REVISTA MEDICA HICA

CASO CLINICO

Malformacion mano/pie divididos, con deficiencia de huesos

largos

Boris Castro', Zoila Katherine Salazar Torres?*

Facultad de Ciencias Médicas, Universidad de Cuenca, Cuenca, Ecuador

! Médico Especialista en Medicina Familiar, Docente
de la Facultad de Ciencias Médicas Universidad de
Cuenca. Cuenca, Ecuador.

Médico Especialista en Ginecologia y Obstetricia.
Docente de la Facultad de Ciencias Médicas Univer-
sidad de Cuenca. Cuenca, Ecuador,

Correspondencia;

Zoila Katherine Salazar Torres

E-mail: katherine_246@hotmail.com.

Av 12 de Abril y El Paraiso

Facultad de Ciencias Médicas, Universidad de Cuenca
Teléfono 593 2861500

Cuenca, Ecuador

Fecha de Recepeion: 2/2/2012
Fecha de Aceptacion; 15/%/2012

Rev Med HICA 2013;5(2):176-80
doi: 10.14410/2013.5.2.176

REV MED HUCA, VOL §, NO 2

Resumen

Introduccion. La malformacién mano/pie divididos, es una malformacion com-
pleja y rara de las extremidades que se presenta con fisura mediana en pies y ma-
nos asociado a sindactilia, asi como aplasia y/o hipoplasia de falanges, metacarpo
¥ metatarso.

Caso clinico. Nijia que nacio a las 37.5 semanas de gestacion con antecedente
de oligoamnios. Peso al nacimiento de 1480 g. En las extremidades superiores:
agenesia de dedo medio y fusion de dedo pulgar e indice de mano derecha. En las
extremidades inferiores la presencia de protuberancia de 1 cin en borde inferior y
lateral de rodilla derecha, Geno varum, deformidad en zona de tobillo, hipeplasia
de tibia. Con examen neuroldgico normal.

Evolucién. El estudio de cariotipo de la paciente fue 46 XX normal. Las radio-
grafias reportaron la ausencia de huesos metarcarpianos 2do y 3ro, la ansencia
de tibia derecha. Los diagnosticos establecidos al nacer fueron: recién Nacido
a Término Pequenia para edad gestacional, RCIU de origen genético, Malfor-
macion congénita mano/pie dividides (ectrodactilia) con deficiencia de huesos
largos (aplasia de tibia) y litiasis biliar.

Conclusion. Los signos presentados son compatibles con la Malformacién
Mano/Pie Dividido con Deficiencia de huesos largos. Los diagndsticos diferen-
ciales como el de Sindrome de Displasia ectodérmica—ectrodactilia (EEC), bra-
guidactilia, Sindrome de Karsh-Nengebauer entre ofros, se han descartado por
examen fisico. El tratamiento se lo realizo tnicamente con consejo genético, de-
bido a que el paciente todavia no ha cumplido el aiio de edad por lo gue el manejo
ortopédico se lo realizard a futuro.

Descriptores DeCS: sindrome de mano/pie divididos, ectrodactilia, mano di-
vidida.

Malformation hand/split foot long bone deficient

Summary

Background. The malformation hand/split foot is a complex and rare malfor-
mation of the limbs that occurs with median cleft hands and feet associated with
syndactyly, and aplasia and/or hypoplasia of the phalanges, metacarpals and me-
tatarsals.

Case report. Barn at 37.5 weeks gestation with a history of oligohydramnios.
Birth weight of 1480 gr. In the upper extremities middle finger agenesis and fu-
sion of thumb and index finger right hand. Lower limb In the presence of lem
lump on bottom edge and side of right knee, Geno varum, ankle area deformity,
hypoplasia of tibia. With normal neurological examination.
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Evolution. The study of the patienit's
karyotype was normal XX 46. Radio-
graphs reported no bones metarcar-
pianos 2nd and 3rd, the absence of the
right tibia. The diagnoses were esta-
blished at birth: Term newborn Born
Small for gestational age, IUGR ge-
netic, congenital malformation hand/
split foot (ectrodactyly) with long bone
deficiency (tibial aplasia) and gallsto-
HES.

