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Presion subglotica en pacientes con
disfagia orofaringea antes y durante
la maniobra chin tuck mediante un
método no invasivo

Subglottic pressure in patients with
oropharyngeal dysphagia before and during
the chin tuck maneuver using a non-invasive
method.

Olivia Jiménez Ruiz,* Ariadna Maria Canales Vargas,? Alejandro Saul Moreno Reynoso,*
Maria del Consuelo Wbaldo Martinez?

Resumen

OBJETIVO: Comparar la presién subglética en disfagia orofaringea antes y durante la
maniobra chin tuck.

MATERIALES Y METODOS: Estudio transversal, cuasi-experimental, prospectivo y
comparativo, efectuado de enero de 2020 a diciembre de 2021, en el que se revisaron
expedientes de pacientes con diagnéstico de disfagia orofaringea segiin Campora
pertenecientes al servicio de foniatria del Instituto Nacional de Rehabilitacion Luis
Guillermo Ibarra Ibarra, Ciudad de México. Se midi6 la presion subglética antes y
durante maniobra de compensacién mediante registro no invasivo.

RESULTADOS: Se estudiaron 77 pacientes con edad promedio de 54.1 afos, la mayoria
con disfagia leve (59.7%) o moderada (33.8%). Los valores de presién subglética fueron
significativamente mayores durante la maniobra chin tuck (20.28 vs 23.12 cm H,0, Z
=-6.010, p < 0.001). La diferencia entre la presién subglética con y sin maniobra se
correlacioné negativamente con el peso (p = -0.362, p = 0.001) y la talla (p = -0.308,
p = 0.006) y fue mayor entre el grupo de pacientes con disfagia severa (H = 7.987,
gl =2, p =0.018). El andlisis de componentes principales y el analisis multivariado
discriminante mostraron la relacién inversa entre las variables somatométricas y las
presiones subgléticas. La presion subglética aumentd significativamente en los pacientes
al realizar la maniobra chin tuck.

CONCLUSIONES: La maniobra chin tuck aumenta significativamente la presién sub-
glética. Nuestros resultados muestran que los pacientes con indice de masa corporal,
circunferencia de cuello y diametro abdominal normales favorecen la generacién de
mayor presion subglética.

PALABRAS CLAVE: Disfagia; disfagia orofaringea; barbilla.

Abstract

OBJECTIVE: To compare subglottic pressure in patients with oropharyngeal dysphagia
before and during the chin tuck maneuver.

MATERIALS AND METHODS: A cross-sectional, quasi-experimental, prospective and
comparative study was carried out from January 2020 to December 2021, which records
of patients with oropharyngeal dysphagia according to Campora, from the Phoniatrics
service, National Institute of Rehabilitation Luis Guillermo lbarra Ibarra, Mexico City.
Subglottic pressure was measured before and during compensation maneuver with a
non-invasive recording system. Statistical analysis was performed with the SPSS V. 25
program.

www.nietoeditores.com.mx www.otorrino.org.mx
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RESULTS: Seventy-seven patients with an average age of 54.1 years were studied, most with
mild (59.7%) or moderate (33.8%) dysphagia. Subglottic pressure values were significantly
higher during the chin tuck maneuver (20.28 vs 23.12 cm H,O, Z = -6.010, p < 0.001).
The difference between subglottic pressure with and without maneuver was negatively
correlated with weight (p = -0.362, p = 0.001) and height (p = -0.308, p = 0.006), and
it was higher among the group of patients with severe dysphagia (H =7.987, gl =2, p =
0.018). Principal component analysis and discriminant multivariate showed the inverse
relationship between somatometric variables and subglottic pressures. Subglottic pressure
increased significantly in patients when performing the chin tuck maneuver.

CONCLUSIONS: The chin tuck maneuver significantly increases subglottic pressure
in patients with oropharyngeal dysphagia. Our results show that normal body mass
index values, neck circumference and abdominal diameter favor the generation of

2023; 68 (3)

higher subglottic pressure.

KEYWORDS: Dysphagia; Oropharyngeal dysphagia; Chin.

ANTECEDENTES

El riesgo de aspiracion de alimento a la via
respiratoria de un paciente depende de un
complejo mecanismo neurofisolégico de
regulacién que puede verse afectado por mul-
tiples enfermedades. La presién subglética se
correlaciona directamente con parametros de
la deglucion. Es probable que exista un rango
6ptimo de presién subglética, en la que el
riesgo de penetracion y aspiracién de alimento
a la via aérea disminuye considerablemente.
Este estudio tiene el propésito de comparar de
manera no invasiva los valores de presién sub-
glética antes y durante la maniobra chin tuck
(barbilla pegada al esternén) en pacientes con
disfagia orofaringea segtin Campora. Nosotros
hipotetizamos que la presion subglética es sig-
nificativamente diferente al realizar maniobras
compensatorias. Nuestro objetivo general con-
sistio en medir objetivamente y de manera no
invasiva la presion subglética de pacientes con
disfagia mediante un dispositivo disefado para
este fin. Ademas, exploramos la correlacién
entre diferentes variables somatométricas y su
influencia en la presion subglética.

MATERIALES Y METODOS

Estudio transversal, cuasi-experimental, compara-
tivo y prospectivo, efectuado de enero de 2020 a
diciembre de 2021, en el que se revisaron expe-
dientes de pacientes con diagndstico de disfagia
orofaringea pertenecientes al servicio de foniatria
del Instituto Nacional de Rehabilitacién Luis
Guillermo Ibarra Ibarra, Ciudad de México. Se se-
leccionaron los pacientes con disfagia orofaringea
seglin Campora de cualquier causa, mayores de
edad y que ademas pudieran realizar la maniobra
compensatoria chin tuck (barbilla pegada al ester-
nén), previa firma de consentimiento informado.
Se excluyeron los pacientes con enfermedad
agregada (neumonta, sospecha de infeccién por
SARS-CoV-2, enfermedad laringea, traqueotomia,
alteracion cognitiva, lesion cervical y pacientes
con terapia de deglucién previa). Se realizé his-
toria clinica, exploracion otorrinolaringoldgica,
exploracion de la mecanica de la deglucién por
medio de nasolaringoendoscopia y evaluacion
fibroendoscépica de la deglucion.

Se registraron los datos en la interfaz grafica del
dispositivo. La obtencion de la sefal de presion

https://doi.org/10.24245/aorl.v68i3.8798
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subglética se realizé mediante un sensor de
presién marca Honeywell®, acoplado a una
mascarilla para anestesia Sure Seal®, de tamafio
grande para adulto como se muestra en la Figu-
ra 1y mediante conexion a equipo de computo,
mostrando la lectura de la presién subglética en
cm H,O en forma de gréfico en pantalla. La pre-
sién subglética se midié con el paciente sentado
de manera comoda, mediante una vocalizacién
de la vocal /i/ durante 5 segundos, con el cuello
en posicién neutra y posteriormente con la ma-
niobra chin-tuck. Se efectu6 desinfeccion antes y
después de cada paciente con Cavicide, virucida
efectivo contra el SARS-CoV-2."

Aspectos éticos

Registro Comité de Investigacion en el Instituto
Nacional de Rehabilitacién con nimero 65/19.
De acuerdo con las Definiciones de Riesgo de
la Investigacion del Reglamento de la Ley Ge-
neral de Salud en Materia de Investigacion para
la Salud, esta investigacion se clasifica como
investigacion sin riesgo.

Los registros de expedientes y los obtenidos de la
medicién fueron anonimizados, garantizando la
proteccion de los datos personales y sensibles de
los pacientes, con absoluto apego a lo estipulado

Figura 1. Sensor de presién marca Honeywell®,
acoplado a una mascarilla para anestesia Sure Seal®.

en el reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la Salud.

Estadistica

Se realizaron medidas de tendencia central y
de dispersion de las variables cuantitativas. Se
realizé prueba de Kolmogorov-Smirnov para ve-
rificar la distribucién normal de los valores de las
variables cuantitativas y posteriormente se utiliz6
una prueba estadistica no paramétrica (prueba
de rangos con signo de Wilcoxon) para muestras
pareadas, ya que las variables peso, indice de
masa corporal (IMC), circunferencia del cuelloy
la presion subglética con la maniobra chin tuck
mostraron una distribucion diferente a la normal.

Se realiz6 posteriormente andlisis de com-
ponentes principales, analisis multivariado y
agrupamiento por cluster.

RESULTADOS

Se analizaron 77 pacientes, 41 (53.2%) del sexo
femenino; todos los pacientes con diagndstico de
disfagia orofaringea segin Campora, la media de
la edad fue de 54.10 anos con desviacién estan-
dar de 15.56 anos. Las estadisticas descriptivas
de las variables se muestran en el Cuadro 1.

La media de la presion subglética en pacientes
sin realizar la maniobra chin tuck fue de 20.29 +
5.55 cm H,O en promedio y para los pacientes
durante la realizacion de la maniobra chin tuck fue
de 23.12 +£8.02 cm H,O en promedio, existiendo
una diferencia estadisticamente significativa entre
éstas (Z=-6.010, p < 0.001), mediante la prueba
de rangos con signo de Wilcoxon.

La diferencia entre la presién subglética con y sin
maniobra tuvo media de 2.84 + 3.98 cm H,O,
con minimo de -2.9 y maximo de 15.02 cm H,O.

La diferencia entre |a presién subglética con y sin
maniobra mostré correlacién negativa estadisti-
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Cuadro 1. Estadisticas descriptivas de los pacientes

Minimo | Maximo

Edad (anos) 62 18 80

Peso (kg) 68.4 40.6 109.0
Talla (m) 0.47 1.31 1.78
IMC (kg/m?) 26.25 16.33 42.58
Circunferencia del cuello (cm) 18.0 30.0 48.0
Perimetro abdominal (cm) 54.0 75.0 129.0

Presién subglética sin maniobra
(cm H,0)

Presién subglética con
maniobra (cm H,0)

23.51 8.55 32.06

36.13 8.94 45.07

camente significativa con las variables peso (p =
-0.362, p=0.001)y talla (p =-0.308, p = 0.006).

Al comparar la diferencia de presién subglética
entre pacientes de acuerdo con el grado de dis-
fagia mediante la prueba de Kruskal-Wallis, se
observ6 que hubo diferencia significativa entre
los grupos (H=7.987, gl =2, p=0.018), corres-
pondiendo al grupo de disfagia severa el mayor
aumento en promedio de la presién subglética
con la maniobra chin-tuck.

