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RESUMEN
La neurofibromatosis tipo 1 (NF1) es el síndrome neurocutáneo más frecuente (1 de cada 3000 individuos). 
Es un trastorno genético que genera un compromiso multisistémico con un alto grado de variabilidad 
en la presentación clínica con características peculiares cutáneas, oftalmológicas, neurológicas, 
cardiovasculares, óseas y del neurodesarrollo, y puede incluir múltiples neoplasias. Un diagnóstico 
rápido y preciso es importante para brindar una atención óptima. Sugerimos un enfoque multidisciplinario 
durante toda la vida de los pacientes. El objetivo de este consenso es resumir las características clínicas 
y presentar las recomendaciones para el diagnóstico y el manejo de la NF1.
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ABSTRACT
Neurofibromatosis type 1 (NF1) is the most prevalent neurocutaneous syndrome, affecting approximately 
1 in 3000 individuals. This genetic disorder involves multiple organ systems and exhibits marked variability 
in clinical presentation, with characteristic cutaneous, ophthalmological, neurological, cardiovascular, 
skeletal, and neurodevelopmental features. It may also be associated with multiple neoplasms. Timely and 
accurate diagnosis is essential to ensure optimal patient care. A lifelong, multidisciplinary management 
approach is recommended. The objective of this consensus is to summarize the clinical manifestations 
and provide evidence-based recommendations for the diagnosis and management of NF1.
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INTRODUCCIÓN
La neurofibromatosis tipo 1 (NF1) (OMIM 

#162200) es una genodermatosis causada por 
variantes de secuencia patogénica (previamente 
conocidas como “mutaciones”) en el gen NF1 
(que codifica para la proteína neurofibromina) 
ubicado en el cromosoma 17. Es el síndrome 
neurocutáneo más f recuente.  Tiene una 
incidencia estimada de 1:2500 a 1:3000 recién 
nacidos vivos. Su diagnóstico es principalmente 
clínico; es posible el estudio y la detección de 
la variante patogénica del gen NF1 en forma 
temprana y certera.

Es una condición que puede comprometer 
prácticamente a todos los órganos y sistemas, 
provocar trastornos cutáneos, neurológicos, 
oftalmológicos, ortopédicos, cardiovasculares, 
endocrinológicos y tumorales, afectando en grado 
variable la calidad de vida de los pacientes y sus 
familias.1-3

En el presente consenso, nos ocupamos de 
desarrollar una guía completa y práctica para 
el abordaje integral e interdisciplinario, teniendo 
en cuenta el grado de compromiso clínico y la 
calidad de vida del paciente.

Se invitó a participar en la elaboración del 
presente consenso a pediatras y especialistas 
pediátricos: dermatólogos, endocrinólogos, 
genetistas, hematooncólogos, neurólogos, 
neurocirujanos, oftalmólogos, diagnóstico por 
imágenes y medicina del deporte/traumatología.

Se establecieron preguntas relevantes 
según el sistema PICO (por las siglas en inglés: 
Patient, Intervention, Comparison and Outcome), 
enfocadas en el tratamiento del paciente con 
neurof ibromatosis t ipo 1. Recabadas las 
respuestas de cada uno de los grupos de trabajo, 
se desarrolló el presente documento.

GENERALIDADES
La neurof ibromatosis  t ipo  1 (NF1) es 

considerada en Argentina una enfermedad poco 
frecuente, enmarcada como tal en la ley nacional 
26689. La NF1 está causada por mutaciones 
(actualmente llamadas variantes patogénicas) 
en el gen supresor tumoral NF1 (17q11.2). Dicho 
gen codifica una proteína llamada neurofibromina 
que normalmente actúa inactivando la vía RAS/
RAF/MEK/ERK. Esta vía se activa por citocinas y 
factores de crecimiento regulando la proliferación, 
diferenciación, migración neuronal y apoptosis. 
Asimismo, la vía RAS está involucrada en 
procesos de angiogénesis, aprendizaje y memoria 
e interfiere en la producción de neurotransmisores 

como GABA, dopamina y AMP cíclico (Figura 1).4 
Es un trastorno de herencia autosómica 

dominante y aproximadamente la mitad de las 
personas afectadas presentan una variante de 
novo. Afecta a mujeres y a hombres por igual. 
La penetrancia es cercana al 100 % y tiene una 
gran variabilidad de expresión (incluso en casos 
intrafamiliares).3,5

