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Síntesis 
 
Se realizó un estudio longitudinal descriptivo prospectivo no experimental en 90 

enfermos y 42 portadores asintomáticos de Ataxia SCA2 seleccionado mediante  

muestreo deliberado a los que se les practicaron examen clínico, estudios de conducción 

nerviosa periférica de nervios facial, hipogloso, accesorio, reflejo T mentoneano y de 

parpadeo, PEATC y examen morfométrico facial con el objetivo de caracterizar 

electrofisiológicamente, porciones periféricas y centrales de algunos nervios craneales en 

enfermos y descendientes presintomáticos  de la Ataxia Espinocerebelosa tipo 2, así 

como describir los cambios morfológicos de la fascies y evaluar la relación entre las 

variables neurofisiológicas y faciales entre si y de estas con el SCORE, tiempo de 

evolución, edad de inicio  y el tamaño de la expansión poliglutamínica. 

El patrón electrofisiológico de los enfermos y descendientes presintomáticos se define 

por una lesión mielínica de los nervios hipogloso, accesorio y facial y axonomielínica del 

trigémino, que sugieren una lesión polineuronal del puente, la que se incrementa en el 

segundo estudio evolutivo (al año de evolución). Los PEATC evidencian una dispersión 

temporal de los potenciales en su paso a través del tronco cerebral, debido a una lesión 

intraxial de la protuberancia. En los presintomáticos existe también lesión axonomielínica 

a nivel intraxial del tallo cerebral. Las principales alteraciones de la morfología facial 

fueron la atrofia de los músculos periorbitarios,  periorales y maseterinos en 



correspondencia con el grado de alteración observado en los estudios de conducción 

nerviosa.  

 Esta investigación constituye un aporte al conocimiento de la enfermedad y se sugiere su 

aplicación para la evaluación de la neurorehabilitación y de cualquier terapia 

experimental en este tipo de enfermo 
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Glosario de Términos 

 
 

SNC: Sistema Nervioso Central 
SNP: Sistema Nervioso Periférico 
SNA: Sistema Nervioso Autónomo 
SCA2: (Spinocerebellar Ataxia type 2) Ataxia Espinocerebelosa tipo 2 
EROs: Especies reactivas de oxígeno 
GST: Glutation S transferasa 
GSH: Glutation reducido 
LCR: Líquido cefalorraquídeo 
MDA:  Malonil-Di-Aldehido   
CAG: (triplete de nucleótidos) Citosina- Adenina- Guanina 
PEATC: Potencial Evocado Auditivo de Tallo Cerebral 
PESS: Potencial Evocado Somatosensorial 
PEV: Potencial Evocado Visual 
DE: Desviación Estandar 
VSM: Velocidad sacádica máxima 
EMG: Electromiografía 
ENG: Electroneurografía 
EEG: Electroencefalografía o electroencefalograma 
H: nervio Hipogloso 
F:  nervio Facial 
A: nervio Accesorio 
Lat: Latencia 
Dur:  Duración 
Amp:  Amplitud 
Ipsi: Ipsilateral = del mismo lado 
Contra: Contralateral = del lado contrario 
Ment: mentoniano 
PMS-pto+dMI: distancia desde el Plano medio sagital al punto más deprimido de la                            
mejilla izquierda 
PMS-CLDer: distancia desde el Plano medio sagital a la comisura labial derecha 
PF-CLIzq: distancia desde el Plano de Francfort a la comisura labial izquierda 
PF-CLDer: distancia desde el Plano de Francfort a la comisura labia derecha 
PS-CLDer: distancia desde el Plano de Simon a la comisura labia derecha 
PI-pto+dPI: distancia desde el Plano de Izard al punto más deprimido del párpado 
inferior 
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1. INTRODUCCIÓN 

El término Ataxia, define un trastorno de la coordinación de los movimientos, que se 

produce debido a lesión del cerebelo o de sus vías aferentes y eferentes, la médula espinal 

y/o el tallo cerebral. (1-6) Estas se pueden clasificar según su etiología en adquiridas 

(causas vasculares, expansivas, traumáticas, infecciosas, tóxicas, metabólicas, etc), 

hereditarias (autosómicas dominantes, recesivas, etc.) (7-11)  y esporádicas.  

El desarrollo de las investigaciones sobre el genoma humano, amplió el conocimiento de 

las Ataxias Espinocerebelosas, de las que se han descrito 30 formas moleculares; (12-18) 

donde el tipo 2 es la forma predominante en nuestra provincia, y exhibe la tasa de 

prevalencia nacional e internacional más elevada, con 43 casos por cada 100 mil 

habitantes.  

Se caracteriza clínicamente por un síndrome cerebeloso asociado a trastornos de los 

reflejos osteotendinosos, y movimientos oculares sacádicos enlentecidos. La gran 

variabilidad en la edad de inicio y en la expresión clínica de la SCA2 (19), depende en  un 

60% de las características estructurales del gen y en específico de la frecuencia de 

repeticiones del trinucleótico CAG; con un debut a edades más tempranas y evolución 

más desfavorable en sujetos que tienen mayores repeticiones de CAG. El 40% restante de 

la variabilidad fenotípica, está influida  por la  existencia  de otros  genes 

(modificadores), factores no genéticos endógenos y medioambientales. Hasta el presente 

solo se ha logrado estudiar la variabilidad  fenotípica en sujetos enfermos, por lo que la  

1 



evaluación de las estructuras relacionadas con la función del tallo cerebral y su evolución 

en el tiempo; así como la influencia de la mutación sobre estas, constituyen campos 

abiertos a la investigación.   

El estudio neurofisiológico de las estructuras relacionadas con la función del tallo 

cerebral en la SCA2 y en otras enfermedades neurodegenerativas, puede facilitar su 

reconocimiento y caracterización, como complemento de los hallazgos obtenidos de los 

estudios clínicos. (20) El uso combinado de diversas técnicas neurofisiológicas, puede dar 

información relevante de las anomalías funcionales y contribuir al diagnóstico, 

clasificación y diferenciación de enfermedades con presentación y evolución clínica 

similar; entre ellos tenemos además de los estudios convencionales de conducción y la 

electromiografía, las técnicas de análisis del sistema nervioso autónomo, los potenciales 

evocados, la electro-oculografía y más recientemente, la estimulación cortical magnética; 

poniéndose también de manifiesto la importancia y notable interés que se deriva del 

estudio de los reflejos del tronco cerebral. (20) 

A pesar de haberse caracterizado la conducción de nervios espinales, aún no se dispone 

de un estudio similar en nervios craneales; estos complementan el conocimiento sobre los 

mecanismos fisiopatológicos neurodegenerativos de la mutación sobre las estructuras del 

tronco cerebral y constituye el primer reporte de estudios de conducción de nervios 

craneales en enfermos y descendientes asintomáticos en sujetos con la expansión 

poliglutamínica. 

Otra de las manifestaciones fenotípicas cardinales que identifican tempranamente a la 

SCA2  es la llamada “fascies de asombro” (7), caracterizada por pérdida de la grasa peri 

orbitaria, exageración de la hendidura palpebral, atrofia de los músculos faciales, y 
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pronunciamiento de los relieves óseos. Para cuantificar estas alteraciones y conseguir una 

evaluación facial más objetiva, pueden realizarse estudios métricos, que permiten 

identificar la aparición temprana de anormalidades de la fascie en los descendientes 

asintomáticos de la mutación SCA2 y en los enfermos, que constituyen marcadores 

fenotípicos, fácilmente identificables.  

Al considerar el aspecto relacionado con la política científica, el estudio neurofisiológico 

de esta enfermedad constituye parte de un problema de nuestro Ministerio en el 

lineamiento "Introducción de nuevos métodos, medios diagnósticos y terapéuticos", en el 

tema "Nuevas  tecnologías de Salud" o procedimientos de análisis de señales bioeléctricas 

en el diagnóstico médico. 

Nuestra hipótesis de trabajo se basó en los siguientes elementos: 

Las alteraciones fisiopatológicas del tallo cerebral y los nervios craneales en la SCA2, se 

establecen desde estadios pre clínicos, se intensifican con la evolución de la enfermedad 

y pueden ser cuantificados a través de los estudios de conducción nerviosa y la 

evaluación de la morfología facial, siendo influenciado por el tamaño de la expansión 

poliglutamínica.  

Con la realización de este estudio nos propusimos los siguientes objetivos: 

General: 

Caracterizar electrofisiológicamente, porciones periféricas y centrales de algunos nervios 

craneales en enfermos y presintomáticos  de la Ataxia Espinocerebelosa tipo 2 y su 

relación con  la morfología facial y el tamaño de la expansión poliglutamínica. 
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Específicos 

Determinar las alteraciones de la conducción nerviosa de nervios craneales, el reflejo 

de parpadeo, T mentoniano y los PEATC en enfermos y en descendientes 

presintomáticos de SCA2.  

1. Describir las alteraciones de la morfología facial en enfermos y descendientes 

presintomáticos de SCA2.  

2. Evaluar  los cambios funcionales evolutivos de estos estudios electrofisiológicos 

en los enfermos de SCA2 en el período de 1 año. 

3. Identificar la posible relación de las variables neurofisiológicas y faciales entre si 

y con el SCORE, tiempo de evolución, edad de inicio y el tamaño de la expansión 

poliglutamínica. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

4 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

CAPÍTULO 2. NOVEDAD CIENTÍFICA E 
IMPORTANCIA TEÓRICA Y PRÁCTICA 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 

2. NOVEDAD CIENTÍFICA E IMPORTANCIA TEÓRICA Y 

PRÁCTICA 

Las principales limitaciones que existen internacionalmente para el estudio de las Ataxias 

Hereditarias se basan en la baja prevalencia de esta enfermedad, que conlleva a la 

existencia de pocos pacientes e introduce una gran variabilidad clínica y genética. Por 

otro lado, no existen registros ni programas que permitan agrupar a los sujetos 

presintomáticos, lo que impide la realización de estadios desde etapas pre clínicas. Estas 

situaciones no existen en Cuba. 

La presente investigación constituye el primer estudio que evalúa el comportamiento 

funcional de los nervios craneales, tanto en sus porciones periféricas como proximales, 

que se realiza en una enfermedad neurológica hereditaria de inicio tardío, cuyos 

resultados complementan los conocimientos sobre los mecanismos neurodegenerativos 

que la Ataxina 2, tiene sobre estas estructuras; además permite demostrar que las 

alteraciones detectadas en los mismos evolucionan con mayor rapidez si se comparan con 

las que se producen en nervios espinales (2,5 años).   

Nuestra investigación describe alteraciones precoces de la conducción nerviosa en 

estadios pre clínicos; las que conjuntamente con las alteraciones de la morfología facial, 

dadas por las alteraciones degenerativas de estructuras nerviosas centrales como el 

cerebelo y la protuberancia entre otras; pueden constituir un hallazgo de valor para el 
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diagnóstico precoz de la enfermedad y aportar un procedimiento adicional de evaluación 

clínica, describiendo los sitios más afectados y el seguimiento evolutivo a través del 

tiempo. Estos hallazgos refuerzan que las alteraciones a nivel del tallo cerebral y en 

específico, de la protuberancia, se inician antes de enfermar el sujeto y evidencian que la 

severidad de estas anormalidades pueden ser similares a las que ocurren en el cerebelo y 

que ambas estructuras están degenerando posiblemente al unísono, situación que 

evidencia la gravedad de esta enfermedad. 

Un aporte novedoso lo constituye también, la formulación de nuevos biomarcadores del 

tallo cerebral, útiles para la evaluación de las terapias aplicables a través de ensayos 

clínicos. 
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3. REVISIÓN BIBLIOGRÁFICA 

3.1   Antecedentes históricos de las ataxias 

Las primeras observaciones acerca de la marcha atáxica fueron realizadas, según 

Velázquez (7,21,22), por Galen en 1821, que sustentó el efecto de la senilidad y el 

alcoholismo como etiologías desencadenantes, a las que se añadieron posteriormente las 

enfermedades venéreas, como la sífilis y cita que (7,21), Flourens (1824 y 1828) y en 1853 

Romberg y Todd plantearon la hipótesis de que las lesiones de la médula espinal, más 

que las del cerebelo, constituían  la base de los trastornos de la marcha. Con el desarrollo 

de la neuroanatomía y la fisiología, la atención médica y  científica  centró    su atención  

en la ataxia locomotora.  

Nicolas Friedreich describió, por primera vez en 1863, una forma de ataxia familiar 

progresiva en habitantes de los pueblos de la región de Heidelberg, Alemania. Esta se 

caracterizó por un patrón de herencia autosómica recesiva, edad de inicio temprana 

(aproximadamente a los 10,5 años) y manifestaciones de un síndrome cerebeloso, 

cordonal posterior y piramidal, asociado a una miocardiopatía y alteraciones músculo 

esqueléticas. (7) 

En décadas posteriores se publicaron otras descripciones de familias con ataxia 

cerebelosa de aparición en la vida adulta. (21,22) Estos fueron agrupados en 1893 por Pierre 

Marie bajo el término de Ataxia Hereditaria tipo Pierre Marie, que se  distinguían de la de 

Friedreich por su modo de herencia autosómico dominante y  edad de comienzo tardía, 
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además de la presencia de una degeneración  acentuada del cerebelo, (7)  con un cuadro 

clínico predominante de un síndrome cerebeloso. 

Entre 1992 y 1994 se identificó la posición del gen y la mutación responsable de esta 

enfermedad conocida como enfermedad de Machado Joseph o SCA3 cuya prevalencia es 

de 1 en 140 habitantes (7,21,22)  y en 1996, se publicó el lugar exacto del gen productor de 

la Ataxia Espinocerebelosa tipo 2, y el tipo de mutación genética, consistente en una 

expansión del trinucleótico CAG. (23-25)  

Para el diagnóstico de estas enfermedades son utilizados diferentes métodos entre los que 

podemos mencionar las técnicas de PCR,  (26-34)  la resonancia magnético nuclear, (RMN) 

(34,35)  la tomografía axial computarizada (TAC), los estudios neurofisiológicos para la 

exploración, tanto del sistema nervioso central como periférico. 

La aplicación ulterior de técnicas de genética molecular, permitió el descubrimiento de 

las mutaciones dinámicas que revolucionaron el concepto existente y abrieron las 

expectativas de posibles investigaciones sobre terapia génica, células madres, genes 

modificadores, así como la identificación de posibles dianas de intervención o 

marcadores clínicos, electrofisiológicos, bioquímicos y otros para la evaluación del efecto 

de las terapias que surjan para estas afecciones.  

3.2  Ataxia Espinocerebelosa tipo 2 en Cuba 

En nuestro país los primeros reportes acerca del incremento de estas afecciones fueron 

realizados por Estrada, al observar que la mayoría de los pacientes  atendidos con ataxias 

hereditarias provenían de la región oriental del país. (7)    

Velázquez (7,21) refiere que en  1970  Vallés estudió descriptivamente 72 familias con un 

total de 11505 miembros, de  ellas 64 familias pertenecientes a la antigua provincia de 
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Oriente Norte y que en 1990, Orozco et al describieron  las características clínicas como 

una ataxia de la marcha, dismetría, disartria y adiadococinesia; (7,21,22)  con edad de inicio 

promedio de 31,7 años (±2-65 años). Estrada (36) describió las alteraciones 

anatomopatológicas de esta enfermedad.  

En 1993 Gispert et al (37)  identificaron el sitio cromosómico donde se localiza el gen 

productor de esta enfermedad. El mismo fue mapeado en el intervalo comprendido entre 

PLA2 y D12S58 sobre el cromosoma 12q23-24.1. A esta forma de ataxia se le dio la 

designación molecular de Ataxia Espinocerebelosa 2 (SCA2, del inglés Spinocerebellar 

Ataxia type 2) y le fue atribuido un lugar en la clasificación de las  ataxias hereditarias en 

el Handbook of Clinical Neurology: Punto G 11.51: dominant ataxia Cuban type with 

imbalance, slow eye movements and decreased reflexes. OPCA 12th chromosome  (18,38,39) 

A partir de 1998, surge una nueva etapa en el proyecto de investigación de las ataxias 

hereditarias  en Cuba, caracterizado por el redimensionamiento del proceso investigativo 

y de abordaje asistencial multidisciplinario como resultado del primer estudio 

neuroepidemiológico que inicialmente abarcó a la totalidad de los enfermos y 

descendientes en riesgo de la provincia de Holguín, la creación de un Centro 

especializado para la Neurorrehabiliación y la Investigación de las Ataxias Hereditarias 

en Cuba, la instauración de programas de Diagnóstico Prenatal, Presintomático y 

Neurorrehabilitación Multifactorial de la SCA2. 

Como resultado, se logró la caracterización neurofisiológica somática y autonómica de la 

SCA2, la identificación de factores modificadores en la edad de inicio y el curso 

evolutivo,  la existencia y caracterización de un gen modificador (gen de la SCA6), o el 
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efecto del estrés oxidativo y algunos oligoelementos, así como el desarrollo de un modelo 

celular y de animal transgénico. 

Nuevas investigaciones abordan las alteraciones presintomáticas de la enfermedad (7,21,40) 

facilitando criterios clínicos de clasificación de la enfermedad por etapas, la descripción 

de marcadores endofenotípicos, tales como el enlentecimiento de la velocidad sacádica 

(movimiento ocular de sacudida) horizontal, característico en los pacientes con SCA2 

Holguinera y su relación o utilidad en la determinación de la toxicidad de la  

poliglutamina para evaluar la progresión del cuadro clínico. (41,42) 

Las alteraciones observadas en los PEATC de pacientes con SCA2, aunque inespecíficas, 

brindan información sobre el aumento de la dispersión temporal de la conducción 

nerviosa en su trayecto intraxial a nivel del tronco cerebral, con lesión axonomielínica, 

consistente en poca replicabilidad y morfología inestable, con latencias absolutas e 

interpicos normales. (7)   

 Las primeras manifestaciones desde el punto de vista neurofisiológico observadas en 

nuestros enfermos son la caída de la amplitud sensitiva del nervio mediano y la 

prolongación de las latencias de los componentes N20, P40, N13-N20 y L1-P40, siendo 

además las variables que más contribuyeron a establecer las diferencias entre los sujetos 

enfermos y el grupo control. (7)   

También se detectaron alteraciones olfatorias en cuanto a la capacidad de identificación o 

detección de aromas, así como en la discriminación de olores (Horchata y Cajeta) (43)   

 

10 



3.3  Epidemiología 

En la región Oriental de la isla, específicamente en la provincia de Holguín se concentra 

el 70% de los enfermos con ataxia espinocerebelosa para una prevalencia de 43 por 100 

mil habitantes, con afectación en orden decreciente  de los municipios de Báguanos, 

Cacocum, Holguín, Urbanos Noris y Mayarí (7,21,22,40). Para el primero se registra una tasa 

de prevalencia de 141,66 x 105 con predominio en la población rural del sexo femenino 

en edades de 30 a 39 años. Anualmente nacen 22 niños portadores del gen, enferman 35 

nuevos casos y fallecen 15 enfermos. (19,21,22,40,44). 