Sin embargo, la diferencia entre la presién
subglética con y sin maniobra no fue estadistica-
mente significativa entre el sexo de los pacientes,
los pacientes con un diametro de cuello mayor
o menor de 40 cm, perimetro abdominal normal
o aumentado (seglin la OMS) y entre pacientes
con y sin obesidad, analizados mediante rho de
Spearman.

La variable de la circunferencia del cuello tuvo
correlacion positiva estadisticamente significati-
va (Pearson) con el peso del paciente (p =0.717,
p < 0.001), IMC (p = 0.590, p < 0.001), talla (p
=0.302, p = 0.008) y perimetro abdominal (p =
0.625, p < 0.001).

2023; 68 (3)

Intervalo de
Error B o . .
confianza 95% | pesviacién

estandar de ind
lamedia | Limite | Limite | estandar
inferior | superior

54.10 1.774 50.57 57.64 15.566
67.708 1.4247 64.870 70.545 12.5016
1.6047 0.01122 1.58 1.63 0.09846
26.27 0.469 25.34  27.21 4.118

35.922 0.3813 35.16  36.68 3.3463
92.458 1.1448 90.18  94.74 10.0458
20.2879  0.63333 19.03  21.55 5.55741
23.1248  0.91415 2130 2495 8.02167

La edad tuvo también correlacién positiva
estadisticamente significativa con la presién
subglética sin maniobra (p = 0.338, p = 0.003)
y con maniobra (p = 0.256, p = 0.024).

El perimetro abdominal tuvo una correlacion
positiva estadisticamente significativa con el
peso del paciente (p = 0.626, p < 0.001) y con
el IMC (p = 0.707, p < 0.001).

La variable de presién subglética sin maniobra
tuvo una correlacién positiva significativa con
la edad (p = 338, p = 0.003) y con la presion
subglética con maniobra (p =0.891, p < 0.001);
sin embargo, se observé correlacién negativa con
latalla (p=-0.273, p = 0.016).

La variable de presién subglética con maniobra
tuvo una correlacion positiva significativa con la
edad (p = 0.256, p = 0.024), pero correlacién
negativa significativa con el peso (p =-0.310, p
=0.006) y la talla (p = -0.342, p = 0.002).

Se encontraron diferencias significativas en las
presiones subgléticas con y sin maniobra, en
los pacientes con IMC normal (20.27 y 23.28,
respectivamente, Z = -4.53, p < 001) y con so-

https://doi.org/10.24245/a0rl.v68i3.8798
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brepeso (20.58 'y 23.28, Z = -4.146, p < 0.001),
sin diferencias en el resto de los grupos de IMC.

Al recodificar la variable grupo de IMC en dos
grupos (pacientes con peso normal o con sobre-
peso y pacientes con obesidad) se observo que la
presion subglética tuvo una elevacion estadisti-
camente significativa al realizar la maniobra chin
tuck solo en el grupo de pacientes con peso nor-
mal o con sobrepeso (20.44 vs 23.41,Z=-6.236,
p < 0.001). En los pacientes con obesidad el au-
mento en la presién subglética con la maniobra
chin tuck no fue significativo (19.32 vs 21.39, Z
=-0.800, p = 0.424, U de Mann-Whitney para
muestras relacionadas). Sin embargo, al realizar
la comparacion de la presién subglética con'y sin
maniobra entre ambos grupos, no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas (U de
Mann-Whitney para muestras independientes).

Se realiz6 analisis de componentes principales
con las variables somatométricas y las presio-
nes subgléticas con y sin maniobra chin tuck,
observando un valor de extraccion bajo para
la variable talla, por lo que fue eliminado del
analisis, logrando posteriormente valores de
extracciéon superiores a 0.75, con dos compo-
nentes principales que explican el 84.5% de la
variancia total.

De los componentes principales obtenidos,
pudo observarse que las variables somatomé-
tricas se correlacionaron positivamente con el
primer componente, mientras que las presiones
subgléticas, con y sin maniobra chin tuck, se
correlacionaron negativamente con este compo-
nente. Por otro lado, en el segundo componente,
las mayores correlaciones fueron las de las pre-
siones subgléticas, siendo menores las de las
variables somatométricas; sin embargo, todas
las correlaciones con el segundo componente
fueron positivas. Figura 2

Las Figuras 3 y 4 muestran los valores obtenidos
de los casos segln grado de disfagia y segin el

sexo, respectivamente. Se observa la diferencia
entre sexos en la linea de tendencia para cada
uno, asi como el coeficiente de determinacion
de la tendencia lineal (R2 = 0.055 para el sexo
femenino y R2 = 0.115 para el sexo masculi-
no). Se realizé también andlisis multivariado
de agrupacion mediante andlisis discriminante
con las variables somatométricas. La variable de
agrupacion fue la severidad de la disfagia segtin
Campora. Figura 5

DISCUSION

El objetivo de este estudio fue valorar la pre-
sién subgldtica de los pacientes con disfagia
orofaringea en un estado basal y su variacion
con la realizacién de la maniobra chin tuck.
La generacién de la presion subglética esta
relacionada con variables somatométricas del
paciente, como el peso y la edad. En este es-
tudio se analiz6 la probable influencia de otras
variables, como el IMC, la talla, el perimetro
abdominal y del cuello. En nuestro estudio la
edad promedio de los pacientes se situd en la
sexta década de la vida; sin embargo, se obtu-
vieron valores entre 18 y 80 afos. El paciente
mas joven tuvo disfagia orofaringea secundaria a
traumatismo craneoencefalico y el resto mostro
disfagia posterior a evento vascular cerebral. La
mayoria de los pacientes fueron mujeres y los
indices de masa corporal mostraron un recorrido
de 26.25 kg/m?. Es de hacer notar que los indices
de masa corporal situaron a los pacientes entre
peso normal y sobrepeso (66 pacientes, 85.8%).
Estos rangos de peso podrian explicarse por la
pérdida ponderal que habitualmente muestran
los pacientes con disfagia orofaringea, debido
a la afectacion de la eficacia durante la alimen-
tacion.'** De hecho, la pérdida de peso puede
considerarse un signo indirecto de disfagia oro-
faringea.* Se observé tendencia a la disminucion
de la presion subglética tanto a la realizacién
de la maniobra (p = -0.175, p = 0.127) como
sin maniobra chin tuck (p =-0.115, p = 0.321)
con el aumento de la circunferencia del cue-
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Figura 5. Analisis multivariado. Algoritmo discriminante.

llo; sin embargo, no se observé significacion
estadistica. Riveros en 2019 encontré relacion
entre la adiposidad y el aumento del perimetro
del cuello, con incremento en las resistencias
de las vias aéreas y disminucién en laVEF1 y la
relacién de VEF1/CVFE. El perimetro abdominal
y la presién subglética con (p = -0.123, p =
0.285) y sin maniobra (p = -0.040, p = 0.728)
mostraron el mismo comportamiento, es decir,
una correlacién con tendencia a la negatividad,
sin alcanzar significacion estadistica.

La diferencia entre la presién subglética con y
sin maniobra mostré una correlacién negativa
con el peso y la talla, siendo mayor entre los
pacientes con disfagia severa. No obstante, al
realizar el anélisis de los datos de los pacien-

tes, se observé que los pacientes con disfagia
severa (n = 5) tenian delgadez moderada, peso
normal o sobrepeso, sin encontrarse ninguno
de ellos en la categoria de obesidad, probable-
mente explicando este hallazgo, ya que como
analizamos previamente, el IMC se correla-
ciona negativamente con la presion subglética
con y sin maniobra. Se ha demostrado que la
obesidad (y por tanto el perimetro abdominal)
interfieren con la capacidad residual funcional
y el volumen de reserva espiratorio, ademas de
la disminucién de la fuerza de los misculos res-
piratorios, componentes indispensables para la
adecuada generacion de la presién subglética.*”
Sin embargo, los resultados en nuestro estudio
en este sentido requieren mayor nimero de
pacientes para poder obtener una significacion
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que nos permita mayor certeza de las tendencias
analizadas a través de las correlaciones. Esta
tendencia podria mostrar que la anatomia del
cuello con mayor volumen disminuye la presién
subglética, al igual que un mayor perimetro
abdominal. En esta muestra se evidencié la
correlacién positiva entre la edad y la presion
subglética, tanto sin maniobra como con ma-
niobra chin tuck. Sabemos que, al aumentar
la edad, disminuye la fuerza de los mdsculos
respiratorios y laringeos, lo que seria un factor
que disminuye la presion subglética; sin em-
bargo, este resultado puede deberse al tamafio
de la muestra.® Otro hallazgo notorio fue que
el aumento de peso fue significativo a la dismi-
nucién de la presion subglética con maniobra
chin tuck (p =-0.310, p = 0.006); esta variacién
anatémica puede conducir a cambios morfol6-
gicos (aumento del perimetro abdominal y de
la circunferencia del cuello) que interfieren con
el mecanismo de produccién de la presién sub-
glética.® El analisis de componentes principales
permite reducir la dimensionalidad de nuestros
datos, es decir, intenta resumir en dos variables
(componentes principales) toda la informacién
de la matriz de datos, ademas, permite observar
la relacién entre las variables estudiadas con los
casos de manera individual. Podemos observar a
partir de este analisis que las variables somato-
métricas estan relacionadas inversamente entre
si, al menos en el primer componente principal.
Es decir, los pacientes con valores més elevados
en las variables somatométricas tienden a tener
menores valores de presién subglética, con y
sin maniobra chin tuck. Cabe mencionar que
cuando los pacientes se etiquetaron por sexo en
la gréfica, se observaron dos lineas de tendencia
que fueron diferentes para cada grupo. En las
mujeres se observo una tendencia negativa, es
decir, las mujeres tendieron a tener valores de
somatometria menores, pero presion subglética
con y sin maniobra mayor en relacién con los
hombres. Al contrario, los varones mostraron va-
lores mayores de peso, circunferencia de cuello
y perimetro abdominal, pero menores valores
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en las presiones subgléticas. Por otro lado, el
andlisis multivariado discriminante intenta
agrupar en clisteres los pacientes de acuerdo
con su grado de disfagia. También permite es-
tablecer los centroides de cada cluster dentro
de una gréfica con dos funciones que agrupa
las variables estudiadas. Los centroides de cada
grupo muestran los valores mds representativos
de todo el grupo.

CONCLUSIONES

La maniobra chin tuck aumenta significativa-
mente la presién subglética en pacientes con
disfagia orofaringea, con lo que puede lograrse
mayor seguridad durante la deglucién, evitando
la penetracion y aspiracién del alimento al sis-
tema traqueobronquial. Sin embargo, existe un
grupo de pacientes con IMC correspondiente a
obesidad grado Il en adelante, circunferencias
de cuello de a partir de 40 cm y perimetro
abdominal mayor de 100 cm que tienden a la
disminucién en la presion subglética con la
maniobra chin tuck.