CUADRO CLÍNICO Y CRITERIOS 
DIAGNÓSTICOS (Tabla 1)6

Las manifestaciones clínicas van apareciendo 
con la edad (Figura 2) y existe una superposición 
clínica con otras entidades con manchas café 
con leche (MCCL), sobre todo otras rasopatías, 
por ello no siempre es posible un diagnóstico 
definit ivo en la primera infancia y resulta 
fundamental el seguimiento del paciente.3,7

Las máculas café con leche suelen ser el 
primer signo visible de la enfermedad. Pueden 
ser congénitas o aparecer durante el primer año 
de vida, aumentan en cantidad y tamaño con los 
años, y no tienen riesgo de malignidad.

Las pseudoefélides son pequeñas MCCL de 
1-3 mm, localizadas en zonas no fotoexpuestas 
como ser pliegues axilares y/o inguinales, y se 
observan a partir de los 3 a 5 años.1,8

Los neurofibromas (NF) son tumores de las 
vainas de los nervios periféricos; es el tumor 
benigno más frecuente en pacientes con NF1.1 
Los NF cutáneos son los más frecuentes, 
aparecen desde los 8 años de vida y aumentan 
en número con la edad, especialmente en la 
pubertad y el embarazo. Se cree que el prurito se 
encuentra asociado con un crecimiento acelerado 
de los NF cutáneos. Se describe como “signo del 
ojal” cuando se invaginan a la palpación.9 Los 
NF plexiformes (NP) suelen estar entre el 30 % y 
el 50 % de los pacientes con NF, ser congénitos 
y presentar un crecimiento más rápido durante 
la infancia y adolescencia.1 Se caracterizan 
a la palpación por dar la sensación de una 
“bolsa de gusanos” y, cuando son superficiales, 
pueden acompañarse de hiperpigmentación e 
hipertricosis. Pueden causar dolor, desfiguración, 
compresión y disfunción de órganos. Entre un 5 % 
y un 15 % pueden sufrir malignización a tumores 
de la vaina del nervio periférico (TMVNP); son 
signos de sospecha el rápido aumento de tamaño 
de la lesión (más del 20 % en un año), disfunción 
neurológica, cambios en la consistencia o dolor.

Si bien no están incluidos en los criterios 
diagnósticos, existen entidades que resultan muy 
sugestivas de la enfermedad como los nevus 
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Figura 1. Mecanismo de acción de la proteína neurofibromina

La proteína neurofibromina se une a la forma activa de la proteína ras inactivándola, por lo tanto, no se produce proliferación ni 
supervivencia celular. 
(Adaptado de “Yap YS, McPherson JR, Ong CK, Rozen SG, Teh BT, Lee AS, Callen DF. The NF1 gene revisited - from bench to 
bedside. Oncotarget.  2014;5(15):5873-92”)

Factores de crecimiento

GRB2

SOS

RAS 
inactivo

RAS 
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Neurofibromina

RAF

MEK 1/2

ERK 1/2

Regula:
Proliferación y supervivencia celular

Neurotransmisores
Angiogénesis

Tabla 1. Criterios diagnósticos de neurofibromatosis tipo 1 

Consenso del Instituto Nacional de Salud de EE. UU. NIH (1987/1997/2021)
Los criterios diagnósticos consisten en: 
2 o más de los siguientes ó 
1 criterio más el antecedente de un familiar con diagnóstico de NF1

1- Seis o más máculas color café con leche de más de 5 mm de diámetro en  prepúberes y de más de 15 mm de diámetro en 
pospuberales.
2- Pseudoéfelides en la región axilar o inguinal.
3 - Dos o más neurofibromas de cualquier tipo o un neurofibroma plexiforme (*).
4 - Glioma de vía óptica.
5 - Dos o más nódulos de Lisch de los iris identificados mediante examen con lámpara de hendidura o dos o más anomalías 
coroideas (**), definidas como nódulos brillantes e irregulares obtenidos mediante tomografía de coherencia óptica/imagen de 
reflectancia en el infrarrojo cercano.
6 - Una lesión ósea distintiva como displasia esfenoidal (*), arqueamiento anterolateral de la tibia o pseudoartrosis de un 
hueso largo.
7- Una variante patógena heterocigota de neurofibromina 1, con una fracción alélica variante del 50 % en tejido aparentemente 
normal, como los glóbulos blancos (**).

