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SORDERAS NEUROSENSORIALES NO SINDRÓMICAS.
ANÁLISIS DE LA HERENCIA EN 10 FAMILIAS.
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RESUMEN

Se reportan los árboles genealógicos de 10 probandos afectados con sorderas
neurosensoriales no sindrómicas de aparición familiar. El análisis genético
practicado permitió reconocer la clara segregación de un único gen de sordera en
7 familias (3 autosómicas recesivas, 2 autosómicas dominantes, 1 ligada al
cromosoma X, 1 con herencia mitocondrial). En las 3 familias restantes resultó
difícil el análisis y se propuso la herencia recesiva como la más probable, sobre la
base, fundamentalmente, de las características de la pérdida auditiva (congénita,
bilateral, severa o profunda). En general las sorderas autosómicas recesivas
fueron las más frecuentes. Se corrobora que estos estudios suelen ser complicados
por la gran heterogeneidad que pueden presentar a todos los niveles las sorderas
neurosensoriales no sindrómicas.
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Las sorderas hereditarias afecta
aproximadamente a 1 de cada 2 000 naci
y representan un serio problema de sa
pública en todos los países.1-3

Las sorderas no sindrómicas so
aquéllas en que la hipoacusia no  se  aso
con otras características clínicas 
constituyen el 70 % de pacientes co
sorderas hereditarias.1,4 Como se conoce
en las sorderas neurosensoriales 
afectación de la transmisión del sonid
se produce a nivel de cóclea o de nerv
auditivo.5
9 2
El análisis genético en las familias 
las cuales se ha demostrado la segrega
de un solo gen, ha permitido clasificar 
sorderas neurosensoriales no sindróm
en autosómicas o ligadas al cromosoma 
éstas a su vez en recesivas o en dominant1,6

En este trabajo presentamos 
"probandos" con formas heredadas 
sorderas neurosensoriales no sindrómi
Se analizan algunas características clín
audiológicas y genéticas de ellas y se ha
consideraciones acerca de la utilidad ac
de estos estudios.
1 Departamento de Genética. Hospital Pediátrico Docente " William Soler".
2 Departamento de Audiología. Hospital Pediátrico Docente " William Soler".
3 Hospital General Docente " Aleida Fernández Chardiet" .
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MÉTODOS

La investigación se basó en lo
aspectos siguientes:

- Examen físico general.
- Confección del árbol genealógico.
- Examen audiológico.

El examen físico se realizó por u
genetista clínico, con la finalidad de conoc
las alteraciones físicas o signos asocia
con la hipoacusia. Se confeccionó el ár
genealógico a partir del «probando
afectado por sordera neurosensorial
presentación familiar sin otra afectació
clínica acompañante. Los datos 
obtuvieron al interrogatorio de 2 o má
familiares. Se procedió al exame
audiológico de todos los individuos (san
y enfermos) posibles de cada familia.

El diagnóstico de la hipoacusia s
efectuó por un especialista en ORL y 
basó en las siguientes investigacion
según el caso:

- Exploración general otorrinolarin
gológica.

- Acumetría con pruebas de Rinn
Weber y Schwabach.

- Estudio audiométrico.
- Impedanciometría con registros d

timpanograma y estudio del refle
estapedial

- Potenciales evocados auditivos de ta
cerebral.

RESULTADOS

Éstos se expresan según l
"probandos" y las 10 familias estudiad
(figs. A,B y C).

Familia 1. Paciente IV-3. Niño de 7 añ
en el cual se sospechó la pérdida audi
9 3
s

desde pocos meses de nacido. Ésta
caracterizó como neurosensorial profun
congénita y bilateral. Tres tíos y un prim
por vía materna eran sordomudos. 
diagnosticó como sordera neurosenso
congénita ligada al cromosoma X.

Familia 2. Paciente IV-1. Niña de 1 añ
de edad que nació de un parto normal
los 8 meses de nacida le notaron que no
bien. Se le realizaron los estudi
correspondientes y se le diagnosticó u
pérdida auditiva neurosensorial bilate
profunda. Ambos padres, con audici
normal, refirieron tener familiare
sordomudos. El diagnóstico fue sorde
neurosensorial congénita bilater
autosómica recesiva.

