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Distrofia muscular
de Duchenne:
controlar el peso

En la enfermedad de Duchenne, los
problemas de nutricion son constantes,
ya sea por obesidad o por desnutricion.
Tanto una como otra son dificiles de
tratar una vez que han aparecido.

En el transcurso de una mesa redonda
sobre estos problemas, se aportaron los
resultados de los trabajos de investiga-
cion sobre los mecanismos de la
aparicion repentina de la obesidad y/o
de la desnutricion en los nifios que
sufren esta enfermedad.

Uno de los mejores métodos existentes
en este momento para estudiar la
estructura corporal de estos nifios es la
resonancia magnética nuclear o RMN.
Este aparato permite seguir la evolucion
de la distrofia muscular de Duchenne o
evaluar los efectos terapéuticos.
Ademés, la RMN permite entender
mejor los mecanismos metabolicos
afectados en esta enfermedad.

Tras una larga etapa en la que se
preferia la individualizacion nosologica
de las enfermedades neuromusculares y
posteriormente el control, sobre todo
ortopédico y respiratorio, se desarrolla
ahora un control de la nutricion gracias
a la comprension de los fendmenos
observados  (composicion  corporal,
gasto energético por un lado, toma
alimentaria por otro). Esto permitird una
alimentacion mas adaptada y lo mas
individualizado posible para el paciente
que sufre una enfermedad neuromuscu-
lar, con el fin de prevenir la obesidad y
luchar contra la desnutricion. Es
indispensable  continuar con  las
investigaciones fundamentales y
clinicas del metabolismo energético
para mejorar el control de los pacientes.

1. Una curva de peso
adaptada
a la enfermedad

Existe una correlacion entre la evolucion
clinica de la enfermedad de Duchenne y la
reducciéon progresiva de la masa muscular
funcional activa del orden de un 4% por afio.

Algunos nifios con distrofia muscular de Duchenne presentan
una amiotrofia completa y desnutricion. En otros casos, dentro
de la misma franja de vida, aparece una obesidad que puede
ser perjudicial tanto para el pronéstico ortopédico como para
el respiratorio y de dificil control.

Por otro lado, el seguimiento regular de un
grupo de unos veinte nifios con distrofia
muscular de Duchenne permitié a Griffith y
Edwards proponer en 1998 la nocién de “peso
ideal” para la enfermedad de Duchenne,
desde el nacimiento hasta los 18 afios.
Establecieron, a modo indicativo, una curva
de peso haciendo abstraccion de los
fenémenos de obesidad y desnutricion.

Peso de los nifios

Peso normal
Percentiles

Peso ideal

Curva de peso ideal en percentiles para los nifios
con distrofia muscular de Duchenne. Basada en los
datos de Edwards et al. Edmonds et al. and Tanner and
witehouse. Existe una reducciéon de la masa muscular
de un 4% por afio.

Fuente: Archives of disease in Childhood, 1998: 63: 1256-



El estudio del “peso ideal” de los nifios con
distrofia muscular de Duchenne permitié
observar una sobrecarga ponderal que se
inicia a la edad de 7 u 8 afios y que afecta al
44% de los nifios a los 13 afios. A los 12 6
13 afios aparecia una desnutricion completa,
que afectaba al 44% de los pacientes a los
18 afios.

La obesidad no parece provocarse tanto por
el aumento del aporte alimentario como por
la ausencia de su disminucion al reducirse la
actividad fisica, sobre todo tras la pérdida de
la marcha.

La desnutricion, mas tardia, es probablemen-
te multifactorial. Los factores de desnutricion
relacionados con la enfermedad conllevan
tanto la dificultad de llevar alimentos a la
boca, cuando la fuerza muscular de los
miembros superiores disminuye, como las
deformaciones mandibulares, macroglosia,
disfagia y dolores abdominales. La disfagia
es frecuente a partir de los 14 615 afios y se
agravan por las dificultades respiratorias,
sobre todo, si no se aporta respiracion
asistida. Los dolores abdominales causados
por una lesién en los muasculos del tubo
digestivo contribuyen también a una
autorreduccion de la alimentacion. La
desnutricién se agrava, a menudo, con la
cirugia del raquis, que es pesada, hemorragi-
ca y dolorosa, y da lugar a una situacion de
hipercatabolismo  dificil de compensar
teniendo en cuenta las dificultades de
alimentacion en el periodo perioperatorio.