Para los familiares con riesgo de enfermar la prevalencia  provincial observada resultó de 

159,33 x 105 y la afectación predominante, en el municipio de Cacocum  seguido por el 

de Báguanos. La edad de inicio de la enfermedad disminuyó de generación a generación 

como consecuencia del fenómeno de anticipación genética. (7,21,22,40) 

3.4   Principales características genotípicas y fenotípicas de la SCA2 

3.4.1 Biología  molecular 

La SCA2 es provocada por una mutación a en el extremo 5´ del gen que se localiza en el 

brazo largo del cromosoma 12 (12q 23-24.1),(45-50) estructuralmente formado por 25 

exones  (19,21,22)dentro de una secuencia génica de 130 Kb   y da lugar a una proteína de 

peso molecular  de 140 kD conocida como Ataxina 2 de función desconocida hasta el 

presente y que contiene 1312 aminoácidos y dos sitios de unión al RNA (Sm1 y Sm2) y 

un sitio de reconocimiento de la caspasa 3. 

La forma más común es la tipo salvaje que contiene 22 repeticiones de glutaminas 

flanqueado por una región con dominios ricos en serina y prolina, en tanto que  en el 

ratón, la ataxina 2 posee únicamente una glutamina en el sitio del tractus de polyQ 
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humana, sugiriendo que en condiciones funcionales normales, la actividad de la ataxina 2 

reside en la región que flanquea las repeticiones de CAG. 

Los individuos no afectados por SCA2  tienen al menos 31 repeticiones, a diferencia  de 

los enfermos o portadores que presentan longitudes de 32 o más repeticiones de CAG. 

Además, se ha observado que en presencia de mayor número de repeticiones, el debut 

ocurre en etapas más tempranas de la vida y las manifestaciones de la enfermedad 

resultan más severas. 

Existen 4 tipos de Ataxina 2, la tipo I que es la forma completa, la II que contiene 70 

aminoácidos menos que la completa y carece del exón 10, la III (Ratones) carece de los 

exones 10 y 11 mientras que la tipo IV carece del exón 21. La secuencia de repeticiones 

CAG se traduce a tramos de poliglutamina (poliQ). Los estudios inmunohistoquímicos 

demostraron que la Ataxina 2 tiene una localización citoplasmática en el cerebro normal 

y que se expresa en las células de Purkinje y en grupos específicos de neuronas corticales 

y del tallo cerebral. Las inclusiones intranucleares ubiquitinadas se detectaron sólo en el 1 

al 2 % de las neuronas pontinas de pacientes con SCA2, pero no en las células de 

Purkinje, las cuales son el sitio blanco de la neurodegeneración en la SCA2 (42,44-48). 

Santos et al (50) observaron en sujetos sanos con alelos normales repeticiones del 

trinucleótido CAG del orden de 13 a 30, mientras que en los enfermos estas oscilaban 

entre 32 a 79 repeticiones demostrando una correlación inversa entre el tamaño de la 

expansión del trinucleótido y la edad de debut de la enfermedad.   

El alelo normal más frecuentemente observado para el gen SCA2  contiene 22 unidades 

de CAG/CAA, y  presenta  la secuencia (CAG)8CAA(CAG)4CAA(CAG)8 
(28,37) que 
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coincide con el hallazgo habitual (84%), mientras que el alelo patológico más pequeño 

relacionado con la enfermedad es 32 CAG y el más extenso es 79 CAG.  

3.4.2 Caracterización clínica 

La edad de inicio oscila entre 4 y 73 años (media de 31,4) y el síntoma inicial detectado   

con más frecuencia resultó la dificultad para la marcha (94,28 %), la dificultad para 

hablar y la incoordinación de los movimientos en los miembros se presentó en el 5,72 % 

(18,21,22,31-39), que coinciden en orden decreciente , durante el periodo de estado con los que 

se señalan a continuación :  

Ataxia de la marcha (100%) 

Disartria cerebelosa, dismetría  (98,57%) 

Adiadococinesia (97,14%) 

Enlentecimiento de los movimientos sacádicos y oculares limitados (84,28%) 

Hipotonía (62,8%) 

Temblor de acción en miembros (58,57%) 

Contracturas musculares dolorosas (57,14%) 

Menos frecuentemente observamos: signo de Romberg (41,42%), apalestesia de 

miembros inferiores (30%), hipo e hiperreflexia osteotendinosa (11,4%) con clonus 

(10%) y signo de Babinski y trastornos de la sensibilidad superficial (5,71%). 

(7,18,36,37,41,50-56) 

Como complemento de los estudios clínicos se diseñaron métodos cuantitativos que 

permitieron evaluar los trastornos de la coordinación de forma objetiva. (7) Se observaron 

alteraciones de las funciones orofaciales (21,22) en el lenguaje, la deglución,  la respuesta 

de los reflejos palpebral y maseterinos (inervados por los nervios trigémino y facial) que 
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a nuestro criterio, se corresponden con el tipo de lesión, estadio evolutivo de la 

enfermedad y el  grado de degeneración neuronal observado a nivel del puente, oliva 

bulbar, células de Purkinje del cerebelo, entre otras estructuras. (7,18,50-55) mientras que en 

otros casos de pacientes con ataxias hereditarias se comprobó  compromiso funcional del 

orbicular de los labios, el masetero y el del velo del paladar. (22,38,57) 

3.4.3 Evaluación del Sistema Nervioso Somático 

Las alteraciones electrofisiológicas que caracterizan a la SCA2 son la disminución de la 

amplitud de los potenciales sensitivos, PESS con alteraciones en la morfología y la 

replicabilidad, así como prolongación de la latencia del componente P40 y PEATC poco 

replicables. (7,22,41) Con la aparición de los primeros síntomas y signos de la enfermedad 

estas anormalidades se incrementan progresivamente, en la medida que la enfermedad 

evoluciona añadiéndose otros cambios, como la caída de la amplitud de los potenciales 

motores, en sujetos con evolución de 10 o más años. 

Las estructuras del sistema nervioso que primeramente se afectan, según los resultados 

electrofisiológicos, son los nervios periféricos y ganglios de las raíces dorsales de la 

médula espinal seguidos por las vías somestésicas a nivel intraxial, para finalmente 

afectarse los tractos motores, conservándose la vía visual. La naturaleza de la lesión 

inicial es de tipo axonal y axonomielínica a nivel de las vías sensoriales intramedulares o 

más difusamente a lo largo del tronco cerebral relacionada fundamentalmente con el 

tiempo de evolución de la enfermedad. 

3.4.4 Estudio del Sistema Nervioso Autónomo  

Las funciones automáticas (vegetativas) del organismo, fundamentalmente las de tipo 

visceral, secretor glandular exocrino, vasomotoras y otras de las que depende la 
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supervivencia del organismo (regulación del ritmo sueño-vigilia, de la temperatura 

corporal, del apetito-saciedad, de la conservación del peso corporal, de la ingestión y 

manejo corporal de los líquidos) son dependientes del SNA, con una porción central 

reguladora relacionada con el sistema endocrino (hipotálamo) e influencia  por la corteza 

cerebral y cerebelosa y sus vías eferentes con sinapsis en la segunda neurona (asta 

intermediolateral de la médula espinal) de donde abandonan la médula por la raíz anterior 

(22,59-76).  

Sánchez et al (77) reportaron la existencia de alteraciones disautonómicas periféricas y 

centrales, en pacientes SCA2 a predominio de las funciones vasomotoras y de la 

regulación del apetito y peso corporal revelando, por medio de la intervalometría RR; un 

estado de hiperactividad simpática sostenida que se incrementa a medida que evoluciona 

la enfermedad. 

3.4.5 Estrés oxidativo, GST y sistema antioxidante del glutation. Oligoelementos en 

suero y LCR 

El estrés oxidativo constituye un proceso bioquímico en el que existe aumento en la 

velocidad de generación de especies reactivas del oxígeno y disminución de los sistemas 

de defensa, lo que podría resultar en la apoptosis (78-84) producto del daño severo 

producido sobre importantes componentes celulares.  

 Particularmente en la SCA2 cubana, se ha observado hipoactividad de enzimas como la 

GST, que conjuga moléculas de GSH con una amplia variedad de compuestos 

electrofílicos exógenos o endógenos convirtiéndolos a productos hidrosolubles y más 

fácilmente excretables, (85-88) así como un incremento de los niveles de malonil-

dialdehido (MDA), reflejando la existencia de daño oxidativo celular.  Estas alteraciones 
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muestran una estrecha correlación con el número de repeticiones de CAG y el tiempo de 

evolución de la enfermedad, pudiendo constituir por tanto un agente modulador del 

fenotipo clínico de la enfermedad. 

La utilidad práctica de estos resultados radica en que posibilita la evaluación del curso de 

la enfermedad y  la valoración de alternativas terapéuticas por medio de un marcador 

bioquímico detectable en un fluido periférico. Tal es el caso de la concentración de 

oligoelementos como el Zn, que interviene en más de 100 reacciones químicas a nivel 

cerebral, si bien su papel no ha sido del todo dilucidado, ni la totalidad de los 

mecanismos moleculares en los que actúa (89-99). La disminución de los niveles de Zn y Fe 

en el suero y LCR de los pacientes, representa una evidencia indirecta de la relación de 

estos metales con la patología que nos ocupa, al igual a lo que ocurre en otras  

enfermedades neurodegenerativas como el Parkinson y la enfermedad de Alzheimer, 

donde recientemente se ha relacionado con fenómenos la plasticidad neuronal. (101-104)  

3.4.6 Neuropatología 

Las alteraciones morfofuncionales en la SCA2 se localizan a diferentes niveles del SNC 

(38,51-54,104): 

• A nivel del cerebelo se observa reducción del volumen y peso global, pérdida de 

volumen, y de las células de Purkinje, principalmente a nivel de la corteza del paleo 

y neocerebelo, con reducción del árbol dendrítico en zonas distales así como 

formaciones en forma de  torpedo y pobre densidad en las fibras de los pedúnculos 

cerebelosos medios e inferiores.  

• En el tronco cerebral se observa disminución del volumen y del peso con pérdida de 

las fibras pontinas que forman el pedúnculo cerebeloso medio, marcada disminución 
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de las neuronas de la oliva inferior con un promedio del 83 %, reducción de las fibras 

olivocerebelosas, así como disminución importante de las neuronas pontinas. En el 

mesencéfalo el principal hallazgo fue la disminución de las neuronas de la sustancia 

nigra con más de un 70 % de reducción), en el locus coeruleus se encontró en 

algunos casos pérdida de las neuronas. 

• En la médula espinal, desmielinización severa de los cordones posteriores y 

moderada en los haces espinocerebelosos dorsales, disminución de las motoneuronas 

del asta anterior y de las columnas de Clarke, desmielinización parcial de las raíces 

anteriores y posteriores. En ganglios dorsales se observó una disminución moderada 

de las neuronas sensitivas y desmielinización de las fibras intraganglionares. 

Los hallazgos detectados permitieron distinguir a esta población del grupo de pacientes  

atáxicos dominante, de las Islas Azores de origen español, pero en la que no existía lesión 

del núcleo olivar inferior ni signos piramidales y extrapiramidales, a diferencia de la 

forma encontrada en Holguín. Esta homogeneidad de las familias cubanas, junto con el 

origen geográfico común era sugestiva de un efecto fundador. (7,21,22,38) Recientes estudios 

hablan de la afectación de estructuras aferentes importantes como los diferentes núcleos 

de relevo de la vía dorsal lemniscal de la médula espinal y tálamo (7,21). 

3.5 Estudios neurofisiológico para la evaluación funcional del tallo 

cerebral. Su importancia. 

El concepto de electromiografía clínica, es frecuentemente utilizado de forma inexacta en 

la práctica clínica diaria, puesto que en ella se incluye no sólo el estudio del patrón de    
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actividad eléctrica muscular (EMG) sino también el generado en las estructuras del 

sistema nervioso periférico (electroneurografía ENG). (105) 

Gracias a  los estudios neurofisiológicos  podemos  identificar cambios  específicos en la 

actividad eléctrica como resultado de un proceso patológico y es posible obtener 

información sobre la localización, especificidad y dinámica de un proceso patológico o 

enfermedad neuromuscular. (7,38,51) Para ello, es necesario que la anamnesis y los 

resultados del examen físico sean obtenidos por el propio  investigador que se valdrá de 

los procedimientos de EMG y ENG, que además debe poseer plenos conocimientos de 

Anatomía y Fisiología, dominar las mediciones, alcance y limitaciones de los diferentes 

procedimientos neurofisiológicos y que la interpretación de los resultados se realice 

siempre en relación con el contexto clínico, (105) de forma que se garantice la 

replicabilidad y confiabilidad en el tiempo y  entre los propios investigadores, para lo 

cual es necesario en un inicio, un riguroso proceso de estandarización de los 

procedimientos de adquisición  de las señales. (105-107) 

En la SCA2 las estructuras que más se afectan son el cerebelo y el tallo cerebral, por lo 

que su estudio con técnicas electrofisiológicas, como los estudios de Potenciales 

Evocados, en sus modalidades auditivas, somatosensoriales y visuales, además de los 

estudios de velocidad de conducción, resultan de notable interés e importancia y pueden 

aportar indicios que permitan avanzar en el conocimiento del cerebro humano normal y 

patológico (20,108) 

El tallo cerebral como parte del sistema nervioso, aunque pequeño en tamaño, es decisivo 

para varias funciones nerviosas siendo, estación central  de conexión entre los 

hemisferios cerebrales, el cerebelo y la médula espinal. Es desde él, donde se regulan 
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múltiples mecanismos vitales, como el sistema nervioso autónomo, la respiración o el 

estado de alerta y se determina la existencia de diversos sistemas reflejos; entre ellos cabe 

destacar el reflejo maseterino, de parpadeo, el de sobresalto o el audioespinal, entre otros. 

(21)  

3.5.1 Potenciales evocados de Tallo cerebral  

Las técnicas de los potenciales evocados comenzaron a desarrollarse en la década del 60 

con el surgimiento de los promediadores automatizados, si bien las primeras 

observaciones de Dawson, según Maugiere, (109)  datan de 1947. Posteriormente en 1951 

se introdujeron los conceptos iniciales acerca de la aplicación de la promediación, 

completándose posteriormente, gracias al avance experimentado en la informática y la 

ingeniería biomédica que permitieron el surgimiento de los promediadores análogo-

digitales para captar señales extremadamente pequeñas.  

La técnica de los potenciales evocados consiste en el registro de los cambios de voltaje 

generados en el cerebro, vías sensitivas u órganos receptores tras la presentación de un 

estímulo breve de cualquier modalidad, adquiriendo gran valor en el terreno clínico al 

permitir analizar cuantitativamente el estado anátomofuncional del sistema nervioso y sus 

resultados permiten la interpretación diagnóstica en las afecciones degenerativas 

espinocerebelosas, tanto autosómicas dominantes como recesivas. 

Los potenciales evocados auditivos (PEATC), registran las fluctuaciones de voltaje en el 

tiempo, generada a diferentes niveles de la vía auditiva (vía del VIII nervio craneal) en 

respuesta a estímulos sonoros, transitando por los núcleos cocleares, vía lemniscal y 

mesencéfalo; por lo que, una alteración en las latencias absolutas o en los tiempos de 

conducción central en éstos, señalarán y posiblemente ayuden a delimitar el sitio de la    
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disfunción dentro del tallo cerebral. Las principales indicaciones son en la evaluación de: 

• Tumores del ángulo pontocerebeloso (meningioma, neurinoma del acústico). 

• Esclerosis múltiple. 

• Tumores intrínsecos de tallo (glioma pontino, ependimoma del IV ventrículo). 

• Diagnóstico de muerte encefálica. 

• Coma 

• Meningitis (afectación del 8vo par craneal). 

• Pesquisaje de pacientes con hipoacusia. 

• Reclamos médico- legales, en caso de simuladores.  

 Los principales componentes de los PEATC son: (108) 

Onda I: generada a nivel del nervio auditivo. 

Onda II: generada a nivel de núcleos cocleares. 

Onda III: generada a nivel de oliva superior. 

Onda IV: generada a nivel de lemnisco lateral. 

Onda V: generada a nivel de colículo inferior. 

Onda VI y VII: generadas a nivel de cuerpo geniculado medial (tálamo).  

3.5.2 Reflejo de parpadeo 

El reflejo de parpadeo es un reflejo polisináptico que constituye la representación gráfica 

del reflejo corneal, solo que utilizando un pulso eléctrico para registrar la contracción del 

músculo orbicular del ojo en forma bilateral simultáneamente, que puede ser registrado 

con electrodos de superficie ubicados sobre el orbicular de los ojos, mediante la 

estimulación  del nervio supraorbitario. La vía aferente del arco reflejo es aportada por  
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el trigémino (V par craneal) y la eferente por el facial (VII par), (108,110) por lo que su 

estudio permite valorar la integridad de vías aferentes y eferentes, recordando el paso a 

nivel de protuberancia y porciones laterales del bulbo con sus circuitos interneuronales. 

El paciente con ausencia de actividad en tallo cerebral, mostrará, por consiguiente, 

completa ausencia de respuestas tanto ipsi como contralaterales al estímulo del nervio 

supraorbitario. 

Su autoría resultó muy debatida a inicios del siglo XX. El primer reporte del cierre de los 

ojos como respuesta a la percusión de la frente según cita Pearce (110), fue realizado por 

Overend y posteriormente por Mc Carthy, en respuesta a la percusión de la  región 

supraorbital lateral y mejor comprendida su fisiología, después que Kugelber efectuara la 

primera  electroneuromiografía.  

En esta, la percusión sobre la glabela, produjo dos respuestas: una temprana, de corta 

latencia (R1) y una tardía (R2). Respuesta similar fue obtenida posteriormente por 

estimulación eléctrica del nervio infraorbitario. 

El reflejo es útil, pues aporta información valiosa para el estudio del tronco encefálico y 

determinar la existencia de lesiones de los nervios trigémino y facial. La lesión unilateral 

del primero, puede manifestarse con ausencia o prolongación de la latencia bilateral; 

mientras que la lesión unilateral del facial se manifiesta por una caída o ausencia de 

respuesta del lado afectado. (111,112)   

Como respuesta normal al estímulo eléctrico sobre el nervio supraorbitario, obtenemos 

una respuesta R1 ipsilateral (del mismo lado) alrededor de los 10ms, provocada por una 

conexión oligosináptica ipsilateral, entre el trigémino y el facial a nivel pontino. Luego se 

produce una respuesta R2 bilateral a los 28-30 ms, tras la activación de otra conexión 
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polisináptica, bilateral del núcleo espinal del trigémino (a nivel del bulbo) con el núcleo 

del facial de los dos lados; coincidiendo esta última con el parpadeo visible clínicamente. 

(19,110)     

3.5.3 Reflejo T mentoniano 

El reflejo T mentoniano o también conocido como reflejo mandibular, es un reflejo de 

estiramiento que engloba la función de los músculos masetero y temporal, que están 

inervados por el V par craneal (nervio trigémino) y es equivalente a los reflejos 

tendinosos de las extremidades. El estímulo provoca una distensión súbita y brusca de sus 

receptores (huso neromuscular) originando, a su vez, una brusca, breve elongación y 

contracción de las fibras musculares. 

Tanto la vía aferente, como la eferente provienen del trigémino y la respuesta  es una 

contracción activa de los músculos de la boca (elevadores de la mandíbula) produciendo 

el cierre de la misma.  

Este reflejo se utiliza para explorar la integridad del trigémino, que media el arco reflejo. 

Por tanto, la ausencia o disminución del mismo, podría indicar la existencia de algún 

trastorno en el trayecto del nervio.  