Conclusion. The signs presented
are compatible with the malforma-
tion Hand/Foot Split with long bone
deficiency.  Differential  diagnoses
like Syndrome ectrodactyly-ectoder-
mal dysplasia (EEC), brachydactyly,
Karsh-Neugebauer syndrome among
others, have ruled out physical exa-
mination. The treatment is performed
solely at genetic counseling, because
the patient has not met the old year
so the orthepedic management would
perform in the future.

Keywords: split hand/foot malfor-
mation, ectrodactyly, cleft hand.

Introduccion

La malformacion mano/pie divididos,
es una malformacion de las extremida-
des que afecta la divisién distal de ma-
nos y pies, se presenta con sindactilia
y fisura mediana en pies y manos, asi
como aplasia y/o hipoplasia de falan-
ges, metacarpo y metatarso, pudiendo
afectar una o todas las extremidades.
En casos severos, la mano y el pie tie-
nen apariencia de tenaza de langosta
[1-3]. Es un tipo de malformacién muy
compleja. Puede manifestarse como
una malformacion aislada o estar aso-
ciada a otros sindromes [4] como en el
Sindrome de ectrodactilia displasia ec-
todérmica (EEC), malformacion mano/
pie divididos con deficiencia de huesos
largos (SHFMLD) y otras condiciones
autosémicas dominantes [2].

La malformacion mano dividida
constituye aproximadamente el 2% de
las malformaciones de la mano, ocurre
predominantemente en hombres; usual-
mente es de presentacion bilateral [5].
En 1949 Birch-Jensen en Dinamarca,
determiné una incidencia de 1/90.000
RN.

Estudios recientes sugieren una
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Tabla 1
Loci descritos en el SHEM
MALFORMACION CROMOSOMA OBSERVACION
SHFM1 7921 —q22 Asociado a forma aislada o
_ sindrémica

SHFM2 Xq26 Mono o bidactilia en manos y
ectrodactilia en pies

SHFM3 10q24 Posibles genes asociados FGF13
y TONDU

SHFM4 3q27 Eetrodactilia no sindrémica
y EEC

SHEMS 2q31 Microcefalia, retardo mental,

micrognatia, implantacién baja
de las orejas y anormalidades en
extremidades

incidencia de 1/10.000 RN [6]. Des-
de 1957 al 2003 en Manitoba Canada
en 850,742 nacimientos presentaron
SHFM con una incidencia de 1/19,784
nacidos, en total 43 RN (22) 51.2% ni-
fias y (21) 48.8% nifios [7].

En 1993 Czeizel observo una inci-
dencia de 1/18.000 RN [8]. En ¢l SHFM
asociado a deficiencia de huesos largos
la incidencia es de 1 por 1.000.000 RN
[9-117.

Aunque las extremidades presen-
tan un sistema de desarrollo clasico y
su mecanismo haya sido descrito con
gran detalle la patogénesis de SHGLD/
SHFM todavia permanece pobremen-
te entendida. Se ha planteado la teoria
de que el dafio del borde ectodérmico
apical (AER apical ectodermal ridge)
tendria una funcién en el desarrollo de
esta enfermedad. El AER es un centro
critico de sefalizacion que dirige el
crecimiento y patrén de la extremidad
en desarrollo. El defecto fundamen-
tal probablemente refleja la falla en el
mantenimiento de la funcién del AER.
Defectos genéticos y factores ambienta-
les pueden afectar la funcién del AER
[12, 13]).

Un gran nimero de defectos en los
genes humanos puede causar SHFM. La
forma més comun de herencia es auto-
somica dominante [14] con penetrancia
reducida y expresion variable [15]. La
anticipacion ha sido sugerida en algunas
familias, herencia autosémica recesiva,
ligada a cromosoma X y en casos mds

T4

raros con deleciones o duplicaciones en

los cromosomas.