Una de las complicaciones de estudiar a pa-
cientes con IMC altos es que la disfagia por si
misma causa disminucién de peso progresiva.
De igual forma, los pacientes que acaban de
sufrir alteraciones en el sistema nervioso central
y que manifiestan disfagia en el proceso agudo
estan en riesgo de sufrir disminuciones bruscas
en el peso, IMC, circunferencia de cuello y
perimetro abdominal, y probablemente en la
presion subglética, lo que exacerba la disfagia.
Estos pacientes podrian verse beneficiados de
la alimentacion apoyada con maniobras com-
pensatorias y rehabilitacién para evitar mayor
deterioro en su estado general.

Agradecimientos
Al Dr. Victor Manuel Valadez Jiménezt por su

valioso apoyo para la realizacién de esta inves-
tigacion.

https://doi.org/10.24245/a0rl.v68i3.8798



REFERENCIAS

Rocha PEJ, Martinez AM. Evaluacién objetiva de la calidad
vocal mediante la presion del aire durante la fonacién. Vol.
3, Centro de Investigacién y de Estudios Avanzados del
Instituto Politécnico Nacional, 2018.

Velasco M, Garcia-Peris P. Causas y diagndstico de la dis-
fagia. Nutr Hosp 2009; 2 (2): 56-65.

Velasco MM, Arreola V, Clavé P, Puiggrds C. Abordaje clinico
de la disfagia orofaringea: diagnéstico y tratamiento. Nutr
Clin Med 2007; | (3): 174-202.

Rommel N, Hamdy S. Oropharyngeal dysphagia: Mani-
festations and diagnosis. Nat Rev Gastroenterol Hepatol
2016; 13 (1): 49-59. http://dx.doi.org/10.1038/nrgas-
tro.2015.199.

Jiménez Ruiz O, et al. Presion subglética en pacientes con disfagia orofaringea

Kaufer-Horwitz M, Carreto-Adan MG, Pérez-Hernandez F.
Perimetro de cuello y éxito del tratamiento de pacientes
con obesidad: estudio de vida real. Gac Med Mex 2019; 155
(6): 596-601. http://dx.doi.org/10.24875/gmm.19005387.

Carpio C, Santiago A, De Lorenzo AG, Alvarez-Sala R.
Funciéon pulmonar y obesidad. Nutr Hosp 2014; 30 (5):
1054-62. http://dx.doi.org/ 10.3305/nh.2014.30.5.8042.

Pérez LA. Efectos de la obesidad sobre el aparato respi-
ratorio. Neumol Hosp Xeral-Calde Lugo 2007; 7: 19-26.

Rebolledo FA. Alimentacidn y deglucion. Aspectos rela-
cionados con el desarrollo normal. Plast y Restauracion
Neuroldgica 2005; 4 (1-2): 49-57.

Leigh J-H, Oh B-M, Seo HG, Lee GJ, Han YM, Kim K, et al.
Influence of the chin-down and chin-tuck maneuver on the
swallowing kinematics of healthy adults. Dysphagia 2015; 30
(1): 89-98. http://dx.doi.org/10.1007/s00455-014-9580-3.

99



100

ARTICULO ORIGINAL
An Orl Mex 2023; 68 (3): 100-106.

https://doi.org/10.24245/a0rl.v68i3.8677

Terapia de heridas con presion negativa
en fascitis necrosante descendente

de retrofaringe como sustituto al
tratamiento quirdrgico convencional

Negative pressure therapy of wounds
in descending necrotizing fascitis of
retropharyngeal space as substitute of
conventional surgery treatment.

Dalia Monroy Hernéndez,* Adriana Carolina Lépez Ugalde?

Resumen

OBJETIVO: Evaluar la utilidad de la terapia de presién negativa en pacientes con
infeccién del espacio retrofaringeo complicado con fascitis necrosante descendente
relacionada con el nimero de eventos quirdrgicos y dias de estancia intrahospitalaria
frente al tratamiento convencional cervical.

MATERIALES Y METODOS: Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo y com-
parativo de casos y controles. Se analizaron los expedientes de pacientes adultos de
uno y otro sexo tratados en el Hospital General de México, Ciudad de México, por
el servicio de Otorrinolaringologia y cirugia de cabeza y cuello, con diagnéstico de
infeccién del espacio retrofaringeo complicado con fascitis necrosante descendente.
Se conformaron dos grupos: 1) pacientes tratados con terapia de presién negativa y
2) pacientes tratados con terapia convencional.

RESULTADOS: Se incluyeron 36 expedientes; 18 en cada grupo. La edad media fue de
48.5 + 13.5 anos; 25 eran del sexo masculino. La media del nimero de intervenciones
fue de 2.8 +0.9. La estancia hospitalaria media fue de 33.0 + 27.7 dias. El uso promedio
de la terapia de presién negativa fue de 25.1 + 15.0 dias contra 40.8 + 35.1 dias de
terapia convencional, con diferencia estadisticamente significativa de 0.029, con OR
de 0.228, intervalo de confianza al 95% de 0.053-0.973 y valor de p menor de 0.001.

CONCLUSIONES: La terapia de presién negativa disminuye significativamente los
dias de estancia intrahospitalaria con respecto a la terapia convencional, se sugiere la
realizacién de mas estudios en el futuro.

PALABRAS CLAVE: Absceso retrofaringeo; mediastinitis; fascitis necrosante; terapia de
heridas con presion negativa; toracotomia.

Abstract

OBJECTIVE: To describe the usefulness of negative pressure therapy in patients with
retropharyngeal space infection complicated by descending necrotizing fasciitis in terms
of the number of surgical events and days of hospital stay, compared to conventional
cervical treatment.

MATERIALS AND METHODS: An observational, analytical, retrospective and compara-
tive study of cases and controls was carried out in files of adult patients of both genders
treated at the General Hospital of Mexico, Mexico City, by the Otorhinolaryngology and
head and neck surgery service, with the diagnosis of infection of the retropharyngeal
space complicated with descending necrotizing fasciitis, divided into case (patients
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treated with negative pressure therapy) and control (patients treated with conventional
therapy) groups.

RESULTS: There were included 36 files. It was found a mean age of 48.5 + 13.5 years,
25 were male. The mean number of surgical events was 2.8 + 0.9. The patients had a
mean of 33.0 = 27.7 days of hospital stay. The mean use of negative pressure therapy
was 25.1 + 15.0 days against 40.8 + 35.1 days of conventional therapy with a statisti-
cally significant difference with a value of 0.029, an OR of 0.228, a 95% confidence
interval of 0.053-0.973 and a value of p < 0.001.

CONCLUSIONS: Negative pressure therapy significantly reduces the days of hospital
stay compared to conventional therapy, so it is suggested that more studies be carried
out in the future.

KEYWORDS: Retropharyngeal abscess; Mediastinitis; Necrotizing fasciitis; Negative-

pressure wound therapy; Thoracotomy.

ANTECEDENTES

La infeccion profunda de cuello es una enferme-
dad bacteriana severa en los espacios y planos
de las fascias del cuello." Esta afeccion requiere
un pronto diagnéstico y tratamiento, que incluye
manejo de la via aérea, adecuada terapia anti-
microbiana, tratamiento quirdrgico para drenaje
y desbridamiento de tejido necrético, identifi-
cacion y manejo de la causa desencadenante y
tratamiento de las complicaciones.'?

Cuando la infeccién se complica con fascitis
necrosante descendente se extiende desde los
espacios profundos del cuello hacia el medias-
tino, una de las principales vias de diseminacion
es el espacio retrofaringeo.? Este espacio se en-
cuentra entre la fascia bucofaringea y la alar, se
extiende craneo-caudalmente desde la base del
craneo hasta el mediastino posterior entre T1 y
Té, contiene tejido blando laxo, por tanto, sirve
como via de paso libre para que las infecciones
se propaguen al mediastino.>**

Las infecciones en el espacio retrofaringeo son,
sobre todo, causadas por infecciones de la via

aérea superior, que conduce a linfadenitis supu-
rativa retrofaringea con la eventual formacion de
abscesos.’*”® También estdn relacionadas con
traumatismos penetrantes, infecciones odonto-
génicas y abscesos periamigdalinos.*

Los factores de riesgo son higiene oral defi-
ciente, dafio inmunolégico (infeccién por VIH,
administracion cronica de esteroides, adminis-
tracion excesiva de antibioticos, desnutricion,
alcoholismo y enfermedades sistémicas como
diabetes, insuficiencia cardiaca, enfermedad
hepatica, enfermedad renal e hipertiroidismo
o hipotiroidismo) y bajo nivel socioeconémi-
C0.3’4’9

Los organismos responsables son Staphylococcus
aureus, S. viridans, estreptococo beta-hemo-
litico, Klebsiella pneumoniae, Bacteroides y
Peptostreptococcus.®

Los sintomas mds comunes incluyen: fiebre,
dolor, disfagia, odinofagia, cambios guturales
de la voz, trismo, salivacién excesiva, aumento
de volumen cervical, linfadenopatia, torticolis,
dolor toracico (extensién mediastinica) y dificul-
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tad respiratoria (estridor, taquipnea, retracciones
intercostales).>¢”

El estudio de imagen para la evaluacion de los
pacientes con absceso retrofaringeo es la tomo-
grafia de cuello con medio de contraste, cuya
sensibilidad para detectar abscesos retrofarin-
geos varia en la bibliografia del 64 al 100%.?

El dafio hacia el mediastino se debe a la acelera-
cién de la gravedad, a la respiracion y la presion
negativa intratordcica del mediastino y las cavi-
dades pleurales.”'*"" Cuando existe mediastinitis
la mortalidad puede llegar a ser del 71.4%.' Por
lo que requiere un manejo quirtrgico urgente
combinado de drenaje cervical y mediastinal %'

El tratamiento convencional descrito por la bi-
bliografia de la fascitis necrosante descendente
es la cervicotomia con apertura de los espacios
profundos del cuello afectados, para drenaje y
desbridamiento de tejido necrético, con colo-
cacién de drenaje Penrose, y curaciones diarias
de la herida con soluciéon de yodo-povidona,
en conjunto con la realizacion de toracotomia
conectada a terapia de presién negativa por me-
dio de sondas endopleurales.®'*'" Sin embargo,
el uso de los drenajes quirdrgicos cervicales y
curaciones posteriores tienen inconvenientes:
son procedimientos diarios, dolorosos, invasi-
vos, que requieren la permeabilizacion de los
espacios profundos del cuello afectados, lo que
aumenta el riesgo de infeccién nosocomial por
exposicion del tejido al medio ambiente, incre-
mentando el tiempo de estancia intrahospitalaria
que repercute en el costo hospitalario.