Como la mayoría de los otros reflejos, la respuesta al estímulo es monosináptica, con una 

neurona sensitiva en el núcleo mesencefálico, la que envía su prolongación axonal 

directamente al núcleo motor del trigémino, que se encarga de la inervación del músculo 

masetero. El núcleo mesencefálico recibe también estímulos bilaterales menores para el 

control voluntario de la masticación desde la corteza de ambos hemisferios cerebrales. 

La hiperactividad del reflejo mandibular ocurre en pacientes ansiosos y en enfermedades   

que afectan bilateralmente la motoneurona superior, por encima del puente. (Ej:    
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Enfermedad de la motoneurona). (113) 

3.5.4 Estudios de conducción de nervios craneales 

Los nervios craneales sensitivos, motores o mixtos son doce pares que pueden ser 

identificados desde la cara ventral del tallo cerebral y trasmiten o reciben información de 

los órganos de los sentidos al cerebro, controlan la actividad muscular o están conectados 

a glándulas u órganos internos como el corazón y los pulmones. (114,115)  

Su evaluación funcional se obtiene mediante estudios de conducción nerviosa u otras 

técnicas electrofisiológicas, (116) que permiten estudiar la actividad de células aisladas y 

de grupos celulares subyacentes y cuantificar las alteraciones detectadas en las mismas, lo 

que permite definir con mayor precisión y sensibilidad la alteración funcional, 

pudiéndose obtener información adicional de otras estructuras centrales del tronco 

cerebral tanto motoras como sensitivas. (105) 

El estudio electrofisiológico de nervios espinales en los enfermos y presintomáticos de 

SCA2 permitió definir cuatro estadios evolutivos. (7,21,40) El primero; se caracteriza por 

una disfunción neuronal pre clínica en los portadores asintomáticos de la mutación SCA2 

en estructuras periféricas y centrales del sistema nervioso. El segundo estadio coincide 

con la aparición de las primeras manifestaciones clínicas de la enfermedad. Se 

caracteriza, por el incremento de las alteraciones antes mencionadas, así como por la 

presencia de cambios anormales multisistémicos que incluyen manifestaciones 

disautonómicas periféricas y centrales. Un tercer estadio evolutivo, se presenta en los 

enfermos en fases avanzadas  de la enfermedad y  predomina el bloqueo en la conducción 

aferente periférica y de vías sensoriales como la auditiva y el sistema dorsal  lemniscal, 

así como un enlentecimiento marcado de la velocidad sacádica máxima para todos los 
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grados y en algunos pacientes ausencia de movimientos oculares sacádicos. Esta fase 

evolutiva, es expresión de una severa degeneración  en los sistemas aferentes y eferentes 

periféricos y centrales. 

3.6 Mediciones faciales. (Fotografías) 

Dentro de las técnicas cuantitativas para el estudio de la fascie se describen métodos 

morfométricos tales como el análisis automatizado de planos y/o puntos de referencias 

por medio de fotografías, tanto intraorales como extraorales. En el segundo tipo, se 

observa específicamente el tipo facial del paciente, la forma de la cara, las características 

del perfil y cualquier alteración que se produzca de la morfología normal de la cara y el 

cráneo, con especial interés en los tejidos blandos. (117) Además nos brindan una idea 

general de las características del paciente, constituyendo un punto de reparo para apreciar 

las modificaciones que aparezcan durante el tiempo que dure un tratamiento (Ejemplo: 

Ortodóncico, Cirugía estética, etc) o enfermedad en particular. 

En varias enfermedades de origen genético o adquirido se observan alteraciones de la 

morfología facial que permiten establecer la probable etiología o mecanismo de 

producción del cuadro, reconocidas como fascies clásicas de la entidad (Síndrome de 

Down, parálisis facial periférica o central). En tales casos los rasgos característicos 

observados resultan altamente sugestivos de la existencia de la patología. 

En otras ocasiones, como en el caso que estudiamos los cambios se establecen de forma 

progresiva en correspondencia con el desarrollo del cuadro clínico y el deterioro 

funcional del paciente, de modo que el reconocimiento de dichos hallazgos detectados en 

etapas tempranas del debut del cuadro a través de métodos morfométricos como las 

fotografías, pudieran despertar el índice de sospecha de la existencia de la patología. (118)    
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Para lograr una representación “ideal” de la morfometría de la fascie, diferentes autores 

recomiendan seleccionar una posición específica para optimizar el uso del campo 

fotográfico, siendo (119)  las tomadas con cámaras digitales, ventajosas pues pueden verse 

de inmediato e imprimirse y son susceptibles de modificar parámetros utilizando un 

software específico, o en caso de no reunir los requisitos deseados o esperados, repetir la 

técnica fotográfica.  
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4 MATERIAL Y MÉTODOS 

4.1 Diseño del estudio 

Se realizó un estudio descriptivo en enfermos y portadores asintomáticos de Ataxia 

Espinocerebelosa tipo 2 (SCA2). El estudio se dividió en dos etapas: una transversal y 

otra longitudinal al año de realizado el primer estudio. Los sujetos seleccionados tenían 

confirmación molecular de SCA2 y fueron remitidos al laboratorio de neurofisiología 

clínica de la Clínica para la Investigación y Rehabilitación de las Ataxias Hereditarias 

(CIRAH) de la ciudad de Holguín, durante el período de noviembre de 2002 a mayo de 

2004. 

4.1.1 Estudio transversal  de enfermos, presintomáticos y controles 

En esta etapa se incluyeron sujetos enfermos, presintomáticos y controles, a los que se les 

realizó examen clínico, estudios de conducción nerviosa periférica de nervios facial, 

accesorio e hipogloso, reflejo de parpadeo, T mentoniano, PEATC y medición 

cuantitativa de la fascies; para estas últimas, los portadores presintomáticos y los 

enfermos fueron pareados según edad, sexo y tipo facial con los controles respectivos.   

Enfermos con diagnóstico clínico y molecular de SCA2 

Se estudió un grupo de 90 pacientes (37 femeninos y 53 masculinos). Todos cumplieron 

los criterios clínicos y moleculares para la SCA2 (7,21,22) que son: patrón de herencia 

autosómico dominante, presencia de los signos cardinales de la enfermedad ( ataxia de la 

marcha, dismetría de los miembros, adiadococinesia y disartria cerebelosa). Se 
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excluyeron del estudio todos los pacientes que tomaban drogas depresoras del sistema 

nervioso central, o presentaban otra patología que pudiera inducir al registro de 

alteraciones no dependientes de la enfermedad.  

Sujetos presintomáticos portadores de la mutación SCA2 

Se estudió un total de 42 individuos (28 mujeres y 14 hombres), familiares de pacientes 

con Ataxia Espinocerebelosa tipo 2, descendientes de un enfermo de SCA2, portador de 

la mutación pero que en el momento del estudio no presentaban manifestaciones clínicas 

de la enfermedad, procedentes de la consulta de diagnóstico presintomático del CIRAH.  

Sujetos normales 

Los sujetos normales fueron seleccionados aleatoriamente de la población de la ciudad de 

Holguín, teniendo en cuenta que no guardaran ningún lazo de consanguinidad con alguna 

persona o familia atáxica. Este grupo estuvo compuesto por 100 personas sanas (40 del 

sexo masculino y 60 del femenino).  

Todos fueron evaluados por el neurólogo para excluir del estudio aquellos que 

presentaban afecciones neurológicas, así como otras enfermedades sistémicas o hábitos 

tóxicos (Diabetes Mellitus, HTA, ingestión de psicofármacos o alcohol, etc) que 

afectaran secundariamente al sistema nervioso.  

Cada individuo se citó al laboratorio de neurofisiología clínica del CIRAH, se le explicó 

el motivo y la naturaleza de la investigación a realizar y previo consentimiento informado 

(Anexo 1), se sometió a un examen clínico y electrofisiológico. 

4.1.2 Estudio longitudinal 

Se estudiaron 70 de los enfermos de SCA2, 43 del sexo masculino y 27 del sexo 

femenino, al año de haberse realizado el primer estudio. Se realizaron estudios de 
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conducción nerviosa periférica, reflejo de parpadeo y T mentoniano. Este estudio 

permitió examinar las relaciones entre las diferentes variables en el tiempo y obtener una 

evidencia más directa de las diferencias en los cambios dinámicos intra e 

interindividuales que se producen en los enfermos.  

4.2 Estudios realizados 

4.2.1 Evaluación clínica 

A los pacientes incluidos en la investigación, se les aplicó la Escala Cooperativa 

Internacional de evaluación de las Ataxias, propuesta por la federación mundial de 

Neurología (del Ingles International Cooperative Ataxia Rating Scale (ICARS) (120). La 

metodología de aplicación de esta escala aparece en el Anexo 2. 

Esta escala permitió una estimación compartimentalizada de las alteraciones en 4 grupos: 

alteraciones de la postura y la marcha, funciones cinéticas (ataxia de miembros), 

alteraciones del lenguaje y alteraciones oculomotoras. La contribución de cada uno de los 

grupos al score total es como sigue: 

Alteraciones de la postura y la marcha----------------------------- 34 puntos. 

Funciones cinéticas (ataxia de miembros) ------------------------ 52 puntos. 

Disartria-------------------------------------------------------------- 8 puntos. 

Alteraciones oculomotoras----------------------------------------- 6 puntos. 

Score Total---------------------------------------------------------- 100 puntos.   

4.2.2 Estudios de conducción nerviosa periférica de nervios craneales 

Fueron realizados según las técnicas descritas por Kimura (107) (facial y accesorio) y 

DeLisa (121) (hipogloso), en un equipo Neuropack ∑ Nihon Kohden de 4 canales, con el 

empleo de estímulos eléctricos de 0,2 ms de duración, frecuencia de 1 Hz y filtros de 
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entre 2 Hz y 3 KHz, tiempo de análisis 2 ms y sensibilidad de 2 mv/div. La intensidad del 

estímulo se fue incrementando hasta obtener el potencial de mayor amplitud. Se 

estudiaron los siguientes nervios: (Anexo 3) 

Facial: Registro: El electrodo activo se ubicó sobre el punto medio del borde inferior del 

músculo orbicular de los ojos y el de referencia sobre el mismo músculo en su ángulo 

externo. Estímulo: se aplicó justamente por debajo del lóbulo de la oreja y por delante del 

proceso mastoideo. El electrodo de tierra se colocó sobre la cara del mismo lado que los 

de registro. 

Accesorio: Registro: El electrodo activo (-) se colocó sobre el músculo trapecio en el 

punto medio entre la línea divisoria del proceso espinoso de C-7 y la prominencia de la 

articulación acromioclavicular y el de referencia (+) sobre el acromio. Estímulo: 

inmediatamente por detrás del borde posterior del músculo esternocleidomastoideo. La 

tierra se colocó en la muñeca del brazo derecho. 

Hipogloso: Registro: Se utilizó un dispositivo de acrílico que permitió colocar el 

electrodo activo en la punta de la lengua y el de referencia a 2 cm del primero, sobre la 

línea media del dorso lingual. Estímulo: fue aplicado a un tercio de la distancia entre el 

ángulo de la mandíbula y la protuberancia mentoniana, a lo largo de la base mandibular, a 

1 cm medial de su borde. El electrodo de tierra se colocó similarmente al caso anterior. 

Las variables analizadas en todos los nervios fueron: latencia, duración y amplitud.  (106)                             

4.2.3 Reflejo de parpadeo 

Se estimuló a una frecuencia de aleatoria, con una duración de 0.2 ms, sensibilidad de 

200 µV/div y filtros de 20 Hz – 3 kHz,  con intervalos mayores de 30 segundos para 

evitar los efectos de la habituación;  en el  borde supraorbitario,  sobre la ceja derecha en 
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su punto medio. Los electrodos de registro se colocaron similarmente al estudio del 

nervio facial pero bilateralmente. El electrodo de tierra se colocó en el lado derecho de la 

cara. (Anexo 3) 

Variables estudiadas: 

1. R1: latencia inicial y latencia a pico 

2. R2: ipsilateral (del mismo lado donde se estimula) y contralateral (del lado 

contrario al que se estimula) 

4.2.4 Reflejo T mentoniano 

Para el registro (Anexo 3), se utilizaron dos electrodos de superficie que se ubicaron, 

previa limpieza de la zona con alcohol y aplicación de pasta conductora, el activo sobre el 

vientre del músculo y el de referencia sobre el arco zigomático; la tierra se colocó en la 

muñeca derecha y previa solicitud y comprobación de la relajación del paciente, se 

colocó el dedo de la investigadora sobre el mentón y se aplicó un golpe rápido con el 

martillo de percusión, obteniéndose el registro y se analizaron las variables: latencia y 

amplitud 

El martillo de percusión posee un switch sincronizado para registrar el comienzo del 

estímulo. 

4.2.5  Potenciales Evocados Auditivos de Tallo Cerebral (PEATC) 

Los PEATC se obtuvieron en respuesta a la estimulación monoaural a través de audífonos 

TDH-39, con clicks de condensación, a una duración de 100 µseg, una intensidad de 95 

dB pSPL. El registro se realizó con electrodos de superficie (Ag/AgCl).  

El electrodo activo se colocó en la  derivación Cz  y el de referencia a nivel de la 

mastoide ipsilateral al  lado estimulado,  la mastoide contralateral  se utilizó como tierra  
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(7,21). La señal electroencefalográfica se amplificó por un factor de 100000. La 

impedancia de los electrodos estuvo por debajo de 5 KOhms. Se empleó un tiempo de 

análisis de 15 ms, un filtraje de 100-3000 Hz y una frecuencia de estimulación de 17 

estímulos por segundos. En cada potencial se midieron las latencias absolutas de las 

ondas I, III y V así como los intervalos I-III y III-V. (Anexo 3) 

4.2.6 Estudio cuantitativo de la fascies 

Medición de la cara y determinación del tipo facial: Se midió la cara con ayuda de un 

craneómetro o compás de espesores y se determinó el tipo facial por medio del índice 

facial morfológico,(117)  que se obtiene multiplicando por 100 la distancia ofrion-gnation 

(ofrion: punto situado en la intersección del plano del borde superior de las cejas y el 

plano medio sagital, gnation: punto más inferior del contorno del mentón) y luego se 

divide por la distancia bizigomática que se tomó aplicando los extremos del compás de 

espesores sobre el arco zigomático inmediatamente por delante del trago. (Anexo 3) 

                           Distancia ofrion-gnation x 100 
Índice facial   =  -------------------------------------- 
                                Distancia bizigomática 

Según el valor hallado se determinaron tres tipos faciales: Leptoprosopo, Mesoprosopo y 

Euriprosopo. 

Se tomaron fotografías de frente y perfil derecho a cada uno de los sujetos que 

participaron en el estudio, con cámara digital marca Kodak DC290 Zoom y previa 

orientación de la cabeza con el plano de Francfort paralelo al piso y distancia focal 1m. 

Se realizaron mediciones sobre cada una de estas utilizando el programa Photoshop 

versión 7, para lo que se localizaron puntos de referencia que permitieron trazar los 

planos y realizar las mediciones que a continuación se detallan (Figura 1): 
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Fotografía de frente 

1. Plano de Francfort (desde el punto infraorbitario al porion, se localizaron: el 

infraorbitario con la palpación del borde inferior de la órbita por debajo de la 

pupila estando el individuo mirando al frente y el porion se reemplazó por el 

punto tragion, situado en el borde superior del trago). 

2. Plano medio sagital (desde un punto equidistante a los ángulos internos de los 

ojos y el punto espinal anterior). 

3. Plano comisural 

Mediciones: (son bilaterales) 

• Distancia de plano medio sagital a ángulo interno del ojo 

• Distancia de plano medio sagital a ángulo externo del ojo 

• Distancia de plano medio sagital al punto más deprimido de la mejilla (tejidos 

blandos) 

• En plano comisural, distancia de plano medio sagital a comisura labial de uno y 

otro lado 

• Distancia de plano de Francfort a comisura labial (perpendicular) 

• Distancia de plano de Francfort a ángulo interno del ojo 

• Distancia de plano de Francfort a ángulo externo del ojo 

Fotografía perfil derecha 

1. Plano de Francfort 

2. Plano frontal anterior (Izard): perpendicular a Francfort desde el punto glabela. 

3. Plano frontal posterior (Simon): perpendicular a Francfort desde el punto 

infraorbitario 
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Mediciones: 

1. Distancia de plano de Francfort a comisura labial (perpendicular) 

2. Distancia de plano de Simon  a comisura labial 

3. Distancia de plano de Izard a punto más deprimido del párpado superior  

4. Distancia de plano de Izard a punto más deprimido del párpado inferior 

 

Figura 1. Representación esquemática de las mediciones faciales realizadas sobre las 

fotografías. (A) Fotografía de frente, (B) fotografía de perfil derecho. 

4.3 Operacionalización de las variables 

Variables clínicas: 

1. Score total. Es la puntuación total de la suma de los diferentes ítems (trastornos 

de la postura y de la marcha, funciones cinéticas, desórdenes del habla y los 

desórdenes oculomotores).  Se dio una puntuación total entre 0 y 100 puntos. Las 

mayores puntuaciones indican un mayor deterioro clínico.  

2. Edad de inicio. Edad en que aparecieron los primeros síntomas de la enfermedad 

según refirió el paciente y sus familiares. 

Plano de Francfort 

Plano Comisural 

2 1 

3 
4 

5 
6 7 Plano de Francfort 

Plano de Simon 

1 
2 

3 
4 

Plano Medio Sagital 
Plano de Izard 

A B 
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3. Tiempo de evolución de la enfermedad. Se calculó a partir de la diferencia entre 

la edad actual del enfermo y la edad de inicio de la ataxia. 

Variables moleculares 

1. Número de repeticiones del Trinucleótido CAG. Se cuantificó tanto para el alelo 

normal como para el patológico. Se expresó en unidades de CAG. 

Variables neurofisiológicas 

1. Latencia. Tiempo que transcurre desde el comienzo de la estimulación eléctrica 

del nervio en un punto dado y el comienzo del potencial de acción, que se marca 

por el abandono de la línea de base e inflexión hacia arriba (sentido negativo) del 

registro. Se da en milisegundos (ms) 

2. Duración. Tiempo que transcurre desde el inicio de la forma de onda del 

potencial de acción y el primer cruce de la línea que marca el cero potencial. Se 

da en milisegundos (ms) 

3. Amplitud. Diferencia de voltaje entre el pico negativo mayor y el pico positivo 

mayor del potencial.  Se da en milivolts (mV) 

4.  R1: latencia inicial y latencia a pico. Es un valor de latencia. Se da en 

milisegundos (ms) 

5. R2: ipsilateral (del mismo lado donde se estimula) y contralateral (del lado 

contrario al que se estimula). Idem al anterior. Se da en milisegundos (ms) 

Variables faciales 

1. Tipo facial. Se obtuvo del cálculo del índice facial, determinándose cada uno 

como sigue:   

• Índice facial mayor de 104 - Leptoprosopo o cara larga. 
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• Índice facial de 104 a 97    - Mesoprosopo o cara intermedia. 

• Índice facial menor de 97  - Euriprosopo o cara ancha. 

• Mediciones faciales: Se dan en milímetros (mm).  