Se ha determinado 5

SHFM [4] (tabla 1).

* SHFEMI en el cromosoma 7g21 —q22,
(OMIM 183600); asociados a formas
aislada o sindromicas de SHFM. Los
posibles genes asociados pueden ser
DLXS5, DLX6 y DSSI.

* SHFM2 en el cromosoma Xq26,
(OMIM 313350); se observo en una
familia pakistani que presentaba
mono o bidactilia en manos y ectro-
dactilia en pies.

* SHFM3 en el cromosoma 10g24,
(OMIM 600095); posibles genes
asociados FGF13 y TONDU

¢ SHFM4 en el cromosoma 3q27,
(OMIM 605289); se identificaron
mutaciones en el gen TP63 en pa-
cientes con ectrodactilia no sindro-
mica y EEC.

* SHFM5 en el cromosoma 2q31,
(OMIM 606708), se ha asociado con
mutaciones en ¢l gen TP73L, estos
pacientes presentan gran numero de
anormalidades, que incluyen micro-
cefalia, retardo mental, microgna-
tia, implantacion baja de las orejas
y anormalidades en exiremidades.
Solo algunos pacientes con tal dele-
cion presentan ectrodactilia tipica [2,
11, 16, 17].

* En Emiratos Arabes Unidos se re-
porté a una familia con SHFMLD
identificando dos loci susceptibles
en 1q42.2- q43 y 6ql4.1. Otro es-

loci para
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Mano derecha en la que se observa la ausencia de los dedos medio e
indice (flecha negra).

tudio reporté un caso aislado con
SHFLD que tenia una transloca-
cion cromosomal en t (2;18) (ql4.2;
pl1.2), mostrando un nuevo loci en
2q14.2 [9, 11].

Se ha asociado el consumo de val-
proato de sodio (800 mg QD) por enfer-
medad convulsiva durante la gestacion
con el desarrollo de la enfermedad [18].

Caso clinico

El paciente descrito en el presente es-
tudio tuvo los siguientes antecedentes
prenatales: su madre de 27 afios sin an-
tecedentes de alteraciones genéticas en
su familia, su esposo no consanguineo.
La madre con 4 gestaciones, 1 parto y
2 Abortos. Durante los embarazos pre-
vios su primera gesta fue descrita con
retardo de crecimiento intrauterino
(RCIU). La segunda gesta fue un aborto
por embarazo molar al 3er mes. La ter-
cera gesta fue un aborto espontaneo a la
4ta semana de gestacion. Su cuarta ges-
ta evoluciono con oligoamnios y sin-
tomas de parto pre-término (SPP) con
RCIU con controles médicos y ecogra-
ficos mensuales. No hubo antecedentes
de exposicion a toxicos o radiacion.
Ingirid 4cido folico 6 meses antes de la
gestacion adicionalmente hierro y vita-
minas desde el cuarto mes de gestacion.
La paciente de sexo femenino naci¢ por
cesdrea a las 37.5 semanas de gesta-
cion. La ecografia perioperatoria indico
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Fig. 2