Debido a lo antes mencionado y a la morbilidad
y mortalidad de esta afeccién se han investigado
otro tipo de tratamientos, como la terapia de he-
ridas de presion negativa, también llamada cierre
asistido por vacio, terapia complementaria que
aplica presion subatmosférica a la superficie de
la herida," cuya funcién es aumentar el suminis-
tro de sangre a la herida, facilitar la eliminacién
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de tejido necrético y material extrafio, reducir
el edema periférico de la herida y promover la
formacién de tejido de granulacion y la epiteli-
zacion estimulando la sobreexpresion de factores
relacionados con la cicatrizacién, incluidos el
factor de crecimiento endotelial vascular y el
factor de crecimiento epidérmico.>™

El cierre asistido por vacio se ha usado en serie
de casos para el manejo inicial de infecciones
profundas del cuello no complicadas y cierre
de herida, por lo que el manejo incipiente del
espacio retrofaringeo en pacientes complicados
con fascitis necrosante descendente con esta
terapia es viable.>'

El objetivo de este estudio es describir la utilidad
de la terapia de heridas de presion negativa en
pacientes con infeccion del espacio retrofaringeo
complicado con fascitis necrosante descendente
como alternativa al tratamiento convencional de
drenajes quirdrgicos y curaciones subsecuentes.

MATERIALES Y METODOS

Estudio observacional, descriptivo, retrospec-
tivo y comparativo de casos y controles. Se
analizaron los expedientes de pacientes adultos
atendidos en el Hospital General de México en
el servicio de Otorrinolaringologia y cirugia de
cabeza y cuello, con el diagndstico de infeccion
del espacio retrofaringeo complicado con fascitis
necrosante descendente, de enero de 2017 a
julio de 2022.

Se incluyeron los expedientes de pacientes
mayores de 18 afos de uno y otro sexo, con
infeccion del espacio retrofaringeo complicado
con fascitis necrosante descendente, diagnostica-
dos mediante hallazgos tomogréficos y descritos
en los dictados quirtrgicos de los expedientes,
tratados de manera conjunta con el servicio de
Cirugia cardiotoracica, quienes realizaron tora-
cotomia y colocacién de sondas endopleurales.
Se excluyeron los expedientes de pacientes con
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diagndstico de fascitis necrosante descendente
tratados de manera quirdrgica extrahospitalaria.

Se conformaron dos grupos: casos y contro-
les. El grupo 1 (casos) estuvo conformado por
pacientes con infeccién del espacio retrofa-
ringeo complicado con fascitis necrosante
descendente tratados con terapia de presion
negativa. El grupo 2 (controles), por pacientes
con infeccién del espacio retrofaringeo com-
plicado con fascitis necrosante descendente
tratados de manera convencional, consistente
en drenaje con lavados quirdrgicos seguido de
dos curaciones diarias.

Estadistica

Se realizaron pruebas de estadistica descrip-
tiva: porcentaje, se calculé x> para comparar
variables cualitativas y calculo de odds ratio,
se realiz6 el analisis estadistico en el programa
SPPS version 29.

RESULTADOS

Se incluyeron 36 expedientes de pacientes,
divididos en 18 en cada grupo.

La edad media fue de 48.5 + 13.5 afos con
intervalo de 18 a 82 afos; 25 pacientes eran
del sexo masculino; 18 recibieron terapia con-
vencional y 18 terapia de presion negativa. La
media del nimero de intervenciones fue de 2.8
+ 0.9 con intervalo de 1y 5 intervenciones. Los
pacientes tuvieron media de 33.0 + 27.7 dias
de estancia intrahospitalaria con intervalo de
2 y 147 dfias.

De los 36 casos, 27 egresaron por mejoria, los
9 restantes fallecieron. Catorce pacientes solo
padecian el cuadro infeccioso motivo de tra-
tamiento, el resto tenia comorbilidades como
diabetes mellitus en 9 casos como enfermedad
Unica y asociada con hipertension arterial en 5;
los 8 restantes tenian otra comorbilidad.

El andlisis comparativo entre el grupo con terapia
convencional y terapia con presion negativa se
muestra en el Cuadro 1.

El nimero de intervenciones entre los grupos
tuvo media de 2.7 + 1.0 intervenciones en el
grupo de terapia convencional y de 2.9 + 0.93
intervenciones en el grupo VAC con valor de p
=0.385.

Los dias de estancia intrahospitalaria tuvo media
de 40.8 + 35.1 dias en el grupo de terapia con-
vencional y de 25.16 + 15.0 dias en el grupo de
terapia de cierre asistido por vacio, p = 0.029.
Cuadro 2

La mortalidad observada entre grupos fue de 5
casos en terapia convencional vs 4 en VAC, p
=0.702

DISCUSION

La terapia de cierre asistido por vacio es un
sistema de cicatrizacién no invasivo que utiliza
presion negativa localizada y controlada para
estimular la curacién de heridas agudas y créni-
cas. La esponja con microporos que después es
sellada y mediante una bomba de vacio produce
una presion negativa sobre la herida, promueve
la reduccion de edema y remocién de fluido
dentro de la herida, lo que reduce la presencia
de toxinas, desechos celulares y bacterias me-
jorando la accién de los factores tisulares de
reparaciéon promoviendo la divisién celular y
evitando las complicaciones.'®"?

Desafortunadamente existen muy pocos estudios
publicados a la fecha que aborden la eficacia
de esta técnica en nuestro pais; la investigacion
antecedente directo de la nuestra fue la realizada
por Govea Camacho y colaboradores (2016) en
el Departamento de Cirugia de cabeza y cuello
del Hospital de Especialidades del Centro Médi-
co Nacional de Occidente del Instituto Mexicano
del Seguro Social en Guadalajara, Jalisco, donde
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Cuadro 1. Caracteristicas generales de los grupos

Grupo con terapia

Variable convencional
(n=18)
Edad (ahos) 46.6 + 13.2
Sexo Masculino: 12
Diabetes mellitus 9
Hipertension arterial sistémica 2

Cuadro 2. Calculo del riesgo de mas de 30 dfas de estancia
intrahospitalaria

Terapia

‘ 4375 1.027-18.629
convencional
Terapia con presion 0.2286 0.053-0.973
negativa
Eckel iy dls A0 0.667 0.168-2.645

anos

realizaron un estudio en pacientes con absceso
profundo de cuello no complicados a diferen-
cia del nuestro, que incluyé 18 pacientes, 9 de
ellos tratados con terapia convencional y 9 con
terapia de cierre asistido por vacio; al igual que
en nuestro estudio el sexo mds afectado fue el
masculino en un 55% (n = 10) y en nuestro es-
tudio represent6 el 69.4% (n = 25) sin que esto
represente un factor de riesgo o protector para
una mayor estancia intrahospitalaria.?

En el estudio de Govea Camacho y colaborado-
res (2016) no refieren la edad de los participantes
del estudio,® y el de Cao y su grupo (2020) se
menciona una edad promedio de 63.2 afos,
que es mayor a lo encontrado en nuestro es-
tudio, pero entra en el rango de los pacientes
incluidos.?’

Las comorbilidades identificadas en otros estu-
dios tuvieron una proporcién similar; la diabetes
mellitus fue la mas frecuente con una proporcion
mayor del 25%. En el estudio de Govea Camacho

2023; 68 (3)
Grupo con terapia con
presion negativa Valor de p
(n=18)

50.5+13.9 0.542
Masculino: 13 0.715

8 0.736

4 0.366

y colaboradores la prevalencia representd hasta
el 55%, sin que por si sola se viera un incremento
significativo del riesgo de hospitalizacién mayor
a 30 dias, ni del riesgo de defunci6n.?

Una de las cuestiones importantes que siguen
sin tener una evidencia clara es la reduccién
en la mortalidad que pudiera asociarse con
la terapia de cierre asistido por vacio. En el
metandlisis realizado por Norman y su grupo
(2022) analizaron 13 estudios que reportaron
una mortalidad que suma un total de 6384
pacientes, encontrando disminucién del ries-
go de mortalidad minimo del 0.84% en el
grupo tratado con terapia de cierre asistido
por vacio, en comparacién con los tratados
con terapia convencional, lo que se debe a la
gran heterogeneidad de los estudios.?? Nuestra
investigacion no identifico diferencia estadisti-
camente significativa de egreso por defuncién
entre el grupo de terapia de cierre asistido por
vacio vs terapia convencional, por lo que se
requieren mas estudios.

Respecto al nimero de intervenciones, no se
observé una diferencia estadisticamente signifi-
cativa entre las dos terapias. En el mismo estudio
de Norman y colaboradores (2022) se analizaron
22 estudios que incluyeron la tasa de reinterven-
cién con un total de 6272 pacientes analizados,
encontrando que existe una pequena evidencia
de mayor niimero de reintervenciones con la
terapia de cierre asistido por vacio comparada
con la terapia convencional.??

https://doi.org/10.24245/a0rl.v68i3.8677
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El principal beneficio encontrado con la terapia
de cierre asistido por vacio fue una disminucién
significativa en la media de dias de estancia
intrahospitalaria, siendo un factor protector con-
tra una estancia mayor a 30 dias; esto lo habia
observado Kadry (2022), quien encontré una
media de 27.0 + 4.8 con intervalo de 18 a 36
dias en los pacientes con terapia de cierre asis-
tido por vacio contra una media de 34.7 + 6.16
con intervalo de 22 a 47 dias en los pacientes
con terapia convencional con un valor de p <
0.001,% pero teniendo la limitante de que éste
fue un objetivo secundario de este estudio, por
lo que pudo verse alterado por otros factores.

Este estudio tiene sus limitaciones ante el nime-
ro reducido de pacientes, afectando la validez
externa de los resultados. No hay suficientes
publicaciones que incluyan el uso de terapia de
cierre asistido por vacio en infecciones profundas
de cuello complicadas con fascitis necrosante des-
cendente que nos permitan hacer comparaciones.

CONCLUSIONES

La terapia VAC disminuye significativamente los
dias de estancia intrahospitalaria con respecto a
la terapia convencional y es un factor protector
contra una estancia mayor a 30 dias de forma
significativa. Ello refleja beneficios econémicos
para el paciente y la institucién, costos que
deben evaluarse en estudios especificos de
economia de la salud.