2. Infiltracion de grasa
en los musculos:

Conocer mejor la composicion corporal

El estudio de la composicion corporal permite
poner de manifiesto la obesidad o la desnutri-
cion. Este estudio forma parte, junto con la
evaluacion del aporte alimentario y del gasto
energético, de un balance nutricional del
paciente.

Los medios empleados para establecer este
balance nutricional en nifios son pocos dado
que su composicion corporal esta en evolucion.
Deben ser sencillos, no invasivos y poco
costosos. Como hay pocos estudios realizados
en este ambito, no existen muchas referencias
en los nifios y todavia menos en los nifios con
una distrofia muscular. Se ha intentado, por lo
tanto, profundizar en los conocimientos sobre la
composicion corporal de los nifios con distrofia
muscular de Duchenne o con otras similares
(distrofia muscular de Becker, SCARMD),
midiendo la disminucién de la masa muscular
(principalmente debida a la amiotrofia), el
aumento y la localizacion del tejido graso
dentro del organismo.

La composicion corporal tiene cinco compartimentos de base: el agua
extracelular, el agua intracelular, la masa proteica, la masa grasa y los
minerales.

En la préctica, se mide:

n la masa no grasa, una parte de la cual esta representada por los mus-
culos. Méas de un 60% esta constituido por agua. En un sujeto sano,
representa la masa energéticamente activa, es decir, la que gasta ener-
gia. Esta ligada al estado nutricional y determina la resistencia a las
infecciones, las actividades enzimaticas, etc.

n la masa grasa, que constituye las reservas energéticas del organismo
por el almacenaje subcutaneo y perivisceral de las grasas.

En basqueda del método ideal

® La resonancia es un método no invasivo,
sin irradiacion, que permite estudiar la masa
grasa. Proporciona informacion cualitativa
sobre el infiltrado lipidico intramuscular: Es
heterogéneo y varia de un grupo muscular a
otro. Los cortes escalonados permiten
evaluar la masa grasa en las tres
dimensiones y distinguir la grasa superficial
de la grasa profunda.



La RMN aporta también informacion cuantitati-
va que permite calcular el volumen del tejido
adiposo y deducir de éste la masa grasa;
también se puede cuantificar el depdsito
lipidico intramuscular que no se tiene “en
cuenta” por la simple medida de los pliegues
cutaneos (método antropomeétrico).

Ademés del andlisis topografico subcutaneo,
intramuscular o perivisceral de la infiltracion de
grasa, la RMN permite también realizar un
andlisis segmentario, muasculo por muasculo. La
identificacion, en funcion de su tipo enzimatico,
del tipo de fibras musculares mas particular-
mente dafiadas, permitira plantear hipétesis en
cuanto al mecanismo distréfico teniendo en
cuenta, sobre todo, ciertos grupos musculares y
no otros.

Sin embargo, este método es costoso y de larga
duracion, y no puede realizarse de manera
rutinaria hoy en dia.

El examen a través de la RMN pone de mani-
fiesto que los nifios con distrofia muscular de
Duchenne, incluso con una desnutricion extre-
ma, presentan una sobrecarga lipidica intra-
muscular que oculta una pérdida muscular
mas importante.

La impedancia bioeléctrica (BIA) * o
impedanciometria corporal es un método
indirecto para medir el agua corporal cuando la
osmolaridad es constante (osmolaridad e
ionograma sanguineo normales). Consiste en
grabar, por medio de electrodos situados en las
manos y los pies del nifio, el paso de una
corriente eléctrica entre dos puntos del cuerpo.
Si la frecuencia es baja, inferior a 10 kHz, la
corriente pasa por una zona extracelular. Por
encima de 1 MHz, puede atravesar la célula y
se mide el agua total. El agua intracelular
corresponde a la diferencia. La Unica dificultad
es conseguir la inmovilidad del nifo.