Miembro inferior derecho, se observa el genu varum, ademsdis, se

sefiala una protuberancia (flecha blanca) que resulto ser la epifisis de la

oligoamnios. El peso al nacimiento fue
de 1480 gramos, la talla de 34 cm, el
perimetro cefalico de 29 cm, el Apgar:
8-9, el test de Capurro describio al nifio
de 37 SG. No hubo alteraciones en la
cabeza, sistema cardio-respiratorio, di-
gestivo y urogenital femenino. En las
extremidades superiores se describieron
las siguientes alteraciones: agenesia de
dedo medio y fusion de dedo pulgar ¢
indice de mano derecha (fig. 1). En las
extremidades inferiores se describieron
las siguientes patologfas: presencia de
protuberancia de 1 cm en borde inferior
y lateral de rodilla derecha, Geno va-
rum, deformidad en zona de tobillo, hi-
poplasia de tibia (fig. 2). La descripcion
del examen neurologico fue la siguien-
te: Irritable, llanto de tono agudo, tono,
fuerza y sensibilidad conservadas, suc-
cion + y vigorosa, busqueda, prension
palmar y plantar presentes incluso en
extremidades afectadas. Moro, Galant
normales, En los examenes de labora-
torio al nacimiento se describio una he-
moglobina de 16.2 g/dL, Hematocrito:
51%, Globulos blancos: 11.200/mm3,
Neutrofilos: 51%, Linfocitos: 41%, Pla-
quetas: 180.000/mm3, Urea: 18 mg/dl,
Creatinina: 0.63 mg/dl, Bilirrubina to-
tal: 3.78 mg/dl, Bilirrubina Indirecta:
3.21 mg/dl, Bilirrubina Directa: 0.56
mg/dl,

Evolucion
El estudio de cariotipo de la paciente
fue 46 XX normal. La radiografia de
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tibia ausente.

mano derecha reportd la ausencia de
huesos metarcarpianos 2do y 3ro (fig
3). La radiografia de miembro inferior
derecho reporté la ausencia de tibia (fig
4). Una ecogratia abdominal reportd
la presencia de colelitiasis (fig 5). Los
diagndsticos establecidos al nacer fue-
ron: recién Nacido a Término Pequena
para edad gestacional, RCIU de ori-
gen genético, Malformaciéon congénita
mano/pie divididos (ectrodactilia) con
deficiencia de huesos largos (aplasia de
tibia) y litiasis biliar, No se plante¢ re-
solucién quirtrgica para sus anomalias
hasta el cumplimiento del afio de edad.
La paciente dada de alta y remitida a un
programa de estimulacién Psico-motora
y, continua su evaluacion en la consulta
de pediatria. El tiempo de seguimiento
hasta el momento es de 11 meses.

Discusion

Las manifestaciones clinicas son alta-
mente variables y van desde una mal-
formacion no aparente hasta sindactilia,
divisiones en manos y pies, hipoplasia
o aplasia de huesos carpos, metacarpos.
tarsos, metatarsos y falanges [14,19]
con o sin otras anomalias asociadas,
ademas, puede afectar a una simple ex-
tremidad o a todas [20]. Los problemas
clinicos asociados con SHFM aislado
son usualmente cosméticos y psicold-
gicos mas que funcionales. Solo en la
ectrodactilia monodactilosa hay com-
promiso funcional grave. La limitacién
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funcional puede ocurrir cuando la fisura
es particularmente amplia y profunda;
cuya correccion quirirgica mejora no-
tablemente dicho déficit. La ausencia
de los dedos centrales puede tener una
asociacion variable con sindactilia de
tejido dseo y/o blando. La condicién
aparece en dos tipos principales o pa-
trones: tipicos o atipicos. Los casos ati-
picos son usualmente esporadicos. El
patrén tipico es frecuentemente familiar
y puede acompadiarse de deformidades
en los pies. Este se caracteriza por una
forma de V profunda en la parte central
de la manc con las porciones distales
afectadas, En formas mas leves se ob-
serva que las falanges de los dedos lar-
gos estin ausentes pero el metacarpo
esta intacto. En la forma mas grave el
tercer dedo con todos sus componentes
prede estar ausente forméndose una di-
visién profunda en la mano separando-
la en componente radial v ulnar. En el
patrén atipico describe una anormalidad
mas severa, los tres dedos centrales in-
cluyendo el metacarpo estdn ausentes,
mientras que los dedos pulgar y me-
fiique se encuentran presentes aunque
pueden estar acertades, Esta variedad
es usualmentz unilateral ¥ no se asocia
a deformidades en los pies o ser de tipo
familiar, Los problemas psicologicos
empiezan en la infancia temprana como
resultado del mayor uso de las manos,
especialmente con la comunicacién no-
verbal, la misma que evitan o esconden,
dichos problemas no se superan incluso
ni en la vida adulta, Una intervencion
mediante el incentivo & los padres de
ensefiar 4 los hijos a desarrcllar una

adecuada imagen corporal podria ser de

gran ayuda [1,6].