Las caracteristicas poblacionales son similares
a las de otros estudios. Este estudio permite
establecer algunos aspectos base para futuras in-
vestigaciones prospectivas con terapia de cierre
asistido por vacio como alternativa a la terapia
de este tipo de pacientes.
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Malformaciones del primero y
segundo arcos branquiales. Conceptos
embriologicos y genéticos y pautas de
seguimiento de los pacientes

Malformations of first and second branchial
arches. Embryological and genetic concepts
and patient follow-up guidelines.

Jimena Solorio Fosado,* Javier Martinez Martinez,? Julieta Karina Pefiuelas Romero,?
Jorge Ibarra Chaidez,* Erika Chavez Mondragdn,! Maria de la Luz Arenas Sordo?

Resumen

Las malformaciones congénitas son las presentes al nacimiento. Su prevalencia mundial
varia del 4.7 al 6.4%, segtn el pais. Los defectos craneofaciales son enfermedades graves
con alta complejidad estructural y funcional. Representan aproximadamente el 75%
de los defectos congénitos y afectan del 0.1 al 0.3% de los recién nacidos. Cada arco
branquial estd formado por un nicleo central de tejido mesodérmico (formard misculos
de la caray el cuello), cubierto en su lado externo por ectodermo superficial, revestido
en su interior por epitelio endodérmico y en el centro emigrard un ndmero abundante
de células de la cresta neural, que constituirdn los componentes esqueléticos de la
cara. Por tanto, cada arco tendrd su propio componente muscular, arterial y neural. Las
malformaciones craneofaciales pueden clasificarse seglin su causa o regién afectada.
Segtn la localizacién anatémica, los arcos branquiales se han clasificado en anomalias
del primero, segundo, tercero y cuarto arcos. Las anomalias del segundo arco branquial
son las mds comunes y representan el 95% de los casos. El complejo craneofacial se
desarrolla como consecuencia de interacciones complejas y requiere regulacién precisa,
se ven implicadas vias moleculares y numerosos genes, incluidos genes que codifican
factores de transcripcion, factores de crecimiento y receptores. Dos malformaciones
craneofaciales frecuentes son el labio fisurado con o sin paladar hendido y el espectro
facio-auriculo-vertebral; ambos con diferentes tipos de herencia; en forma aislada, es
probable que sean secundarios a herencia multifactorial. Es necesario ofrecer manejo
interdisciplinario y seguimiento constante para resolver problemas segtin ocurran.

PALABRAS CLAVE: Labio y paladar hendidos; arcos branquiales; espectro facio-
auriculo-vertebral.

Abstract

Congenital malformations are those present at birth. Their prevalence ranges are 4.7
to 6.4%. Craniofacial defects are an important part of congenital malformations with
high structural and functional complexity. They are very common, approximately 75%
of human birth defects and 0.1 to 0.3% of all births. Each branchial arch is formed by a
central nucleus of mesodermal tissue (which will form the muscles of the face and neck),
covered on its outer side by superficial ectoderm, and lined on the inside by epithelium
of endodermal origin. On the central part of the arches will migrate an abundant number
of neural crest cells, which will constitute the skeletal components. Each arch will have its
own muscular and arterial component and its own nerve. Craniofacial malformations can
be classified in different ways. Depending on the anatomical location, they have been
classified into anomalies of the first, second, third, and fourth arches. Second branchial
arch anomalies are the most common, approximately 95% of cases. The craniofacial
complex develops as a consequence of complex interactions with precise regulation.
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Several molecular pathways and numerous genes are involved in this development,
such as transcription factors, growth factors, and receptors. Two of the most common
are cleft lip with or without cleft palate and facio-auriculo-vertebral spectrum. In both,
different types of inheritance can be considered, when they are isolated, multifacto-
rial inheritance is probably more frequent. It is necessary to offer an interdisciplinary
management and have a constant follow-up to solve the problems that arise.

KEYWORDS: Cleft lip and palate; Branchial archs; Facio-auriculo-vertebral spectrum.

ANTECEDENTES

Las anomalias congénitas estan presentes desde
el nacimiento, su origen etimolégico viene del
latin congenitus, compuesto del prefijo con-
(conjuntamente) y genitus (engendrado), es
decir, “engendrado con”. De acuerdo con la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS), el
término malformacién congénita debe limitarse
a defectos estructurales presentes al nacimien-
to." Las anomalias congénitas representan
un grupo heterogéneo de enfermedades, no
siempre se conoce una causa especifica que
desencadene estas alteraciones y en muchos
casos es probable que tengan un origen mul-
tifactorial .

Se estima que las tasas de prevalencia mundial
de malformaciones congénitas son del 4.7% en
los paises industrializados, del 5.6% en los paises
de ingresos medios y del 6.4% en los paises de
bajos ingresos.> La Organizacion Panamericana
de la Salud (OPS) reporta que alrededor de 8
millones de recién nacidos mueren en el mundo
cada ano debido a defectos congénitos graves,
y cerca de 3 millones fallecen antes de cumplir
los 5 afos.* Los defectos congénitos causan hasta
un 21% de las muertes en menores de 5 afios
en América Latina.” En México durante el censo
realizado en 2019 por el Instituto Nacional de

Estadistica y Geografia (INEGI), las malforma-
ciones congénitas ocuparon el segundo lugar
como causa de defuncién en menores de un afo
de edad. En caso de no acabar en defuncién,
estas anomalias congénitas acarrean diversas
discapacidades cronicas.®

Los defectos craneofaciales congénitos son
enfermedades graves con alta complejidad es-
tructural y funcional. Los defectos craneofaciales
son muy frecuentes, ya que representan aproxi-
madamente el 75% de los defectos congénitos
humanos y afectan del 0.1 al 0.3% de todos los
nacimientos. Como toda malformacion congé-
nita, su origen es una combinacién de factores
genéticos, medioambientales, asi como la expo-
sicion materna durante el embarazo a toxinas,
teratégenos o por deficiencia de micronutrientes.
Las malformaciones craneofaciales pueden tener
diversas manifestaciones, de manera aislada,
asociadas con un sindrome establecido con un
grupo de defectos conocidos relacionados con
una mutacién monogénica o anomalia cromosé-
mica, o en conjunto con defectos del desarrollo
adicionales sin una base genética conocida, que
se les conoce como esporadicos.”® La gravedad
de los defectos craneofaciales pueden ir desde
alteraciones estéticas menores hasta alteraciones
estructurales considerables que pueden traer
consigo problemas en la respiracién y la alimen-
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tacion, asi como en el desarrollo social y mental
y, en casos extremos, la muerte.’

En México, la Secretaria de Salud y la Direccion
General de Epidemiologia, en 2020 registraron
1386 casos por cada 100,000 recién nacidos
y en el tercer trimestre de 2021, 1099 casos
nuevos por cada 100,000 recién nacidos; los
estados que informan las incidencias mas al-
tas son Morelos con 940.31 y Campeche con
454.55 casos."

DESARROLLO CRANEOFACIAL

El desarrollo del complejo craneofacial es la inte-
raccion entre las diferentes partes del cerebroy la
cara, resultado de acciones celulares vy tisulares
complejas, asi como la funcién de los genes
reguladores. Este complejo se compone de dos
partes principales: el neurocraneo dorso-rostral
que contiene el cerebro, y el viscerocraneo
ventro-caudal que esta involucrado en la nutri-
cién y la respiracién y forma la boca, la faringe
y la laringe superior.’ 2

El ectomesénquima (mesénquima que se origina
en el ectodermo) y las células de la cresta neural
formaran la mayor parte del complejo craneofa-
cial. Las células de la cresta neural se originan
en el tubo neural y adoptan un caracter mesen-
quimal para migrar de manera ventrolateral y
se dividen en cuatro subpoblaciones: craneal,
cardiaca, vagal y troncal. Las células de la cresta
neural craneal se estableceran tanto en el neuro-
craneo como en el viscerocrdneo, mientras que
el tejido ectomesenquimatoso se encontrara solo
en el neurocraneo. Las células de la cresta neural
craneal se dividen en tres poblaciones diferentes:
las derivadas del cerebro anterior (prosencéfa-
lo), las del cerebro medio (mesencéfalo) y las
del cerebro posterior (rombencéfalo). Las dos
primeras poblaciones migran para constituir el
mesénquima de la prominencia frontonasal, el
tejido periocular y la prominencia maxilar. La ter-
cera poblacién migra a diferentes rombémeros,

estableciéndose en lo que serd la mandibula, el
hioides y los Gltimos arcos branquiales.™

Hacia el final de la cuarta semana de gestacion
pueden identificarse cinco formaciones mesen-
quimatosas que se encuentran alrededor de la
boca primitiva o estomodeo, las cuales son: dos
procesos mandibulares (formaran la mandibula'y
el labio inferior), dos procesos maxilares (forma-
ran el maxilar y el labio superior) y un proceso
medial que es la prominencia frontonasal (formara
la frente y la nariz). Estas formaciones comprende-
ran al primer arco branquial o faringeo. Los arcos
branquiales o faringeos (cinco pares en mamiferos
donde el quinto est4 subdesarrollado) son protu-
berancias bilaterales a lo largo del area faringea,
aparecen entre la cuarta y quinta semanas de ges-
tacion y contribuyen a las caracteristicas externas
del embrién. Cada uno de los arcos branquiales o
faringeos estd formado por un nicleo central de
tejido mesodérmico (el cual formara los masculos
de la cara y el cuello), cubierto en su lado exter-
no por ectodermo superficial, y revestido en su
interior por epitelio de origen endodérmico y en
la parte central de los arcos emigrara un ndimero
abundante de células de la cresta neural, las
cuales constituiran los componentes esqueléticos
de la cara. Por tanto, cada arco tendra su propio
componente muscular, arterial y su propio ner-
vio."*7 Figura 1 y Cuadro 1

Las malformaciones craneofaciales pueden cla-
sificarse de distintas maneras, de acuerdo con
su causa o a la region afectada. Segin la loca-
lizacion anatémica, las anomalias de los arcos
branquiales se han clasificado en anomalias del
primero, segundo, tercero y cuarto arcos. Las
anomalias del segundo arco branquial son las
mdas comunes y representan aproximadamente
el 95% de los casos. Otra clasificacion que
se utiliza es la creada por Paul Tessier y sirve
para clasificar a las fisuras craneofaciales, ésta
enumera las fisuras craneofaciales de 0 al 14 y
describe las caracteristicas 6seas y de tejidos
blandos."® Figura 2
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Figura 1. Estructuras derivadas de los arcos branquiales/faringeos.

