
El expediente No 17-00'1035-001, sobre la aprobaci6n Gula de Prec ca Clinico -Molecular para

Atenci6n de Ataxias Hereditarias, conteniendo el Informe N'167-2019lNCN-NG del Jefe del
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N. oy'6/ "2019-DG-|NCN

RESOLUCION DIRECTORAL

Lirlla 02 de ,&fhilr4de 2o1s

VISTO:

.il:,, ' OEPE/INCN de la Directora Ejecutiva de la Oficina Ejecutiva de Planeamiento Eslrategico y el

lnforme N" 278-2019-OAJ/INCN del Jefe de la Oficina de Asesorla Juridica del lnstituto
Nacional de Cienclas Neurol6gicas, y,

CONSIDERANDO:

Que, los numerales I y ll del Titulo Preliminar de la Ley N' 26842, Ley General de Salud,

seffalan que la salud es condici6n indispensable del desallollo humano y medio fundamental
pa? alcanzat el bienestar individual y colectivo, por lo que la protecci6n de la salud es de

interes piblico, siendo responsabilidad del Estado regularla, vigilarla y promoverla;

Que, mediante Resoluci6n Ministerial N' 302-2015/NrlNSA aprueba la Norma T6cnica de Salud

N' 1 17-M|NSF,/DGSP-V.01 "Norma T6cnica de Salud para la Elaboraci6n y Uso de Guias de

Prac ca Cllnica del N4inisterio de Salud", que en el numeral V.- Disposiciones Generales 51
define a las Guies de la Prectica Clinica como un coniunlo de recomendaciones desarrolladas
de forma sistemetca para ayudaf a profesionales y a pacientes a tomar decisiones sobre la
alencion sanitaria mas apropiada y a seleccionar las opciones diagndsticas o temp6uticas mas

adecuadas a la hora de abordar un problema de salud o una condici6n cllnica especifica;

Oue. el nume€l 6.7.2. de la Norma Tecnica de Salud en referencia, dispone que: Los

Establecimientos de Salud categoria ll-1 al lll-2 podr6n elaborar las Gulas de Pr6ctica Clinica
de acuerdo al perfil epidemiol6gico de su demanda, siempre y cuando no se cuente con las

Guias de Praciica Cllnica del nivel nacional o regional, siguiendo lo establecido en la presente

NTS en lo que corresponda. Se apfueba con Resoluci6n Directofal del Establecimiento de

Salud;

Que. mediante Resoluci6n Ministerial N' 414-201s/lVllNSA aprueba e, Documento Tecnicoi
"Metodologia para la elaboraci6n de Gulas de Pr6ctica Clinica', con la finalidad de conkibuir a

la mejora de la calidad de la atenci6n en salud con 6nfasis en la eficiencia, efectividad y

seguridad, a trav6s de la formulacidn de Gulas de Pr6ctica Cllnicas que respondan a las
prioridades nacionales, regionales y/o local; y con el objetivo de estandarizar la metodologia
para la generaci6n de GPC en los establecimientos de salud ptlblicos del Sector Salud a ttav6s

ad,el lnforme N° 195-2019 1NCN― DEIDAEADT de la
)ocencia y Atenc10n Especia zada en ApOyO al

N°  089-2019-UO′OEPE′lNCN de la unidad de
P,aneamiento EstratOgicO eI PrOveido N°  393-2019‐

一
．一
．一”ノ砕〓́
「「一一
Ｔ一一・一一一
・
・

〓
〓
´
一
一
一
¨
一
´

，
一
一
三
一

l TACLこ L

ヽ

` 
ヽ _1

FM笥[千¬s

● VARGAS



I,IAGIE L,

de un marco y herramientas metodologicos necesarios, que permitan la elaboraci6n de una

GPC de calidad, basada en la meior evidencia disponible;

Que, la Resoluci6n Ministerial N'850-2016iMlNSA aprueba las "Nofmas para la Elaboraci6n de
Documentos Normativos del lvlinisterio de Salud' que permiten estandarizar los elementos
conceptuaes, estructurales y metodol6gicos mes relevantes en el cico de producci6n
normativa del IVlinisterio de Salud asl corno brindaa a las Instancias reguladoras de Ministerio
de Salud una herramlenta que facilite el desarrollo de sus funciones normativasl

Q!e, el n!meral 6.1.4. de las referidas nomas, consideran documentos Tecnicos aquellos que
abordan aspectos como "Doclrinas", "Lineamiento de Politicas', "Sistemas de Gesti6n de la
Calrdad" "Planes" (de diversa natu|aleza);

Que, por Resollci6n Directoral N' 151-2018-INCN-DG de fecha '18 de junio de 2018, se
reforma el Equipo Evaluador de las Gulas de Practica Clinica del Instituto Nacronal de Ciencias
Neurol69icas,

ue, de los antecedentes se aprecia igualmente, que la Guia de Prac{ca Cllnico -Molecular
para Atenci6n de Ataxras tiene como objetivo normar la atenci6n clinica y molecular de
personas atectadas con ataxias hered tarias en el Peri, yt como finalidad contribuir a rnejorar la
calidad de prestacjones de salud en las ataxias hereditarias a trav6s de una guia de prectica
clinico-molecular, sustentada en evidenca centifica actualizada, ofreciendo el m6ximo
beneficio y el mlnimo riesgo para los pacientes y familias, asi como la optjmizaci6n y
racionalizaci6n del uso de los recursos:

Que, en ese contexto, mediante Memorando N'07-2019 COtullTE EVALUACION GPC-INCN
del Presidente del Equipo Eva uador de las Guias de Practca Cllnica y el Informe N'089-2019-
UO OEPE/INCN de a Undad de Organizaci6n de la Oficina Ejecutiva de Planeamiento
Estrategico, quienes emiten su opini6n t6cnica favorable pa|a la aprobaci6n de la cula de
Pr,rctica Clinico -Molecular para Atenci6n de Ataxias Heredi{arias del Instituto Nacional de
Ciencras Neufol6gicasl ratificado por la Directora Ejeculiva de la Oficina Ejecutlva de
Planeamiento Estrategico, medlante Proveido N' 393-2019-OEPE/INCN;

Que la Guia de Practica Cllnico -lvlolecular para Atenci6n de Ataxias Hereditarias del Instituto
Nacional de Ciencias Neurol6gicas, cump e con observar la normatividad legal vigente, por lo
que resulta pertrnente proceder a 5u aprobacbn con la resoluci6n correspondiente, para su
desafrollo en el 6mbito Institucional:

Que, estando a lo informado y con la opini6n favorable del Jefe de la Oficina de Asesorla
Juridrca;

Con las visaciones de la Drrectora Adjunta, de la Directora Ejecutiva de la Oficina Ejecutiva de
Planeamienlo EstEt6gico de la Directora Ejecutiva de la Direcci6n Ejecutiva de Investigaci6n,
Docencia y Atenci6n Especialzada en Apoyo al Diagnoslco y Tratamento, de la Jefa del
Departamento de Investgaci6n Docencia y Apoyo al Diagn6stico en Neuropatologia, de la Jefa
de la Ofcina de Gestdn de la Calidad y del Jefe de la Oficina de Asesoria Juddica del Instituto
NacionaL de Cienc as NeLrrol6gicas;

De conforrnidad con o displesto por el Texto lJnrco Ordenado de la Ley N' 27444 Ley del
Procedlmienio Admrn strativo General", aprobado por el Decreto Suprerno No 004-2019-JUS, la
Ley N'26842, Ley General de Salud, la Resoluc6n Ministerial N'302-201s/[/INSA que
aprob6 a Norma Tecnrca de Salud N' 1 17-l\,1lNSA,/DGSP-V.01 "Norrna T6cnica de Salud para
a Elaborac6n v Uso de Guias de Practica Clinica del Min sterio de Salud", la Resoluci6n
[,4inisterial N' 414-2015/l\,1lNSA que aprobo el Documento Tecnco: 'Metodo ogia para la
elaboraci6n de Guias de Pr6ctica Clinica" a Resoluc6n I\4inlstefial N' 850-2016/l,1lNSA
aorueba las "NorTfas oara la Elaboraci6n de Documentos Normativos del Ministerio de Salud'
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RESOLUCION DIRECTORAL

Lina, e2 de 4,4.'*, de 2o1s

y el ・Reglamento de OrganizaciOn y Funciones del lnsttuto NaCiOnal de Ciencias
Neuro10g cas',aprobado por Resoluc On Min stenal N° 787-2006′ MINSA

SE RESUELVE:

'r- 'i M!9!!9-!.- APRoBAR la Guia de Pfadica clinico -lvlolecllar pa€ Atenci6n de Ataxras
I I Hereditarias del Instituto Nacional de Ciencias Neurol6gicas, que consta de un total de
. cuarenta y dos (42) folios, que forma parte integrante de la presente resollci6n.