Familia 3. Paciente VI-3. Niño de 3 añ
de edad que se le diagnosticó hace un
sordera congénita neurosensorial bilate
profunda. Ambos padres so
consanguíneos. La hermana y una pr
presentan un cuadro similar. Se clasif
como sordera neurosensorial congén
autosómica recesiva.

Familia 4. Paciente III-5. Paciente de
meses de edad que concurre a consulta
sus padres, los cuales son sordomud
para precisar su estado auditivo. Se
detecta pérdida auditiva bilater
neurosensorial profunda, al igual que s
padres y hermana mayor. No existen ot
antecedentes familiares de la afección, a
ser los referidos. Se caracterizó como u
posible sordera neurosensorial congén
autosómica recesiva.

Familia 5. Paciente IV-4. Niño de 11 añ
de edad nacido de embarazo y pa
normales. Ambos padres y una prim
paterna son sordomudos. En los 3 la sord
se había catalogado como de cau
ambiental por el uso de medicamen
ototóxicos. Los abuelos maternos s
consanguíneos y en él no se refirió el u
de medicamentos con toxicidad demostr
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Fig. Arboles genealógicos de las familias.
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al aparato auditivo. Se propone descarta
herencia autosómica recesiva.

Familia 6. Paciente IV-2. Paciente de 9 a
de edad en los que se niegan antecede
de interés pre y posnatales que pudie
estar relacionados con la enfermedad
cuestión de dicha paciente. Consu
porque "no oye nada" por el oído derec
Los estudios realizados destacan pérd
auditiva neurosensorial severa por ese o
Existen miembros de la familia con pérdi
auditiva neurosensorial profund
congénita bilateral y otros con hipoacus
del mismo tipo, pero unilateral. Se conclu
como sordera neurosensorial autosóm
dominante con expresividad variable
penetrancia reducida.

Familia 7. Paciente III-5. Es un niño qu
a los 5 años de edad sus padres le not
que lateralizaba la cabeza para escucha
que le hablaban. Los estudios audiológic
detectaron una hipoacusia neurosenso
bilateral, con mayor afectación del oíd
izquierdo. Ahora tiene 12 años de eda
los chequeos periódicos han demostra
que la pérdida auditiva es progresiva. 
padre y 3 tíos paternos refieren pérd
auditiva bilateral a partir de la 2da. o 3
década de la vida. Aunque la hipoacu
sólo se ha manifestado en 2 generacion
se considera del tipo neurosensor
progresiva autosómica dominante c
penetrancia reducida.

Familia 8. Paciente IV-2. Niña de 4 mes
de edad a la que se le realizan estudio
pesquisaje auditivo por mostra
antecedentes familiares de sordera. S
detecta pérdida auditiva neurosensor
congénita bilateral profunda. La madre y
tío materno son sordomudos. El pad
presenta una hipoacusia neurosenso
bilateral moderada sin antecedent
demostrados y ha desarrollado lenguaje
el único afectado en su familia. Se propo
la herencia autosómica recesiva que
9 7
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deberá investigar posteriormente con otr
estudios.

Familia 9. Paciente IV-3. Paciente de 1
años y del sexo femenino. Destaca sord
neurosensorial bilateral congénita, profun
en el oído derecho y severa en el izquierd
Existen otros miembros de la famili
afectados con consanguinidad demostra
Se concluye como sordera neurosenso
congénita autosómica recesiva.

Familia 10. Paciente II-7. Adulto de 5
años de edad que comenzó con pérd
auditiva durante la segunda década de
vida. El déficit neurosensorial fue bilatera
-aunque mayor del oído izquierdo- 
progresivo. Actualmente la pérdida pued
considerarse de severa a profunda q
afecta a todas las frecuencias, en amb
oídos. Cinco de sus hermanos presen
también pérdida progresiva de la audició
de comienzo en la primera o segun
décadas de la vida. Sólo las hembr
afectadas han tenido descendencia con e
enfermedad. No se reporta consanguinid
parental. Se clasifica como sorder
neurosensorial progresiva con patrón 
herencia mitocondrial.