Cuadro 1. Arcos faringeos/branquiales

T i | e

Constituido por: Huesos: martillo, yunque, premaxilar, maxilar, hueso cigomatico,
-Porcién dorsal (proceso  porcién del hueso temporal, mandibula
Primer arco (arco maxilar) Musculatura: masculos de la masticacion (temporal, masetero,
mandibular) -Porcién ventral (proceso  pterigoideos), vientre anterior del digastrico, milohioideo, misculo
mandibular o cartilago de del martillo y periestafilino externo
Meckel) Inervacion musculatura: rama maxilar inferior del nervio trigémino

Huesos: estribo, la apdfisis estiloides del hueso temporal, el ligamento
estilohioideo y ventralmente, al asta menor y la porcién superior del
cuerpo del hueso hioides

Musculatura: masculo del estribo, el estilohioideo, el vientre posterior
del digdstrico, el auricular y los misculos de la expresion facial
Inervacion musculatura: nervio facial

Segundo arco Constituido por:
(arco hioideo o -Porcion ventral
cartilago de Reichert) -Arcos caudales
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Defectos en

Defectos dse0s

tejidos blandos

Figura 2. Clasificacion de Tessier.

Enumera las fisuras craneofaciales del 0 al 14 descri-
biendo las caracteristicas 6seas y de tejidos blandos.
Hendiduras de la linea media 0, 14. Hendiduras para-
mediales 1, 2, 12 y 13. Hendiduras orbitarias 3, 4, 5,
9, 10y 11. Hendiduras laterales 6, 7 y 8.

GENES IMPLICADOS

El complejo craneofacial se desarrolla como con-
secuencia de interacciones complejas y requiere
una regulacion precisa del movimiento celular,
el crecimiento, el patrén y la diferenciacion de
los tejidos craneofaciales y la migracion celular
de las células neurales. En este desarrollo se ven
implicadas varias vias moleculares y numerosos
genes, incluidos los genes que codifican una
variedad de factores de transcripcién, factores
de crecimiento y receptores. Las mutaciones
en cualquiera de estos genes o vias causaran
distintos defectos craneofaciales.”?

El desarrollo de las estructuras craneofaciales
inicia con la formacién de las células de la cresta

neural, las cuales pasaran por una transicién de
células epiteliales a mesenquimales para poder
migrar hacia los arcos branquiales o faringeos.
La interaccion de la cresta neural craneal con
los tejidos de la cara esta controlada en su ma-
yor parte por moléculas reguladoras, como son
factores de crecimiento (como FGF, TGF, EGF),
la superfamilia del acido retinoico y la partici-
pacion de proteinas antagénicas de la proteina
morfogenética de hueso (BMP), entre otros. Para
su migracién desde el dorso del tubo neural hasta
la region craneofacial tendran que liberarse com-
plejos de adhesion intercelular quimiotacticos
como FGF-2 y FGF-8. Una vez que han llegado
a su destino, proliferan para formar las estructu-
ras craneofaciales. Multiples factores inducen y
regulan esta proliferacién, como los genes que
pertenecen a la familia de genes homedticos
u Hox, siendo los genes MSX (MSX1, MSX2 y
MSX3) importantes representantes, proteinas
de sefializacién de crecimiento que son Sonic
hedgehog (SHH) y WNT vy el gen TCOF1. SHH
se expresa, en diversas etapas del desarrollo,
en el ectodermo de los procesos frontonasal y
maxilares y en el neuroectodermo y el endoder-
mo faringeo y es necesario para el desarrollo del
paladar y de la prominencia frontonasal, por lo
que su ausencia causa alteraciones de la linea
media, como la holoprosencefalia, hipoteloris-
mo, ciclopia, hipoplasia medio facial, asi como
labio y paladar hendidos.*121519

Algunas moléculas teratogénicas también se
han relacionado con la regulacién de SHH y
los factores de transcripcion MSX1 y MSX2. Los
teratégenos que se han implicado incluyen acido
retinoico, fenitoina, valproato, aminopterina,
metotrexato, fluconazol y ciclofosfamida.?

Ademads de participar en la proliferacion de las
células craneofaciales, los genes Hox también
participan en el desarrollo axial del embrion y
se expresan en la cresta neural antes y después
de la migracion a los arcos branquiales o farin-
geos. Las células de la cresta neural craneal que
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expresan Hox solo migrardan hacia el segundo
arco branquial y posteriores, no hacia el primer
arco, que es el responsable de la formacién de
la cara. Los genes y vias de senalizacion que
intervendran en el desarrollo de los procesos del
primer arco branquial para la formacién de la
cara son SHH, Bmp4, Wnt3, Wnt9b y FGF8 que
se expresan en el epitelio, mientras que FGFT1,
-2,-3, LHX, CSC, DLX1, -2, PAX9, M5X1y -2 se
expresan en el mesénquima.”'

Los trastornos del desarrollo del paladar son la
primera causa de malformaciones craneofaciales
y para el desarrollo de éste se han implicado mas
de 300 genes en donde la afectacion de solo
uno de éstos puede derivar en una hendidura.
Algunos de estos genes son COL2A, COLTIA,
TCOF1, POLR1C, TGFB, BMPs, factores de cre-
cimiento y diferenciacién, activinas e inhibinas.
Sin embargo, la causa de la hendidura adn se
conoce poco con miltiples vias moleculares
asociadas con el labio o paladar hendidos. Las
vias moleculares mds comdnmente estudiadas
incluyen las implicadas con factores de senali-
zacion extracelular, factores de transcripcion y
moléculas de adhesién celular.??

LABIO Y PALADAR HENDIDOS

El defecto craneofacial mas frecuente en el mun-
do es el labio hendido aislado y el asociado con
paladar hendido, también conocido como fisura
labio palatina, que se consideran una misma
afeccién desde el punto de vista embriolégico
y genético.”> Su incidencia varfa segin las
distintas poblaciones, pero de acuerdo con la
OMS, en 2021, fue de 1 por cada 1000-1500
recién nacidos en todo el mundo.** En México,
la incidencia varia entre 1 por cada 2000 a
5000 nacimientos por afio y se estima una pre-
valencia de 5.3 por cada 10,000 nacidos vivos.
Este padecimiento se manifiesta mas en el sexo
masculino; asi, en labio hendido aislado es de
1.5 hombres por una mujer, y en labio y paladar
hendidos es de dos hombres por cada mujer;
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no obstante, la incidencia de paladar hendido
aislado es mayor en mujeres. El labio y paladar
hendidos pueden manifestarse como un defecto
aislado (no sindrémico) que ocurre en alrededor
del 85% de los casos de labio hendido con o
sin paladar hendido y alrededor del 45% de los
casos de paladar hendido aislado; sin embargo,
éstos pueden acompanarse de otras anomalias
congénitas esporadicas hasta en el 50% de los
casos (defectos cardiacos, deformaciones de
miembros, hidrocefalia y defectos de las vias
urinarias), o asociarse con un sindrome genético.
Se han encontrado como parte de sindromes
mendelianos mas de 200 con labio hendido y
aproximadamente 400 con paladar hendido.?
Cuadro 2

El fuerte factor genético del labio y paladar hen-
didos se demuestra en su alta recurrencia en las
familias de los afectados, con razén de momios
de esta condicion que es de 15 a 56 veces mas en
estas familias en comparacién con la poblacion
general. Sin embargo, la causa es multifactorial
con mas frecuencia que mendeliana; los riesgos
pueden verse modificados por causas genéticas y
ambientales. Se han identificado factores de ries-
go maternos de la aparicién del labio y paladar
hendidos, de los que destacan la exposicién al
tabaco, alcohol y corticosteroides, deficiencia de
cincy de acido félico, estrés materno, obesidad,
diabetes, entre otros.?*252?

Embriologia y patogenia

Este defecto es producido por una falla en la
fusion de los procesos faciales durante periodos
decisivos en el desarrollo embrionario (entre
las semanas 4 y 10 de gestacién), dejando una
conexion entre la cavidad bucal y la cavidad
nasal. Se ven alteradas varias estructuras, como
el labio, el proceso alveolar, el paladar duro
y el paladar blando. Como se comenté ante-
riormente, alrededor de la cuarta semana de
gestacion aparecen los dos procesos maxilares
y el proceso frontonasal tinico que se encuentra
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Cuadro 2. Sindromes comunes asociados con labio/paladar hendidos o paladar hendido

Sindrome Genes asociados Manifestaciones clinicas

Trisomia 13
(sindrome de Patau)

Sindrome de Loeys-Dietz

Secuencia de Pierre Robin BMPR1B
Sindrome velocardiofacial

(Del.22q11, sindrome de DiGeorge, TBX1, SOX9
sindrome de Shprintzen)

Sindrome de Apert

(acrocefalosindactilia tipo 1) PGl
Sindrome de Crouzon FGF2, FGF3
Sindrome de Van der Woude IRF6

Sindrome de Stickler

Sindrome de Treacher Collins
(disostosis mandibulofacial)

en una posicién ventrolateral al cerebro ante-
rior. Posteriormente, en la parte ventrolateral del
proceso frontonasal ocurre un engrosamiento
ectodérmico bilateral que origina las placodas
nasales. El proceso frontonasal crece en la
region contigua a las placodas, lo que resulta
en la formacién de las fositas nasales, en torno
a éstas se encuentran los procesos nasales la-
terales (0 externos) y medios (o internos). Aun
en este momento las fositas nasales siguen en
continuidad con el estomodeo. Mas tarde hay
un crecimiento rapido del mesénquima en los
procesos maxilares, que empuja las fositas
nasales hacia la linea media, mientras que los
procesos nasales medios crecen ventrolate-
ralmente. Las dos prominencias maxilares se
amplian medialmente en las semanas 6 a 7 de
gestacion, donde se encuentran con los proce-
sos nasales para formar el labio superior en el
dia 48 de gestacion.?'3°

GATA4, TBX1

TGFRB1, TGFBR2, TGF-2

TCOF1, POLR1C o POLR1D

Labio/paladar hendidos, anomalias de la linea
media, microcefalia, micrognatia, comunicacién
interauricular, discapacidad intelectual,
anomalias oculares, criptorquidia, onfalocele

Craneosinostosis, paladar hendido,
hipertelorismo

Micrognatia, glosoptosis, paladar hendido

Paladar hendido, paladar hendido submucoso,
malformaciones cardiacas y renales, micrognatia,
orejas de implantacién baja, telecanto,
discapacidad intelectual

Paladar hendido, hipertelorismo, frente plana,
cara media retraida, discapacidad intelectual,
sindactilia simétrica en pies y manos