Articulo 2".- ENCARGAR al Departamento de Investigaci6n, Docencia y Apoyo al Diagn6stico
en Neuropatologia del Instituto Nacional de Cierlcias Neurologicas como responsable de la

difusi6n, monitoreo, implementaci6n, aplicaci6n y superuisi6n de la presente Gula en el dmbito
de su competencia.

Articulo 3'.- ENCARGAR a la Oficina de Comunicaciones la difusi6n y publicaci6n de la

presente Reso[]cidn Dircctoral, en el portal de la pagina web del Instituto Nacional de Ciencias
Neurol69icas.

Reglstrese y Comunlquese,
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CONFLICTOS DE INTERESI

El grupo elaborador de la guia declara ser investigadores o co investigadores en proyectos

relacionados a ataxias hereditarias ejecutados en Centro de Investigaci6n B6sica en Neurogendtica,
MCO es investigador principal del proyecto EUSAGE, sobre modificadores gen6ticos en SCA3/MJD y

Enfermedad de Huntington.

GLOSARIO DETERMINOS:

Ataxia: Signo que se expresa poruna alteraci6n de la marcha con aumento de la base de sustentaci6n
adem6s de incoordina€i6n en extremidades expresados como dismetria, discronometria,

sdiadococinesia, disanria, entre otros,

ias hereditariasi Grupo heterog€neo de enfermedades g€neralmente progresivas, que se

Ataxia de Friedreich: Trastorno neurodegenerativo hereditario que se caracteriza cliisicamente por

una ataxia progresiva de la marcha, disartria, disfagia, disfunci6n oculomotora, pdrdlda de los refleios
tendinosos profundos, signos de afectaci6n del tracto piramidal, escoliosis, y en algunos €asos,

miocardiopatia, diabetes mellitus, p6rdida visual y audicidn defectuosa.

Signo de Romberg: Se explora alpaciente con ambos piesjuntos, se le pide que cierre los ojos, sihay
afectacidn vestibularaparece16 caida hacia el lado afectado.

Canalopatia: Trastorno neurol6gico que afecta a la excitabilidad de la membrana muscular

asociado a mutaciones en los canales de calcio, sodio o potasio y los receptores de acetilcolina,

, Ap.axia Oculomotora: Incapacidad de ejecutar el movimiento de los ojos, p€se a la capacidad fi
I v a la voluntad Dara hacerlo,
I

i . ,loftalmoplejla internuclear: Alteraci6n de la aducci6n del ojo ipsilateral a la lesi6n delfasciculo

|:ljl哨ill;:l塁:』Tlll嵩:1lT‖:;:L譜11志:肌:組温:1思::,1:11』暫16n

Nistagmo: Se trata de movimientos conjugados y coordinados de los ojos, definidos por el senti
d€ la fase riipida y por la direcci6n (horizontal, vertical, rotatorio). La utilidad clinica del nistagmo
muy escasa si solamente aparece en la mirada extrema.

Mioclonias: tas mioclonias son movimientos involuntarios, breves, bruscos y similares a sacu
que provocan una contraccjon muscular brusca,

Heredograma: Un diagrama simplificado de la genealogia de una familia en la cualse muestra la
relaci6n existente entre los miembros de la familia.

es
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METODOLOGIA

La guaa de prdctica clinico-molecular (GpC-M) de ataxias hereditarias, es una guia adaptada, basada
en los siguientes documentos:

Corben LA et al; Clinical lManagement Guidelines Wriung Group. Consensus clinical
management guidelines for Friedreich ataxia. Orphanet J Rare Dis. 2014 Nov 30: 9:184.

De Silva R, Greenfield l, Cook A, Bonney H, Vallortigara J, Hunt 8, Giunti p. Guidelines on the
diagnosis and management of the progressive ataxjas. Orphanet J Rare Dis. 2019 Feb

20;1411):51.

llg Wet al. Consensus paper: management of degenerative €erebellar disorders. Cerebellum.

2014 Aprj13(2):248-68.

Schuk.JB et al. Diagnosis and treatment of Friedreich ataxia: a European perspective. Nat Rev

Neurol. 2009 Aprj5(4):222-34.

6asserT et al. EFNS guidelines on the molecular diagnosis of ataxias and spastic paraplegias.

Eur J Neurol. 2010 Febj17(2):179-88.

Sequeiros J et al. European Molecular Quality Genetics Network. EMQN Best Practice

Guidelines for molecular genetic testing of sCAs. Eur J Hum Genet. 2010 Nov;18(11):1173-6.

Asimismo, se realizd una bdsqueda sistemdtica de la literatura, realizada durante el periodo

noviembre 2016 y marzo 2019. [os tdrminos de bisqueda empleados fueron otdxio, heredito

otoxia, guidelines, spinoce rcbellor otoxio, genetics ord otdxlo. la bUsqueda se realiz6 en las oases d

datos PublMED de la biblioteca MtDLINE. 5e revisaron articulos en ingl6s y espaffol, con acceso libre
o acceso a trav6s de la biblioteca virtual de CONCYTEC. La mayoria de las recomendaciones

mencionadas en esta Suia aon adaptadas de los documentos de referencia o bibliografla consultada.
Las recomendaciones de novo, se especifican en la guia, y se sustentan en criterios de adaptaci6n
cultural, disponibilidad de recursos y servicios en el pais, puntos de vista de poblaci6n diana rocar y

experiencia t€cnico-cientifica del grupo elaborador d€ la guia.

VIGENCIA:

De acuerdo con norma t6cnica institucional, esta gula tend16 una vigencia de 3 affos. Se debe
instalar un nuevo grupo evaluador de la guia para abtil de 2022.

FINANCIAMIENTO: La elaboraci6n de la GPC,M de ataxias hereditarias no cuenta con
financiamiento especifico alguno; sin embargo, fue realizada con apoyo parcial de INCN, que facilit6
oficanas, apoyo informiitico y horas de anvestigaci6n para algunos miembros delequipo elaooraoor,

1 7ACLE L
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SEGUNDA PARTE

FINALIDAO

Contrabuir a mejorar la calidad de prestaciones de salud de las ataxias hereditarias a traves de

una Sula de priictica clinico'molecular, sustentada en evidencia cientifica a€tualizada,

ofreciendo el miiximo beneficio y el minimo raesgo para los pacientes y familaas, asi como la

optimizaci6n y racionalizaci6n del uso de los recursos.

OBJETIVO

Normarla atenci6n clinica y molecularde personas afectadas con ataxias hereditarias en elPeni,

AMBITO DE APUCACI6N

podrSn ser aplicadas por los 6rganos desconcentrados de servicios de salud, las direcciones y

Esta guia de pr6dica clinica estii dirigada a m6dicos especialistas en neurologia, gen6tica m6dica,

medicinafisicay rehabilitaci6n, m6dicos defamilia, m6d icos gene ra les entre otros profesionales

de la salud vinculados a la atenci6n de ataxias hereditarias. Las recomendaciones de esta euia

gerencias regionales de salud o las que hagan sus veces y por establecimientos de salud a

carBo, asi como otros prestadores de servicios de salud pdblicos (Essalud, sanidades de I

Fuerzas Armadas y Policia Nacional del Peri, gobiernos regionales y locales) y privad05, se8Lj

corresoonda,

4. DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE ATAXIAS HEREDITARIAS

4.1. NOMBRE Y C6DIGO

Nombre

Ep6nimo :

Sigla lnternacional

Sigla Espafiol

C6digo CIE-10

Ataxia hereditaria

depende de la enfermedad especifica (ej. Ataxia de

de Friedreich, Enfermedad de Machado-loseph, etc.)

ADCA, SCA" ARCA, EA.