• PMSAEOD: distancia desde el Plano medio sagital al ángulo externo del ojo 

derecho 

• PMSAEOI: distancia desde el Plano medio sagital al ángulo externo del ojo 

izquierdo 

• PMSAIOD: distancia desde el Plano medio sagital al ángulo interno del ojo 

derecho 

• PMSAIOI:  distancia desde el Plano medio sagital al ángulo interno del ojo 

izquierdo 

• PMS-pto+dMI: distancia desde el Plano medio sagital al punto más deprimido de  

la  mejilla izquierda 

• PMS-pto+dMD:  distancia desde el Plano medio sagital al punto más deprimido 

de  la  mejilla derecha 

• PMS-CLIzq: distancia desde el Plano medio sagital a la comisura labial izquierda 

• PMS-CLDer: distancia desde el Plano medio sagital a la comisura labial derecha 

• PF-CLIzq: distancia desde el Plano de Francfort a la comisura labial izquierda 

• PF-CLDer: distancia desde el Plano de Francfort a la comisura labia derecha 

• PF-AIOD: distancia desde el Plano de Francfort al ángulo interno del ojo derecho 

• PF-AIOI: distancia desde el Plano de Francfort al ángulo interno del ojo 

izquierdo 
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• PF-AEOD: distancia desde el Plano de Francfort al ángulo externo del ojo 

derecho 

• PF-AEOI: distancia desde el Plano de Francfort al ángulo externo del ojo 

izquierdo 

• PS-CLDer: distancia desde el Plano de Simon a la comisura labia derecha 

• PI-pto+dPI: distancia desde el Plano de Izard al punto más deprimido del párpado 

inferior 

• PI-pto+dPS: distancia desde el Plano de Izard al punto más deprimido del 

párpado superior 

Variables generales. 

4. Edad en años. Se obtuvo por el interrogatorio realizado a los enfermos y sus 

familiares. 

5. Herencia. Se obtuvo por interrogatorio y análisis de los árboles genealógicos 

según el progenitor que transmitió la enfermedad. Se clasificó en materna y 

paterna. 

6. Sexo. Se obtuvo por simple inspección. Se clasificó en Masculino y femenino. 

4.4 Análisis estadístico 

Los resultados se llevaron a planillas confeccionadas para ese fin (Anexo 4) y el análisis 

estadístico se efectuó en el paquete estadístico "Statistica for Windows" (Release 4.2, 

1993). Se realizó la prueba Kolmodorov-Smirnov para probar si existió una distribución 

normal de las variables.  
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Estudio Transversal: Tanto para los enfermos como para los presintomáticos, se realizó la 

estadística descriptiva de las variables estudiadas. Las medias de la morfología facial se 

compararon mediante la prueba T-estudent de dos colas. Por otra parte, se realizó el 

análisis de varianza multivariado (MANOVA) para las medidas electrofisiológicas. 

Cuando este análisis mostraba significación se verificaron las diferencias mediante 

pruebas Post Hoc (Fisher LSD). Se analizaron los datos con el propósito de encontrar 

correlatos mediante la correlación de Spearman entre variables electrofisiológicas y 

morfométricas faciales entre sí y con las variables clínicas y el tamaño de la expansión 

poliglutamínica; análisis discriminante(Lambda de Wilks), que permitió identificar la 

existencia de características que diferenciaron los tres grupos estudiados, así como 

determinar la/s variable/s capaces de distinguir con la mayor precisión posible a los 

miembros de uno u otro grupo.   

Estudio longitudinal: Se compararon los resultados del 1er y 2do estudio. Se desarrolló el 

análisis de varianza multivariado de medidas repetitivas entre los dos estudios y la prueba 

de Newman Keulls de separación de medias, para determinar la existencia de diferencias 

estadísticamente significativas o no entre las variables electrofisiológicas. 
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5 RESULTADOS 

5.1 Estudio transversal de los enfermos y presintomáticos de SCA2 

5.1.1 Características genotípicas y fenotípicas de los sujetos estudiados 

De la población estudiada, 90 eran enfermos de SCA2 (37 mujeres y 53 hombres), edad 

media fue 39,9 años (rango de edad de 16 a 60 años), de inicio promedio de la 

enfermedad de 26,7 años (8-60 años) y tiempo de evolución variable, oscilando entre 1 y 

42 años (media=13,25 años; DE=7,61). El número de repeticiones del alelo patológico 

osciló entre las 34 a 53 repeticiones de CAG con una media de 40,5 repeticiones y una 

herencia con predominio materno (materna=56 casos; paterna=32), solo 2 casos tenían 

herencia desconocida. 

En el caso de los descendientes presintomáticos (N=42), el rango de edad estuvo entre19 

y 62 años, con una media de 36,7 años. El número de repeticiones del alelo patológico 

osciló entre las 32 y 42 repeticiones con una media de 36,68 (DE=2,47). Por su parte el 

grupo control estuvo formado por 100 personas (40 del sexo masculino y 60 del 

femenino), con edades comprendidas  entre 20 y 60 años (media = 34,02 años; DE=8,43). 

(Anexo 5) 

5.1.2 Estudios de conducción  de los nervios facial, accesorio e hipogloso 

Los resultados de la comparación  de medias de los  estudios de conducción de los 

nervios facial, accesorio e hipogloso se representaron en la tabla 1. Estos se 

caracterizaron por la existencia de diferencias estadísticamente significativas para las 
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variables  latencia y duración de los tres nervios craneales estudiados entre los enfermos 

y los controles, no así para sujetos presintomáticos. En este grupo se observó una 

prolongación significativa de la duración del potencial de los nervios hipogloso y facial 

en comparación con los controles.  

Tabla 1. Estudios de conducción en nervios facial (F), accesorio (A) e hipogloso (H). 

Comparación de medias  entre las variables latencia, duración, amplitud  y área entre 

sujetos sanos, presintomáticos y enfermos.    

Variables estudiadas Sanos Presintomáticos Enfermos p 

Latencia F (ms) 2,64 (±0,05)a 2,82 (±0,07)a 3,05 (±0,05)b 0,000 
Duración F (ms) 10,42 (±0,36)a 12,86 (±0,55)b 12,48 (±0,36)b 0,000 
Amplitud F (mV) 2,12 (±0,09)a 1,96 (±0,14)ab 1,82 (±0,09)b 0,019 
Área F 5,91 (±0,29)a 6,02(±0,46)a 5,69 (±0,29)a 0,618 
Latencia A (ms) 2,40 (±0,03)a 2,42 (±0,05)a 2,76 (±0,04)b 0,000 
Duración A (ms) 31,45 (±0,43)a  33,06 (±0,66) b 33,85 (±0,43)b 0,040 
Amplitud A (mV) 13,61 (±0,48)a 13,58 (±0,74)a 14,35 (±0,48)a 0,967 
Área A 103,27 (±1,30)a 106,23(±6,80)a 110,87 (±1,23)a 0,444 
Latencia H (ms) 2,42 (±0,09)a 2,43 (±0,14)ab 7,35 (±0,46)c 0,001 
Duración H (ms) 6,76 (±1,81)a 9,75 (±0,40)b 8,78 (± 0,26)c 0,004 
Amplitud H (mV) 6,21 (±0,39)a 6,18 (±0,59)a 5,81 (±0,39)a 0,384 
Área H 11,95 (±2,10)a 12,49 (±1,63)a 11,37 (±2,01)a 0,739 
 

En el nervio facial, se añadieron  diferencias significativas para la amplitud de los 

potenciales. Esta fue más baja en el grupo de enfermos; sin embargo, el área bajo la curva  

no mostró diferencias estadísticas en ninguno de los casos. (Anexo 6). 

5.1.3 Reflejo T mentoniano y de parpadeo 

Los resultados de la comparación de medias para las variables del reflejo de parpadeo se 

presentaron  en la tabla 2 y Anexo 7.  La alteración  fundamentalmente  encontrada  tanto 

en los enfermos como  en los presintomáticos respecto a los controles, fue la 
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prolongación de la latencia ipsi y contralateral del componente R2. Estas diferencias 

fueron estadísticamente significativas.  

La amplitud del reflejo de parpadeo no mostró cambios significativos desde el punto de 

vista estadístico en ninguno de los tres grupos de estudio.   

Tabla 2.  Reflejo de parpadeo. Comparación de medias de las variables estudiadas, 

entre sanos, presintomáticos y enfermos.    

Variables estudiadas Sanos Presintomáticos Enfermos p 

R1 Lat 1(ms) 10,52 (0,88)a 10,30 (0,71)a 10,81 (1,23)a 0,067 

R1 Lat Pico (ms) 12,75 (1,14)a 13,01 (4,34)a 12,90 (1,48)a 0,297 

R2 Ipsi (ms) 32,38 (3,38)a 34,30 (5,01)b 37,63 (5,58)c 0,000 

R2 Contra (ms) 33,26(3,58)a 35,20 (5,41)b 39,61 (6,62) c 0,000 

 

Para el reflejo T mentoniano, la comparación de medias entre los enfermos y controles 

demostró un incremento de la latencia (p=0,000) y una disminución de la amplitud 

(p=0,000) en el grupo de los enfermos (Tabla 3), mientras que en los presintomáticos se 

observó una prolongación de la latencia del potencial. (p=0,003) 

Tabla 3. Reflejo T mentoniano. Comparación de medias de las variables estudiadas 

entre sanos, presintomáticos y enfermos.    

Variables estudiadas Sanos Presintomáticos Enfermos p 

Latencia (ms) 5,73 (1,05) a 8,13 (±2,16) b 10,35 (5,60) c 0,000 

Amplitud (mV) 1,26 (1,06) a 1,51 (±2,16) a 0,51 (0,36) b 0,000 

 

5.1.4 PEATC  

Las anormalidades de los PEATC en los enfermos y presintomáticos consistieron   

básicamente en su poca replicabilidad y morfología inestable con conservación de las      
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latencias absolutas de las ondas I, III y  V. (Tabla 4. Figura 2)  

Tabla 4. PEATC. Comparación de medias de las variables estudiadas entre sanos, 

presintomáticos y enfermos.    

Variables estudiadas Sanos Presintomáticos Enfermos p 

Latencia I Izquierda 1,47 (±0,01) a 1,47 (±0,02) a 1,46 (±0,01) a 0,681 

Latencia III Izquierda 3,65 (±0,02) a 3,66 (±0,03) a 3,68 (±0,02) a 0,727 

Latencia V Izquierda 5,51 (±0,03) a 5,44 (±0,04) a 5,48 (±0,03) a 0,455 

Latencia I Derecha 1,48 (±0,01) a 1,46 (±0,02) a 1,46 (±0,01) a 0,802 

Latencia III Derecha 3,65 (±0,02) a 3,64 (±0,03) a 3,61 (±0,02) a 0,740 

Latencia V Derecha 5,50 (±0,03) a 5,43 (±0,04) a 5,51 (±0,03) a 0,919 

Latencia intervalo I-III Izquierdo 2,18 (±0,57) a 2,08 (±0,89) a 3,23 (±0,64) a 0,295 

Latencia intervalo III-V Izquierdo 1,88 (±0,03) a  1,78 (±0,04) a 1,80 (±0,03) a 0,081 

Latencia intervalo I-V Izquierdo 4,05 (±0,03) a 3,97 (±0,04) a 4,02 (±0,03) a 0,359 

Latencia intervalo I-III Derecho 2,17 (±0,03) a 2,07 (±0,05) a 2,07 (±0,04)b 0,041 

Latencia intervalo III-V Derecho 1,85 (±0,03) a  1,79 (±0,04) a 1,90 (±0,03)ab 0,037 

Latencia intervalo I-V Derecho 4,03 (±0,03) a 3,98 (±0,04)a 4,04 (±0,03) a 0,656 

 
 
 
 
  

         
 
 
Figura 2. Registro gráfico de los PEATC en un sujeto control masculino de 31 años 

(A) un presintomático masculino de 37 años con CAG 23/38 (B) y un enfermo 

masculino de 26 años, tiempo de evolución de 11 años y CAG 22/47 (C). Se observan 
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las alteraciones en la morfología replicabilidad del potencial, dadas por la desaparición 

de algunas ondas en el sujeto enfermo y la desigualdad entre los registros del mismo 

sujeto (B y C). 

5.1.5 Examen facial 

El tipo facial predominante, en los tres grupos objeto de estudio,  fue el mesoprosopo, 

seguidos de los euriprosopos y los leptoprosopos. (Figura 3) 

 

 

 

 

 

 

Figura 3. Tipos faciales según grupo de estudio resultante de las mediciones directas. 

Se observa predominio en los tres grupos de estudio de los sujetos mesoprosopos con 60 

sujetos para los controles, 17 sujetos para los presintomáticos y 47 en los enfermos   de 

SCA2. 

Las mayores alteraciones de la morfología facial se localizaron en las distancias del plano 

medio sagital al punto más deprimido de la mejilla en  los enfermos, respecto a los sanos 

y de este mismo plano a las comisuras labiales, lo que apunta a una depresión de la 

mejilla y a un descenso de la comisura labial. También se obtuvieron diferencias 

estadísticamente significativas en las distancias del plano de Francfort a la comisura 

labial derecha e izquierda, tanto en los enfermos como en los presintomáticos respecto a 

los controles y de la medida del plano de Simon a la comisura labial derecha, indicativas 

Mesoprosopo

Euriprosopo

Leptoprosopo60, 17 y 47 

23, 16 y 30 

17, 9 y 12 
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de una caída de las comisuras, además de alteraciones de las distancias del plano medio 

sagital al ángulo externo de los ojos y del plano de Izard al punto más deprimido del 

párpado superior e inferior, indicativa de la depresión o hundimiento de los párpados, 

más acentuado inferior. (Tabla 5, Figura 4) 

Tabla 5. Examen de la fascies. Comparación de medias para las diferentes variables 

que evaluaron los diámetros faciales sobre las fotografías entre sanos, presintomáticos  

y enfermos. 

Variables (mm) Sanos Presintomáticos Enfermos p 

PMS-AIOIzq 15,04(±1,47)a 15,75 (±1,45)a 14,80 (±2,09)a 0,550 

PMS-AEOIzq 43,23 (±2,46)a 42,24 (±2,70)b 41,32 (±3,42)b 0,005 

PMS-AEODer 44,15 (±2,65)a 42,47 (±2,45)b 42,02 (±2,45)b 0,003 

PMS-pto+dMI 46,32 (±5,13)a 46,51 (±4,87)a 41,67 (±4,67)b 0,000 

PMS-pto+dMD 46,24 (±4,76)a 45,42 (±4,52)a 41,81 (±3,89)b 0,000 

PMS-CLIzq 23,41 (±2,04)a 23,01 (±2,17)a 22,09 (±2,73)b 0,013 

PMS-CLDer 23,83 (±2,17)a 23,01 (±2,27)a 22,98 (±2,88)b 0,018 

PF-CLIzq 46,64 (±5,12)a 49,41 (±5,13)b 47,59 (±4,99)b 0,017 

PF-CLDer 46,43 (±4,99)a 49,23 (±4,99)b 47,22 (±4,90)b 0,012 

PF-AIOIzq 16,10 (±3,40)a 15,69 (±3,15)a 16,47 (±3,31)a 0,623 

PF-AIODer 16,35 (±3,04)a 15,34 (±3,16)a 16,04 (±3,32)a 0,666 

PF-AEOIzq 17,68 (±3,41)a 18,55 (±2,97)a 18,41 (±3,31a) 0,333 

PF-AEOD 17,73 (±3,56)a 18,11 (±3,17)a 18,20 (±3,25)a 0,541 

PS-CLD 5,41 (±2,54)a 5,71 (±2,46)a 5,70 (±2,53)b 0,023 

PI-pto+dPS 12,21 (±3,24)a 11,81 (±3,14)a 14,05 (±3,80)b 0,022 

PI-pto+dPI 15,22 (±3,32)a 15,62 (±3,30)a 17,48 (±4,37)b 0,040 
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Figura 4. Mediciones faciales sobre fotografías de sujetos mesoprosopos: dos 

enfermos, uno de 39 años (distancias Of-Na=126mm, Bicigomática=132mm), y otro de 

31 años y del mismo tipo facial (distancias Of-Na=133mm, Bicigomática=132mm) un 

descendiente presintomático de 34 años (Of-Na=146mm, Bicigomática=141mm) y uno 

sano de 34 años (distancias Of-Na=137mm, Bicigomática=135mm). Nótese la 

señalización de las estructuras faciales más afectadas que apuntan a: caída de las 

comisuras labiales de ambos lados (A y B), hundimiento de las mejillas y del párpado 

inferior (A) respecto al sujeto control (C). 

5.1.6 Análisis discriminante entre sanos, presintomáticos y enfermos 

El análisis discriminante se realizó entre los sujetos controles, los presintomáticos y los 

enfermos. Se demostró que los tres grupos se diferencian entre si (p=0,000) desde el punto 

de vista estadístico y las variables más importantes para establecer el 79,1% de las 

diferencias ínter grupos son: la latencia y la duración de los estudios de  conducción de 

A 

B 

 

C 
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los nervios craneales y en el reflejo T mentoniano, tanto la latencia como la amplitud 

resultaron de valor diagnóstico. (Tabla 6) 

Tabla 6. Análisis discriminante. Variables que más aportaron a las diferencias entre 

sanos, presintomáticos  y enfermos. 

Variables F p 

Latencia F (ms) 3,76705 0,024 

Duración F (ms) 5,19078 0,006 

Amplitud F (mV) 1,61920 0,200 

Latencia A (ms) 12,37737 0,000 

Duración A (ms) 0,67830 0,508 

Amplitud A(mV) 0,20368 0,815 

Latencia H (ms) 8,16411 0,000 

Duración H (ms) 13,50057 0,000 

Amplitud H (mV) 0,08297 0,920 

R1 Lat 1(ms) 0,58457 0,558 

R1 Pico (ms) 0,84179 0,432 

R2 Ipsi (ms) 0,29208 0,747 

R2 Contra (ms) 1,22636 0,295 

Latencia T Ment (ms) 16,88340 0,000 

Amplitud T Ment (mV) 4,27932 0,015 

 

En el porciento de clasificación por grupo (Tabla 7-A), el mejor porcentaje lo presentó el 

grupo de los controles con un 94%, seguido de los enfermos con un 81,70% de buena 

clasificación. Sin embargo el comportamiento para los presintomáticos fue diferente, ya 

que clasificaron correctamente el 68,3% de los casos, comportándose 9 casos como sanos 

y 5 como enfermos.  
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Tabla 7-A. Análisis discriminante. Matriz de clasificación por grupos. 

Variables Porciento G_1:1 G_2:2 G_3:3 

G_1:1 94,00 94 2 4 

G_2:2 81,70 11 67 4 

G_3:3 68,30 9 5 28 

 
Leyenda:  

 

 

La distancia de Mahalanobis  demostró que el grupo que más se diferencia de los 

controles sanos son los enfermos. (Tabla 7-B; Figura 5) 

Tabla 7-B. Análisis discriminante. Distancia de Mahalanobis  intergrupos. 

Grupos G_1:1 G_2:2 G_3:3 

G_1:1 0,000 6,553 3,1967 

 G_2:2 6,553 0,000 3,513 

G_3:3 3,197 3,513 0,000 

 
Leyenda:  

 

• G_1 Sanos 

• G_2 Enfermos 

• G_3 Presintomáticos 

 

• G_1 Sanos 

• G_2 Enfermos 

• G_3 Presintomáticos 
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Figura 5. Distancia de Mahalanobis. Se observa la distribución de los sujetos alrededor 

de la media de cada grupo (Group Centroid), además de ser los  enfermos    

2) el grupo que más se diferencia de los controles. 