Esta técnica, cuando se acopla a la RMN,
permite una medida indirecta de la masa no
grasa, partiendo de su porcentaje de hidrata-
ciébn. La masa grasa se calcula, después,
partiendo de la diferencia entre el peso del
cuerpo y de la masa no grasa.

Este método es rapido, no invasivo, indoloro,
ligero y puede realizarse ambula-toriamente, en
la cama del enfermo o, incluso, en el domicilio
del paciente. Se puede reproducir facilmente.
Sin embargo, a pesar de gque es valido para el
adulto sano, lo es menos para el nifio y adn
menos para el nifio con una distrofia muscular,
en el que una calibracion especifica de los
resultados debe establecerse en afios
posteriores.

3. La obesidad parece estar relaciona-
da con una disminucion del gasto
energeético de actividad.

lLa medida del gasto
energético en reposo  es
indispensable para el estudio
del equilibrio entre el aporte y
el almacenamiento de
energia, por un lado, y el
gasto energético por otro.
Esto puede ayudar a investi-
gar las anomalias metabolicas
especificas, factores de riesgo
de obesidad 0 de
desnutricion.

Esta medida puede efectuarse
de varias maneras:

la calorimetria indirecta es
un método alternativo porque
es no invasivo y poco
costoso. Evalda la produccion
de calor midiendo la relacion
de consumo de O2 y de
produccion de CO2
(recogiendo el aire espirado).
De este modo, se puede
calcular el gasto energético
en reposo, en ayunas o
posprandial, en periodos
breves o durante 24 horas. *
* Es dificil de evaluar con los
nifios porque se necesita que
estén en camilla, en ayunas,
quietos, respirando con una
boquilla con cicuito cerrado.
Tampoco se puede hacer si el
afectado padece de
insuficiencia respiratoria.

el registro de la frecuencia
cardiaca durante 24 6 48
horas establece una
correlacion con el gasto
energético medido por los
cambios gaseosos respirato-
rios. Unida a la calorimetria
indirecta y a una prueba de
esfuerzo, este método permite
deducir las variaciones de
gasto energético después de
las  variaciones de la
frecuencia  cardiaca en
funcién de un esfuerzo.

Este método es clasico para
los nifios sanos pero es Mas
complicado para los nifios
con distrofia muscular que,
a menudo, presentan
insuficiencia cardiaca.

Su frecuencia cardiaca no se
corresponde necesariamente
con su gasto energético y los
esfuerzos les resultan mas
dificiles.

Se distingue:

e el gasto energético en
reposo: representa en un
sujeto normal, el 60 o el
70% del gasto energético
total en 24 horas. Se
representa en Kg de ma-
sa no grasa, que es la
masa  energéticamente
activa.

e ¢l gasto energético
posprandial: el gasto
energético en reposo se
eleva a un 10 o 15% en
el transcurso de las 4 a 6
horas posteriores a una
comida. Depende de la
cantidad de calorias y
del tipo de alimento
absorbido. Ser4d mas
elevado después de una
comida rica en proteinas
gue en azdcares 0 en
lipidos. Depende, por lo
tanto, de las calorias
ingeridas.

e ¢l gasto energético en
activo: es variable y
permite equilibrar la

balanza energética
cuando los  aportes
alimentarios varian.

Representa un 20 o un
30% del gasto energético
total durante 24 horas en
un sujeto sano.

* Nota EI BIA no funciona si el afectado tiene protesis metalica; el BIA da
un falso resultado si hay edema, ascitis, etc...