NinSuna

G11.1 Ataxia cerebelar de inicio temprano,

G11.2 Ataxia cerebelarde inicio tardio,
G11.3 Ataxia cerebelarcon defecto

en la reparaci6n delADN,

G11.8 Otras ataxias hereditarias,

G11.9 Ataxia cerebelar, no especificada

辞603516 SP,NOC[R[BEttAR ATAXIA 10,SCA10

1 183090 SPiNOCEREBELLAR ATAXIA 2,SCA2

#164500 SPINOCEREBFし LAR ATAXIA 7,SCA7

●109150 MACHADO 10SEPH D SEASE,M,D

1 183086 SPINOCEREBELLAR ATA× lA 6,SCA6

11 164400 SPINOCEREBELLAR ATAXlA l,SCAl

″OMIM

●229300 FRIEDREICH ATAXIA l,FRDA

●208900 ATAX A―TELANG ECTASIA,AT
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5. CONSIOERACIONES GENERALES

5.1. DEFINTCTON

[as ataxias hereditarias son !rn grlrpo heterog€neo de enfermedades generalmente progresivas,

que 5e caracterizan poruna p6rdida delcontrolde los movimientos voluntarios y la discapacidad

para coordinar la marcha y la postura, debido a compromiso del cerebelo y/o vias aferentes y

eferentes,

Las ataxias hereditarias incluyen una amplia variedad de enfermedades neurode8enerativas, de

causa gendtica, en las que el sintoma principal es la ataxia, En la mayoria de los €asos, la

enfermedad afecta a miis de un miembro de la familia; sin embargo, a veces no hay historia

familiar en absoluto.

ser el sintoma inicial), ataxia sensorial (signo de Romberg positivo, pseudoatetosis presente con

los ojos cerrados), ataxia de tronco (oscilaciones delcuerpo), ataxia de extremidades (presencia

de incoordinaci6n, temblor, torpezal, dismetria, disdiadococin€sia, temblor de intenci6n,

disartria, nistaSmus, alteraci6n en los movimientos sac6dicos.

El t6rmino ataxia involucra alteraciones de la bipedestaci6n Geparaci6n de pies mayor de

centimetros), alteraci6n de la marcha (incluye alteraci6n en la marcha en line recta, la cualpue

siglas en ingles Spinocerebellar Atoxia), autos6micas recesivas (como la Ataxia de Friedreich), en

relaci6n con una enfermedad mitocondrial y ligadas al cromosoma X. Existe un grupb de ataxias

cong€nitas relacionadas a errores d€l metabolismo, que no se16n discutidas en €sta guia.

!TAGLE L

5.2. CLAS|FtCACtoN Y ET|O|-OGiA

las ataxias hereditarias se clasifican de acuerdo con el patr6n de herencia: autos6mi

dominantes {como las ataxias espinocerebelosas, tambi6n denominadas como SCA5, por sus

En elaio 1982,Anita Hardingclasific6a las ataxias ce re belosas a utos6m icas dom in a ntes (A

por sus siglas en ingl6s o utosomal dom ino nt cerebellor otoxias\ en 3 $uposl

1. ADCA I en donde se encuentra el grupo de ataxias que se acompaffan !e manifestaciones6. jiif,|5
F   , 

■  Aυ しAIC■ 00:]ge Sc encuenI「 a elgrupo oe a=ax as que se acOmpanan oe maniestac ones

■  l    eXtracerebe osas como ofta mOplelぬ ′demenda′ sintomas extrap● an da es′ atrona Op● ca

.IF ,「  _ Ii里11Tia一一―一― … …         汐 守
:'i: i:' t" . F. ADCA ll con degeneraci6n pigm€ntaria de retina; /X \\

.--J,r...r. ,.i.,lr " 
ADCA lll considerada un slndrome cerebeloso "puro". 

i ,i [];., _;: 
i

i,i;*:i:'. r:(aD.acr,mhi6n r,m,.r:*:mhiihs.a. "^,""",-.--..",::lrXV,' i-z1.イ:

fド 11■
= :::ll轟篇[ni::[:焦:|:;i∫ :e:』ぶa::l詰111詰鳥凛1話]i蔦i:涌詰:silド 燃さギ〕

者

'I  :::1:li:ilil:::||」

:‖1:a::]:llilD:=t、よ11:」 ti‖∫::iter。 86neo de enfermedadeξ

umeradas se86n el orden d).pよ dよ il。l sLtt Lilly:庶 :亀:I]:;[:高」ξド|´actualmente registran m6s de 4(

=    
″

`

ξさ  |

ル1ヽ

adulte2 temprana, sin embargo, exasten formas juveniles-infantiles y tambi6n formas d{i

^..i*",i.,, 
de niffos y adolescentes ytiene un pico de presentaci6n en la pubertad.

/lz, _,., Presentac6n rardia.

l;,,. | [as ataxias autosdmicas recesivas (ARCAS, del ingl6s, 'butosomol recessive cerebellor ataxio',) se

[1\, H ,i ; caracterizan por una edad de inicio precoz, generalmente antes de los 25 afios. La ataxia de

\12 
F riedrerch es.las mds comun de las ataxias hereditarias recesivas, una enfermedad generalmente

curA DE pRAcrlca cLlNtco - MoLECULAR PARAATENctON DE ATAxlAs HEREDtTAzuAs
sERr,'rcro DE NEURocENf TtcA
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En la siguiente tabla se muestra la clasificaci6n de las ataxias hereditarias:

Arax as e5p nocerebeloias lscAt

| - _ _..AtarEs 
ep sddrs lEtu)

ATAXIAS AIJTO56MICO RECESIVAS

1           4

1           5 Atax as.rp no.e,ebe o!a5 r!to!otrr !o rece5iva (scARt

6     1 Ataxia esp6st ca de Chaf evoix Saguenay lARSACS)

Atalia pordeficit devltamina E (AVED)

sind.ome de Maf nes@Psosren lMSS)

AtatD autosi)m.o recesva deb do a mut-,dn en e sei PotG {M RAs,sANDol

xantofr atosis.ereb.otendLnosa (crx)

11 [niermedad J● ReFsum

Ataxlo de F,lodreich(AF,

praxiroc! onoron r po 11AoA1l

Atara autostm.o recesiva con apraxla ocu omotora llpo 2 1AOA2)

10

12

13

ATAXIAS t CADAS AL CROMOSO14A X

Sind.ome de ataxr/temlrr!rasocado ar .'omosoma X fiigi lFXTAS)

ot'a! d(c\ as I Brdas al aomosoma \

adenina-guanina) en regiones codificantes o exones (5CA1, 2,3,6, 1, 11 y DRLpA) de _

ATAXIAS,ORl● 4uTAC10N=S MITOCON DRIAt=S

Tomado y adaptado de Thomas Klockgether 2011 y Thoma5 Bird 2016

!.3. FrsroPAToLoGlA

detefminados genes; que codlfican una repetici6n anorma de aminoiicldo glutanrina

confirl6ndole propiedades t6xicas a su respect va protetna, por e cual tarnb en 5e les conoce
como enfermedades de "poliglutamina". Asimismo, existen SCAS causadas por expansiones de
repeticlones en regiones no codificantes o intrones (SCA8, 10,12,31y 36). En elcaso de la SCA1O,

la mutaci6n es causada por la expansi6n anormat de un pentanucle6tido ATTCT en el intr6n 9
del Cen ATXNI0, generando un efecto toxico por ganancia de funci6n en el ARN. Astmismo,
exrsten ataxias causadas por mutaciones puntuales, que ncluyen a SCA 5, 11, 13, 14, 15, 18, 23,
27.28y35

:τACLE L
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En elgrupo de las ataxias recesivas/ la ataxia de Friedreich es causada, en aproximadamente

98% de los casos, por un microsat6lite GAA (guanina-adenina-adenina) anormalmente

expandido en el primer intr6n del gen FXN en el cromosoma 9q12. Este triplete repetido causa

unadisregulaci6nenlatranscripci6ndeFX/,generandounsilenciamientodelgenquepreviene

cu a lqu ier efecto toxico mediado porARN. En cons€cuencia,5e inhibe la produccron de proteina

frataxina, bloqueando el transporte normal del hierro de la mitocondria al citosol, V

produci6ndose acumulaci6n de hierro a nivel mitocondrial lo q genera una cadena de cascadas

que lleva a un estrds oxidativo v muerte celular.

Otras vias moleculares implicadas en la lisiopatologia de las ataxias hereditarias descritas

incluyen: defectos en la reparacidn de ADN (AT), autofagaa (SCAS), canalopatias de calcio y

potasio (EAs y SCAS), defectos mitocondriales (AF, SCAS y ataxias mitocondriales); que llevan a

una deficiencia en la transmisi6n sin6ptica y luego degeneraci6n espinocerebelar progr€siva

por dltimo a un da60 de las c6lulas d€ Purkinje y/o en otras regiones.