El diagnostico diferencia debe in-
cluir el sindrome de Displasia ecto-
dérmica-ectrodactilia (EEC) que se
describe con ectrodactilia, sindactilia
de manos y pies, displasia ectodérmi-
ca anhidrética atipica, labio leporino
con o sin fisura palatina, anormalidades
del conducto lacrimal y urogenital, asi
como onfalocele y atresia anal, Este sin-
drome se distingue por el gran niimero
de organos afectados. La braquidactilia
en particular tipo 1, que se describe con
falanges medias hipoplasicas, falanges
terminales hipopldsicas o avsentes, sin-
dactilia leve, pulgares deformados y
pies grandes. El sindrome de sinostosis
miltiple que se describe con sinostosis
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Fig.3
Radiografia de mano derecha donde se indica
la ausencia de huesos metacarpianes 2° y 3°
(flecha blanca).

: Fig. 4

Radiografia de miembro inferior derecha,

ohsérvese Ia epilisis (flechas blaneas) de Ia
tibia ausente,

en codos, dedos, mufieca y pies; braqui-
dactilia; metacarpos cortos y amplios,
dislocacion de la cabeza del radio, anor-
malidades de los dedos de los pies asi
como aunsencia/hipoplasia de uflas; de-
formidades de nariz v torax, El sindro-
me de bandas Amnidticas que se des-
cribe con amputacién asimétrica al azar
sin remodelacion de los dedos.
Sindrome de Karsch-Neugebauer:
mano/pie dividido y nistagmo congé-
nito. El sindrome de mano/pie dividi-
do y ausencia de tibia (SHFLD) que se
describe con mano dividida, ausencia
de dedo medio, ausencia de tibia y an-
tebrazo, tetramonodactilia, hemimelia
transversa, pies grandes hipoplasicos y
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orejas en forma de copa. El sindrome
de Adams-Oliver que se describe con
reduccion distal variable de las extre-
midades en conjunto con defectos del
crineo [16]. El sindrome de mano/pie
divididos con hemimelia tibial [19].

Se han descrito escasos métodos de
diagnéstico, se incluye al ultrasonido
transvaginal como la prueba prenatal
de eleccién y se podria tealizar estudio
genético para determinar el subtipo de
la enfermedad y el gen afectado aunque
el costo de la prueba supera el benefi-
cio. Bl utrasonido transvaginal se puede
realizar a partir de las 12 semanas de
gestacién, pudiendo observarse manos
afectadas con dedo tinico, manos con
solo 3 metacarpos y en los pies, dedos
con la apariencia tipica de pie dividido
[21, 22].

El manejo de los pacientes con
SHFM como en la mayoria de mal-
formaciones congénitas tiene que ser
multidisciplinario; en el cual debe in-
fervenir neonatélogo, ortopedista, ge-
netista, fisioterapeuta y psicoterapeuta.
El objetivo del tratamiento ortopédico
es mejorar la funcidn, este se realiza en
los siguientes estadios: correccidon de
la sindactilia al afio de edad, cierre de
la fisura de la mano entre el afio y me-
dio y los dos afios de edad, correccion
del pulgar. Adicionalmente se aconseja
la terapia personal y familiar para so-
brellevar el impacto cosmético de las
deformidades. Finalmente el consejo
genético por la forma de herencia auto-
somica dominante con penetrancia re-
ducida y expresion variable de la SHFM
€S muy necesario para conocer la pro-
babilidad de su presentacidn en futuros
generaciones [23].