5.1.7 Evaluación de la correlación entre variables en enfermos y  presintomáticos 

1) Correlación entre la edad, la edad de inicio, el tiempo de evolución de la 

enfermedad, SCORE total, el tamaño de la expansión poliglutamínica y las variables 

faciales y morfométricas faciales. 

El análisis de correlación mostró que el número de repeticiones de CAG mantiene una 

correlación negativa con la edad de inicio de la enfermedad (r=-0,550; p=0,000) y 

positiva con el SCORE total de la escala clínica (r=0,275; p=0,020) y con el tiempo de 

evolución de la enfermedad (r=0,582; p=0,000). Además el CAG correlaciona de forma 

positiva con la latencia motora del nervio facial (r=0,315; p=0,007) y con la distancia del 

plano de Francfort a la comisura labial (r=0,349; p=0,043) en los enfermos de SCA2. 

Esta fue estadísticamente significativa.  

47 



En  los descendientes presintomáticos el análisis de correlación entre el tamaño de la 

expansión poliglutamínica y las variables de los estudios de conducción nerviosa de los 

nervios craneales mostró, una correlación positiva con la duración del potencial del 

nervio accesorio (r=0,391) y negativa con la medida del plano medio sagital al punto mas 

deprimido de la mejilla derecha (r=-0,371; p=0,034) y de este mismo plano al ángulo 

interno de los ojos (r=-0,350; p=0,046), todas con significación estadística. El reflejo de 

parpadeo y el T mentoniano, no correlacionaron con el CAG.  

En los descendientes presintomáticos se observó también una correlación entre la edad 

cronológica y las variables neurofisiológicas y faciales, comportándose de forma 

proporcional con la duración del potencial motor del nervio facial (r=0,479) y con las 

latencias de los componentes R1 inicial (r=0,405), R1 a pico  (r=0,369), R2 ipsi (r=0,544) 

y R2 contralateral (r=0,598) del reflejo de parpadeo; esta correlación fue negativa para las 

medidas que apuntan a un hundimiento de las mejillas. Todas fueron estadísticamente 

significativas. En el caso de los enfermos la edad correlacionó positivamente con la 

latencia del reflejo T mentoniano (r=-0,233) y con las medidas faciales que apuntan a un 

descenso de las comisuras tanto derecha como izquierda (r=0,330 y r=0,361 

respectivamente). 

La edad de inicio de la enfermedad, mostró que correlaciona negativamente con la 

medida del plano de  Francfort a la comisura labial  (caída de la comisura) y con el 

aumento de la distancia del plano de Izard al punto más deprimido del párpado inferior.  

El tiempo de evolución de la enfermedad correlaciona positivamente con la latencia a 

pico del componente R1 del reflejo de parpadeo (r=0,323; p=0,006), con la latencia del 

intervalo III-V del lado derecho del PEATC (r=0,266; p=0,025) y negativamente, con la 
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amplitud del reflejo T mentoniano (r=-0,244; p=0,041) y con la medida del plano medio 

sagital al punto más deprimido de la mejilla (p=0,029).  

2) Correlación entre las variables neurofisiológicas y faciales. 

El análisis de correlación mostró que para las medidas PMS-pto+dMI y PMS-pto+dMD 

de los enfermos de SCA2, existe una correlación negativa con la latencia del reflejo T 

mentoniano y positiva con la amplitud del registro del mismo estudio. También se 

observó correlación  positiva de la duración del potencial del facial con la distancia del 

plano de Francfort a las comisuras labiales de ambos lados  y de los componentes R2 ipsi 

y contralateral del reflejo de parpadeo con la distancia del plano de Izard al punto más 

deprimido del párpado superior e inferior, que guardan también una correlación negativa 

con la latencia motora del facial. Todas las correlaciones de estas medidas mantuvieron 

significación estadística.  

En los presintomáticos, se observó que para la medida entre plano medio sagital y las 

comisuras labiales (PMS-CLD y PMS-CLI) existió una correlación negativa con la 

latencia del reflejo T mentoniano y la latencia del facial; esta última a su vez, guardó una 

correlación directamente proporcional con la medida que apunta al descenso de las 

comisuras en sentido vertical (PF-CL).  

5.2 Estudio longitudinal 

5.2.1 Alteraciones de la conducción nerviosa de los nervios craneales 

El estudio evolutivo demostró un incremento significativo de la latencia y duración de   

los potenciales que se obtuvieron por la estimulación del nervio facial e hipogloso en el  

segundo estudio en relación con el primero. (Tabla 8)  
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Tabla 8. Comparación de medias de las variables estudiadas entre el primer y segundo 

estudio de los enfermos de SCA2. (N=70) 

Variables 1er Estudio 2do Estudio p 

Latencia Facial 3,12 (±0,08) 3,34 (±0,09) 0,000 

Duración Facial 12,33 (±0,41) 13,32 (±0,35) 0,002 

Amplitud Facial 1,80 (±0,08) 1,68 (±0,08) 0,093 

Área Facial 5,72 (±0,33) 4,78 (±0,24) 0,001 

Latencia Accesorio 2,75 (±0,06) 2,81 (±0,04) 0,318 

Duración Accesorio 33,46 (±0,41) 35,63 (±0,25) 0,000 

Amplitud Accesorio 14,33 (±0,45) 12,72 (±0,53 0,000 

Área Accesorio 112,22 (±4,48) 107,55 (±5,74) 0,429 

Latencia Hipogloso 3,03 (±0,16) 3,30 (±0,14) 0,027 

Duración Hipogloso 8,87 (±0,36) 10,03 (±0,38) 0,003 

Amplitud Hipogloso 5,85 (±0,42) 5,53 (±0,50) 0,558 

Área Hipogloso 12,02 (±0,84) 12,98 (±1,28) 0,512 

R1 Lat 1 10,83 (±0,16) 11,32 (±0,21) 0,012 

R1 Lat Pico 12,95 (±0,17) 13,50 (±0,25) 0,008 

R2 Ipsi 37,33 (±0,61) 38,38 (±0,70) 0,096 

R2 Contra 39,28 (±0,69) 41,32 (±0,82) 0,006 

Latencia T Ment 10,12 (±0,69) 11,56 (±0,71) 0,000 

Amplitud T Ment 0,51 (0,04 0,54 (0,08) 0,699 

 

Para el nervio accesorio las variables duración y amplitud fueron las que mostraron 

diferencias significativas desde el punto de vista estadístico para un incremento de la 

duración  y una caída de la amplitud, sin mostrar diferencias el área del registro 

(p=0,429).  
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5.2.2 Alteraciones del reflejo de parpadeo y reflejo T mentoniano 

Las alteraciones fundamentales del reflejo de parpadeo fueron: la prolongación de la 

latencia del componente R1 y del R2 contralateral. 

En el caso del reflejo T mentoniano; la variable que mostró una diferencia altamente  

significativa fue la latencia.  
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En resumen, los principales hallazgos del estudio transversal en los sujetos enfermos de 

SCA2 fueron la existencia de diferencias estadísticamente significativas en las variables 

latencia y duración del potencial motor de los nervios facial, accesorio e hipogloso. La 

principal alteración detectada en el reflejo de parpadeo, fue la prolongación de la latencia 

del componente R2 tanto ipsi como contralateral en los enfermos  respecto a los controles 

y se detectó un incremento de la latencia y una disminución de la amplitud del potencial 

del reflejo T mentoniano. 

Las alteraciones de los PEATC consistieron en poca replicabilidad y morfología 

inestable, con conservación de las latencias absolutas de las ondas I, III y V, 

observándose además desaparición de algunas ondas. 

El tipo facial predominante fue el mesoprosopo tanto en los sujetos enfermos como en los 

controles. Las alteraciones fundamentales de la morfología facial estuvieron dadas por 

variaciones en las medidas que apuntaban a un hundimiento en las mejillas y del párpado 

inferior y a un descenso de las comisuras labiales tanto en sentido vertical como 

horizontal. 

La correlación de variables mostró que el número de repeticiones de CAG correlacionó 

negativamente con la edad de inicio de la enfermedad y positivamente con en SCORE 

total de la escala clínica, con la latencia motora del potencial del nervio facial y con la 

medida facial que apunta al descenso de la comisura labial. Todas estas fueron 

estadísticamente significativas. La edad cronológica correlacionó positivamente con la 

latencia del reflejo T mentoniano y con las medidas faciales que apuntan a un descenso 

de las comisuras tanto derecha como izquierda. 
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La edad de inicio correlacionó negativamente con la medida facial que apunta a la caída 

de la comisura y a un hundimiento el párpado inferior. Por su parte, el tiempo de 

evolución de la enfermedad mostró una correlación positiva, estadísticamente 

significativa, con la latencia a pico del componente R1 del reflejo de parpadeo, con la 

latencia del intervalo III-V del PEATC y negativamente con la medida del plano medio 

sagital al punto más deprimido de la mejilla (hundimiento de la mejilla). 

La correlación entre las variables neurofisiológicas y faciales mostró que para las 

medidas que apuntan al hundimiento de las mejillas existe una correlación negativa con la 

latencia del reflejo T mentoniano y positiva con la amplitud del registro del mismo 

estudio. También se observó correlación  positiva de la duración del potencial del facial 

con la distancia del plano de Francfort a las comisuras labiales de ambos lados  (descenso 

de las comisuras labiales) y de los componentes R2 ipsi y contralateral del reflejo de 

parpadeo con la distancia del plano de Izard al punto más deprimido del párpado superior 

e inferior (profundización del párpado). Todas las correlaciones de estas medidas 

mantuvieron significación estadística.  

En los sujetos presintomáticos se observó prolongación de la duración del potencial de 

los estudios de conducción nerviosa motora de los nervios hipogloso y facial. Se detectó 

un incremento de la latencia del potencial del reflejo T mentoniano y una prolongación de 

la latencia del componente R2 tanto ipsi como contralateral del reflejo de parpadeo en los 

presintomáticos  respecto a los controles. Los PEATC se caracterizaron al igual que en 

los enfermos de SCA2,  por poca replicabilidad y morfología inestable. 

El tipo facial predominante en los sujetos presintomáticos fue el mesoprosopo, no 

encontrándose en este caso diferencias estadísticamente significativas respecto al grupo 
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control y las principales alteraciones de la morfología facial fueron el aumento en las 

distancias del plano de Francfort a las comisuras labiales derecha e izquierda que apuntan 

al una caída de las comisuras labiales.  

El análisis de correlación entre las variables de los estudios de conducción nerviosa de los 

nervios craneales con el tamaño de la expansión poliglutamínica (CAG) mostró una 

correlación positiva con la duración del potencial del nervio accesorio y negativa con la 

medida del plano medio sagital al punto mas deprimido de la mejilla derecha 

(hundimiento de la mejilla), ambas con significación estadística. La edad cronológica 

correlacionó con las variables neurofisiológicas y faciales, comportándose de forma 

proporcional con la duración del potencial motor del nervio facial y con las latencias de 

los componentes R1 y R2 ipsi y contralateral del reflejo de parpadeo; esta correlación fue 

negativa para las medidas que apuntan a un hundimiento de las mejillas. Además se 

observó, que para la medida entre plano medio sagital y la comisuras labiales (PMS-CLD 

y PMS-CLI) existió una correlación negativa con la latencia del reflejo T mentoniano y 

de la conducción nerviosa del nervio facial; esta última a su vez guardó una correlación 

directamente proporcional con la medida que apunta al descenso de las comisuras en 

sentido vertical (PF-CL) 

En el estudio longitudinal realizado en los enfermos, se demostró un incremento 

significativo de la latencia y duración de los potenciales que se obtuvieron por la 

estimulación del nervio facial e hipogloso en el segundo estudio en relación con el 

primero. Se observó además, prolongación de la latencia del componente R1 y del R2 

contralateral del reflejo de parpadeo y en el caso del reflejo T mentoniano la variable que 

mostró una diferencia altamente  significativa fue la latencia. 
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6 DISCUSIÓN 

6.1 Estudio transversal  de los enfermos y presintomáticos de SCA2 

6.1.1 Estudios de conducción nerviosa periférica de  nervios craneales 

La SCA2 tiene un patrón de herencia autosómico dominante, cada descendiente tiene una 

probabilidad de un 50% de heredar el gen de la enfermedad; por tanto en cada 

descendencia de los enfermos existirán sujetos portadores y no portadores de la mutación 

SCA2. Estas investigaciones se pueden realizar en nuestro país, dada la alta 

concentración de personas en riesgo de padecer la enfermedad. 

La interpretación de los resultados del estudio transversal de la conducción nerviosa 

periférica motora en los enfermos que se evaluaron en la presente investigación, sugiere 

la existencia de una lesión mielínica de los nervios hipogloso, accesorio y facial.  

Similares alteraciones se detectaron en  los sujetos presintomáticos de SCA2, donde los 

hallazgos revelan la existencia de lesión mielínica  predominantemente de fibras de 

pequeño calibre de los nervios hipogloso y facial ya desde estadios subclínicos de la 

enfermedad, lo que constituye un hallazgo novedoso, de suma importancia no solo para 

en conocimiento de la fisiopatología de la enfermedad, sino también en que se descubren 

nuevos marcadores para la evaluación de estructuras relacionadas con el tallo cerebral.  

En estudios realizados por Velázquez et al (7,122) en nervios periféricos espinales, en 

descendientes  asintomáticos portadores de la mutación SCA2, se observó una reducción 
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tardía, generalmente después de 10 años de iniciada la enfermedad, en la amplitud de los 

potenciales motores de sujetos enfermos, no así en los presintomáticos portadores de la 

mutación SCA2. Por tanto, los hallazgos de esta investigación son sugestivos de que las 

alteraciones pre clínicas se inician primero por los nervios craneales y luego pudieran  

extenderse a los nervios espinales y otras estructuras. Hay varias razones que sugieren  

una justificación para esta afirmación: 

� El tallo cerebral, es una de las estructuras del SNC donde la ataxina 2 se expresa 

mayormente y por tanto ejerce un efecto degenerativo más marcado y precoz 

cuando se compara con las estructuras nerviosas periféricas. (123-126) 

� Existen otras evidencias electrofisiológicas pre clínicas del daño a nivel del tallo 

cerebral tales como enlentecimiento de la velocidad sacádica, prolongación del 

tiempo de conducción central los PESS de nervio mediano y alteraciones de la 

morfología y replicabilidad de los PEATC, (7,122) que apoyan los hallazgos 

previamente descritos. 

En la SCA2, al igual que en la mayoría de las enfermedades por poliglutaminas (PoliQ) 

se plantea como posibles mecanismos patogénicos, la conformación anormal susceptible 

a la agregación de la proteína mutante; provocando así, la formación de inclusiones en las 

células afectadas .(123-126) Este mecanismo de agregación explicaría en parte, por qué las 

neuronas constituyen el blanco primario de la toxicidad poliglutamínica, donde las 

proteínas implicadas en estos trastornos, se expresan tanto en el tejido cerebral como en 

los tejidos periféricos. En el caso de este último al ocurrir la mitosis, los agregados se 

distribuyen entre las células hijas de cada ciclo de división, reduciéndose la carga tóxica 

de los agregados. 
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Los estudios moleculares que han analizado los tejidos afectados de los pacientes, han   

establecido que el umbral patológico para la aparición del fenotipo de la enfermedad y la   

formación de estas inclusiones, está entre 32 y 40 glutaminas (127) y argumentan que 

cuando el tamaño de la expansión poliglitamínica sobrepasa este umbral patológico, el 

proceso de agregación ocurre con mayor rapidez, por lo que en pacientes con un mayor 

número de repeticiones de CAG (128) el debut del cuadro clínico es a edades más 

tempranas y las manifestaciones fenotípicas son mayores.  

Kiehl et al (129) con la obtención del primer modelo animal knockout para la ataxina 2, 

mostraron resultados que apoyan la existencia de un mecanismo de ganancia en la 

función neurotóxica mediada por la ataxina 2 mutante.  

Otro aspecto importante  para explicar el efecto neurotóxico mediado por la formación de 

agregados es el secuestro, dentro de estos, de elementos celulares importantes para la 

sobrevivencia celular, como ocurre con el reclutamiento de chaperonas moleculares y del 

sistema proteosomal, que pudiera producir efectos inhibitorios del proteosoma. (130) Los 

agregados citoplasmáticos también pueden conducir a una obstrucción física del tráfico 

axonal, que trae como consecuencia degeneración a este nivel, (131) planteándose además, 

que la expansión de glutaminas puede interferir con las funciones normales de otras 

proteínas presentes. (123) 

Otros mecanismos descritos por los que parece actuar la Ataxina 2 mutada son: la 

activación de vías apoptóticas, alteraciones de la expresión génica, ruptura de estructuras 

subcelulares y afectación de la excitotoxicidad. (132)  

Estos resultados moleculares pueden constituir el substrato morfológico y funcional que 

explique las alteraciones en los enfermos y en los presintomáticos detectados por los 
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estudios que exploran el tallo cerebral. Estos mecanismos fisiopatológicos pueden ser 

también, la base de otras alteraciones electrofisiológicas presentes en las otras SCA que 

conforman las poliglutaminopatías.  

Podemos sugerir que apoyando las alteraciones electrofisiológicas descritas, existen 

estudios anatomopatológicos en fallecidos de SCA2, que confirman  las alteraciones 

antes descritas. Estos hallazgos no solo se aprecian en los núcleos de los pares craneales 

del puente, sino en los nervios periféricos que surgen de ellos. (133) Por su parte, 

Armstrong et al (134) en estudios realizados en enfermos de SCA2 a través de resonancia 

magnética nuclear evidencian una atrofia cerebelosa y pontina, pérdida neuronal 

moderada y gliosis en los núcleos motores y sensitivos y en las neuronas de la columna 

de Clarke.  

En estudios electrofisiológicos realizados a pacientes con otras ataxias espinocerebelosas 

(SCA1, SCA2, SCA3, SCA6 y SCA7), (135,136) se describen alteraciones en los parámetros 

mesurables de la conducción nerviosa de los nervios peroneo y sural. Estos hallazgos 

sugieren una lesión  axonal probablemente por degeneración de las neuronas de la raíz 

dorsal.  

Estos mecanismos degenerativos parecen presentarse también en otras enfermedades 

degenerativas, como en las ataxias recesivas y específicamente la de Friedreich, (137) 

donde se describió una lesión axonal de los nervios auditivo, vago e hipogloso, que se 

expresa clínicamente por debilidad facial, trastornos en el habla y la deglución.  