La prevalencia de las ataxias recesivas es 3 por 100 000 habitantes, siendo la Ataxia
Friedreich, Ataxia telangiectasiay lasataxias con apraxia oculomotora,las mesfrecuentes a n

mundial. tn el Peri, de acuerdo con el registro de ataxias del CIBN a12015, la frecuencia relati
de la ataxia de Friedreich es 11.7%, deltotal de ataxias hereditarias con diagn6stico gen6tico.

tl_/a urr PdPcr rrrrPurldrrlE yd quc cr errrcs o^ruduvo y I

', formaci6n de radicales libres podrian daiiar las neuronas y glias del cerebelo. Una diet
saludable es importante, evitando el d6ficit de vitaminas que ayudan a la funci6n del
cerebelo como el iicido f6lico, la vitamina 812, B1 y la vitamina E, lo cual podria agravar el
cuadro de ataxia. Ademds, tener en cuenta otras comorbilidades como la alteraci6n de la
funci6n tiroidea que puede agravar muchas funciones delsisteme nervioso €entral, entre
estas la funcidn cerebelosa,

5.4, ASPECTOS EPTDEMTOtOGtCOS

las ataxias hereditarias son enfermedades con una epidemiologia variable. Las SCfu estiin
dentro d€lgrupo de enfermedades €ras o llamadas hu6rfanas porsu prevalencia entre 1-5 por

100 000 habitantes. A nivel mundial la mis fre€uente es la MID/sCA3 o tambi6n llamada

Enfermedad de lvlachado Joseph, seguida por la SCA1,2, 6,7. Existen diferencias geogriificas,

debido al efecto fundador de esta enfermedad en diferentes resiones del mundo. Asi oo
elemplo en Cuba v enヽ Óxico la m6s frecuente es la SCA2′ v en Brasl la mls frecuente es la

SCA3 En eI Per`′ de acuerdo con el registrO de ataxias del CIBN NCN a1 2015, la Frecuencia

relativa de las atax as es SCA 10(31%)′ SCA2(83%),SCA SC3/MJD(17%)′ SCA7(17%)y SCA6

(1フ%)

i TACLE L
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Asi tambi6n tenemos que las ARCAS tienen un patr6n

individuo afectado tiene dos copias afectadas (unas de
padres son portadores y generalmente asintomiiticos. La

copias afectadas de un gen es del25%.

5.5.3. Factores hereditarios

tas SCA5 tienen un pat16n de herencia de tipo autos6mico dominante. La descendencia de

un individuo con el alelo mutante tiene 50% de probabilidad de heredar el alelo mutante.

ta penetrancia de las SCAS es de alrededor del 70%, es decir solamente 70 de cada 100
portadores de la mutaci6n expresarin el fenotipo de ataxia. Las SCAS presentan

anticipaci6n g6nica,lo qu€ significa que hay mayorseveridad de la enfermedad o inicio rnes

temprano de la enfermedad en sucesivas generaciones, Este fen6meno se explica por la

inestabilidad del microsatAlite quF rontienen las 9e(uencias repetidas.

Las ataxias espor6dicas ocurren en casos de neomutaciones, premutaciones en

progenitores, falsa paternidad, padres no biol6gicos, baja penetrancia, fallecimiento
familiares presintom6ti€os.

CONSIDERACIONES ESPECiFICAS

6.1, CUADRO ClfNlCO

6.1.1. Signos y sintomas

Dependiendo de la causa existe una variabilidad de sintomas y signos que nos orientan e

pensar en una ataxia heredjtaria:

- Ataxia: signo principal en estos trastornos que se expresa por una alt€raci6n de la
marcha con aumento de la base de sustentaci6n sesuido de ataxia de extremidades

con dismetria/ discronometria, disdiadococinesia, disartria, entre otros.

- Otros sintomas neurol6gicos: Como son polineuropatia, piramidalismo, trasto
del movimiento, alteraci6n de movimientos oculares, compromiso visual, epilepsi

d€mencia, retardo mental, entre otros,

- Otros compromisos: retinopatias, sordera, cardiopatia, escoliosis, pie cavo, sintomas6. VARGAS

psiquiitficos, lipomas, xantomas, teldnsieLtasias, ictiosi(, etc.

En t€rminos Benerales es importante recordar que el cuadro clini€o de las atax
hereditarias es muy pleom6rfico con signos ysintomas cerebelososy extracerebelosos, q

generan fenotipos complejosj generalmente indistinguibles €ntre €llas, por lo que

diagn6sticogen6ticotermana siendo determjnante en la identificaci6n de cada una de ellas

5in embarBo, existen algunos signos clinicos orientador€s, que nos pueden hacersospechar
en algdn tipo especifico d€ ataxia hereditaria que se resumen en la siguiente tabla:

PaOい 0さい
`

ofralfr oplejia internuclear

autos6mico recesivo, donde el

cada progenitor), por lo que los

probabilidad de heredar las

墜

Pariisisdela m rada, sa.ada: tenras

T!mores de tosa posterior

AF′ AV[0,〔 ntrmedades mloで 。■ol,e,SCA 7 EM

|〔M SCAl SCA2 SCA7 SCA3

. SCA2 5CA7,SCA3
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6.1.3. G16ficos, diagra mas, Iototratias I

Arquitectura gendtica de las Principales ataxias hereditarias dominantes. UTR.

Regi6n no traducible. SCAr ataxia espinocerebelosa.

C VARCAS

Oiagrama gen6tico de ataxias hereditarias

Signos odentadores en imagenes:

CDEr6t22 I l /16 13127

Ataxia pura y de inicio tardio
Ataxia SCA6

Hallazgos tipi€os en RMN Enc6falo
en Atrofia multisist6mica

cUiA DE PR,{CTICq cLINIco -MoLECUI"AR PAR,{ ATENCI6N DE ATAXIAS HEREDITARIAs
SERVICIO DE NEUROGENETICA



Retinopatfa pigmentaria

Ataxia SCAT

Telangiectasias ocu lares
Ataxia-telansiectasia

10

Crisis epil6pticas
Ataxia SCA10

メ
作
蛙
ヽ

Movimientos sac6dicos
lentos Ataxia SCA2

TAGL6 !.

Alteraciones musculoesqueldticas
Ataxia de Friedreich

Ojos saltones "bulging eyes"
Ataxia MJD/SCA3
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Signos c rnicOs/antecedentes demogrう ficos relevantes en ataxias hereditar as    VAROAs.t
ij*l' e:. DrAGN6sTrco /''/;

..iJ{}' .S . .:r'z.r. criterlos de Diasndstic. fllf $:'""N '.t..j \-"x n
-ir'+' 5:2. DIAGNOSTICO ,a/r// /1\ \"\

.i{} s .}6.2.l.criterrosdeDiasndstico f/ff $d l.
^oit".N ..t.r..j \t:",\ l? ,'.

",...iJ' . ,*lr. ; 
J crlterios cllnicos: \\+i. :,

,-.' ,aii . El diagnostico de la ataxia heredilaria requiere la toma de una historia cllnica detalladi$el- < '

ギ 鉢 写肥 躍 il淋Ⅷ 棚 瀧蹴 臨 」
獅 r̈a cln・ ほ乱満
:ravOs de lo elaboraci6n de un

.. .1.-: heredograma, Posteriormente se debe hacer un examen clinico neurol6gico que nos
permita tener un fenotipo orientador de algdn tipo de ataxia hereditaria, mediant€ la

evaluaci6n de los sfntomas descritos anteriormente. Ademiis, la exclusi6n de causas

adquiridas de ataxia {estructurales, infecciosas, inflamatorias, t6xjcas, etc.}. Debemo
tener en cuenta que la historia familiar negativa no descarta una forma gen€tiaa de ataxia'
y que la posibilidad de una ataxia adquirida debe serconsiderada en cada caso pues puede

heber un tratamiento disponible.

CUIA DE PMCTICA CIINICO . MOLECULAR PARA ATENCIbN DE ATAXIAS HEREDI1ARIAS
SERVICIO Df, NEIJRO6ENITICA
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EXAMENES AuX,LIARES

6 3 1 Examen Clinico

Criterio Moleculari

El dia8n6stico definitivo de Ia ataxia hercditaria es la identificaci6n de la mutaci6n gen4tica

causal para cada tipo de ataxia.

5.2.2. Diagn6stico diferencial

EldiaBn6stico diferencialde las ataxias hereditarias incluye causas adquiridasy nogen6ticas

de ataxia como la degeneraci6n cerebelar alcohdli€a, deficiencia de vitaminas, enfermedad

cerebrovascular, traumdticas, enfermedades desmielinizantes, ataxias relacionadas a

causas toxicas, degeneraci6n c€rebelar paraneopliisica, autoinmunes, atrofia
multhist€mica-tipo cerebelar, ataxia cerebelar idiopStica de injcio tardio, ataxia debido a

causas infecciosas, ataxias por priones y ataxjas espor6dicas jnusuales,

6.3

- Historia cllnica y examen fisico: Detallando de forma minuciosa la forma de inicio

{aguda, subaguda y cr6nica), la progresi6n (lentamente o rdpidamente progresiva),

edad de inicio (inicio temprano o tardio), historia familiar (elaboraci6n de un

heredograma) de la enfermedad y otras condiciones generales (p6rdida de peso,

ingesta de fSrmacos, hipotensi6n ortostittica, etc.)