* Si los únicos dos criterios presentes son NF en órbita y displasia del esfenoides, se deben tomar como un único criterio. 
** Los criterios diagnósticos son revisados continuamente para mejorar el diagnóstico en la edad pediátrica; se agregaron en 
2021 los nódulos coroideos y la variante del gen.
Nota: El resultado negativo del estudio genético no descarta la NF1.
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anémicos y el xantogranuloma juvenil.10

Dentro de las manifestaciones neurológicas, 
se describen trastornos del neurodesarrollo 
(trastornos del aprendizaje entre el 50 % y el 
80 %, trastornos del lenguaje, trastorno por 
déficit de atención/hiperactividad más del 50 %; 
problemas de conducta y trastorno del espectro 
autista del 25 % al 40 %),3,7,11,12 déficit intelectual 
el 2,4 %, retraso motor, cefaleas, hipotonía, 
epilepsia y déficits focales o manifestaciones 
clínicas en relación con tumor o vasculopatía del 
sistema nervioso central. 

Entre las manifestaciones oftalmológicas, se 
describen: mayor prevalencia de astigmatismo y 
miopía, glaucoma en pacientes con neurofibroma 
orbitario y en un 15-20 % gliomas de la vía óptica 
(GVO) sin tendencia a transformación maligna. 
Estos últimos pueden ser asintomáticos o generar 
disminución de la agudeza visual, diplopía, 
disfunción pupilar, defectos del campo visual, 
oftalmoplejía o nistagmo.10 Puede presentarse 
proptosis secundaria a neurofibromas plexiformes 
orbitarios o a displasia del ala del esfenoides. Los 
expertos en oftalmología remarcan la importancia 
de la búsqueda de nódulos coroideos debido 
a que se muestran como nuevos marcadores 
de criterios diagnósticos. No afectan la visión, 
suelen observarse a edad temprana (2-3 años). 
Requieren la colaboración del paciente para 
realizar tomografía por coherencia óptica (OCT) 
o ecografía con lente infrarrojo.13-16 Los nódulos 
de Lisch son hamartomas del iris, que no afectan 
la visión, aparecen a partir de los 6 años y 
aumentan con la edad, se evidencian en la 
evaluación con lámpara de hendidura.

Las a l terac iones óseas se presentan 
en un 30 % de los casos,  observándose 

con mayor frecuencia la discrepancia en la 
longitud de miembros inferiores y escoliosis del 
adolescente.17 Ante la presencia de escoliosis de 
rápida evolución o de grado importante, se debe 
descartar la presencia de neurofibroma plexiforme 
paravertebral. Las displasias de huesos largos 
con o s in pseudoartrosis son patologías 
congénitas, que pueden generar desviación del 
eje de los miembros y fracturas a edad temprana, 
se ven en el 5 % de los pacientes. El hallazgo de 
pectus excavatum, carinatum y osteopenia se 
observa con mayor incidencia que en la población 
general. La displasia del ala del esfenoides puede 
ser primaria o secundaria a la presencia de 
neurofibroma plexiforme periorbitario.

D e n t r o  d e  l a s  c o m o r b i l i d a d e s 
endocrinológicas, los gliomas de la vía óptica, 
cuando se localizan en el quiasma, pueden 
asociarse con el desarrollo de pubertad precoz 
central, síndrome de caquexia diencefálica, 
deficiencia o exceso de hormona de crecimiento. 

Otros hallazgos clínicos para tener en 
cuenta son la alteración en el crecimiento 
(baja velocidad de crecimiento, baja talla, alta 
talla o sobrecrecimiento), la macrocefalia y 
macrocefalia relativa son características (no 
requieren seguimiento especial), dismorfias 
faciales y cardiopatías, lesiones de la vía óptica 
(gliomas con compromiso del quiasma y/o 
región hipotalámica), hipertensión arterial (HTA) 
(secundaria a anomalías renales como displasia 
de arterias renales, feocromocitoma o coartación 
de aorta [CoA]), ginecomastia, alteraciones en 
el metabolismo fosfocálcico y riesgo aumentado 
de feocromocitoma de presentación en adultos 
jóvenes.3

La asociación con cardiopatías congénitas 

Figura 2. Cronología de las manifestaciones clínicas de la neurofibromatosis

NF: neurofibromas.

