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SUMMARY

Extradural meningeal cyst is a very uncommon condition and is most frequently located on the thoracic segment of the spinal cord.
The case herein described is that of a 13-year-old girl with an intraspinal, extramedullary lesfon with a cystic radiologic appearance.
Histologically, the cyst wall consisted of fibrous tissue which was lined on its luminal side with cells reminiscent of the arachnoid. These
lining cells were positive for epithelial membrane antigen and negative for S-100 protein, synaptophysin and glial fibrillary acidic pro-
tein. A diagnosis of extradural meningeal cyst was made. Even though the origin and progression mechanisms of these lesions are not
well known, we believe they probably arise as a consequence of a meningeal defect and subsequently progress by means of a ball
valve effect. Rev Esp Patol 1998; 31(2): 157-161.
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RESUMEN

Los quistes meningeos extradurales son procesos poco frecuentes que suelen afectar a la porcién tordcica de la médula espinal. E
caso que presentamos es el de una nifia de 13 afios con una lesion cervical intrarraquidea y extramedular de aspecto quistico en el
estudio radiolégico. Desde el punto de vista histoldgico, la pared del quiste estaba constituida por tejido fibroso con un revestimiento,
en su cara luminal, de células que recordaban a la aracnoides. Dichas células de revestimiento fueron positivas para el antigeno epi-
telial de membrana y negativas para la proteina S100, sinaptofisina y profeina dcida glial fibrilar. Se emitié el diagndstico de quiste
meningeo extradural. Aunque no son bien conocidos fos mecanismos de origen y progresion de estas lesiones, pensamos que pro-

bablemente surgen a partir de un defecto meningeo congénito y que posteriormente progresan como consecuencia de un efecto val-
vular. Rev Esp Patol 1998; 31(2): 157-161.
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INTRODUCCION general, tienen una localizacién dorsal. Predominan en

varones y suelen manifestarse en la segunda década de
Los quistes meningeos extradurales son lesiones relati- la vida (1). Las manifestaciones clinicas dependen de la
vamente raras que afectan con mds frecuencia a la por- localizacién y de la presidn que se origine sobre las rai-

cién tordcica y lumbosacra de la médula espinal y, en ces nerviosas y la propia médula espinal. También se
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Figura 2. Resonancia magnética: plano axial de columna cetvical con una formacién quistica epidural anterolateral derecha que erosiona el cuerpo

vertebral y se extiende hacia el agujero de conjuncién.

te se hallaba revestido de células poligonales o ligera-
mente ovaladas, con ntcleos redondos y centrales, sin
signos de atipia. Dicha disposicién sugerfa que los frag-
mentos remitidos constituian la pared de una formacién
quistica que recordaba la estructura de la aracnoides nor-
mal (Fig. 3).

Se aplic6 una baterfa inmunohistoquimica (4) para
investigar la expresién del antigeno epitelial de mem-
brana (EMA), proteina S100, proteina glial fibrilar dcida
y sinaptofisina. Tan s6lo se observé inmunorreactividad
para el EMA (Fig. 4), lo que apoya la naturaleza menin-
gotelial de las células.

Sobre la base de estos hallazgos se emiti6 el diagnds-
tico final de quiste meningeo epidural.

DISCUSION

Como ya se ha mencionado, los quistes meningeos
extradurales son lesiones muy poco frecuentes que sue-
len afectar a la médula espinal tordcica o lumbosacra. El
caso que aqui se presenta es ademds peculiar por su
localizacién entre la cuarta y quinta vértebras cervicales.
Sélo el 4% de todos los quistes meningeos son cervica-
les (1). También contribuye a la singularidad de esta

lesion su situacion anterolateral (Fig. 2), y no dorsal a la
médula espinal, que es la que con mayor frecuencia se
describe. En la clasificacién propuesta por Nabors y
cols. (3). nuestro caso corresponde a un quiste de tipo I,
0 sea a un quiste meningeo extradural sin fibras de las
raices nerviosas.