- Examen neurol6gico: una evaluaci6n cllnica detallada con la finalidad de encontrar
siSnos de compromiso cerebeloso y otros hallazgos caracteristicos de un
determanado tipo de ataxia hereditaria.

Evaluaci6n completa usando escalas para ataxia como el SARA (www.neurology.org,

2006)y NESSCA (www.eaneurology.org,2OOg) para determinar la severidad clinica.
* Evaluacj6n cognitlva, se puede usar la prueba MoCA (www.mocatest,org)

6.3.2. De patologia cllnica

o Hemograma completo
o Bioqulmica biisica: glucosa, urea, creatinina, pruebas hepiiticas
o Dosale de vⅢ aminas Bl′ B6′ B9′ B12,v"am na E(se86n sospecha c‖ n ca)

o  Pruebas tirOideas

VVlson(de aCuerdo alcaso)

o A bum na′ cOlesterol y arafetOproterna;para e estud o de bs atax as conf

o Hlv <dfj./
o RPR o VDRL :r vaRGAS

o Anticuerpos paraneopldsicos {anti Hu, antiyo, etc) ,.: _"f."}o Pruebas inmunologicas, como anticuerpos antitirordeos y antigtradina'iy' lf - 
.

o Pruebas inmunologicas, como anticuerpos antitirordeos y antigtradinEirf- ,f,- " i)
acuerdo alcaso) 

{{_ { 49} tt
o Lactato, en caso se sospeche causas mitocondriates \\,"! tii..liiu)r,cl[E (du>ds rn(o(onunares \\,]\. t_to CPK total para descartar miopatias asociadas (de acuerdo at caso) \")=... _o Ceruloplasmina y cobre en orind de 24 horas, descartar enfermedad de'-?"G*-

r. IAGLE !.

apraxia oculomotora {de acuerdo al caso).

o Estudio de LCR, citoquimico y otros {de acuerdo al caso)

o otros se8in el cuadro clinico encontrado.

t`‐ :、
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6.3.3. De lmCgenes

- La resonancia magn6tica nuclear cerebral y medular, permiten apreciar la atrofia a

nivel del cerebelo y medula espinal, Existen ataxias que no se asocian con atrofia

cerebelosa, Adem6s, descartar causas estructurales Hay que descartar otros

hallazgos especificos de las diversas causas de ataxia (ej. hallaz8os compatibles cor
leucodistrofias, hipersefralen los pedLlnculos cerebelosos medios en FXTAS, signo de

la cruz en la AIVIS. etc).

La tomografia cerebral puede ser Util para descarte de algunas causas secundarias,

especialmente vasculares o tumorales, sin embargo, tiene limitaciones para

visualizaci6n dina de estructuras defosa posteriorque incluye al cerebelo y sus vias.

Tomografia toraco'abomino-p6lvica con contraste, sien eldiagn6staco diferencial se

sospecha ataxia de origen paraneopliisico.

6.3.4. De Exdmenes especialirado5 complemenlaflos

- Electromiografia: Que evalia la presencia de polineuropatia motora y/o sensitiva

asociada a la ataxia hereditaria.

Electroencefalografia: Que evalUa la presencia de descargas epileptiformes
patrone5 caracteristicos de alguna enfermedad, aso€iadas a la ataxia hereditaria.

Otros {potenciales evocados visuales, auditivos, somato sensoriales) segrn el caso,

6,3,5, De estudio gendtico

El aniilisis molecular para ataxias hereditarias permit€ €l diagn6stico definitivo de la atax

hereditaria. EvalUa el nimero de repeticiones en microsatelites o se rdentrlica la mutaci
puntualque ocasiona la enfermedad, segrn sea el€aso,

En el PerU, el laboratorio de biologia molecular del Seruicio de Neurogen€tica del

Instituto Nacional de Ciencias Neurol6gicas, es el Unico centro delsistema pdblico de

salud que cuenta con t6cnicas de Benotipificaci6n de apoyo al dia8ndstico clinico de
las ataxias espinocerebelosas tipo 1,2,3,6. Ydesde 2019 se cuenta con diagn6sti
mol€€ulares disponibles para ataxia SCA10, SCA12, SCA17, DRPLA y Ataxia d

Para aquellos casos de ataxias hereditarias no listadas previamente, el CtBN cuenta
con el servicio de extracci6n de ADN y la posibilidad de gestionar el diagn6sti
molecular de otras ataxias gen6ticas en laboratorios acreditados fuera del pais,

6.3.6. Consultas espeaializadas

- Consulta especializada en Neurologia, de acuerdo con lo ertablecido para cada n

de atenci6n.

- Consulta especializada de Neurogen6tica, de 60 minutos de duraci6n para la prime

consulta empleando formatos estandaizados y 30 minutos de duraci6n para I

consultas de seguimiento,

- Consulta especializada en psiquiatria. Consulta prolongada de 60 minutos de
duraci6n para la primera consulta y de 30 minutos para las consultas de seguimiento,

0
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Friedreich. Para mayor informaci6n comunicarse altel6fono directo +51-1-4117779\€i
o alcorreo de: informes@incngen.org.pe. c vaR6A:.
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- Todos los pacientes con ataxia hereditaria deberin tener al menos una consulta con
esta esoecialidad,

- Evaluaci6n Neuroftalmol6gica: En todos los casos de sospecha de ataxia hereditaria
por la elevada frecuencia de alteraciones oculares en las ataxias hereditarias.

- Evaluaci6n neuropsicol68icar se recomiendas que los pacientes con ataxia

hereditaria completen al menos una consulta con esta especialidad.

- Evaluaci6n cardiovascular: En particularsihay sosp€cha de ataxia de Friedreich o de

enfermedades mitocondriales, para descade de miocardiopatias y aritmias
cardracas.

- Evaluaci6n en Medicina Fisica y Rehabilitaci6n. Todos los pacientes con ataxia

hereditaria deben ser incorporados a un programa de rehabilitaci6n fisica regular y

supervtsada

- Consulta de asesoramiento gen6tico, de 60 minutos de duraci6n, disponible como
consulta especializada en el Servicio de Neurogen6tica del Instituto Nacional de

Ciencias Neurol6gicas.

6.4. MANEJO SEGUN NIVELES DE COMPLEJIDAD Y CAPACIOAD RESOTUNVA

6.4.1. M€didas t€nerales y preventivas

Maneio ambulatorio:

- PrScticamente todos los casos de pacientes con ataxia hereditaria pueden

€ontrolarse de manera ambulatoria. El paciente deber6 ser controlado
ambulatoriamente a intervalos no mayores a tres meses. La evoluci6n y controlde
los sintomas de la enfermedad se realizan a trav€s d€: Consultas de seguimiento
regular empleando formato de consulta semiestructurada (anexo 1), y aplicaci6n de
es€alas de valoracidn clinica como la escala SARA o NESSCA. Este .Danejo seri;
realizado preferentemente en lll nivelde atenci6n.

| IACLE L

[,4aneio en hosoitalizaci6n:

;, - Se hospjtalizardn s6lo aquellos casos en los cuales se rcquiera una evaluaci6n cllnica

]: -. por un periodo prolongado, realizar ex6menes auxiliares o que presenten al8rn

. problema medico adicionala la enfermedad en menci6n, Este manejo serii realizado

.t'.;.if ,' preferentemente en lllnivetde atencion.
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,?.;, t j preferentemente en lll nivelde atencion.

,',.r-t : 7ffi
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j ':f *.1 - Manero en unidades cnticas: 1,7" W i', ,. i-i .., , - Cuando se presenla una stuacion grave que amerita el internamienlo e" u"a "n,aJp$;ffi ''7.-.2 ,: . de (uidados Intensivos (por ejemplo, un estado epilepticolo cuando se presenta unaez

t_1 .: complcacron o Intercurrencia medica, distinta a la enfermedad de'fondo que O. VARGAS´
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Medidas generales de soporte

- Dieta blanda y fraccionada.

- Uso de aditamentos para el desplazamiento, como bastones, andadores y sillas de

ruedas, dependiendo de severidad de la inestabilidad para la marcha. Manejo de lly
lll nivel de atenci6n.