Frente plana, cara media hipoplasica, paladar
hendido, inteligencia normal

Labio/paladar hendidos y hoyuelos (pits) en
labios

COL2A1, COLT1AT, COL11A2, Paladar hendido, dvula bifida, cara media plana,
COL9AT, COLPA2 o COL9A3

cataratas, desprendimiento de retina

Paladar hendido, hipoacusia conductiva,
coloboma, micrognatia, microtia

El paladar se divide en primario (anterior) y se-
cundario (posterior). El paladar primario procede
del proceso frontonasal, mientras que el paladar
secundario se origina de los procesos maxilares.
El paladar primario se desarrolla a partir de la
fusion de las dos prominencias nasales mediales
en las semanas 6 a 7 de gestacion. Esta union
forma el segmento intermaxilar, que incluira
los 4 incisivos centrales y el paladar duro de
esa zona, que estard anterior al agujero incisivo
(foramen nasopalatino). El desarrollo del paladar
secundario comienza alrededor de la semana 9
de gestacion con un crecimiento vertical de los
dos procesos maxilares, éstos formaran dos pro-
cesos o estantes palatinos posicionados a cada
lado de la lengua, y se volveran horizontales en
estadios méas tardios. Posteriormente, los proce-
sos o estantes palatinos también se extienden
medialmente para fusionarse. Esta fusién co-
mienza anteriormente desde el paladar primario,
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o posterior al agujero incisivo, y se extiende
posteriormente hasta la Gvula, formando asi el
paladar duro y el paladar blando. A la décima
semana de desarrollo, la cara del embrion se ha
formado en su totalidad.*'*>° Figura 3

Debe tomarse en cuenta que el paladar primario
y secundario hacen referencia al paladar por
sus origenes embriolégicos. Por otro lado, al
referirnos al paladar como duro o blando, éste
se refiere a las estructuras que los componen,
siendo el duro compuesto por tejido 6seo vy el
blando comprendido por musculos.>

Genes

El proceso de desarrollo de estas estructuras in-
volucra genes que controlan el patrén celular, la

2023; 68 (3)

proliferacién celular (Sonic Hedgehog), la comu-
nicacion extracelular (TGFa) y la diferenciacion
(TGFB), asi como interacciones entre distintas
moléculas de adhesién y factores reguladores
(IRF6). Las variantes patogénicas de genes impli-
cados en cada uno de estos procesos decisivos
del desarrollo craneofacial se asocian con estas
malformaciones.*'

Se han descrito muchos genes con funciones
diversas en estas vias.*?

Algunos de los locus que podrian tener un
papel causal en estas enfermedades son los
incluidos en las regiones de los cromosomas
1,2,3,4,6,8,9, 10,11, 12, 13, 14, 15, 17,
18, 19 y X, y se incluyen los siguientes ge-
nes: MTHFR, TGFa, D45175, F13AT1, TGFB3,

5 semanas

Placoda
lenticular

al

Placoda
nasal

VISTA LATERAL

Prominencia P
frontonasal

Prominencia
maxilar

Prominencia
mandibular

VISTA FRONTAL

Pilares
paladar
secundario

VISTA INFERIOR

Septo nasal

roceso nasal
lateral

Proceso nasal
Paladar primario medial

7 semanas 8-10 semanas

@ e

Paladar
duro
Paladar
blando

Uvula

Figura 3. Embriologia del paladar.
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D175250, APOC2, IRF6, MAFB, ARHGAP29,
8qg24, VAX1, PAX7, TGFB3, MSX1, PTCHIT,
FOXET, GLI2, JAG2, LHX8, MSX2, SATB2, SKI,
SPRY2, TBX10, TBX22, PVRL1, FGFRT1, FGFR2,
FGF8, CRISPLD2, BMP4, PDGFC, GABRB3,
RYK, SMT3, OFC9, 1p31, 1p33, 4G21-q31,
6p24-p23, ARID3B, BAALC, BCL3, CLPTM1,
COL8AT, CREBBP, DCAF4L2, DLX4, EPHAS3,
CYRIA, GRHL3, NOG, NTN1, PAX9, PVR/
PVRL2, RARA, RHPN2, RYK, SMC2, SUMOI1,
TANC2, TFAP2A, TGFB1, THADA, TP63, TPM 1
y ZNF236. En términos generales, la mayor par-
te del labio y paladar hendidos tiene herencia
multifactorial, por lo que interactian 2 a 20
genes para condicionarlo. En algunos casos,
los menos, pueden ser secundarios a la accion
de un solo gen.>’** Cuadro 3

También se han encontrado implicados factores
que participan en el metabolismo xenobidtico
(CYP1AT, GSTM1, NAT2), metabolismo de
nutrientes (MTHFR, RARA [receptor de acido
retinoico a]) o respuesta inmunitaria (PVRLT,
IRF6).3

Debido a que en la mayoria de los casos la causa
de estas afecciones es multifactorial, el taba-
quismo periconcepcional materno, el consumo
de alcohol y la mala nutricién se consideran
factores de riesgo. Con respecto al tabaquismo,
su influencia esta en los genes GSTM1, GSTT1,
NATT y NAT2, que estan implicados en la
desintoxicacion de los productos para fumar
tabaco.'*

Clasificacion y seguimiento

Los defectos en la formacion de estas estructuras
pueden ocurrir de manera aislada, combinada,
unilateral o bilateral. Debido a esto se han es-
tablecido diferentes clasificaciones segin las
estructuras afectadas, necesidades quirdrgicas y
anatémicas. Al afectar el labio puede originarse
el labio hendido cicatricial (pueden ser unilate-
rales o bilaterales) o el labio hendido unilateral

(derecho o izquierdo) o bilateral, agregando el
adjetivo completo o incompleto, dependiendo
si la fusiéon del proceso maxilar superior con el
filtro labial es parcial o inexistente (Figura 4).
El paladar hendido puede ser completo o in-
completo (un tercio o dos tercios) o si afecta
también el labio y el borde alveolar (labio y
paladar hendidos), éste puede ser bilateral o
unilateral.*3” Figura 5

Las hendiduras del paladar también pueden
clasificarse segln la extensién anatémica que se
afecta; pueden verse afectados el paladar duro
y el blando. El paladar hendido submucoso se
caracteriza por dehiscencia de la musculatura
palatina subyacente, mientras que la mucosa
suprayacente estd intacta. A la exploracién fisica
pueden palparse hendiduras en la linea media
del paladar duro, puede encontrarse una tvula
bifida y una zona peldcida (Iinea azul en la linea
media del paladar blando que representa la falta
de musculatura y mayor transparencia).*

Algunas de las clasificaciones mas utilizadas
hoy dia en la practica médica en México son
la embriogénica de Stark y Kernahan (1958) y
la de Victor Veau (1931) [Cuadros 4 y 5 y Figu-
ra 5].2°3% Estas clasificaciones hacen solo una
descripcion de los segmentos anatémicos im-
plicados, pero no reflejan qué tan severamente
estan afectados. Por el contrario, la clasificacion
de Kernahan o stripped Y, modificada en 1971
por Millard, tiene como alcance adicional un
esquema donde se grafica de manera practica
el tipo de fisura.*

Algunas de las complicaciones que estos pa-
cientes pueden mostrar son disfagia (afectara
la succion y deglucion), bajo peso, crecimiento
fisiolégico retrasado, otitis media recurrentes e
hipoacusias conductivas secundarias; agenesia,
fisura o duplicacién de los incisivos maxilares;
insuficiencia velofaringea, lo que condiciona voz
nasal, dislalia y desalineamiento de las piezas
dentarias, entre otros.?®
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Cuadro 3. Genes asociados con labio/paladar hendidos (continta en la siguiente pagina)

Genes Funcion Clinica

IRF6
(interferon

regulatory factor 6)

MAFB
(MAF BZIP

transcription factor

B)

TGFA
(transforming

growth factor alpha)

ARHGAP29
(Rho GTPase

activating protein

29)

8q24

VAXT

(ventral anterior

homeobox 1)

PAX7
(paired box 7)

TGFB3
(transforming

growth factor beta

3)

116

1q32.2
Codifica un miembro de la familia del factor de transcripcion
regulador (IRF) del interferén. La proteina codificada podria ser un
activador transcripcional

20q12
La proteina codificada por este gen es un factor de transcripcién
que juega un papel importante en la regulacién de la
hematopoyesis especifica del linaje

2p13.3
Codifica un factor de crecimiento que es un ligando para el
receptor del factor de crecimiento epidérmico, que activa una via
de sefalizacién para la proliferacién, diferenciacién y desarrollo
celular. Esta proteina puede actuar como un ligando unido a

la transmembrana o como un ligando soluble. Este gen se ha
asociado con muchos tipos de cancer y también puede estar
implicado en algunos casos de labio hendido-paladar hendido

1p22.1

Codifica a Rap1, una pequefia GTPasa que, a través de efectores,
regula la sefalizacién de Rho GTPasa. Esta es una proteina que
media la regulacién ciclica de pequefias proteinas de unién a
GTP que estdn involucradas en muchas funciones criticas para
el desarrollo craneofacial relacionadas con la forma celular, el
movimiento, las interacciones célula-célula y proliferacién

Es un gen desierto identificado con importancia en varias
enfermedades complejas

10q25.3
Codifica una proteina que contiene un homeodominio de una
clase de factores de transcripciéon homeobox que se conservan

en los vertebrados. La proteina codificada puede desempenar un
papel importante en el desarrollo del prosencéfalo ventral anterior
y el sistema visual

1p36.13

Este gen es un miembro de la familia de factores de transcripcién
de caja emparejada (PAX). Estos genes juegan papeles criticos
durante el desarrollo fetal y el crecimiento del cancer. PAX7

se expresa en la cresta neural, el cartilago de Meckel y varias
estructuras nasales, incluido el epitelio nasal, por lo que se ha
confirmado su papel en el desarrollo craneofacial

14q24.3

Codifica un ligando secretado de la superfamilia de proteinas TGF-
beta (factor de crecimiento transformante-beta). Los ligandos de
esta familia se unen a varios receptores TGF-beta que conducen

al reclutamiento y la activacion de factores de transcripcion de la
familia SMAD que regulan la expresion génica. Esta proteina esta
implicada en la embriogénesis y la diferenciacién celular, y puede
desempefiar un papel en la cicatrizacién de heridas

2023; 68 (3)

Sindrome de Van der Woude
Sindrome de pterigion popliteo
Fisura orofacial tipo 6 no
sindrémica

Sindrome de ostedlisis

carpotarsiana multicéntrica
Sindrome de retraccién de
Duane 3 con o sin sordera

Se ha asociado con muchos
tipos de cancer y también
puede estar implicado en
algunos casos de labio y
paladar hendido y paladar
hendido aislado

Labio y paladar hendido no
sindrémico
Paladar hendido aislado

Labio y paladar hendido
Céncer de préstata, cancer
colorrectal, cancer de vejiga y
cancer de mama

Microftalmia sindrémica
Microftalmia colobomatosa

Malformaciones en maxilar y
nariz

Miopatia congénita progresiva
con escoliosis
Rabdomiosarcoma

Aneurismas y disecciones
adrticas

Displasia arritmogénica
familiar del ventriculo derecho
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Cuadro 3. Genes asociados con labio/paladar hendidos (continta en la siguiente pagina)

Genes Funcion Clinica

MSX1
(msh homeobox 1)

PTCH1
(patched 1)

FOXE1
(forkhead box el)

GLI2
(gli family zinc
finger 2)

JAG2
(jagged canonical
notch ligand 2)

LHX8
(lim homeobox 8)

MSX2
(msh homeobox 2)

4p16.2

Codifica un miembro de la familia de genes homeobox del
segmento muscular. La proteina codificada funciona como
un represor transcripcional durante la embriogénesis a través
de interacciones con componentes del complejo central de
transcripcion y otras hemoproteinas. También puede tener
funciones en la formacién del patrén de las extremidades, el
desarrollo craneofacial, en particular la odontogénesis y la
inhibicién del crecimiento tumoral

9q22.32

Codifica un miembro de la familia de proteinas patched y
un componente de la via de sefializacion de Hedgehog. La
senalizacién de Hedgehog es importante en el desarrollo

embrionario y la tumorigénesis.