Conclusiones

De acuerde a lo expuesto en la historia
clinica, los signos presentados por la
paciente son compatibles con la Mal-
formacién Mano/Pie Dividide con De-
ficiencia de huesos largos (SHFMLD),
patologia caracterizada por alteracidn
en el desarrollo normal de los huesos
de manos y pies v de una incidencia de
1/1°000.000. En el caso de la pacien-
te, en padres, abuelos y bisabuelos no
se encuentra ningun tipo de malforma-
cidn relacionada con la SHFMLD, sin
embaigo, en cuanto a su herencia auto-
gbémica dominante con penetrancia re-
ducida, probablemente los padres sean
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ESICULE

Fig. 5
Ultrasonido abdominal del neonato.
Se observa vesicula con litos en su interior
(flecha blanca).

portadores del gen. Varios cromoso-
mas han sido indicados que se encuen-
tran implicados en el SHFMLD: 7q21,
Xq26, 10g24, 3427, 2g31.

Las manifestaciones clinicas son
compatibles con lo que se llego a una
aproximacion diagnostica clinica, los
problemas psicolégicos se presenta-
ran futuro y para el manejo integral de
la nifia/adolescente se deberan utili-
zar ademas terapias psicoldgicas. Los
diagnosticos  diferenciales como el
de Sindrome de Displasia cctodérmi-
ca—ectrodactilia (EEC), braquidactilia,
Sindrome de Karsh-Neugebauer entre
otros, se han descartado gracias a un
minucioso examen fisico.

En cuanto al diagnéstico prenatal
por ultrasonido no se lo logro, en este
caso se lo realizo al nacimiento. El tra-
tamiento se lo realizo unicamente con
consejo genético, debido a que el pa-
ciente todavia no ha cumplido el afio de
edad por lo que el manejo ortopédico se
lo realizara a futuro.

Consentimienio informado

Los aufores obtuvieron el consentimien-
to escrito para el reporie de este caso por
parte de los familiares/paciente, Adicional-
mente reportan que se dispone de una copia
del consentimiento para su verificacion por
parte del comité de la revista.
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Abreviaturas

ECC: Sindrome de Displasia ectodérmica—
ectrodactilia. SHFMLD: de las siglas en In-
glés: split-hand/foot malformation with long
hone deficiency = malformacion mano/pie
divididos con deficiencia de huesos largos.
AER: borde ectodérmico apical (Apical
ectodermal ridge). RCIU: retardo de creci-
miento intrautering.

Conflictos de intereses
Los autores no reportan ningtin conflicto de
intereses.

Contribuciones de los autores

BC y BZ realizaron la compilacion de datos,
escritura del articulo. Todos los autores le-
yeron y aprobaron el manuscrito final.

Referencias

1. Arthur J. Barsky. Cleft Hand: Classification,
Incidence, and Treatment: review of the li-
terature and report of nineteen cases. | Bone
Joint Surg Am. 1964; 46:1707-20.

2. Pascal H.G. Duijf, Hans van Bokhoven™ and

Han G. Brunner. Pathogenesis of split-hand/

split-foot malformation. Human Molecular

Genetics. 2003, Vol. 12, Review Issue 1.

Elliott AM, Evans JA. Genotype-phenotype

correlations in mapped split hand foot

malformation (SHFM) patients. Am J Med

Genet A. 2006 Jul 1: 140(13):1419-27.

4. Everman DB, Morgan CT, Lyle R, et al.
Frequency of genomic rearrangements
invelving the SHFM3 locus al chromosome
10q24 in syndromic and non-syndromic
split-hand/foot malformation. Am J Med
Genet A, 2006 Jul 1;140(13):1375-83.

5. Mihran O. Tachdjian. Pediatric Orthopedics.
1990 vol. 1. p. 279-83.

6. Paul W Buss Cleft hand/foot: clinical and
developmental aspects. J Med Genet. 1994,
31:726-30

7.  Elliott AM Reed MH, Chudley AE, Chodir-
ker BN, Evans JA. Clinical and epidemio-
logical findings in patients with central ray
deficiency: split hand foot malformation
(SHFM) in Manitoba, Canada. Am ] Med
Genet A, 2006 Jul 1; 140(13):1428-39

#. Babbs C, Heller R, Everman DB, Crocker
M, Twigg SR, Schwartz CE, et al. A new
locus for split hand/foot malformation with
long bone deficiency (SHFLD) at 2q14.2
identified from a chromosome translocation.
Hum Genet. 2007 Sep: 122(2):191-9.