Medidas de protecci6n para el paciente en eldomicilior camas con baranda, sillas con

respaldar para du€ha, barandas desoporte en escaleras. Manejo en todos los niveles

de atenci6n.

o Terapia fisica y de rehabilitaci6n para marcha y estabilidad postural.

o Consejeria y apoyo psicol6gico en todos los estadios de la enfermedad tanto a la

persona afectada como a sus familiares,

o Asesoramiento B€ndtico individual y familiar, asi como asesoramiento para

planificaci6n familiar (manejo del lll nivel de atenci6n en centros que cuenten

con especialistas entrenados en asesoramiento gen6tico),

6,4.2, Tera06utica

No existe un tratamiento efectivo para las ataxias hereditarias, el manejo es s6lo

sintomiitico y de soporte. Las ataxias hereditarias que podrien considerarse tratables, po(

su etiologia metab6lica, son algunas de las ataxias autos6mico,recesivas como la ataxia co

deficiencaa de vatamina E, abetalipoproteinemia, xantomatosis cerebro tendinosa y otra
Las SCAS V la AF tienen una respuesta variable altratamiento de la ataxia v otros sintomas,

al3!3
- Las aminopiridinas y la acetazolamida han demostrado eficacia en eltratamiento de

EA2 y el nistagmo vertical hacia abajo.

- En el caso de la AF, se han usado varios medicamentos sintomdticos en varios

estudios. Asi la idebenona, ha demostrado disminuir la hipertrofia ventrjcu
izquierda. sin embargo, no hay hallazgos significalivos en la mejorid de la dtaxi

- Otros f6rmacos empleados son la coenzima Q1o+vitamjna E, EP|A0001 (c-tocoferill
:: quinona), t-carnitina, deferiprone, eritropoyetina, ha demostrado efectividad

....g .. moderada,

l- . - En las SCAS se ha descrito riluzole, vareniciclina, amantadina, sale de zinc, carbonato

キ■ Des6rdenes dd moMmに nto

- Algunos pacientes con SCA 3 pueden presentar un parkinsonismo sensible a la 
\<{L

carbama2epina. Ademiis, el uso de toxina botullnica en distonias focales y
Segmentarias es una opci6n.

- tn lasARCAStambi6n se pueden disminuiral8unostrastornos delmovimiento con el
tratamiento, asi con suplementos de vitamina E en la ataxia con

vitamina E, podria haber una reducci6n de la distonia

CUIADE PMCTICA CLINICO - MOLECULAR PAR,A ATENCION DE ATA]OAS

SERVICIO DE NEUROGEN6TICA
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levodopa. Tambi6n se puede usar los anticolin6rgicos, benzodiacepinas, b".lof"no,G uoRcos
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冒目国目疏 隕鰈隕鰈蠅蟷
El temblor de intenci6n de FXTAS podria mejorar con el uso de propanolol y
primidona.

Neurooatias

- Mediante el uso de terapias de reemplazo de vitamina en el caso de ataxia con

deficiencia de vitamina E.

Desordenes delsueffo

Recomendaciones generales farmacol6gicas y no farmaco16gicas,

Espasticidad. dolor v calambres

- Puede haber mejoria del dolor con baclofeno, ciclobenzaprina y amitriptilina. El uso

de carbamazepina puede ser Litil para disminuir la intensidad y frecuencia de los

calambres. la toxina botulinica podria mejorar sintomas de €spasticidad.

Srntomas osiou16tncos

―  Se debe usar pslcOterapia v medicamentOs ant depresivos en el caso que se crea

conveniente

Disfag a

- Mediante el uso de terapias para espasticidad como el uso de baclofeno intratecal

de toxina botulinica, Adem6s, existen alternativas como son los ejercicios m

ordles, de modificacidn posturaly dretas modifrcadas para facilitar la deglucion.

Neurorrehabilitaci6n

- SegUn expertos el tratamiento pilar de las ataxaas hereditarias, es la terapia fisica,

ocupacional y de ien8uaje.

La finalldad es minimizar la dependencia, disminuir las complicaciones motoras

Tomado y adaptado de Pedrc hogo-N?to, 201b.
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6.4.3. Efectos adversos o colaterales deltratamiento

- El uso de drogas antiepil6pticas usadas en tratamiento sintometico, requierer
viBilancia de efectos cardiovasculares, hepijticos y hematol6gicos asociados a estos

fdrmacos.

- los medicamentos recomendados para espasticidad, dolor y calaoibres y los

antidepresivos pueden asociar efectos secundarios como dolor de cabeza, mareo,

insomnio, estreff imiento.

6.4.4. Signos de alarma

- La evoluci6n de la ataxia puede incrementar el riesgo de tropiezos y caidas, Se debe

valorar con regularidad la capd{ iddd ambulatoria de la persona;on ataxia.

recomendando oponunamente el uso de elementos de asistencia para

deambulaci6n incluyendo bast6n, andadory silla de ruedas.

- Los atoros a s6lidos o liquidos, sintomas asociadas a la odrdida de coordinaci6n

cerebelosa y de vias relacionadas, pueden limitar la ingesta caldrica e incrementar

riesgo de infecciones respiratorias por aspiraci6n. Se debe valorar oponunamente

- En caso de distr6s respiratorio colocar por c6nula nasaloxi8eno a 3 -4litros/ minuto;
en hipotensi6n arterial administrar suero hipert6nico por via parenteral. E

hipertermia administrar medios fisicos si est6 o excede a 38.3 eC y antipir6tic

con enfoque multidisciplinario, estrategias como cambio de €onsistencia de los

alimentos ingeridos, distribuci6n de tomas en el dia, uso de sonda nasogdstrica o

colocaci6n de tubo de gastrostomia.

parenteral si la temperatura es mayor.

- Retenci6n urinaria, en cuyo caso se colocar5 la sonda respectiva,

6.4.5. Criterios de Alta

[lACt=t

6 VARGAS

- El paciente hospitalizado ser6 dado de alta cuando se haya terminado la evaluaci6n

clinica oue motivo su internamiento,

65

.' 6.4.6. Pron6stlco

- [as ataxias he.editarias son trastornos neurodegenerativos progresivos, que hasta el

momento notienetratamiento curativo especifico, [a €xpe€tativa devida es variable
y va a depender segin el tipo ataxia o enfermedad sist6mica asociada.

COMPLICACIONES

- Cardiovasculares: miocardiopatias, arritmia cardiaca.

- Afectaci6n progresiva de capacidad ambulatoria: tropiezos y ca(das.

- Neuropatiaperif6rica.

- Defectos visuales: defectos de agudeza visual, defectos de enfoque, visj6n doble,
oscilaciones,

Dificultad pro8resiva para articular palabras y para la deglucj6n: disartria, atoros.

GUiA DE pMcTrcA cliNrco - Mor.EcuLARpaRAATENCION DE ATAxrAs HEREDITARIA5
SSRVICIO DE NEUROCENf TICA



6.6. CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA

NIVEt ll
Establecimiento de salud que cuenta con la atenci6n de un m6dicogeneraly notieneapoyo
de varios ex6menes auxiliares de laboratorio e im6genes para el diagn6stico. Este puede

realizar la sospecha cllnica inicialy referir elcaso a un centro que cuente con un mddaco

especialista en NeuroloSia.

NIVEL II:

Establecimiento de salud donde ya se puede contar con un m6dico especialista en

Neurologia, Este puede realizar el diagn6stico clinico inicialy eldescarte de al8unas causas

adquiridas a trav€s de exrmenes auxiliares de laboratorio e imiigenes para eldiagn6stico.
Tambi6n medidas generales de soporte como terapia fisica y de rehabilitaci6n para marcha
y estabilidad postural. De confirmarse sospecha de ataxia hereditaria, referjr elcaso a un

centro que cuente con n€ur6logos especialistas en ataxlas y con acceso a diagn
geneta€o.

NIVEL llll
Los pacientes deben ser evaluados clinicamente, se les debe realizar estudios de imagenes
y de laboratorio para el diagn6stico diferencial y sobre todo la realizaci6n del estudio
gendtico. Asimismo, el manejo especializado debe realizarse en este nivel, y una ve7

definido eldiagn6stico, y luego de asesoramiento gen6tico respectivo; contrareferir para

seguimiento ambulatorio en nivel de menor complejidad segun cada caso.

I. TAGLE L,

G VARCAS

A〔)APRASC O

6UIA DE PMCTICAcLINIco - MoLEcULAR PARAATENCI6N DE ATAXIAS HEREDITARIAS
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鐵 ■ 国 日   酬 躙 輸 翻 錦 順

フ ANEXOS

CONSuLTA ESPEC:AL!ZADA DE NEUROGENET,CA PARA PACIENTE NUEV0

ATAXlAS HEREDITARIAS

Pacientei

Edad:

Historia Clinica:

Diagn6stico: Ata.\ia

tr'echa:

Consultor o f,valuador!