Manchas café con leche
Displasias óseas/pseudoartrosis
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e hiperactividad
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Enfermedad cardiovascular
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(estenosis pulmonar, defectos del tabique, CoA) 
son poco frecuentes. Los pacientes pueden 
presentar vasculopatía generalizada. En el 
sistema nervioso central (SNC), pueden generar 
sintomatología por obstrucción de flujo sanguíneo 
con signos de foco motor, cefalea, accidente 
cerebrovascular y, si afectan arterias renales, 
pueden generar HTA renovascular de difícil 
tratamiento. Cabe destacar que poseen un riesgo 
cardiovascular aumentado por vasculopatía e 
HTA, siendo la segunda causa de muerte en 
adultos.

DIAGNÓSTICO Y SEGUIMIENTO
Al inicio de la evaluación de un paciente con 

sospecha de NF1, se deberá realizar anamnesis 
y examen físico completo. A partir de esa 
evaluación inicial, se podrán jerarquizar de forma 
individualizada los exámenes complementarios 
o derivaciones a especialistas, con el fin de 
investigar la presencia de complicaciones 
asociadas. Poster iormente, se sol ic i tará 
la evaluación por genética para confirmar el 
diagnóstico y realizar asesoramiento.7,18,19

Evaluación genética
El diagnóstico es fundamental para un 

asesoramiento familiar adecuado. Por lo cual 
se sugiere que todo paciente con sospecha o 
diagnóstico de NF1 cuente con una evaluación 
genética, que incluya la genealogía completa y 
la posibilidad de solicitar estudios moleculares. 

Dichos estudios se pueden realizar a cualquier 
edad, incluso prenatalmente o por diagnóstico 
preimplantatorio, tanto en sangre periférica 
(leucocitos) como en saliva o mucosa yugal 
(células epiteliales). 

Es de util idad realizar previamente una 
evaluación dermatológica y oftalmológica (con 
lámpara de hendidura) de ambos padres con 
informe escrito, para detectar signos de NF1 que 
puedan haber pasado desapercibidos.

Estudios complementarios
● 	 La resonancia magnética (RMN) con y sin 

contraste es el método de elección para 
visualizar el SNC y los NP. Se solicitará RMN 
de cortes finos de cerebro, órbitas y región 
selar (quiasma) si se detectan anormalidades 
oculares, neurológicas o alteraciones del 
desarrollo puberal.7,18 Aproximadamente 
el 80 % de los pacientes muestran como 
hallazgo radiológico la presencia de áreas 

brillantes (hiperintensas) identificadas en 
imágenes T2 (FASI, Focal Areas of Signal 
Intensity) en la sustancia blanca. Tanto la 
RMN como la tomografía por emisión de 
positrones (PET) y la tomografía computada 
(TC) pueden valorar la transformación maligna 
de un NF. Ante la sospecha de malformación 
vascular, se solicitará angiorresonancia. No 
está recomendada la realización de RMN para 
completar criterios clínicos solamente.6,7

● 	 El método de elección para evaluar la 
estructura ósea es la TC con reconstrucción 
3D; es útil ante la sospecha de la displasia del 
esfenoides.20

● 	 Las radiografías (RX) de cráneo, tórax, 
columna y huesos largos se solicitan si se 
encuentran anomalías óseas.7

● 	 La ecografía se puede utilizar como estudio 
inicial para evaluar lesiones de piel y partes 
blandas visualizando NF, si no es posible 
realizar la RMN regional. Solicitar Doppler en 
región abdominorrenal en caso de detectar 
HTA o masa palpable.7,21

● 	 La OCT desde los 3 años de edad se utiliza 
para el seguimiento evolutivo de los gliomas 
de la vía óptica. La importancia adicional de 
la OCT radica en la evaluación de nódulos 
coroideos como biomarcadores diagnósticos 
de la enfermedad.13,14

● 	 Ecocard iograma s i  se auscul ta  soplo 
patológico, HTA, alteración de pulsos (por 
CoA).7

● 	 S e  s u g i e r e  r e a l i z a r  l a s  p r u e b a s  d e 
neurodesarrollo al momento del diagnóstico 
para controlar la evolución.