9. Mohammed N, Swapan K, Nath, Mathew
G, Genomewide Linkage Scan for Split—
Hand/Foot Malformation with Long-Bone
Deficiency in a Large Arab Family Identifies
Two Novel Susceptibility Loci on Chromo-
somes 142,2-943 and 6g14.1 Am | Hum
Genet. 2007 January; 80(1):105-11.

wd

180

10, Lezirovitz K, Maestrelli SR, Cotrim NH,
Otto PA, Pearson PL, Mingroni-Netto RC.

A novel locus for split-hand/foot malfor-
mation associated with tibial hemimelia
(SHFLD syndrome) maps to chromosome
region 17p13.1-17p13.3. Hum Genet. 2008
Jul;123(6):625-31.

. Christian Babbs, Raoul Heller, David B. et
al. A new locus for split hand/foot malforma-
tion with long bone deWeiency (SHFLD) at
2q14.2 identiWed from a chromosome trans-
location. Hum Genet (2007) 122:191-99.

12. Duijf PH. van Bokhoven H, Brunner HG.
Pathogenesis of split-hand/split-foot mal-
formation. Hum Mol Genet. 2003 Apr 1, 12
Spec No 1:R51-60.

13. Peter lanakiev, Michael W. Kilpatrick, Iva
Toudjarska, et al. Sphit-Hand/Split-Foot
Malformation Is Caused by Mutations in the
p63 Gene on 3g27. Am. J. Hum. Genet 2000.
67:59-66.

14, Thami GP, Kaur 8. Split hand foot malfor-
mation: A congenital central limb ray defi-
ciency. JPGM. jul-sep 2002. Vol. 48, Issue 3.

15. Gail Pairitz Jarvik, Michael A. Patton, Tessa
Homfray, James P. Evans. Non-Mendelian
Transmission in @ Human Developmental
Disorder: Split Hand/Split Foot. Am.J. Hum.
Genet. 1994; 55:710-13.

16. Elke Sleurs, Luc De Catte, George E. Tiller
Split hand — split foot syndrome 2001,

17. OMIM database 183600, 313350, 600095,
603273, 606708, 220600,

18. Sajith Sakumaran. Thamburaj Krishnamoor-
thy, S. V. Thomas. Split hand/foot malfor-
mation associated with maternal valproate
consumption. Neurology India. Jun 2005.
Vol. 53. Issue 2.

19, Sanjeev S. Managoli, Pushpa Chaturvedi,
Tibial Hemimelia-Split Hand/Foot Syndro-
me with Rare Anomalies Indian Pediatrics.
2005; 42:190-91

20. Michael A, Stephen W, Johanna M, Chi-

Chung H, Parvoneh P, Sylvia S, et al.

Characterization of the split hand/split foot

malformation locus SHFM1 at 7q21.3-q22.1

and analysis of a candidate gene for its
expression during limb development. Human

Molecular Genetic. 1996, Vol. 5, No. 5

Lapaire O, Schiesser M. Peukert R, Holz-

greve W, Tercanli 8. Split hand and foot mal-

formation: ultrasound detection in the first

trimester. Ultrasound Obstet Gynecol. 2002

Nov;20(5):511-2

22, Haak M.C., .M. Cobben, J.M.G. van Vugt.
First Trimester Diagnosis of Split Hand/Foot
by Transvaginal Ultrasound. Fetal Diagn
Ther. 2001:16:146-49

23. David P. Green. Operative hand surgery;
1982 vol. 1:233-43.

21

Como citar este articulo:

Castro B, Salazar Z. Malformacion
mano/pie divididos con deficiencia de
huesos largos. Rev Med HICA 2013;
5(2):176-80.

SEFTIEMBRE 2013