® ¢l uso de agua con deuterio (isétopo
estable del hidrdgeno) y oxigeno 18: el
paciente bebe unos mililitros de esta
agua y se mide la disminucién de la
concentracion isotopos estables. Es con
mucho el método méas inocuo, no es
peligroso y no es invasivo; permite una
evaluacion del gasto energético de 8 a
15 dias ambulatoriamente. Su coste
elevado y la complicacion de las
dosificaciones isotopicas hace que esta

técnica  esté reservada a
investigacion.

Los aportes caléricos alimentarios
basicos del nifio con distrofia
muscular de Duchenne son iguales
o0 inferiores a los de un nifio sano.
En éste, los diferentes componentes
del gasto energético son regulares y
se equilibran. Si el nifio come mas,
gastara mas. Por el contrario, el
nifio con distrofia muscular
almacenara esta energia en forma
de grasa que no podra movilizar
cuando su actividad fisica
disminuya.

La progresion de la enferme-

dad provoca dificultades
alimentarias y una pérdida
muscular que conduce a una
desnutricién predominante de

la

En los nifios con
distrofia  muscular
de Duchenne, el
gasto energitico en
reposo y pospran-
dial es similar al de
los demas nifios. Si
el gasto energético
en 24 horas disminu-
ye estaria vinculado
mas bien a la
disminucion del gas-
to energético en acti-

la masa no grasa, mientras \Vo.
que el paniculo adiposo se

conserva durante mucho

tiempo.

El equilibrio de la balanza energética
en los nifios es muy dificil debido a la
ausencia de pautas, la evolucion de la
enfermedad y el desconocimiento de
los mecanismos fisiopatoldgicos que la
sustentan. La evaluacion del estado
nutricional de los pacientes deberia
realizarse de forma individualizada
segun el estado evolutivo de la
enfermedad (pérdida de la marcha,
artrodesis, ventilacion asistida)
situando el gasto energético en el
conjunto del equilibrio energético
(medidas simultaneas de los aportes,
del gasto energético y de Ila
composicion corporal).

4. ¢El metabolismo del
musculo
distrofico
sufre variaciones?

Indicar el gasto energético en relacion con la
masa no grasa no tiene mucho sentido en los
pacientes en los que la masa muscular esta
muy disminuida. Sin embargo, es posible que
el gasto energético del musculo dafiado sea
mas elevado que el del masculo sano, in vivo.
Otros estudios mas precisos quizas puedan
hacer progresar los conocimientos en este
ambito con el uso, sobre todo, de la resonancia
magnética con foésforo. Algunas anomalias
metabolicas especificas han podido ponerse de
relieve in vitro: las células distroficas en
cultivo transforman con mas facilidad el azu-
car en grasa que las células musculares
normales. Ahora hay que demostrar estos
mecanismos con métodos sencillos y no
invasivos in vivo.

Anomalias metabolicas: la clave estaria
en la mitocondria.

Se ha estudiado el gasto energético en el
modelo animal de la distrofia muscular de
Duchenne, el raton mdx. El ratén mdx sufrié
una fase de necrosis muscular importante
entre la 42 y 62 semana de vida, seguida de una
fase de regeneracion muscular eficaz que le
permitié alcanzar la edad adulta con una masa
muscular intacta. A pesar de su anomalia
genética, idéntica a la distrofia muscular de
Duchenne en el hombre, su fenotipo es
diferente. Este raton presenta un aumento de la
permeabilidad de la membrana al calcio, con
una acumulacion de calcio en la fibra muscu-
lar. Su gasto energético muscular basal esta
disminuido al igual que el coste energético de
la homeostasis del calcio. Las observaciones
realizadas hacen pensar que estas anomalias
estan en la mitocondria y el ciclo de Krebs, asi
como que son independientes de la captura de
glucosa por parte de la célula muscular.

Ahora falta saber si en el hombre existe
también un fallo de utilizacion de los substra-
tos energéticos en el misculo y si existe, en
concreto, una anomalia del ciclo de Krebs en
la mitocondria que desempefia una funcion en
el proceso de degeneracion muscular. En este
caso, ¢Cudl es el mecanismo que falla? ¢Cudl
es su funcion entre el fendmeno inicial
(ausencia de distrofina) y el fenémeno final
(necrosis muscular)?