Seguimiento neurológico
L o s  e s t u d i o s  d e p e n d e r á n  d e  l a s 

manifestaciones clínicas (Tabla 2).3,22 Se 
sugiere un seguimiento anual en el paciente 
asintomático y semestral en los que tienen alguna 
sintomatología.3,7

Seguimiento endocrinológico
Los  espec ia l i s tas  de  endocr ino log ía 

recomiendan la pesquisa de feocromocitoma 
(análisis de orina de 24 horas o sangre para 
metanefrinas y catecolaminas, confirmando 
con pruebas de imagen como TC, RMN) ante 
el desarrollo de HTA, cefalea, palpitaciones y 
sudoración; además como parte del estudio 
prequirúrgico por cualquier causa y en pacientes 
asintomáticas embarazadas.23
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Seguimiento oftalmológico
Los  con t ro les  deber ían  comenzar  a l 

diagnóstico y/o sospecha diagnóstica.15,24 
Dado que existen casos de NF1 neonatal25 con 
potencial compromiso visual, se sugiere el primer 
control oftalmológico a todo recién nacido, sin 
exceder los 3 primeros meses.6,26

La búsqueda de nódulos de Lisch mediante 
lámpara de hendidura tiene indicación en padres 
y hermanos fundamentalmente en formas 
esporádicas o sospecha de NF por MCCL sin otro 
signo cardinal.24 La campimetría computarizada 
se encuentra indicada a partir de los 6 años y/o 
dependiendo de la colaboración del paciente.27

En cuanto a la frecuencia de controles, 
se recomienda dividir a la población en dos 
subgrupos. En los casos sospechosos de NF1, 

se deberá realizar un control oftalmológico 
anual. Los casos confirmados deberán realizar 
controles semestrales hasta los 8 años por el 
riesgo de glioma de vía óptica, continuando 
luego con controles anuales. Para aquellos con 
compromiso de la vía óptica, los controles serán 
trimestrales.

Seguimiento oncológico
Se recomienda que los pacientes con NF1 

inicien seguimiento en la especialidad ante la 
sospecha de complicación oncológica. 

Seguimiento traumatológico
Se sugiere que los controles se realicen según 

el grado de las complicaciones que presente el 
paciente.28

Tabla 2. Situaciones en las que debe realizarse resonancia cerebral 

Pensar en resonancia de cerebro (con y sin contraste) 
si el paciente presente síntomas nuevos como

Déficits focales motores o sensoriales nuevos.
Inicio de crisis epilépticas.
Cefaleas persistentes con aumento de frecuencia y gravedad.
Síntomas y signos de hipertensión endocraneana (cefalea, alteraciones de visión, sedación o letargia, vómitos).
Sintomas de eventos isquémicos transitorios (realizar angiorresonancia).
Deterioro visual o pérdida del campo visual.
Pubertad precoz o deficiencia o exceso de hormona de crecimiento.
Neurofibromas plexiformes de cabeza y cuello con incremento de tamaño y aparición de dolor.
Encefalopatía y deterioro cognitivo.

Figura 3. Algoritmo sobre “Qué hacer ante el diagnóstico reciente de neurofibromatosis tipo 1 en pediatría”

NF: neurofibromas.
Publicación en Protocolos diagnósticos en Pediatría. Asociación Española de Pediatría. 2022.
El diagnóstico de las complicaciones graves asociadas a NF1 viene determinado por la presencia de síntomas y no por la 
realización de exploraciones complementarias de rutina. 

Para confirmación 
dignóstica y asesoramiento 

de riesgo de recurrencia

Examen dermatológico
Examen oftalmológico 
(con lámpara de hendidura
con informe escrito)

GENETISTA
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Figura 4. Pautas de supervisión de la salud para niños con neurofibromatosis tipo 1

Piel y partes blandas
-Controlar MCCL, pseudoefélides, NF 
cutáneos y subcutáneos. Pueden 
aumentar en número y tamaño. Son 
benignos. Los NF cutáneos pueden 
generar prurito.
-Controlar áreas con MCCL extensas o 
con hipertricosis (¿NF plexiforme?).
-NF plexiformes: evaluar localización,
apariencia, tamaño, consistencia y 
síntomas asociados.