En otras afecciones neurológicas (parálisis de Bell, enfermedad de Charcot-Marie-Tooth) 

se  reportan variaciones en la conducción nerviosa de nervios craneales (138,139) y 

particularmente en los valores de la latencia (105,140). En esta última los pares craneales 
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óptico, facial y auditivo resultan más evidentes las alteraciones neurofisiológicas que las 

manifestaciones clínicas, lo que probablemente se relacione con un proceso 

desmielinizante. (141) Los estudios de conducción del nervio facial en la parálisis de Bell 

evidencian una degeneración axonal variable con respuestas normales o con latencia 

ligeramente prolongada, mientras que la modificación de la amplitud observada en estos 

casos se corresponde con el grado de lesión axonal y su posible pronóstico, (107) sin 

considerar los posibles cambios que pudieran ocurrir como consecuencia de procesos 

regenerativos ulteriores (142-145)  

En la neuropatía hereditaria motora y sensitiva de Lom (HMSN-L), se describen 

hallazgos de la conducción nerviosa que incluye ausencia de respuesta sensitiva y 

enlentecimiento marcado de la velocidad de conducción motora, incluyendo los de las 

extremidades superiores, el nervio hipogloso y el facial. (144) 

Los hallazgos de los estudios neurofisiológicos de nervios craneales reportados en otras 

poliglutaminopatías y en diversas enfermedades degenerativas, (137) así como los 

anatomopatológicos e imagenológicos, contribuyen a explicar los resultados obtenidos en 

nuestra investigación. Estos complementan los conocimientos que sobre los mecanismos 

neurodegenerativos que la Ataxina 2, tiene sobre estructuras tanto centrales como 

periféricas, entre ellas los nervios craneales y donde se ha descrito un efecto neurotóxico, 

que conduce  a  la muerte celular y a la neurodegeneración,  dependiente  del  incremento 

de su concentración  celular, con  la consiguiente aparición de las alteraciones 

funcionales del sistema nervioso  detectadas  a través  de los  estudios  electrofisiológicos 

desde estadios subclínicos.  Esto constituye un  resultado  significativo,  pues además de 

demostrar que las alteraciones de los nervios craneales son primarias  a  las que ocurren 
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en los nervios espinales, brinda una herramienta para el  seguimiento del curso evolutivo 

de la enfermedad en el orden neurofisiológico, permitiendo determinar el  momento  ideal 

para iniciar una terapia precoz y específica, que permita retardar  el momento de 

aparición de la enfermedad y modificar su curso  evolutivo así  como  la selección de 

individuos candidatos para el estudio de genes  modificadores o de otros factores 

ambientales o endógenos, que puedan modificar la edad de inicio y la evolución de la 

enfermedad.  

6.1.2 Reflejo T mentoniano y de parpadeo 

Los resultados del estudio del reflejo T mentoniano sugieren la existencia de una lesión 

mielínica del trigémino en los presintomáticos de la mutación; mientras que en los 

enfermos de SCA2 existe lesión axonomielínica que involucra probablemente, tanto las 

porciones aferentes como eferentes este nervio y de sus núcleos.  

Los resultados morfológicos, (111) que describen la pérdida de neuronas y fibras del nervio 

trigémino, apoyan las hallazgos obtenidos mediante estudios neurofisiológicos 

practicados en la presente investigación. 

En los pacientes con patologías que involucran lesión de la primera neurona, la respuesta 

de este reflejo es exagerada. (145-147) 

En ataxias dominantes se describe la aplicación combinada del reflejo H y del reflejo T 

como procedimientos exploratorios de las porciones proximales del aparato 

neuromuscular y brindan una medida indirecta de la sensibilidad del huso controlado por 

el sistema motor gamma. Los estudios en pacientes con Atrofia Olivopontocerebelosa 

(OPCA) mostraron alteraciones del reflejo T. (7,147)  En enfermos con  ataxia de 

Friederich, el reflejo T mentoniano se encuentra normal o hiperactivo, al igual a lo que 
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ocurre en pacientes con distonía, donde se reportan cambios bien definidos, con 

facilitación de esta respuesta refleja, aún cuando se exploren segmentos corporales 

clínicamente no afectados. (148)  

Las curvas de excitabilidad del reflejo H, en algunas patologías del SNC o luego de 

varios meses de ocurrida una lesión, mostraron patrones de recuperación anormalmente 

rápidos asociados con incrementos del cociente H/M. (149,150) Estos patrones difieren de 

los reportados en pacientes con rigidez parkisoniana o hipotonía cerebelar. (151) También 

la exploración del reflejo H es una prueba útil, para el estudio de las polineuropatías 

(152,153),  la Polirradiculoneuropatía Aguda Inflamatoria o Síndrome de Guillain Barré 

Stroll, las  radiculopatías, específicamente de la raíz S1, (154-159) y las plexopatías de 

diversa etiología, entre otras patologías. (160-162) Algunos autores han descrito su uso en 

pacientes portadores de enfermedad de Huntington. (163) 

Así también, se ha descrito exaltación del reflejo mandibular en pacientes con parálisis 

pseudobulbar, (164-167)  y con esclerosis múltiple. (168)  

Velázquez et al detectaron diferencias estadísticamente significativas entre los enfermos 

y los controles. Estas se caracterizaron, al igual que las obtenidas en nuestra 

investigación, por el  incremento de la latencia y la disminución de la amplitud. (7,21) 

Los resultados de los estudios electrofisiológicos del reflejo de parpadeo de este estudio,  

mostraron prolongación de la latencia del componente R2 ipsi y contralateral tanto en los 

sujetos enfermos como en los presintomáticos. Esto sugiere una lesión polineuronal a 

nivel del puente, que evidencia un retardo en la conducción de las interneuronas cruzadas 

asociado o no, a un retardo eferente; constituyendo otra evidencia significativa de la 

existencia de alteraciones tempranas en las SCA2.  
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En todos los sujetos estudiados se obtuvieron los potenciales del reflejo de parpadeo y no 

se constataron alteraciones de la amplitud. Estos resultados son una evidencia de que la 

naturaleza de la lesión es de tipo mielínica, además de sugerir que el tallo cerebral está 

precozmente afectado; sin embargo, en la bibliografía revisada no hemos encontrado 

reportes que permitan comparar nuestros hallazgos con otros resultados en Ataxias 

Espinocerebelosas dominantes u otras patologías en estadios pre clínicos, siendo nuestro 

trabajo  uno de los primeros, en describir tales alteraciones. 

La respuesta de parpadeo se obtiene mediante estímulo eléctrico o mecánico del nervio 

supraorbitario, rama oftálmica del trigémino y constituye, conjuntamente con la 

electromiografía, las técnicas para evaluar la transmisión nerviosa a través de la porción 

intracraneana del nervio facial;  de modo que el análisis del componente R2, permitirá 

discriminar si el arco reflejo afectado es el aferente o eferente. Si fuera el nervio facial el 

comprometido, el R2 estará retardado o ausente solamente en el lado afectado, mientras 

que si la lesión es del trigémino el R2 se alteraría bilateralmente. (106) 

En sujetos con SCA2 se ha reportado atrofia estructural  con pérdida marcada de las 

neuronas de los núcleos propios del puente, entre ellos el oculomotor  y que explican las 

alteraciones funcionales como consecuencia del deterioro de las estructuras generadoras 

de los componentes del reflejo de parpadeo, al igual que ocurre en otras enfermedades 

degenerativas espinocerebelosas  donde e reportan importantes daños a nivel del tronco 

cerebral. (110,169) 

Los estudios de tomografía y resonancia magnética reportadas por Inagaki  et  al (170), 

para observar los cambios metabólicos del cerebro en dos enfermos y en tres 

descendientes asintomáticos portadores de Ataxia SCA2, demostraron la  disminución  
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del metabolismo de la glucosa en el cerebelo y en el puente en dos enfermos y en dos de 

los portadores asintomáticos. La resonancia magnética mostró cambios atróficos en el 

cerebelo y/o el puente, en los enfermos y en uno de los sujetos asintomáticos. Esto 

sugiere, que los defectos metabólicos y atróficos de estructuras cerebelosas y pontinas 

pueden ocurrir en etapas presintomáticas de la enfermedad. 

De forma general, las alteraciones en la porción sensorial del nervio trigémino pudieran 

obedecer a igual mecanismo fisiopatológico que la observada en nervios espinales 

descrita por Velázquez et al (21). Estas pueden relacionarse con degeneración de las 

neuronas del ganglio trigeminal (ganglio de Gasser) que provoca pérdida de las fibras 

nerviosas con traducción electrofisiológica dada por una disminución de la amplitud y 

prolongación de la latencia del potencial. 

Sin embargo, en otras ataxias dominantes, se reporta una lesión mielínica pura, a 

diferencia de nuestros hallazgos, donde consideramos la lesión del trigémino como mixta. 

En la de Friedreich los resultados del reflejo de parpadeo mostraron una respuesta 

normal.  

En otras patologías neurológicas, la medición de este reflejo ha sido igualmente de 

utilidad evaluativa para el estudio de la integridad de la vía trigémino facial. (171-173)   

En pacientes con HMSN-L, (144) se observaron latencias prolongadas en los tres 

componentes en el reflejo de parpadeo. Estos resultados sugieren que esta patología 

representa una neuropatía desmielinizante que provoca una pérdida axonal severa y 

temprana.  

En pacientes tratados con interferón alfa (174), se ha observado el desarrollo de una 

neuropatía sensitiva del trigémino, cuyas manifestaciones clínicas neurológicas se 

63 



limitaban a hipoestesia de las tres ramas de este nervio principalmente de las ramas 

maxilar y mandibular con disminución del reflejo corneal. Los estudios 

electrofisiológicos (EMG, reflejo maseterino y de parpadeo) confirmaron  la existencia de 

un defecto periférico aferente.  

En general, los resultados del estudio del reflejo T mentoniano y de parpadeo sugieren la 

existencia de  una lesión axonomielínica del nervio trigémino en los enfermos de SCA2 y 

mielínica en el caso de los presintomáticos, que involucra tanto las porciones aferentes 

como eferentes del mismo y de los núcleos que los generan, así como lesión polineuronal 

del puente en los enfermos y presintomáticos de SCA2, pudiendo obedecer esto al efecto 

degenerativo y neurotóxico que la ataxina 2 ejerce sobre las estructuras generadoras de 

estos reflejos en el tallo cerebral desde estadios presintomáticos de la enfermedad, con su 

consiguiente expresión electrofisiológica. 

6.1.3 PEATC y alteraciones de la vía auditiva en el tronco cerebral 

Los potenciales evocados son el registro de los cambios de voltaje generados en el 

cerebro, vías sensitivas u órganos receptores tras la presentación de un estímulo breve de 

cualquier modalidad, para lo que se requiere de la promediación y han cobrado un 

merecido valor en el terreno clínico, para el análisis cuantitativo del estado 

anátomofuncional del sistema nervioso. (175) 

Los PEATC son ampliamente utilizados para evaluar la vía auditiva en diversas 

afecciones degenerativas y dentro de estas, las ataxias hereditarias no constituyen una 

excepción. (57,176-178) Sus disfunciones en nuestra investigación, evidenciaron alteraciones 

electrofisiológicas consistentes en: poca replicabilidad y morfologías inestables con 

conservación de las latencias absolutas de las ondas I, III y V en los enfermos y 
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descendientes presintomáticos, que evidencian dispersión temporal de los potenciales en 

su paso a través del tronco cerebral probablemente condicionado por una lesión intraxial 

a nivel de la protuberancia.  

Velázquez et al obtuvieron, iguales resultados con lesión axonomielínica, consistente en 

poca replicabilidad y morfología inestable, con latencias absolutas e interpicos normales. 

(7,57) En general, los reportes de los resultados de los PEATC en pacientes con ataxias 

hereditarias  son  controvertidos, debido a la no homogeneidad de los enfermos 

estudiados a causa de diferentes criterios de clasificación empleados para definirla y  no 

tener en consideración el estadio evolutivo  de  la enfermedad al momento del estudio. 

(179-182) 

En pacientes con ataxias espinocerebelosas tipo 1 y 2 (183) existe, en la mitad de los casos, 

PEATC anormales (50% de los SCA1, 42% de los SCA2). Las principales alteraciones 

consistieron en la pérdida de algunas ondas o prolongación de los intervalos interpicos, 

no encontrándose diferencias intergrupos. 

Manganelli et al (184) en el 2006, reportaron PEATC anormales en 9 pacientes con SCA17 

describiendo una lesión de tipo central; mientras que en iguales pacientes Sataya-Murti et 

al (185) en 1980, encontraron PEATC normales.   

Hoche (176) observó en cortes histológicos seriados del tallo cerebral en pacientes con 

SCA2, 3 y 7, el compromiso de los núcleos auditivos; así como pérdida marcada de fibras 

mielínicas en el trayecto del nervio por el tallo cerebral a nivel del lemnisco lateral y 

cuerpo trapezoide. Klockgether (186) señala alteraciones de los PEATC en menos de la 

mitad de los pacientes con SCA2. 
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Hellenbroich (182) encontró PEATC anormales en pacientes con ataxia hereditaria 

dominante (SCA4), a menudo con latencias prolongadas en correspondencia con 

alteraciones anatomopatológicas caracterizadas por desmielinización  de fibras nerviosas 

del tallo cerebral que incluye pérdida neuronal marcada de los núcleos auditivos del tallo 

cerebral. 

González Díaz et al, (187) reportaron PEATC normales en 5 pacientes con esclerosis 

lateral amiotrófica, solo en 1 se observó desaparición de las ondas I y IV; sin embargo las 

latencias interpicos fueron normales. 

Varios investigadores (183,188) se refirieron al valor de los métodos inocuos, como la MRI 

y los PEATC, en estos pacientes, y demostraron el enlentecimiento en la conducción a lo 

largo de la vía auditiva en diferentes estructuras, como el complejo olivar superior y los 

núcleos cocleares. 

Rance et al (181) encontraron  que de los 10 pacientes con ataxia de Friedreich estudiados, 

3 mostraban alteraciones de los PEATC (neuropatía auditiva). Peña et al (189)  reportan 

que entre las degeneraciones espinocerebelosas, la Ataxia de Friedreich, es la que más 

alteraciones de los PEATC presenta, caracterizadas por ausencia de la onda I y en varios 

casos de todas las ondas, así como prolongación de todos los intervalos interpicos. 

Reporta además, prolongación del intervalo I-III en la neuropatía hereditaria sensitivo-

motora con otras alteraciones como caída de la amplitud del componente (relación de las 

amplitudes de las ondas V y I) en un 55% de los casos con Esclerosis Múltiple, 

prolongación de los intervalos ínterpicos en el 13% o la presencia de ambas 

anormalidades en un 33% de ellos y destacó la importancia de los PEATC para el 

diagnóstico y seguimiento de las enfermedades degenerativas, (190)  
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Estudios anatomopatológicos realizados recientemente en pacientes con SCA2 (177, 191,192) 

demostraron  la implicación de la vía auditiva a nivel del tronco cerebral, junto con la 

visual y núcleos de relevo de la vía dorsal lentiscal de la médula espinal y tálamo; así 

como la asociación existente entre la enfermedad y la pérdida extensiva de materia blanca 

en estructuras centrales. Por otro lado también se ha determinado que en la SCA2 no solo 

se muestra una neuropatía sensorial sino que a esta además se asocia una afectación 

neural motora. (193) 

Gordon sugirió que la latencia absoluta de los PEATC varía con el umbral auditivo, (194) 

mientras que las interpicos y la morfología dependen de las anormalidades del tronco 

cerebral.  

Los hallazgos encontrados en nuestro estudio concuerdan en gran medida con lo 

reportado por estos autores en otras enfermedades neurológicas, ataxias recesivas y 

espinocerebelosas y en particular la SCA2, donde se detecta un compromiso de la vía 

auditiva a nivel del tronco cerebral manifestada por poca replicabilidad y morfologías 

inestables, que evidencian dispersión temporal de los potenciales en su paso a través del 

tronco cerebral probablemente condicionado por una lesión axonomielínica intraxial a 

nivel de la protuberancia, alteraciones que aparecen antes del debut del cuadro clínico de 

la enfermedad y que pueden ser detectadas electrofisiológicamente, y ofrecen una 

herramienta más para el seguimiento evolutivo de la misma.   

6.1.4 Examen facial 

La fascies es el marcador por excelencia, que nos define como individuos en los 

contactos interpersonales y en la que cada una  de sus  mitades (derecha e izquierda) 
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posee idénticas estructuras, donde los ojos y la boca juegan un papel fundamental (195,196) 

y se integran todas las funciones o influencias del SNC. 

La inervación de la musculatura facial procede de neuronas motoras periféricas situadas 

en núcleos motores o grupos neuronales ipsilaterales a lo largo del tallo cerebral 

(pedúnculos, protuberancia y bulbo), con excepción del IV par. Las modificaciones del 

tono y trofismo muscular, originan cambios de la fascies, por lo que se infiere que, el 

aspecto normal de la misma depende de la integridad de los músculos y nervios, así como 

del estado de las estructuras del SNC que las controlan. Las lesiones originadas en 

estructuras periféricas producen más frecuentemente alteraciones de una hemicara, en 

tanto que las alteraciones de las estructuras del SNC producen con más frecuencia 

trastornos globales de la fascies. (197-200) 

En los pacientes cubanos con SCA2 se describen cualitativamente, alteraciones de la 

fascies caracterizadas por hendiduras palpebrales exageradamente abiertas, atrofia de los 

músculos buccinador, temporal y orbitarios lo que confiere a estos una expresión parecida 

a una persona asustada. Esto llevó a que a esta expresión característica del paciente 

atáxico se le denominara “fascie de asombro”. (7)  

Hasta el presente no se han practicado mediciones cuantitativas que permitan objetivizar 

estos hallazgos lo que nos motivó a realizarlas y tratar de aportar un procedimiento 

adicional de evaluación clínica, describiendo los sitios más afectados. Nuestros hallazgos 

evidenciaron que las zonas mayormente involucradas son las correspondientes a los 

músculos peri orales, peri orbitarios y maseterinos. El tipo facial predominante fue el 

mesoprosopo, no existieron referencias bibliográficas  previas reportadas. Estos 
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resultados confirman objetivamente la atrofia de grupos musculares del macizo facial, 

como expresión del daño de las estructuras del tallo que degeneran en estos pacientes.  

Dada las importantes alteraciones encontradas en la fascies de los enfermos de SCA2, los 

que aparecen tempranamente según los reportes clínicos, resulta de gran importancia el 

estudio pre clínico de la misma en los portadores asintomáticos de la mutación SCA2. 

El estudio de los sujetos presintomáticos, demostró que el tipo facial predominante fue el 

mesoprosopo, al igual que ocurrió con los sujetos enfermos y los controles, esto indica 

que el tipo de cara no está influenciado por la enfermedad ni se modifica con el curso 

evolutivo de la misma. 

La principal alteración en la morfología facial que se encontró, fue el aumento de la 

distancia del plano de Francfort a la comisura labial tanto derecha como izquierda, lo cual 

implica una caída de las comisuras labiales, como consecuencia de la atrofia del orbicular 

de los labios, similar a como ocurre en los enfermos de SCA2. Esto indica que las 

alteraciones de la morfología facial se manifiestan ya desde estadios pre clínicos de la 

enfermedad, las que pueden estar dadas, por las alteraciones de las estructuras neuronales 

centrales (36) como el cerebelo y la protuberancia, entre otras; donde se han descrito 

trastornos degenerativos que pueden traer consigo manifestaciones en la fascies. Por todo 

esto, es importante destacar el valor de este tipo de estudio, pues las alteraciones 

morfológicas encontradas en los descendientes asintomáticos de SCA2, pueden constituir 

un marcador subclínico o predictivo de la enfermedad.  

Velázquez et al describen entre las características clínicas encontradas en enfermos de 

SCA2 la existencia de atrofia facial en un 83,2 % de la población. (7, 57) 
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Lee (201) describe, en estudios en pacientes atáxicos koreanos, debilidad facial moderada y 

reporta la existencia de atrofia óptica en solo dos de estos pacientes. Klockgether (186) 

describe alteraciones que caracterizan la SCA1, 2 y 3 las que presentan diferentes 

características fenotípicas; planteando la existencia de un compromiso de la musculatura 

facial además de otras alteraciones típicas de estas afecciones. 