Respecto al origen de estas formaciones quisticas se
han propuesto diferentes etiologfas, que dan lugar a for-
mas adquiridas, congénitas o hereditarias (2, 5, 6). En
nuestro caso no existen antecedentes traumdticos o
infecciosos. Parece mds probable un proceso congénito
relacionado con alteraciones en el desarrollo del sistema
nervioso central. Se habria originado, asi, un defecto
meningeo que. con posterioridad, y como se comentard
a continuacién, darfa lugar a la formacién del quiste.
Ademds. en esta enferma concurren otras lesiones del
sistema nervioso que radiolégicamente eran compatibles
con un origen hamartomatoso. No obstante, éste es un
hecho no infrecuente, por lo que creemos no tendria
relacién con la lesidn en estudio.

Otro punto importante y discutido es el del creci-
miento y progresién de la lesién. Se han planteado dife-
rentes hipdtesis, como son la secrecién activa por parte
de las c€lulas que tapizan la pared del quiste (7), el paso
de liquido por 6smosis desde el espacio subaracnoideo a
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Tabla 1. Caracteristicas de las proteinas que conforman
el sistema de anclaje de las fibras musculares y locali-
zacién de los genes correspondientes en las distrofias
musculares autosémicas recesivas.

Alteracién molecular Alteraciéon génica

. — Complejo del sarcoglicano
» alfa sarcoglicano (adhalina) (50 kD) 17q12-q21.33
(LGMD2D)
* beta sarcoglicano (43 kD) 4ql12
(LGMD tipo 2E)
= gamma sarcoglicano (35 kD) 13q12
(LGMD tipo 2C)
» delta sarcoglicano (25 kD) 5q33-q34
(LGMD tipo 2F)
* Calpafna-3
(LGMD tipo 2A) 15q15.1
(LGMD tipo 2B) 2p13-16
¢ — Complejo del distroglicano
.+ alfa distroglicano (156 kD) -
* beta distroglicano (43 kD) 4ql2
— Membrana basal
+ laminina o alfa 2-merosina 6q22-q23

: LGMD: distrofia muscular de la cintura pélvica.

Para la funcionalidad de las miofibras es funda-
mental que exista una estrecha unioén entre diversas
estructuras celulares como son el citoesqueleto, la
membrana plasmatica o sarcolema y la membrana

basal. Esta union estd constituida por diversas pro-
dad en el diametro celular debido a que se producen fendmenos . . .
) o : o tefnas interconectadas espacialmente, de las que
de atrofia, necrosis e hipertrofia. Se observa infiltracién linfocita- . .
ria, fibrosis e infiltracion grasa. Algunas fibras muestran una cabe destacar las siguientes: la actina, que cons-
marcada eosinofilia (original, HE x40). tituye un tipo de filamento intermedio del cito-

Figura 1. Patron miopatico. Se aprecia una marcada variabili-

esqueleto; la distrofina y las glucoproteinas asocia-
das a la distrofia (GAD) (3) del sarcolema, y la laminina muscular o merosina de la membrana basal de la
fibra muscular (Fig. 2). Todas estas proteinas estdn bien caracterizadas y se asocian a diversas entidades
anatomoclinicas. Ademds, cabe destacar otras muchas proteinas asociadas a la placa de adhesién como son
la espectrina, la vinculina, la anquirina, la utrofina y la talina, de disposicién subsarcolemal, que establecen
contacto con la distrofina (4). En un futuro préximo es previsible que se conozca mejor la funcidén que
desempefian éstas y otras proteinas por descubrir y su papel en la enfermedad.

Las distrofinopatias primarias son enfermedades musculares progresivas debidas a una alteracién mo-
lecular de la membrana plasmaética. Se presentan en la infancia, de forma més o menos precoz, con una
afectacion topografica muscular variable segtin los casos. que cursa con alteraciones motoras. En ocasiones
puede complicar al corazén, y que generalmente ocasiona la muerte del paciente. La enfermedad de Becker
puede considerarse una variante menos agresiva de distrofinopatia primaria.

