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Sr. Director,

Bardet en 1920 y Biedl en 1922 descri-
bieron un sindrome congénito caracteri-
zado por obesidad, polidactilia, retinitis
pigmentosa, retraso mental e hipoplasia
gonadal. Otras anormalidades asociadas
frecuentemente son hipertension y dia-
betes mellitus'?. Los pacientes adultos
consultan al nefr6logo por hipertension,
pruebas de imagen renal andmalas o in-
suficiencia renal, siendo esta la mayor
causa de morbimortalidad'.

EPIDEMIOLOGIA Y DIAGNOSTICO
La incidencia varia geograficamente en-
tre 1/160 000 en Suiza y 1/13 500 entre
beduinos de Kuwait, probablemente aso-
ciado a endogamia’. El diagnostico es
basicamente clinico. Beales et al. en
2001' sugieren que la presencia de cua-
tro criterios mayores o tres mayores aso-
ciados a dos menores pueda ser diagn0s-
tico (tabla 1), pero este se puede retrasar

debido a emergencia lenta y variabilidad
clinica en la expresion de la enfermedad.
Los diagnosticos diferenciales del cua-
dro clinico de un nifio obeso, con retra-
so psicomotor, sin polidactilia, incluyen
una amplia serie de posibilidades, hasta
que se asocie una alteracion visual’.

GENETICA DEL SINDROME DE
BARDET-BIEDL

Se han estudiado al menos 16 genes rela-
cionados con el sindrome de Bardet-Biedl
(SBB), entre ellos BBSI, BBS2,
ARL6/BBS3 y SDCCAGS/BBS16. En el
modo de herencia autosémico recesivo, los
padres son heterocigotos obligados y asin-
tomaticos, los hermanos tendran una pro-
babilidad del 25 % de ser sanos, 50 % se-
ran heterocigotos y 25 % afectados por la
enfermedad. La herencia trialélica implica
la presencia de al menos tres mutaciones
para que se manifieste el fenotipo. Actual-
mente se desconoce hasta qué punto el
multialelismo contribuye al fenotipo'*.

MALFORMACIONES RENALES Y
FUNCION RENAL ALTERADA

El compromiso renal se observa hasta en
el 40 % de los casos. La displasia renal
se caracteriza por alteraciones en el pa-
rénquima y nefronoptisis. En la ecografia
y la resonancia magnética nuclear se en-

Tabla 1. Criterios diagnésticos del sindrome de Bardet-Bied| (Beales et al.)

Criterios mayores

Criterios menores

Distrofia retiniana

Trastornos del lenguaje

Polidactilia

Estrabismo/cataratas/astigmatismo

Obesidad de tronco

Braquidactilia/sindactilia

Problemas de aprendizaje

Retraso en el desarrollo

Malformaciones renales

Alteraciones del comportamiento

Hipogonadismo (varones),
anormalidades genitales (mujeres)

Apifiamiento dental/hipodontia/raices
pequefas/paladar ojival

Dismorfismo craneofacial
Poliuria/polidipsia (diabetes insipida)
Anormalidades cardiacas congénitas
Diabetes mellitus

Fibrosis hepdatica

Enfermedad de Hirschprung
Anosmia
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cuentran lobulaciones. El cuadro clinico
incluye anemia, poliuria y polidipsia en la
nihez. Menos frecuente es la enfermedad
glomerular con glomeruloesclerosis focal
y segmentaria y despegamiento de la
membrana basal glomerular, aunque rara
vez se realiza una biopsia renal’.

TRATAMIENTO

No existe tratamiento para la pérdida de
vision, pero se puede prever la educacion
especial y el entrenamiento futuro para la
ceguera. La obesidad se debe manejar con
dieta y ejercicio. La dislipemia y la hiper-
tension se tratan igual que en la poblacion
general y, seglin el grado de la insuficien-
ciarenal, se realizara seguimiento especia-
lizado. Se debe ofrecer consejo genético's.

CASO CLiNICO

Mujer de 50 anos, sin alergias, interve-
nida quirrgicamente por polidactilia a
los dos anos de edad. Retinitis pigmen-
taria diagnosticada hace mas de 25 afos.
Enfermedad pulmonar obstructiva cro-
nica tipo bronquitis cronica, fumadora
activa de 20 paquetes/ano. Niega cegue-
ra en familiares de primer y segundo
grado. Exploracion fisica: peso: 85,9 kg,
talla: 1,65 m, indice de masa corporal:
31,55 kg/m?. Analitica de sangre sin
anemia, sin dislipemia ni aumento de la
creatinina. Estudio genético en la Fun-
dacion Jiménez Dfaz de Madrid en
mayo de 2010: portadora de una muta-
cion en el gen BBS1 que es responsable
de su enfermedad. Ecografia abdominal
(figura 1): higado graso, pancreas no va-
lorable, bazo homogéneo. Rindn dere-
cho con suaves lobulaciones y quiste si-
nusal de 3,8 cm, rifidon izquierdo con
prominencia cortical redondeada, pro-
bable lobulacion, sin poder descartar tu-
moracion renal, por lo que aconsejan re-
sonancia magnética nuclear, que no se
realiza por claustrofobia.

SINDROME DE

COMO CILIOPATIA
Los cilios estan presentes en casi todas
las células de los vertebrados. Intervie-

BARDET-BIEDL
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Figura 1. Ecografia abdominal que
muestra lobulaciones en ambos
rifones.

incluyen el sindrome de Kartagener, la
enfermedad poliquistica AD y la ne-
fronoptisis® (figura 2).

CONCLUSIONES

El SBB es una enfermedad genética
muy rara. Aunque clinicamente esta
bien definida y caracterizada por la
asociacion de polidactilia, retinitis pig-
mentaria, retraso psicomotor y obesi-
dad, genéticamente es heterogénea, in-
cluyendo

genes que codifican

proteinas para el funcionamiento y la

nen en el desarrollo embrionario, en la
polaridad y la homeostasis, en funcio-
nes sensoriales (oido, vista, olfato) y
transportadoras, y en la division celu-
lar. Su ensamblaje y mantenimiento
depende del transporte intraflagelar
que lleva particulas del cuerpo basal a
lo largo de la estructura microtubular
hasta la punta. En 2003 Ansley et al.’
propusieron que la patogénesis mole-
cular del SBB se debia al compromiso
ciliar. Muchas proteinas codificadas
por genes alterados en el SBB se loca-
lizan en el centrosoma y el cuerpo ba-
sal. Las células glomerulares y tubula-
res producen un f(nico cilio de

estructura 9 + 0 que se proyecta a la 1.

luz del tabulo y funciona como meca-
no o quimiorreceptor. Otras ciliopatias

estructura de los cilios, por lo que este
sindrome se agrupa dentro de las cilio-
patias, que como entidades patogéni-
cas han despertado un renovado inte-
rés cientifico. Revisando la literatura
médica, encontramos que en Espaha se
han descrito 4 casos en total, que co-
rresponden a 2 familias con 2 herma-
nos afectos cada una®".
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