Acompafiantes:

楊

anOs

⌒

[TAOし CL

Masculino ( ) Femenino ( )

Estado Civil Soltero()CaSadO o ConviViCnle( )SeParad。 ()

Viudo()OtrO:

Fecha de Nacimiento

揚

a (riltimos 6 meses)

Tel6lbno celular

Grado de lnstrucci6n Primaria{ ) Secundaria{ , Superiod r Especia( )

G VARGAS

GUIADB PMCTICACLTNICO - MOI,ECULAR PARA ATENCIdN DE ATAXIAS H8REDITARIAS
SERVICIO DE NEUROCEN'TICA



爾 目 国 置   麟 継 鶴 器 躙 洟

Completo ( ) lncompleto ( ) N;nguno( )

No. afros de estudio: dos

Ocupaci6n Actua

Desenpefio laboral

Normal (3), empleo completo o hace todo

Reducido (2) incompleto con menos d€ lo
esperado para capacidad prevista, tiempo
parcial

Poco (1) por horas, con ayuda importante

No empleado (0) o no puede hacer

引

ヽ

、
プ
０
　
■

ヽミ嗚茜 oけ´

'7ActL ι
Religi6n

M`dico tratantυ solicltallte

Desarrollo Psicomotor Normal

Gestaci6n y Paridad

R申柿 en catamen al

Cardiovasculares

Dislipidemtasl

G VARCAS

GU'A DE pRIcTtcAcllNrco-MoLEcxLARPARAATENCION DEATAKAS HEREDITARTnS
SERVICIO DE NEUROCENETICA



轡 目 鴎 置   
鶴 勒 聰 祠 聰 糠

ハ

Respiratorios

Alt T roidea:

Gdnito urinarios

Infecciones importantes

I\,4edicamentos:

Alimentos:

H6bitos nocivos:

Alcohol:

Ingesta de T6xicos

Ant. de ingesta de

fdrmacos
{fenitoina,
carbamazepina,

valproato de sodio,

honiazida,

metronidazol,

nitrofurantoina,

estatinasr

quimioterapia)

…

鶉

edlcaci6n actual:

Cuidador principal

CUIA DE PMCTICACLINICO -MOLECXLAR PAR4 ATENCION DE ATAXIAS HEREDITARIAS
SSRVICIO DE NEUROGEN6TICA
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螂 ■ 国 目
輛 繭 願 鶉 輻 鼈 輔 辮 纏

鼈 Edad de inicio (paciente)

[dad de iniclo(faml■ res)

Manifestaci6n de inicio(paciente)

Manifestaci6n de inicio(familia.es)

Afio primer diagn6stico clinico de ataxia

Curso (descripci6n de la evoluci6n de la

enfermedad)

lncoordinaci6n

Alteraciones de marcha

Camina con apoyo

U50 de silla de ruedas

Postraci6n

Problemas de visrdn

Problemas de audici6n

Visi6n doble

Alteraci6n de Movimientos oculares

Oscilopsia

Disartr a

Doldi/parestesias en piernas

hSida de peso

continencia urinaria/fecal

Crisis epil6pticas

Disautonomias (hipotensi6n ortostiitica,

sudoracidn, diarreas/estrefi imiento)

Alteraciones osteomusculares

Otras manifestaciones

!TACtE L

GUIA DE pRAcrcA cLlNrco - MoLEc!LAR PARAATENctdN DE ATAxtas HEREDTTARIAS
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Alteraciones

cereDetares

Ataxia de

extremidades

Alteraciones

de

ocutar

Alt Mov Sac`d cos

Alt. Mov de

seSutmtento

Estaci6n de

pie

lnestabilidad

Alteraciones de

marcha

Alteraciones

marcha tandem

'Piramidalismo
Hiperreflexia:

Espasticidadl

Babinsk:

: rACtε L

′
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W■ 国 目   襴 塚 軸 翻 勒 欄

夢

Hipo/Arreflexia

Hipotonia

Fasciculaciones

Hipo/atrofja muscular

Debilidad muscular

Alteraciones

5en5tt|vas

Termoalg€sica:

Hipo/Apalestesia:

Perdida de agudeza visual

Movimientos dist6nicos

Movimientos coreicos

Mroclonias

Temblor posturalo de reposo

Bradicinesia

Alteraciones cognitivas

Alteraciones de neuroconducci6n

Disa$tonomias

Otrgs'l-fbfaz8os al examen

,sialas de

eloraci6n:

Puntale SARA

Puntale NESSCA

Puntaie MMSE

Puntale MoCA

l TAO“ L

θ
グト、

GUIA DE PMCTICA CLiNICO T4OLECULAR PAR]A ATENCI6N DE ATAXIAS HEREDITARIAS

SERVICIO DE NEUROGEN6-IICA



興 巨 国 置   鶉 陽 聰 鵬 鑢 蟷

⌒

cUiA DE PMCTICA cLiNIco - MoLECULARPARA ATENCI6N DE ATAXIAS HEREDITANAS
SER!'ICtO DE NEUROGEN6TICA

Laboratorio

T41bre

Auto anticuerpOs

Paraneopl`s cos(Anti

Vo,Anti Hu′ Anti R→

Liquido

Cefalorraquideo

Prot€inas

Glucosa

Estudio Gen€tico-

Molecular

N° Muestra ADN

Cdd'go de familia

Consentimiento

Tipo de muestra

Tomografla cerebralNeuroim6genes:

RM cerebral

Otras imiigenes:

Estudios

Neu r-afls io l6gicos

Electromiografia

Electroencefalograma

ciplinarias

Ev. Neuro-oftalmol6gica

Ev. Neuropsicologica

Ev MedF`ica y

Rehabilltaci6n



IMPRESION DIAGNOSNCAI

⌒

⌒

ヾ
」）卍

Ataxia dominante

Gl1 8
Ataxia aparentemente recesiva

Otras ataxlas heredltarias (llgada X,

mitocondrial) ESPECIFICAR

Ataxia cong6nita no progresNa Gl1 0

Ataxia cerebelar con reparaci6n del ADN Gl1 3
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Se explica a la persona afectada y acompafiante, las caracteristicas de las ataxias espor6dica y/o
gen6ticas.

Se explica a la persona afectada y a sus acompafrantes las caracteristicas de la Ataxia

Espinocerebelosa, el componente hereditario y el riesgo de anticipaci6n en las generaciones

sucesivas; igualmente, se explica la existencia de medicaci6n para control de sintomas, las

necesidades seguir una terapia de rehabilitaci6n fisica y del lenguaje en forma regular y de control
regular por un m6dico para viSilar complicaciones.

Se informa de las miltiples causas de ataxia de inicio en el adulto, su importancia de descarte, por lo

cual se solicitan Lrna serie de eximenes, ademds se explica que, en el caso de ser todos estos

ex6menes negativos estariamos frente a una Ataxia esporddica ldiopiitica de inicio tardio.

Barrios Altos, de de1 20

L TAGLE !.
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FORMATO GU:A DE ASESORAM:ENTO EN ATAXIAS AuTOSOMico DOMINANTES

?aciente

Edad

Historia

Diagn6stico

IiDo de asesoramiento: Individual ( ); Pareja ( ); Famlliar ( )

men€ionado acude a orientaci6n sobre Ataxia espinocerebelosa, en compafria deEl paciente antes

familiares.

Introducci6n sobre las enfermedades geneticas y raras, destaciindose la frecuencla escasa y la falta

de conocimiento por parte de la poblaci6n V de los profesionales de la salud, la importancia de

entrenarse y asumir responsabilidad para difundir la informaci6n y evitar que los miembros de la
familia se pongan en riesgo. Se dis€ute la presentaci6n de las ataxias esplnocercbelosas en nuestro
pais (3 x 100,000 en el mundo) y el nimero probable de casos de 840 personas afectadas por todas

las ataxias en nuestro medio, la desinformaci6n entre afectados y personal de salud y los riesgos.

Se explica las caracteristicas de las ataxias:

. Cuadro clini€o:

o falta de coordinaci6n con predominio en miembros inferiores e inestabilidad

o Compromiso de los nervios perif6ricos tanto motor como sensitivo

o Compromiso de otras estructuras delsistema nervioso, con ocurrencia ocasional
. Deteriorointelectual
. Movimientos involuntarios y parkinsonismo

f' . Dificultades en la visi6n y movimientos de los ojos

de:

triplete crece de generaci6n en Seneraci6n y lo que ello significa desde el punto de vista de

la anticipaci6n. Se explica la posibilided de que la enfermedad se "adelante" de.generaci6n
engeneraci6n/conedadesdeiniciocadavezmiisj6venesycuadrosclinicosmes€vidente!,
precoces, pudiendo existlrformas juveniles, infantiles e inclusive cong6nitas.