En resumen, las alteraciones de la morfología facial detectadas en los enfermos y 

presintomáticos de de SCA2, se corresponden con atrofia de los músculos peri orales, 

peri orbitarios y maseterinos, manifestándose por descenso de las comisuras labiales, 

profundización de los párpados (fundamentalmente el inferior) y de las mejillas, siendo 

esta investigación el primer reporte de la cuantificación de las alteraciones descritas en 

los sujetos portadores de la mutación SCA2. Estas se producen posiblemente, como 

expresión de las alteraciones existentes en estructuras del sistema nervioso, tales como 

los nervios craneales, tanto sus núcleos como los nervios periféricos, detectadas a través 

de estudios morfométricos anatomopatológicos (144) y neurofisiológicos y constituyen otra 

manifestación fisiopatológica, del efecto neurotóxico y neurodegenerativo de la Ataxina 2 

mutada sobre estas estructuras. 

6.1.5 Análisis discriminante entre sanos, presintomáticos y enfermos 

El análisis discriminante demostró la existencia de diferencias significativas entre los 

sujetos controles, los presintomáticos  y los enfermos, los que se comportaron como tres 

grupos independientes. El porciento de clasificación por grupo fue bueno en los tres 

grupos, con los mejores porcentajes en los enfermos y los controles. En el caso de los 

presintomáticos fue menor, donde la mayoría clasificó dentro de su grupo (28 sujetos);   9 

sujetos clasificaron en el grupo de los controles y 5 como enfermos, lo cual 
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probablemente estuvo dado por varios factores como el tamaño del CAG. Especialmente, 

en el rango de 32-36 CAG la penetrancia, o sea la presencia o no del fenotipo SCA2, es 

menor que en el de 37-75 CAG en pacientes cubanos (7,21,53,127,132). Este efecto del CAG 

tiene su repercusión en el nivel de carga poliglutamínica tóxica de la ataxina 2, que se 

entiende bien como nivel de expresión de la proteína (202,203) ó del mosaicismo somático 

presente en el SNC de pacientes con SCA2. (19) Explicaciones alternativas pudieran ser la 

presencia de genes modificadores que modulan la expresión fenotípica en ambos 

sentidos, bien acentuando o disminuyendo la toxicidad de la ataxina 2 y no es 

despreciable la acción del ambiente. Se ha visto que los alelos largos de los genes que 

codifican para la subunidad alfa1 de los canales de Calcio -CACNA1- y para la ataxina 3 

acentúan el fenotipo adelantando el debut de la enfermedad en pacientes cubanos con 

CAG similares (19) Estas explicaciones son relevantes tanto para el comportamiento de 

presintomáticos y de enfermos.  

Otro factor posible es el que tiempo que restaba a estos sujetos para enfermar y el estrés 

oxidativo que pueden resultar en que desde el punto de vista neurofisiológico y de la 

morfología facial, algunos sujetos se comportan como sanos y otros como enfermos. (123-

128, 132,170) 

La distancia de Mahalanobis comprobó que el grupo que más se diferencia de los 

controles fue el de los enfermos de SCA2 y son además las variables latencia y duración 

de los estudios de conducción nerviosa y la latencia y la amplitud del reflejo T 

mentoniano las que más aportan a la hora de establecer las diferencias intergrupos y que 

coinciden con las variables que más se afectan en estos pacientes.   
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6.1.6 Correlación entre variables en enfermos y  presintomáticos 

1) Correlación entre la edad, la edad de inicio, el tiempo de evolución de la 

enfermedad, SCORE total, el tamaño de la expansión poliglutamínica y las variables 

faciales y morfométricas faciales. 

En la investigación se demostró una correlación inversa significativa entre el número de 

repeticiones de CAG y la edad de inicio de la enfermedad de la SCA2, que corroboró que 

el debut de la SCA2 está fuertemente influenciado por el tamaño de la expansión 

poliglutamínica, resultando este el factor determinante en más del 60% de la variabilidad 

fenotípica de la enfermedad. 

Asimismo se encontró en los sujetos enfermos, una correlación positiva estadísticamente 

significativa, del CAG con el SCORE total y con la latencia motora del nervio facial 

mientras que en los presintomáticos, el número de repeticiones de CAG del alelo 

patológico mostró que mantenía una relación positiva significativa con la duración del 

potencial del XI par craneal (nervio accesorio). Así también,  correlacionó de forma 

negativa, con la medida facial que va desde el plano Francfort a la comisura labial, que 

indica una caída de las comisuras labiales por atrofia de los músculos peri orales, 

sugerente de que el tamaño de la expansión poliglutamínica se relaciona con la 

degeneración de las estructuras periféricas y centrales del sistema nervioso y con las 

alteraciones de la morfología facial.  

Además estos resultados obtenidos, demuestran la relación existente entre el número de 

repeticiones de CAG y la edad de inicio de la enfermedad, así como entre el CAG y el 

puntaje total de la escala clínica (SCORE) y  las variable neurofisiológicas y 

morfológicas faciales y explican la hipótesis (127) que plantea que, en pacientes con un 
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mayor CAG se produce mayor agregación con un concomitante comienzo de la 

enfermedad más temprano y un cuadro clínico más severo, que se traduce en un fenotipo 

de la enfermedad más marcado, con mayor puntaje en el SCORE total de la escala 

clínica, mayores alteraciones de los estudios neurofisiológicos y de la morfología facial.  

Estos hallazgos coinciden con lo reportado por otros autores, como Santos et al (40,41,50) 

que apuntan una correlación inversa entre el número de repeticiones de CAG y la edad de 

inicio de la enfermedad. Velázquez et al (21) señalan que en la SCA2, al igual que en otras 

enfermedades neurodegenerativas tales como la enfermedad de Huntington (HD), la 

atrofia dentado-rubro-pálido-Luysiana (DRPLA), la atrofia espinobulbar muscular 

(SBMA), SCA1, SCA3, SCA6, SCA7 y la SCA17, el tamaño de la expansión 

poliglutamínica tiene una fuerte influencia sobre la edad de inicio y la severidad de la 

enfermedad.  

Rakowicz et al (202) estudiaron  44 pacientes con SCA2 confirmadas molecularmente, con 

el objetivo de evaluar las diferencias entre el fenotipo y el genotipo basados en datos del 

examen clínico (ICARS) y los hallazgos electrofisiológicos de las vías visuales, auditivas 

y electroencefalográficas (EEG) en comparación con el grado de atrofia cerebral y 

cerebelosa obtenidas a través de la resonancia magnética. Los resultados mostraron, una 

correlación negativa estadísticamente significativa entre la edad de inicio de la 

enfermedad y el número de repeticiones de CAG. 

Por su parte, se detectó correlación entre la edad cronológica de los presintomáticos con 

la duración del potencial motor del nervio facial y con todas la variables del reflejo de 

parpadeo, así como con varias medidas faciales que apuntan a una caída de los párpados 

y hundimiento de las mejillas por atrofia de los músculos maseterinos y peri orbitarios, 
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similar a como ocurre en  los enfermos de SCA2 donde se relaciona con la latencia del 

potencial del reflejo T mentoniano y con la medidas faciales que apuntan al descenso de 

las comisuras y hundimiento de las mejillas. 

Se detectó también una correlación positiva significativa entre la edad de inicio de la 

enfermedad y la distancia del Plano de Izard al punto más deprimido del párpado inferior 

y una correlación  negativa significativa con la medida del Plano de  Francfort a la 

comisura labial, que se expresa clínicamente por atrofia orbitaria y peri oral. 

En referencia a la relación entre el tiempo de evolución y las variables electrofisiológicas, 

observamos una correlación positiva con la latencia del componente R1 del reflejo de 

parpadeo, con la latencia del intervalo III-V del PEATC y una correlación negativa 

significativa con la medida del Plano medio sagital al punto más deprimido de la mejilla.  

Estos resultados sugieren que las variables de los estudios de conducción de los nervios 

craneales, los PEATC y las características faciales, varían en dependencia de la edad de 

inicio y del tiempo de evolución, es decir, a mayor tiempo de evolución,  mayores 

alteraciones funcionales del tallo cerebral. En la SCA, igual a como ocurre en patologías 

que se producen como resultado de un defecto genético que ocasiona la expansión 

anómala de glutaminas y la formación de una ataxina mutada, el tiempo de exposición de 

la neurona a esta proteína, que puede suponer varias décadas, juega un papel 

fundamental. (203)  

Nuestros resultados sugieren que una edad de inicio más temprano y  un  mayor tiempo 

de evolución de la enfermedad suponen un mayor deterioro de las estructuras nerviosas 

tanto centrales como periféricas y de los músculos, como resultado  de  un  mayor tiempo  
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de exposición a los efectos tóxicos de la proteína mutada; lo cual se manifiesta con 

mayores alteraciones fenotípicas cuantificables electrofisiológicamente y por medio de 

fotografías. Además la influencia de la edad, la edad de inicio y el tiempo de evolución 

sobre el fenotipo de la SCA2 detectada en esta investigación pudiera sugerir la 

participación de otros factores, no dependientes solamente de la mutación, en las 

manifestaciones clínicas y severidad de la enfermedad, (19)  tales como la influencia de 

genes modificadores, factores ambientales, deficiencia de algunos oligoelementos como 

el hierro y el zinc y al estrés oxidativo, entre otros. 

No se encontraron referencias bibliográficas de mediciones faciales cuantitativas en 

sujetos con ataxias espinocerebelosas que permitan comparar los resultados de la presente 

investigación, por lo cual este constituye el primer reporte de las alteraciones 

cuantitativas faciales existentes en la población cubana afectada por SCA2 y de hecho 

constituyen importantes referencias para el seguimiento evolutivo de los enfermos y su 

evaluación terapéutica. 

2) Correlación entre las variables neurofisiológicas y faciales 

La correlación encontrada entre las variables neurofisiológicas y faciales sugiere que las 

alteraciones funcionales (motoras) que se producen en estos nervios traen consigo 

alteraciones de las estructuras de la cara, en este caso profundización de las mejillas y los 

párpados y caída de las comisuras labiales, por atrofia de los músculos peri orbitarios, 

maseteros y peri orales. (7,21) 

Otros autores plantean (199-202) que las modificaciones que se producen en el tono 

muscular,  originan modificaciones en la estructura facial, por lo que, la integridad de los 
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músculos, nervios y del SNC juegan un papel fundamental en el aspecto normal de la 

misma.  

Los cambios observados en la morfología facial son de gran valor, pues son un indicador 

de que estos cambios comienzan a manifestarse desde etapas pre clínicas de la 

enfermedad, como resultado de las alteraciones motoras que se producen en los nervios 

que las inervan, haciéndose más marcadas en aquellos sujetos que muestran mayores 

alteraciones desde el punto de vista neurofisiológico. El diagnóstico de estas alteraciones 

puede ayudar a sugerir un diagnóstico temprano, pero además es posible orientar de 

forma más directa algunos tratamientos rehabilitadores mioterapéuticos sobre las 

estructuras del complejo buco facial, al conocer donde se producen las alteraciones. 

6.2 Estudio longitudinal  

El estudio longitudinal contribuyó a la identificación de los cambios de las variables 

neurofisiológicas a través del tiempo, además, de proveer de una evidencia de los 

cambios o alteraciones registradas intra e interindividuales y del tiempo necesario para 

que estas estructuras se modifiquen.  

6.2.1 Conducción nerviosa de los nervios craneales 

Este estudio evolutivo, luego de 1 año del primer examen de estos pacientes, evidenció 

un incremento mayor de las latencias y la duración en los potenciales de los nervios 

hipogloso y facial en relación con el primer estudio. En el caso del nervio accesorio, se 

produjo además la caída de la amplitud del potencial motor en el segundo estudio, sin 

llegar a producirse  alteración del área bajo la curva. 

Estos hallazgos sugieren la existencia de fenómenos progresivos de desmielinización en 

los nervios craneales examinados en relación con el primer estudio. Esta degeneración se 
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presenta tempranamente, lo que indica que fisiopatológicamente los cambios funcionales 

y anatómicos ocurren de forma  precoz lo que corrobora la severidad de la SCA2 con 

relación con otras Ataxias Espinocerebelosas. 

En la literatura revisada hasta el año 2006 solo aparecen escasos reportes referentes al 

tema. Velázquez et al (21,41) realizaron un seguimiento evolutivo durante 20 años, en el 

que examinaron el comportamiento de la porción motora y sensitiva de los nervios: 

mediano, peroneo profundo y sural; (7,22,40,58) demostrando la disminución precoz, en la 

amplitud de los potenciales sensitivos, mientras que las motoras se observaron 

tardíamente, con un período de aproximadamente 10 años del debut sintomático de la 

enfermedad y  caracterizado por la reducción de la amplitud motora con prolongación de  

latencia, lo cual confirma nuestros resultados, donde el daño motor es mayor es a nivel 

del tallo cerebral constituyendo, la presente investigación, el primer estudio que evalúa el 

comportamiento funcional de los nervios craneales, en sus porciones periféricas y 

proximales, que se realiza en una enfermedad neurológica hereditaria de inicio tardío.  

6.2.2 Reflejo de parpadeo y T mentoniano 

Los resultados que se obtuvieron en el estudio longitudinal del reflejo T mentoniano, 

mostraron variaciones entre los exámenes practicados. Estos consistieron en una 

prolongación de la latencia del reflejo en el segundo estudio  en relación con el inicial, 

que corrobora el tipo de lesión encontrada  en el trigémino, mientras que la amplitud no 

se modificó, lo que pudiera sugerir que  progresa más la desmielinización que el daño 

axonal.  

El estudio evolutivo de relejo de parpadeo demostró alteraciones de las latencias del 

componente R1, así como prolongación de la latencia del componente  R2 contralateral 
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en el segundo estudio, el que corroboró los hallazgos observados en el estudio transversal 

e hizo evidente que los cambios degenerativos a nivel del tallo cerebral pueden  ser 

detectados  con periodicidad anual. 

Investigaciones adicionales (174) reportan alteraciones neurofisiológicas del reflejo de 

parpadeo en pacientes con el síndrome de Tourette, con prolongación de la duración 

media  del R2, sin alteraciones de las latencias ni de las amplitudes de los componentes 

R1 y R2; no correlacionado con el grado de severidad del cuadro clínico. 

Agostino et al (204) estudiaron pacientes con enfermedad de Parkinson y encontraron que 

en los pacientes con enfermedad de Parkinson, el parpadeo y los movimientos peri orales 

espontáneos se mostraban disminuidos, mientras que en los que padecían de distonía 

focal y generalizada estos estaban aumentados en comparación con los sujetos controles. 

También se observó que los principales cambios observados en el reflejo de parpadeo 

eran en los pacientes con distonía focal segmentaria (205) 

Los estudios realizados en pacientes con enfermedad de Parkinson, (206,207) demostraron 

que la hiperexitabilidad del reflejo de parpadeo constituye un signo cardinal de esta 

enfermedad, donde los ganglios basales  modifican su excitabilidad, al  menos por dos 

mecanismos: uno relacionado con el grado de actividad de la sustancia nigra reticulada y 

del globo pálido, que modificando el impulso talámico a la corteza cerebral  condiciona 

variaciones del control cortical del circuito del reflejo de parpadeo vía tallo cerebral, o 

por vía alternativa, partiendo igualmente del grado de actividad de las neuronas de la 

sustancia nigra reticulada, actuando inhibitoriamente sobre el colículo superior, las que 

modifican el control de los circuitos del reflejo de parpadeo por la vía tecto-bulbar.   
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En pacientes con parálisis de facial, (208) se detectó que la amplitud de varios de los 

componentes del reflejo de parpadeo estaban disminuidos. Constituyeron la exploración 

temprana de este reflejo y el examen clínico, dos factores de gran valor pronóstico. 

Por otro lado, en la mayoría de los pacientes con disgenesia tronco encefálica (síndromes 

Moebius, Pierre Robin y Cogan) (209) estudiados por Roig Quilis  se encontraron, 

respuestas variables de alguno de los componentes del reflejo de parpadeo. En el estudio 

neuropatológico macroscópico de estos pacientes, no se apreciaron anomalías del 

encéfalo excepto una ligera atrofia del tronco cerebral. Al microscopio, se apreció 

pérdida neuronal y gliosis en los núcleos de los pares craneales troclear, facial, auditivo y 

glosofaríngeo, junto con gliosis en la formación reticular medial de la médula oblongada 

con conservación del resto de las estructuras.  

Estos resultados demuestran, en conclusión, que los cambios degenerativos (axonales, 

mielínicos o mixtos) observados tanto en los estudios de conducción nerviosa como en el 

reflejo T mentoniano y el de parpadeo, progresan con una periodicidad anual; 

permitiendo un aporte al conocimiento fisiopatológico de la SCA2 ya que en los estudios 

previos, referentes a nervios periféricos espinales y vías sensoriales, así como las 

manifestaciones clínicas, los hallazgos se reportaban cada 2,5 años. (7)  

En la literatura revisada no existen reportes de estudios longitudinales de nervios 

craneales en cuanto a conducción nerviosa periférica, reflejo T mentoniano y de 

parpadeo, entre  otras en ninguna de las poliglutaminopatías.  Esto puede estar 

relacionado con la baja prevalencia de la enfermedad en otras latitudes y a lo difícil que 

resulta la continuidad de investigaciones de esta naturaleza. Sin embargo, cuando 

analizamos otros exámenes neurofisiológicos que evalúan los cambios degenerativos en 
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función del tiempo, aparecen solo trabajos de  Velázquez et al (7,21,40), en los que se 

describen alteraciones motoras en los nervios espinales desde 9 años antes de enfermar 

hasta 13 años posteriores a la misma. Estos hallazgos sugieren que hay alteraciones de la 

primera y segunda motoneurona, pero que son muy tardías, generalmente aparecen 

después de los 10 años de evolución y que la progresión ocurre cada 3 años 

aproximadamente. Por tanto, la presente investigación agrega elementos de novedad al 

patrón evolutivo degenerativo de los nervios craneales en la SCA2. 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

80 



 
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

CAPÍTULO 7. CONCLUSIONES 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 

7 CONCLUSIONES 

1. En los enfermos y descendientes presintomáticos de ataxia espinocerebelosa tipo 

2 existen alteraciones de nervios craneales sensitivos y motores, con lesión 

mielínica de los nervios hipogloso, accesorio y facial y axonomielínica del 

trigémino. Los PEATC evidencian la existencia de dispersión temporal de los 

potenciales en su paso a través del tronco cerebral, debido a la existencia de una 

lesión intraxial de la protuberancia; mientras que el reflejo T mentoniano y el de 

parpadeo sugieren lesión poli neuronal del puente Estas lesiones de tipo mielínica 

están presentes en los descendientes asintomáticos en los nervios trigémino, facial 

e hipogloso como expresión del efecto neurodegenerativo y neurotóxico de la 

ataxina 2  sobre estas estructuras, además de existir también lesión 

axonomielínica a nivel intraxial del tallo cerebral. 