-Dolor neuropático o de otro tipo que no 
mejora con analgésicos comunes.

-Crecimiento rápido/cambio de 
características de lesiones previas 
(consistencia, dolor).

-Alteración funcional por presencia de NF 
plexiforme (párpados, periorbitario, plantas 
de pie, articulaciones, paravertebral).

-NF plexiforme en cabeza y cuello.

I: RMN regional (ecografía si no hay acceso a 
RMN), PET TC (si hay sospecha de 
malignización).
Biopsia: Si hay dudas diagnósticas o sospecha 
de malignización.
IC: Según localización: Dermatología, 
oncología, cirugía plástica o general, cuidados 
paliativos, endoscopia respiratoria, 
traumatología, neurocirugía, patología espinal.

Esqueleto
-Buscar signos de escoliosis sobre todo 
durante períodos de crecimiento (pubertad 
y adolescencia).
-Evaluar alineación y simetría de miembros 
y simetría facial.

-Desviación de columna.
-Curvatura de miembros.
-Asimetría facial.
-Fracturas patológicas.

L: Fosfocálcico (Ca, P, FAL, Vit D).
I: Radiografía de columna completa o 
huesos largos, TAC, RMN columna si hay 
sospecha de NF plexiforme paravertebral.
IC: Ortopedia/traumatología/unidad de 
patología espinal.

Ojos
-Evaluar agudeza visual, visión de colores, 
motilidad y simetría ocular.

-Alteración de  agudeza visual, visión 
colores o motilidad ocular.
-Proptosis.
-Asimetría facial.

I: RMN de cerebro con cortes de órbita con 
y sin contraste, OCT según disponibilidad.
IC: Oftalmología, oncología.

Neurológico
-Examen físico neurológico completo.
-Anamnesis sobre cefaleas, convulsiones, 
pérdida de conciencia, alteración visual, 
dolor neuropático.

-Aumento o cambio de características de 
cefaleas.
-Sintomatología neurológica (signos de 
foco motor o sensitivo, convulsiones, 
signos de hipertensión endocraneal).

I: RMN de cerebro con y sin contraste o 
angio-RMN. 
EC: EEG.
IC: Neurología.

Cardiovascular
-Evaluar presencia de soplos.
-Control de pulsos.
-Control de tensión arterial en cada 
consulta.

-Soplo.
-Asimetría de pulsos.
-Hipertensión arterial.

L: Catecolaminas en orina, proteinuria.  
I: Ecocardiograma Doppler, ecografía 
abdominal con Doppler renal.  Si eco 
patológica: angio-TAC o angio-RMN o 
arteriografía renal. 
EC: MAPA.
IC: Cardiología, nefrología. 

Crecimiento y desarrollo puberal
-Realizar evaluación antropométrica.
-Revisar el desarrollo puberal.

-Baja talla, retraso o aceleración del 
crecimiento.
-Pubertad precoz o tardía.

L: Hormonal (GH, IGF1, BP3, perfil tiroideo, eje 
gonadotropo, laboratorio de baja talla).
I:  RMN de cerebro con y sin contraste con 
cortes en región selar. 
IC: Crecimiento y desarrollo o endocrinología.

Neurodesarrollo
-Anamnesis sobre dificultades en el 
aprendizaje, el lenguaje, la comunicación y 
el comportamiento.
-Identificar si cuenta con apoyos escolares 
o terapéuticos.

-Problemas de aprendizaje.
-Dificultades en el habla y el lenguaje.
-Trastornos de conducta.

IC: Evaluación psicopedagógica 
fonoaudiología y/o salud mental.

Gastrointestinal
-Anamnesis sobre sintomatología 
digestiva, hábitos evacuatorios.
-Examen físico abdominal.

-Sangrado, pérdida de peso.
-Anemia sin explicación.
-Dolor abdominal súbito o persistente.
-Vómitos a repetición.
-Distensión abdominal.