GUIA DE PRACTICA CI,iNICO -MOLECULAR PARAATENCIdN DE ATAXIAS HEREDIT
SERVICIO DE NEUROCEN'TtCA

.r.,., r:J .r r Dificultades en los musculos

.. ii ri. torma de herencia: Esta enfermedad se hereda de padres a hios, Beneralmente es uno de

_,. 
tl.'; 

.,Jc!s 
padres {hombre o mujer) quien tiene el gen cambiado o mutado. la enfermedad se

iri :'' ../..r iresenta cuando se hereda un solo qen de uno de los Dadres afectados. A esta herencia se ler\1.." ,./.. -presenta cuando se hereda un solo gen de uno de los padres afectados. A esta herencia se le

..'.:'r . a.^. 
'- t llama autosomrca dominante y la enfermedad se puede presentar tanto en hombres corf

, : '* fy', :: 
r " en mujeres y transmitirse tanto a hom bres como a mujeres. (t

t-/ , . Caracteristicas del Ben: se explica la existencia de un triplete repetido en el gen, como d{
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Se exptca los factores de riesgo hereditarios:

Se discute la posibilidad de portadores aparentemente asintomaticos u oligosintomiiticos/ ya

que en algunas personas puede expresarse elgen de una forma pocoevidenteysin embargo,

se puede transmitjr la enfermedad.

Edad de inicio: la enfermedad comienza en forma variable, Beneralmente m6s tarde que

temprano, entre los 40 y 70 afios en la mayoria de personas pero pueden haber personas

afectadas que empiezan la enfermedad desde la infancia temprana o en edades avanzadas.

Para cada Bestaci6n, el riesgo es de 50 % de heredar la enfermedad.

Anticipaci6n: se describe en esta entidad, la posibilidad de que la aparici6n delcuadro clinico

sea a una edad cada vez menor, por lo que se dice que de generaci6n en generaci6n la

enfermedad s€ "adelanta",

Dificultades en diaBn6sticor se explica que en nuestro medio no hay diagn6stico molecular

para esta ataxaa en particular, que existen akededor de 33 ataxias y tenemos diagn6stico

molecular para solamente 2, que son las m5s frecuentes. Se explica que en el caso de la

familia se trata de un dlagn6stico Unicament€ clinico y aproximado.

Portadores asintom6ticos u oligosintom6ticos: son miembros de la familia que han heredado

el gen pero a{n no tienen manifestaciones de la enfermedad. En el Servicio no hacemos

diagn6stico de portadores de la enfermedad que aUn no presentan sintomas porque no les

podemos Earantizar aUn ni seguimiento ni apoyo a lo largo de los afros por venir.

: entidades, mal controladas y con medicacidn irregular, dafian el sistema nervioso y

.jl_' .i' . las visceras y contribuyen a que la persona pierda sus facultades miis rjpidamente.

:.:'- o La desnutrici6n, el alcoholismo, el consumo de drogas, el no estudiar o mantenerse

. l. 
- ...'. ' inactivo Intelectualmente, contribuyen a que la enfermedad sea miis evidente.

:.' - i,l'ffcontrolde otras enfermedades en forma riipida es tambi6n importante. La sobrecarSa del
::'i>i - :r-,,t .t'^^- .. ^^-.^-t・・けIi′ク

'´

〔11ilil.  :::::[∬ a:::|∫li:星lT,f場[ユ il:『::ei:I:「:lifl亀::1はぃ1 『惜:°ialet]][

Se explica las alternativas de tratamiento pala las molestias como dolor, y la influencia del ambiente

y otras enfermedades sobre la expresi6n del gen con la mutaci6n:

. En las sucesivas consultas con su neur6logo tratante,6ste le iit guiando para controlar el

dolor que afecta a las personas que tienen neuropatia sensitiva,
. lgualmente, es importante que la persona afectada mant€nga las mejores condiciones de

funcionamiento de 5u sistema nervioso, sus mUsculos y su orSanismo, para evitar que se

afradan otros dafios:

). o Control de hipertensi6n, colesterol y triglicdridos, diabetes, arritmias. Estas

Se responde a preguntas del paci€nte y grupo acompaffante.

l rFtCLE L
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Paciente

Edad

Historia

Diatn6stico

5e explica las caracterlsticas de las ataxias:

. Cuadro clinico:

o Falta de coordinaci6n con predominio en miembros infertores e inestabilioao
o Compromiso de los nervios perifdricos de diferente tipo

Tipo de Asesoramientoi Indlvldual ( ); Pareja ( ); familiar ( )

El paciente antes mencionado acude a orientaci6n sobre Ataxia espinocerebelosa recesiva tipo
Friedreich, en compa6ia de _ familiares.

Introducci6n sobre las enfermedades gen6ticas y raras, destacendose la frecuencia escasa y la falta
de conocimiento por parte de la poblaci6n y de los profesionales de la salud, la importancia de
entrenarse y asumir responsabilidad para difundir la informaci6n V evitar que los miembros de la
familia se pongan en riesgo. Se discute la presentaci6n predominantemente en la adolescencia de las

ataxias espinocerebelosas recesivas en nuestro pais y el ndmero escaso de casos, la desinformaci6n
entre afectados y personalde salud y los rjesgos.

FORMATO GUIA PARA ASESORAMIENTO EN ATAXIAS AUTOSOMICO RECESIVAS

o Compromiso de otras estruduras delsistema nervioso, con ocu rre ncia frecu ent€ de:
. Deteriorointelectual
. Compromiso delsistema de defensas y tela ngiectas ias
. Problemas de absorci6n de vitaminas

triplete €rece de generaci6n en generaci6n y lo que ello significa desde et punto de vista d
la anticipaci6n. Se explica la posibilidad de que la enfermedad se "adelante,, de generacion
en generaci6n, con edades de inicio cada vez miisj6venes y cuadros clinicos miis evidentes y
precoces, pudiendo existirformas juveniles, infantiles e inclusive cong6ni

-.,.-...,-tormadeherencia:Estaenfermedadseheredadepadresquesonportadoresdeunsologen
,:"'.-ll I t/ sanos, y aquellos hijos que heredan dos genes son los que tienen la enfermedad,

..i"-' . -generalmente es uno de tos padres (hombre o mujer)quientiene elgen cambiado o mutado.

.-i. .1, 
r 

. -,1i1.& 
enfermedad se presenta cuando se hereda un solo gen de uno de los padres afectados. A

,_..r-l?_-r',' ", ' esta herencia se le llama autos6mica dorninante y la enfermedad se puede presentar tanto
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explica los factores de riesgo hereditariosl
. Para cada gestaci6n, el riesgo es de 50 % de heredar la enfermedad.

Anticipaci6n:se describe en esta entidad,la posibilidad de que la aparici6n delcuadroclinico
sea a una edad cada vez menor, por lo que se dice que de generacj6n en generaci6n ta

enfermedad se "adelanta".

Dificultades en diagn6stico: se explica que en nuestro medio no hay diagn6stico molecutar
para esta ataxia en particular, que existen alrededor de 33 ataxias y tenemos diagn6stico
molecular para solamente 2, que son las mds frecuentes. Se explica que en el caso de la
familia se trata de un diagn6stico inicamente clinico y aproximado.
Portadores asintomfticos u oligosintomdtjcost son miembros de la familia que han heredado
el gen pero a[n no tienen manifestaciones de la enfermedad, En el Servicio no hacemos
dia8n6stico de portadores de la enfermedad que ain no presentan sintomas porque no les
podemos garantizar aUn niseguimiento nj apoyo a lo largo de los a6os por venir.

Se explica las alternativas de tratamiento para las molestias como dolor, V la influencia del irm
y otras enfermedades sobre la expresi6n del gen con la mutaci6n:

r lgualmente, es importante que la persona afectada mantenga las mejores condiciones de
funcionamiento de su sistema nervioso, sus misculos y su organismo, para evitar que se
afradan otrcs dafros:

o Control de hiperlensi6n, colesterot y triglicdridos, diabetes, arrilmias.
entidades, mal controladas y con medicaci6n irregular, da6an elsistema nervioso

I -' las visceras y contribuyen a que la persona pierda sus facultades miis 16pidamente.

a La desnutrici6n, el alcoholismo, el consumo de drogas, el no estudiar o mantenerse p

5e responde a preguntas del paciente V grupo acompafiante.
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Se discute la posibilidad de portadores aparentemente asintomi;ticos u oligosintom6ticos, yd
que en alSunas personas puede expresarse elgen de una forma poco evidente y sin embargu,
se puede transmitir la enfermedad.

Edad de inicio: la enfermedad comienza en forma variable, generalmente m{s tarde que
temprano, entre los 40 y 70 afrOS en la mayoria de las personas, pero puede haber personas

afectadas que empiezan la enfermedad desde la infancia temprana o en edades avanzadas.
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