DISCUSIÓN

El análisis genético practicado en est
familias ha permitido reconocer a la herenc
monogénica como causa de sorder
neurosensoriales   en   nuestro   medio.  
5 familias fueron genes autosómicos y en
localizados en el cromosoma X y en 
mitocondria   respectivamente.  Para  las 3
milias restantes, familias  4, 5 y 8 (fig
propusimos la herencia autosómic
recesiva, para ello nos basamos fu
damentalmente, en las características d
pérdida auditiva en los "probandos" y su
padres y por razones de frecuencia.1,6-8 Los
matrimonios entre sordos pueden dar lug
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a la presencia de 2 genes distintos de sord
en la misma familia -heterogeneidad genét
alélica o no-, lo que dificulta extraordina
riamente el análisis genético en éstas7-9

Todas las sorderas recesivas que se 
reportado con localización cromosómic
conocida resultaron congénitas, 
prelinguísticas y severas o profundas.6,9-12.
Hasta el momento sólo se ha reporta
un tipo de sordera neurosensori
prelinguística, no progresiva, que afecta
todas las frecuencias con patrón d
herencia autosómica dominante, en la mis
región donde se ha localizado el gen de
sordera recesiva NSDR1. Esto ha llevad
sugerir que mutaciones en el mismo g
pudieran dar lugar a sorderas de tip
dominante o recesivo.13 Muchas de estas
familias de difícil interpretación genétic
hoy día y aquéllas de causa no precisa
pudieran ser caracterizadas en un futu
mediante estudios moleculares.10 En la
familia 10 el patrón de herencia nos hiz
sospechar desde un inicio la existencia
una mutación en el genoma mitocondrial,14,15

lo cual se confirmó molecularmente y se
motivo de un trabajo ulterior.

Los estudios genéticos-moleculares 
las sorderas neurosensoriales 
9 8
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sindrómicas han experimentado u
considerable desarrollo en los últimos
años. La localización cromosómica de ge
implicados en ellas reportan los resultad
siguientes:9-20

- Diez genes de sorderas autosómic
recesivas en: 2p, 3p, 7q, 9q, 10q, 11
13q, 14q, 17p y 21q.

- Once genes de sordera autosóm
dominante en: 1p, 1q, 4p, 5q, 6q, 7p, 1
13q, 14q, 15q y 19q.

- Cuatro genes de sordera ligada 
cromosoma X en: Xq21.1, Xq21.2, Xq2
y Xp22.

Como se ve, el reconocimiento de es
familias afectadas con sorderas de ca
claramente genética constituye además
material biológico de valor inapreciable pa
realizar estudios de ligamiento qu
confirmen las localizaciones ya reportada10

o para la identificación de nuevos loci. Tal
estudios permitirán en un futuro dispon
de protocolos de diagnósticos 
asesoramientos genéticos más refinad
que contribuyan a la prevención de l
sorderas hereditarias, además de amplia
conocimientos en su fisiopatologí
molecular y posible terapéutica.
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SUMMARY

The pedigress of 10 examiness affected with non syndrome neurosenso
deafness of familial appearance were erported. The genetical analysis m
allowed to recognize the clear segregation of a sale gene of deafness in 7 fam
(3 recessive autosomal, 2 dominant autosomal, 1 linked to cromosome X, an
with mitochondrial heredity). In the other 3 hamilies the analysis was difficu
and the recessive heredity was suggested as the most probable, based main
the characteristics of auditive loss (congenital, bilateral, severe or deep).
general, the recessive autosomal deafness was the most common. It 
corroborated that these studies are usually complicated due to the g
heterogeneity that the non syndromic neurosensorial deafness may prese
all levels.

Subject headings: DEAFNESS/genetics.
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