2. Las principales alteraciones de la morfología facial fueron la atrofia de los 

músculos peri orbitarios, peri orales y del masetero. Estas son de mayor 

intensidad en los pacientes que presentaron mayores alteraciones en los estudios 

de conducción nerviosa. El índice facial morfológico no permite establecer 

diferencias entre los enfermos ni portadores asintomáticos de la SCA2, de los 

sujetos controles. 
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3. Las alteraciones de los nervios craneales se intensifican con el transcurso del 

tiempo y evolucionan aproximadamente cada un año, lo que refleja la severidad 

del proceso degenerativo a nivel del tallo cerebral. 

4. El aumento del tamaño de la expansión poliglutamínica se traduce en un fenotipo 

de la enfermedad más marcado, con mayor puntaje en el SCORE total de la escala 

clínica, mayores alteraciones de los estudios neurofisiológicos y de la morfología 

facial.  
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CAPÍTULO 7. RECOMENDACIONES 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 

 

 

8 RECOMENDACIONES 

1. Utilizar este sistema de evaluación electrofisiológico conjuntamente con el patrón 

neurofisiológico, para el estudio de los pacientes sometidos a cualquier forma de 

intervención terapéutica experimental, tratamientos de rehabilitación y para la 

selección de individuos candidatos a estudios de factores modificadores de la edad 

de inicio y el curso evolutivo de la enfermedad. 

2. Utilizar estas técnicas de evaluación electrofisiológicas y morfométricas en  

estudios de seguimiento y de intervención en sujetos presintomáticos. 

3. Elaborar programas de entrenamiento que posibiliten la aplicación combinada de 

estudios morfométricos y electrofisiológicos en nuevos proyectos. 
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11 ANEXOS 

 
ANEXO 1 CONSENTIMIENTO INFORMADO 

 
Yo_____________________________________________________________________
_________, vecino de _____________________________________________ estoy 
plenamente de acuerdo en participar en el proyecto de investigación sobre la evaluación 
neurofisiológica para la estimación de las alteraciones propias de mi enfermedad. 
Conozco que existe la Clínica para la Investigación y Rehabilitación de las Ataxias 
Hereditarias y que  por los logros obtenidos en las investigaciones clínicas y de genética 
se avanza en el conocimiento  de la enfermedad que existe en mi familia. 
 
Por las informaciones que se me han dado sé que las pruebas que se me realizarán no 
representan ningún peligro para mi salud. Estos resultados no serán diagnósticos sino 
investigativos pero con los mismos contribuiré al conocimiento de la enfermedad que 
padezco y que presentan otros de mis familiares. Estos NO SE REVELARAN A 
NINGUNA PERSONA aunque esta pertenezca a mi familia. 
 
MI PARTICIPACION ES VOLUNTARIA . He sido informado de todo lo relacionado 
con los fines de tal estudio. Si decido abandonar la investigación esto no repercutirá en 
ningún sentido en la asistencia médica multidisciplinaria que recibo por los especialistas 
de la Clínica. Los resultados de este estudio pueden ser publicados pero no así la 
identidad de ninguna de las personas participantes. 
 
Yo he tenido la oportunidad de hacer cuanta pregunta he deseado sobre el estudio  y por 
tanto estoy de acuerdo en participar para lo cual doy fe firmando este documento. Cuento 
con las vías suficientes para la comunicación con la Clínica para la Investigación y 
Rehabilitación de las Ataxias Hereditarias y los profesionales encargados para aclarar 
cualquier duda que surja en el transcurso de la investigación. 
 
Fecha: __________________ Lugar: ________________________  
 
Hora: _________ 
 
Participante: _____________________________________________ 
 
Testigo: _________________________________________________ 
 
 Miembro del proyecto: ______________________________________ 
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ANEXO 2 METODOLOGÍA DE APLICACIÓN DE LA ESCALA COOPERATIVA 
INTERNACIONAL DE EVALUACIÓN DE LAS ATAXIAS (ICARS) 

 
I- Trastornos de la Postura y la Marcha. 

1- Capacidad para caminar. 
(Observar durante una prueba de 10 metros incluyendo una media vuelta, cerca de una 

pared, alrededor de 1.5 metros). 

0= normal. 

1= casi normal, pero incapaz de caminar con los pies en posición de Tandem. 

2= camina sin soporte, pero claramente anormal e irregular. 

3= camina sin soporte pero con considerable tambaleo, dificultades en la media vuelta. 

4= caminar con soporte autónomo no es posible mucho tiempo, el paciente usa el soporte 

episódico de la pared durante una prueba de 10 metros. 

5= caminar, solo es posible con un bastón. 

6= caminar, solo es posible  con dos bastones especiales o con un cochecito. 

7= caminar, solo con una persona acompañante. 

8= caminar es imposible, aun con una persona acompañante (silla de rueda). 

Score: ------------------. 

2- Velocidad de la marcha. 
(Observar en pacientes  con scores precedentes 1-3, score precedente 4 o mayor, dar 

automáticamente score 4 en esta prueba). 

0= normal. 

1= ligeramente reducida. 

2= marcadamente reducida. 

3= extremadamente lenta. 

4= caminar con soporte autónomo no es posible mucho tiempo. 

Score: ---------------. 
 
3- Capacidad para estar de pie, ojos abiertos. 

(Primero se le pide  al paciente que trate de permanecer en un solo pie, si es imposible, 

que se pare con el pie en posición de tandem, si es imposible, que se pare con los pies 

juntos, para buscar  la posición natural, se le dice al paciente que busque una posición 

de pie confortable). 
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0= normal, capaz de mantenerse en un solo pie más de 10 seg. 

1= capaz de permanecer  con los pies juntos, pero no es capaz de permanecer en un solo 

pie más de 10 seg. 

2= capaz de permanecer  con los pies juntos, pero no es capaz de pararse con los pies en 

posición de Tandem. 

3= no es capaz de permanecer mucho tiempo con los pies juntos, pero es capaz de 

pararse en posición natural sin  soporte,  sin o con oscilación moderada. 

4= parado en posición natural sin soporte, con considerable oscilación y considerables 

correcciones. 

5= Incapaz de pararse en posición natural sin soporte fuerte de un brazo. 

6= Incapaz de permanecer de pie, aun  con soporte fuerte de 2 brazos. 

Score: ----------------. 

4- Ancho de los pies en posición natural sin soporte, ojos abiertos. 

(Se le pide al paciente que encuentre una posición  confortable, después se mide la 

distancia entre maleolo medial).  

0 = normal (<10 cm). 

1= ligeramente agrandado (> 10 cm). 

2= claramente agrandado (25cm < Ancho < 35 cm). 

3= severamente agrandado (> 35 cm). 

4= pararse en posición natural es imposible. 

Score: ---------------. 

5- Oscilación del  cuerpo con los pies juntos, ojos abiertos. 

0= normal. 

1=  oscilaciones ligeras. 

2= oscilaciones moderadas (< 10 cm a nivel de la cabeza). 

3= oscilaciones severas (> 10 cm a nivel de la cabeza), amenazante la posición erecta. 

4= caída inmediata. 

Score: ----------------. 

 

6- Oscilaciones del cuerpo  con los pies juntos, ojos cerrados. 

0= normal. 
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1= oscilaciones ligeras. 

2= oscilaciones moderadas (10 cm a nivel de la cabeza). 

3= oscilaciones severas (> 10 cm a nivel de la cabeza), amenazante la posición erecta. 

4= caída inmediata. 

Score: -------------------. 

7- Calidad en  la posición de sentado. 

(Muslos juntos, en una superficie dura, brazos doblados). 

0= normal. 

1= con oscilaciones ligeras del tronco. 

2= con oscilaciones moderadas del tronco y las piernas. 

3= con desequilibrio severo. 

4= imposible. 

Score:----------------   

Postura y  Marcha (score estático):-----------------/ 34. 

 

II- Funciones cinéticas (ataxia de miembros): 

8- Prueba rodilla-tibia (descomposición del movimiento y temblor de intención). 

(El test es desarrollado en la posición supina, pero la cabeza es inclinada, de forma que 

el  control visual sea posible. Se le pide al paciente que eleve una pierna y coloque el 

talón en la rodilla, y después deslice el talón hacia abajo a través de la superficie tibial 

anterior de la pierna que reposa hacia el tobillo. Una vez alcanzada la articulación del 

tobillo, la pierna es nuevamente elevada  en el aire a una altura de aproximadamente 40 

cm y la acción es repetida. Al menos 3 movimientos de cada miembro deben ser 

desarrollados para un estudio apropiado). 

0= normal. 

1= descendiendo el talón en un eje continuo, pero el movimiento es descompuesto en   

varias fases, sin sacudidas real, o anormalmente lento. 

2= descendiendo con sacudidas en el eje. 

3= descendiendo con sacudidas, con movimientos laterales. 

4= descendiendo con sacudidas,  con movimientos laterales extremadamente fuerte o 

prueba imposible. 
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Score derecho: --------------                      Score Izquierdo: ---------------. 

9- Temblor de acción en la prueba de talón-rodilla. 

(La misma prueba a la precedente: el temblor de acción del talón en la rodilla es 

específicamente observado cuando el paciente golpea el talón en la rodilla por unos 

pocos segundos antes de deslizarlo hacia debajo de la superficie tibial anterior; control 

visual es requerido). 

0= no problema. 

1= temblor deteniéndose inmediatamente cuando el talón alcanza la rodilla. 

2= temblor deteniéndose en menos de 10 seg después de alcanzar la rodilla. 

3= temblor continuando por mas de 10 seg después de alcanzar la rodilla. 

4= temblor ininterrumpido o prueba imposible. 

Score derecho: ---------------.                Score Izquierdo: ---------------. 

10- Prueba indice-nariz: descomposición y dismetría. 

(El sujeto sentado en una silla, la mano esta en reposo en la rodilla  antes del comienzo 

del movimiento; control visual es requerido. Tres movimientos de cada miembro deben 

ser desarrollados para una prueba apropiada). 

0= no problema. 

1= movimiento oscilante sin descomposición del movimiento. 

2= movimiento segmentado en dos fases y/o dismetría moderada en alcanzar la nariz. 

3= movimiento segmentado en mas de 2 fases y/o considerable en alcanzar la nariz. 

4= dismetría impidiendo (obstaculizando) al paciente alcanzar la nariz. 

Score derecho: -------------.     Score Izquierdo: -----------------. 

11-  Prueba Índice- Nariz: temblor de intención del dedo. 

(El temblor estudiado es aquel que aparece durante la fase balística del movimiento; el 

paciente se sienta confortablemente con sus manos descansando en sus muslos; control 

visual es requerido; tres movimientos de cada miembro deben ser desarrollados para un 

estudio apropiado). 

0= no problema. 

1= desvío simple del movimiento. 

2= temblor moderado con amplitud estimada < 10 cm. 

3= temblor con amplitud estimada entre 10 y 40 cm. 
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4= temblor severo con amplitud estimada > 40 cm. 

Score derecho: -----------.         Score Izquierdo: ---------------. 

12-  Prueba dedo-dedo (temblor de acción o inestabilidad). 

(Se le pide al paciente estando sentado que mantenga medialmente sus dos dedos índices 

apuntando cada uno al otro por alrededor de 10 seg, a una distancia de alrededor de1 

cm; a nivel del tórax, bajo control visual). 

0= normal. 

1= inestabilidad ligera. 

2= oscilaciones moderada de los dedos con amplitud estimada < 10 cm. 

3= oscilaciones considerable de los dedos con amplitud estimada entre 10 y 40 cm. 

4= movimientos de sacudidas > 40 cm de amplitud. 

Score derecho: -----------------.                 Score Izquierdo: -------------------. 

13-  Movimientos alternantes de pronación-supinación. 

(El sujeto confortablemente sentado en una silla, se le dice que eleve su antebrazo 

verticalmente y que realice movimientos alternantes de las manos, cada mano es movida 

y estudiada separadamente). 

0= normal. 

1= ligeramente irregular y lenta. 

2= claramente irregular y lenta, pero sin oscilación del codo. 

3= extremadamente irregular y movimientos lentos, con oscilación del codo. 

4= movimientos completamente desorganizados o imposibles. 

Score derecho: --------------.                 Score Izquierdo: -----------------. 

14-  Dibujo de la espiral de Arquímedes en un patrón predibujado. 

(El sujeto debe sentarse confortablemente en frente de una mesa, la hoja de papel debe 

estar fija para evitar artefactos. Se le dice al sujeto que le realicé la tarea sin control del 

tiempo requerido. Las mismas condiciones deben ser usadas en cada examen; la misma 

mesa, el mismo lápiz. La mano dominante es examinada. 

0= normal. 

1= deterioro y descomposición, la línea se va del patrón ligeramente, pero sin desvió 

hipermétrico. 

2= línea completamente fuera del patrón con recruce y/o desvió hipermétrico. 
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3= disturbio mayor debido a hipermetría y descomposición. 

4= dibujo completamente desorganizado imposible. 

Score: ----------------.     

Score alteraciones cinéticas (ataxia de miembros):-------------/52. 

 

III- Alteraciones del lenguaje. 

 15- Disartria: fluencia del habla. 

(Se le dice al paciente que repita varias veces una frase u oración estándar, siempre la 

misma, por ejemplo: El médico es mi amigo. 

0= normal. 

1= modificación ligera de la fluencia. 

2= modificación moderada de la fluencia. 

3= habla considerablemente lenta y disartrica. 

4= no habla.  

Score: -----------. 

16- Disartria: claridad del habla. 

0= normal. 

1= sugestión de pronunciación indistinta (comerse sílaba). 

2= pronunciación indistinta definida, muchas palabras no se entienden 

3= pronunciación indistinta severa, habla no entendible. 

4= no habla. 

Score: -----------------.             

Score de alteraciones del lenguaje: ---------------. / 8. 

 

IV- Alteraciones Oculomotoras. 

17- Nistagmo evocado por la mirada. 

(Se le dice al paciente que mire lateralmente el dedo del examinador: los movimientos 

estudiados son principalmente horizontales, pero pueden ser oblicuos, rotatorios o 

verticales). 

0= normal. 

1= transiente. 
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2= persistente pero moderado. 

3= persistente y severo. 

Score: -----------------. 

 18- Anormalidades del seguimiento ocular. 

(Se le dice al paciente, que siga el movimiento lateral lento desarrollado por el dedo del 

examinador). 

O= normal. 

1= ligeramente sacádico. 

2= claramente sacádico. 

Score:-------------------. 

19- Dismetría de la sácada. 

(Los dos dedos índices del examinador son colocados en cada campo visual temporal del 

paciente cuyos ojos están en la posición primaria; se le dice al paciente que mire 

lateralmente el dedo a la derecha y a la izquierda, overshoot o undershoot de los dos 

lados es entonces estimado). 

0= ausente. 

1= overshoot claro bilateral o undershooot de la sacada. 

Score: --------------------.    

Score alteraciones oculares: -----------------------/6. 

Score Total Ataxia: -----------------------------/ 100. 
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ANEXO 3 ESTUDIOS REALIZADOS 
 
 
 

A) 
 

 
 
 
B) 

 
 
Medición de la cara y determinación del tipo facial  

A) Medición distancia Of-Na 
B) Medición distancia bizigomática 
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Conducción nerviosa del facial 
 

 

 
 
Conducción nerviosa del accesorio 
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Dispositivo para la conducción nerviosa motora del nervio hipogloso 
 
 

 
 
 
Conducción nerviosa del hipogloso 
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Reflejo de parpadeo (Blink Reflex) 
 
 
 

                
 
Reflejo T mentoniano 
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PEATC 
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Anexo 4 Planilla de recolección de datos 
 
Paciente                          Control 
 
 
Asintomático        Enfermo       Estadío Evol.         Herencia          Repet ___/___ 
                                                                                                                                                  
Datos de identidad                
   
Nombre(s) 1er apellido 2do apellido 
   
edad ocupación dirección 
 Mcpio.  Prov.  
Examen Bucal 

Sup               
 7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 6 7 
Inf               
Relación de oclusión: 
Dientes perdidos ( nomenclatura dígito 2) 

1 año               
    Estudios de conducción motora 
      
 

                                                                                                      
                                                                            

 
 

 
 

 

 

 

   
  200 

Of-Na  

  Bicig.  

Nervio Hipogloso Facial AC Espinal 
Latencia 1    

2    
Duración 1    

2    
Fases 1    

2    
Amplitud 1    

2    
Área 1    

2    
Estímulo 1    

2    

 
Blink Reflex 

Ipsi Contra 

R1 Lat1 1   
Pico 1   
Lat1 2   
Pico 2   

R2 1   
2   

T. Ment. 
Latencia  

 
Duración  
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Anexo 5. Características generales de la población estudiada.  
 

Variables Sanos  Enfermos Presintomáticos 

Edad 34,02 ±8,43 (20-50) 39,94 ± 11,41 (16-60) 36,10 ± 10,50 (19-62) 
Sexo F 60 37 28 

M 40 53 14 
Edad Inicio - 26,79 ± 9,86 (8-60) - 
T evolucion - 13,25 ± 7,61 (1-42) - 
Herencia Materna - 56 19 

Paterna - 32 22 
Esporádicos - 2 1 

Alelo 1 - 22,08 ± 1,31 (19-33) 22,74 ± 2,33 () 
Alelo 2 - 40,57 ± 3,37 (34-53) 36,68 ± 2,47 (32-42) 
SCORE TOTAL - 50,06± 17,32 (5,88-

92) 
- 

N Total 100 90 42 
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Anexo 6. Representación gráfica de los registros de los estudios de conducción de los 

nervios: facial (A), accesorio (B) e hipogloso (C) en un descendiente presintomático 

masculino de 34 años y CAG 22/35, un sujeto enfermo, masculino, de 40 años de edad, 

con tiempo de evolución de 21 años y CAG 22/41, un control, masculino de 37 años. Se 

observa prolongación de la latencia y la duración del potencial en el enfermo en 

relación con el control para los tres ejemplos y la caída de la amplitud del potencial del 

nervio facial en el enfermo respecto al control. En el sujeto presintomático se observa 

prologación de la duración del nervio facial e hipogloso. 

(A) Facial 

Presintomático                              Enfermo                                   Control 

              

  

(B) Accesorio 
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(C) Hipogloso 

                                

 
 
Anexo 7. Representación gráfica de un  registro del reflejo de parpadeo de un 

presintomático masculino de 35 años (A), un enfermo masculino, de 35 años, tiempo 

de evolución de 23 años y CAG de 22/42 (B) y un control masculino de 33 años (C). Se 

observa prolongación de la latencia del componente R2  homo y contralateral en el 

sujeto enfermo (41,2 ms y 47,8 ms respectivamente) con respecto al sujeto sano (32,4 

ms).  

 (A) Presintomático                          (B)  Enfermo                (C)  Control                                    

 

               

 

6.34 9.56 5.88 

2.44 

10.6 

10.2 

12.2 

40,6 
11.2 

41,2 

40,4 

R1 

R2 ipsilateral 

R2 contralateral 

R2 ipsilateral 

R2 contralateral 

R1 

12.72 

47.8 

1µ
V

/d
iv

  1µ
V

/d
iv

  

1µ
V

/d
iv

  

2ms/div  2ms/div  2ms/div  

10ms/div  10ms/div  

20
0 

µ
V

/d
iv
  

10
0 

µ
V

/d
iv
  

R2 ipsilateral 

32,4 

32,4 

11,2 

10,2 

R2 contralateral 

R1 

10ms/div  

20
0 

µ
V

/d
iv
  

127 