I: Ecografía abdominal, TAC/RMN 
abdominal.
IC: Gastroenterología.

EVALUAR EN CADA CONSULTA 
PEDIÁTRICA SIGNOS DE ALARMA

CONDUCTA
L: laboratorio
I: imágenes

EC: otros exámenes complementarios
IC: interconsulta

Pautas de supervisión de la salud para niños con neurofibromatosis tipo 1

Adaptado de Protocolo de seguimiento de pacientes con neurofibromatosis tipo 1 del Hospital Garrahan

MCCL: manchas café con leche; NF: neurofibromas; RMN: resonancia magnética nuclear; PET: tomografía por emisión de 
positrones; TC: tomografía computada; OCT: tomografía por coherencia óptica; MAPA: monitoreo ambulatorio de presión 
arterial; EEG: electroencefalograma. 
Adaptado de Protocolo de seguimiento de pacientes con neurofibromatosis tipo 1 del Hospital Garrahan.
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P a r a  r e s u m i r  l a s  r e c o m e n d a c i o n e s 
previamente citadas, basadas en las guías 
de la Academia Americana de Pediatría y las 
normas europeas, se desarrollaron las pautas de 
evaluación y seguimiento de pacientes con NF1 
que se incluyen en las Figuras 3, 4 y 5.3,20,29,30

TRATAMIENTO
Ciertas comorbi l idades asociadas a la 

NF1 requieren tratamiento. Dentro de ellas 
podemos nombrar a los pacientes con glioma 
óptico que presentan progresión tumoral o 
pérdida de la visión, quienes tienen indicación 
de comenzar con quimioterapia convencional.31 

Existen numerosos ensayos clínicos para el 
uso de distintos inhibidores de MEK (Mitogen-
Activated Protein Kinase) como segunda línea de 
tratamiento en GVO. Se encuentra contraindicada 
la radioterapia en estos pacientes por aumento 
de riesgo de segundos tumores y vasculopatía 
en SNC.

Los autores recomiendan para los NP la 
cirugía para aquellos resecables y terapia 
dirigida para los irresecables sintomáticos, con 
inhibidores de la MEK.32

Según los especialistas en oftalmología, ante 
los NP externos, se indica conducta expectante 
con evaluación estrecha por riesgo de ptosis, 
astigmatismo y ambliopía.15,24

En cuanto al tratamiento de las afecciones 
óseas, se sugiere: para las discrepancias de 
miembros inferiores, realizar epifisiodesis, y para 
pseudoartrosis de tibia, elongación con injerto 
óseo.28 Respecto a las escoliosis progresivas, el 
tratamiento es quirúrgico, debiendo descartarse 
la presencia de NP. Los plexiformes inoperables 
cerca de la columna se pueden tratar con 
inhibidores MEK: selumetinib.

El ejercicio físico debe ser una indicación 
médica desde las primeras etapas de la vida, 
ya que mejorará las capacidades motoras 
y  la  compos ic ión  corpora l .  Además de l 
tratamiento médico y quirúrgico, los pacientes 
requieren estrecho seguimiento del desarrollo 
neuromadurativo y dificultades en el aprendizaje 
y la conducta para ofrecer terapias de forma 
oportuna (psicología, adecuación de contenidos 
escolares, etc.).

CONCLUSIÓN
La neurofibromatosis tipo 1 (NF1) es el 

síndrome neurocutáneo más común, que afecta 
aproximadamente a 1 de cada 3000 individuos. 
La NF1 es una enfermedad multisistémica con 
un alto grado de variabilidad en la presentación 
clínica.

Este consenso se desarrolló sobre la base de 
un enfoque multidisciplinario de la enfermedad 

Figura 5. Algoritmo sobre “Qué hacer durante el seguimiento de neurofibromatosis tipo 1 en pediatría”

NFp: neurofibromatosis pediátrica.

Según manifestaciones 
clínicas

(
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con el objetivo de resumir las características 
clínicas, el diagnóstico y el tratamiento de la NF1.

Los autores ,  en concordanc ia  con la 
bibliografía, remarcamos la importancia de arribar 
a un diagnóstico temprano y preciso para brindar 
una óptima atención. Además, sugerimos un 
seguimiento interdisciplinario de por vida de los 
pacientes. n
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