Si estas anomalias del metabolismo de los
glucidos forman parte de los procesos degene-
rativos, ¢se podria establecer algun enfoque
terapéutico en este punto?



5. Obesidad y desnutricion:

- La disfagia, a veces oculta o de aparicion

recetas repentina y precoz (hacia los 14-15 afios),
conlleva un circulo vicioso de infecciones
La obesidad: prevenir respiratorias y de anorexia. Exige, al igual que la

macroglosia y las deformaciones mandibulares,
La prevencion de la obesidad pasa por una  de una adaptacion de la textura de los alimentos

vigilancia constante de la curva de peso con el  que hace plantearse la indicacion de una gastros-
fin de establecer un diagnéstico precoz del ~ tomiadealimentacion..

aumento de peso lo més pronto posible, sobre - ESta puede realizarse al mismo tiempo que una
todo, durante el periodo de suspension de la  endoscopia sin anestesia general (gastostomia
marcha. Existen numerosas medidas higiénico- ~ Percutanea endoscdpica PEG) evitando el riesgo
dietéticas que pueden ponerse en marcha para d_e des_compensacm')n respiratoria del joven con
ayudar al nifio a estabilizar su peso y mas tarde a  distrofia muscular de Duchenne.

perderlo poco a poco en algunas semanas o . )
meses: * “Tous a table”, TN.Willig,APF/AFM, Paris

1993, 183 p.)
- reduccién de calorias con la
reduccion de aportes de lipidos y de
glicidos ocultos en los alimentos En la practica, despues de la evaluacion del fragil equilibrio existente
(bebidas azucaradas); entre los aportes y las necesidades, el control nutricional de estos
nifios seguira una de estas dos directrices:
- ahorro proteico: conservacion de los N prevenir la obesidad a traves de medidas higienico-dietéticas
aportes proteicos necesarios para las =~ adaptadas a las necesidades del nifio, teniendo en cuenta el consumo
necesidades del organismo. familiar y el entorno social.
Perder de 1 a 2 kilos por mes es un = N luchar contra la desnutricion con una alimentacion adaptada en el
objetivo razonable y sin peligro para la = contenido (textura, riqueza caldrica) y en el continente (ayudas
masa muscular. técnicas, alimentacion perioperatoria, apoyo nutricional enteral o
parenteral, es decir, nutricion enteral a través de una gastrostomia).

La desnutricion: luchar

La lucha contra la desnutricion consiste en
establecer un diagndstico precoz de los factores
que intervienen y corregir los que sean
accesibles:

- la insuficiencia respiratoria cronica por medio

de ventilacion asistida;

- las dificultades motrices, instalando ayudas

técnicas (cubiertos ligeros, apoya platos para

acercar los alimentos a la boca, apoyabrazos, ...) AFM

que perrmitan evitar, en lo posible, la dependen- Aerociation Francaise contrs et Myopathiss
cia de una tercera_persona para alimentarse. o . C/ Jordi de San Jordi 26-28 bajo
Cuando la alimentacion se hace mas complicada, Lruede I'internationale - BP 59 08027 Barcelona
L. . . 91002 EVRY Cedex 934 516 544
los suplementos caléricos industriales 01 69 47 28 28 —
. L,y WwWww.asem-esp.org
constituyen aportes energéticos concentrados y www.afm france.org

equilibrados en vitaminas y oligoelementos.

Pueden completar o sustituir la alimentacion oral ~ Este informe es el resultado de las intervenciones
realizadas el 30 de noviembre de 1994 en una mesa

ya sea de f(_)rma_ temporal a causa d_e UNa  redonda, en el “14éme Cologue de la Société Fran-
infeccién respiratoria o de un perIOdO periopera-  cophone de Nutrition Enterale et Parentéral

: Lo 4 . > (SFNEP)” (Clermont Ferrand, del 30 de noviembre
torio, 0 ya sea durante més tiempo. (cf: “Tous a a1 2 de diciembre de 1094).
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