La distrofina es una de las proteinas mejor caracterizadas, con una funcién biolégica clave para la vitali-
dad celular (5). La distrofina es una proteina de 427 kD, producto de un gen localizado en el cromosoma X
en la posicién Xp21. Puede detectarse mediante inmunohistoquimica en el mudsculo normal segiin un
patrén continuo de membrana (Fig. 3). El gen puede estar alterado por uno de los siguientes mecanismos:
delecién parcial o total (el mecanismo més importante con diferencia), duplicacién y mutacién. Las
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de la distrofina, lo que indica que en ciertos pacien-
tes existe mosaicismo en la expresion de la delecién
del gen de la distrofina (8, 9). En general, en la enfer-
medad de Duchenne la aparicién del patrén inmuno-
histoquimico en mosaico es frecuente, estimdndose
en un 40% de los casos (10), aunque las fibras posi-
tivas no superan el 1%.

En las distrofinopatias primarias la densidad de
las fibras inmunorreactivas se correlaciona con la
gravedad de la enfermedad (10, 11). La enfermedad
de Becker, que es una forma clinica més ligera de
distrofinopatia, muestra una mayor inmunorreacti-
vidad que la enfermedad de Duchenne. Es mds: den-
tro de cada una de estas enfermedades existe una
clara variacién interindividual en la agresividad del
proceso que tiene un claro correlato en el patrén e
intensidad de inmunotincién para la distrofina. En
conclusién, podemos decir que la inmunohistoqui-
mica para la distrofina tiene connotaciones pro-
nosticas.

El estudio inmunohistoquimico puede ser ttil en
la deteccién de portadores de la enfermedad, en los
que puede observarse la presencia de un patrén en
mosaico o discontinuo. En general la aparicién de
este tipo de patrones se asocia a alguna alteracién
clinica o analitica. En los portadores de la enferme-
dad sin manifestaciones clinicas lo habitual es que
no se observen alteraciones en la inmunohistoquimi-
ca frente a la distrofina.

La distrofina, junto con las GAD y la laminina tipo 2, ejercen una importante funcién de resistencia
mecanica frente a la deformacién (12). Para que la distrofina ejerza su funcién requiere estar activada por
una proteinquinasa. L.a forma activada de la distrofina interactia con la G-actina, la calmodulina y el calcio
produciendo un cambio conformacional de la G-actina en F-actina, que es la forma activa de dicha proteina
(12, 13) (Fig. 6). |

La ausencia de distrofina conlleva la inestabilidad del sarcolema, un incremento de calcio intracelular (14)
y la activacién de varias proteasas (15, 16), como por ejemplo la fosfolipasa A,. Como consecuencia del flujo
de calcio, la célula entra en un estado de hipercontractilidad. que eventualmente evoluciona a la muerte
celular, por necrosis o apoptosis (17). Esto origina el aspecto hialino y las bandas de contraccién observables
en el estudio microscépico. Por el contrario, otras proteinas asociadas a la distrofina como la espectrina y la
utrofina permanecen y muestran inmunorreactividad en las fibras deficientes en distrofina (18).

Dado que la distrofina es una proteina de gran tamafio (427 kD) es recomendable la utilizacién de varios
anticuerpos para testar diferentes dominios de la proteina (por ejemplo, los C- y N- terminales y uno central),
ya que es posible el déficit de parte de la proteina (1). La ausencia de inmunorreactividad para el anticuerpo
frente a la porcidn carboxiterminal es propia de la enfermedad de Duchenne, pero no de la de Becker (19).

Para la correcta interpretacién de los hallazgos inmunohistoquimicos es conveniente la utilizacién de

_ anticuerpos frente a espectrina. La espectrina es una proteina del citoesqueleto que presenta homologia es-
tructural con la distrofina. Es de gran utilidad como control interno de la calidad de la inmunohistoquimica.

Figura 3. Inmunorreactividad continua de la membrana de la
distrofina en la fibra muscular normal (original, ABC x200).
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