9q22.33

Este gen sin intrones codifica una proteina que pertenece a

la familia de factores de transcripcion forkhead. La proteina
codificada funciona como un factor de transcripcién de la tiroides
que juega un papel en la morfogénesis de la tiroides

2q14.2

Codifica una proteina que pertenece a la subclase de proteinas
con dedos de cinc de tipo C2H2 de la familia Gli. Las proteinas
con dedos de cinc de la familia Gli son mediadores de la
sefializacién de Sonic Hedgehog (Shh) y estan implicados como
potentes oncogenes en la célula de carcinoma embrionario. La
proteina codificada por este gen se localiza en el citoplasma

y activa la expresion del gen del homélogo parcheado de
Drosophila (PTCH). También se cree que juega un papel durante

la embriogénesis

14q32.33

La via de sefializacién de Notch es un mecanismo de sefalizacion
intercelular esencial para el correcto desarrollo embrionario. La
proteina codificada por este gen es uno de varios ligandos que
activan Notch y receptores relacionados

1p31.1

La proteina codificada por este gen es miembro de la familia

de hemoproteinas LIM, que estdn implicadas en el modelado

y diferenciacién de diversos tejidos. Estas proteinas contienen
dos tandem repetidos de dedos de cinc doble ricos en cisteina
conocidos como dominios LIM ademds de un homeodominio de

unién al ADN

Este miembro es un factor de transcripcion que participa en la
morfogénesis dental, oogénesis y diferenciacion neuronal

535.2

Codifica un miembro de la familia homeobox del segmento
muscular. La proteina codificada es un represor transcripcional
que establece equilibrio entre supervivencia y apoptosis de células
derivadas de la cresta neural implicadas en la morfogénesis

craneofacial adecuada

Labio hendido no sindrémico
con o sin paladar hendido
Sindrome de Witkop
Sindrome de Wolf-Hirschhorn
Hipodoncia autosémica
dominante

Sindrome de nevus de células
basales
Holoprosencefalia

Sindrome de Bamforth-Lazarus
Susceptibilidad al cancer de
tiroides no medular

Sindrome de
cefalopolisindactilia de Greig
Sindrome de Pallister-Hall
Polidactilia preaxial tipo IV
Polidactilia postaxial tipos A1

y B

Distrofia muscular, de cinturas,
autosémica recesiva
Sindrome de Alagille

Labio/paladar hendido
Odontoma

Neuropatia hereditaria
autonémica y sensitiva

Foramen parietal con displasia
cleidocraneal
Craneosinostosis 2
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Cuadro 3. Genes asociados con labio/paladar hendidos (continta en la siguiente pagina)

Genes Funcion Clinica

SATB2
(satb homeobox 2)

SKI
(SKI protooncogen)

SPRY2
(sprouty rtk
signaling antagonist
2)

TBX10
(Thox transcription
factor 10)

TBX22
(Thox transcription
factor 22)

PVRL1
(Poliovirus
receptorrelated 1)

FGFR1
(fibroblast growth
factor receptor 1)

2g33.1

Codifica una proteina de unién al ADN que se une
especificamente a las regiones de unién a la matriz nuclear.
La proteina codificada esta implicada en la regulacion de la
transcripcién y la remodelacion de la cromatina

1p36.33p36.32
Codifica el homdlogo de la proteina del protooncogén nuclear del
oncogén del virus del sarcoma aviar (VSKI). Funciona como un
represor de la sefializacion de TGF-beta y puede desempenar un
papel en el desarrollo del tubo neural y la diferenciacién muscular

13¢31.1
Codifica una proteina perteneciente a la familia de los
germinados. La proteina codificada contiene un dominio
carboxilo-terminal rico en cisteina esencial para la actividad
inhibitoria sobre las proteinas de sefializacién del receptor tirosina
cinasa y es necesaria para la translocacion estimulada por el factor
de crecimiento de la proteina a los volantes de la membrana. Esta
proteina puede desempenar un papel en la ramificacién de los
alvéolos durante el desarrollo de los pulmones

11q13.2

Codifica un miembro de la familia de factores de transcripcién
T-box, que comparten un dominio de unién al ADN Illamado T-box
y desempenan un papel en varios procesos de desarrollo, incluido
el destino temprano de las células embrionarias y la organogénesis

Xq21.1
Este gen es miembro de una familia de genes conservados
filogenéticamente que comparten un dominio comdn de unién al
ADN, la cajaT. Los genes T-box codifican factores de transcripcién
implicados en la regulacion de los procesos de desarrollo. Se cree
que desempefia un papel importante en la palatogénesis humana

11q23.3
Codifica una proteina de adhesién que juega un papel en la
organizacién de uniones adherentes y uniones estrechas en
células epiteliales y endoteliales. Esta proteina actdia como
receptor de la glicoproteina D (gD) de los virus del herpes simple
1y 2 (HSV-1, HSV-2) y del virus de la seudorrabia (PRV) y media
la entrada del virus en las células epiteliales y neuronales. Entre
sus vias relacionadas se encuentran la organizacion de uniones
celulares y la dindmica de uniones celulares de Sertoli-Sertoli

8p11.23
La proteina codificada por este gen es un miembro de la familia
del receptor del factor de crecimiento de fibroblastos (FGFR).
Este miembro de la familia en particular se une a factores de
crecimiento de fibroblastos tanto dcidos como basicos y esta
implicado en la induccién de extremidades

2023; 68 (3)

Sindrome de Glass
Paladar hendido aislado
Discapacidad cognitiva

Sindrome de craneosinostosis
de Shprintzen-Goldberg
Sindrome de delecién del
cromosoma 1P36

Nefropatia IgA 3
Adenocarcinoma cortical
suprarrenal

Labio hendido con o sin
paladar hendido
Paladar hendido

Paladar hendido con o sin
anquiloglosia ligado al
cromosoma X

Sindrome de Abruzzo-Erickson

Labio y paladar hendido
Sindrome de displasia
ectodérmica 1 (CLPED1)
Labio hendido no sindrémico
con o sin paladar hendido
(CL/P)

Sindrome de Bustos Simosa
Pinto Cisternas

Sindrome de Pfeiffer
Sindrome de Jackson-Weiss
Sindrome de Antley-Bixler
Displasia osteoglofénica
Sindrome de Kallmann
autosémico dominante

https://doi.org/10.24245/a0rl.v68i3.8823
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Cuadro 3. Genes asociados con labio/paladar hendidos (continta en la siguiente pagina)

Genes Funcion Clinica

Sindrome de Crouzon
Sindrome de Pfeiffer
Craneosinostosis

Sindrome de Apert

Sindrome de Jackson-Weiss
Sindrome de Beare-Stevenson
cutis gyrata

Sindrome de Saethre-Chotzen
Craneosinostosis sindrémica

10426.13
La proteina codificada por este gen es un miembro de la familia
del receptor del factor de crecimiento de fibroblastos (FGFR). Este
miembro de la familia en particular es un receptor de alta afinidad
para el factor de crecimiento 4cido, basico o de queratinocitos,
dependiendo de la isoforma

FGFR2
(fibroblast growth
factor receptor 2)

10q24.32
La proteina codificada por este gen es miembro de la familia
FCF8 del factor de crecimiento de fibroblastos (FGF). Los miembros Hipogonadismo
) de la familia FGF poseen amplias actividades mitogénicas y hipogonadotrépico con o sin
(fibroblast growth . . .. . X A
de supervivencia celular y estan implicados en una variedad anosmia
factor 8) . . . . . .
de procesos bioldgicos, incluidos el desarrollo embrionario, el Sindrome de Kallmann
crecimiento celular, la morfogénesis, la reparacion de tejidos, el
crecimiento tumoral y la invasién
CRISPLD?2

(cysteine rich 16q24.1

secretory protein  Predicho para permitir la actividad de unién de
LCCL domain glicosaminoglicanos. Participa en la morfogénesis de la cara
containing 2)

Artrogriposis distal tipo 6
Labio hendido

14q22.2
BMP4 Este gen codifica un ligando secretado de la superfamilia de
(bone proteinas TGF-beta (factor de crecimiento transformante-beta). Hendidura orofacial
; Los ligandos de esta familia se unen a varios receptores TGF-beta ~ Microftalmia sindrémica
morphogenetic . Ny
- que conducen al reclutamiento y la activacion de factores de
protein 4) Y ol Az
transcripcion de la familia SMAD que regulan la expresion génica.
Esta proteina regula el desarrollo del corazén y la adipogénesis
3¢22.2
La proteina codificada por este gen es un miembro atipico de
RYK g . - : p .
la familia de proteinas tirosina cinasas receptoras del factor de Sindrome de Robinow

(receptor like

e crecimiento. Esta proteina participa en la estimulacién de las vias  Paladar hendido aislado
tyrosine kinase)

de senalizacion de Wnt, asi como la regulacién de la bisqueda de
rutas de axones

2g33.1
Este gen codifica una proteina que es miembro de la familia de
proteinas SUMO (pequefio modificador similar a la ubiquitina).
Funciona de manera similar a la ubiquitina en el sentido de

SMT3/SUMO1 2 . " . .
] o e que se une a proteinas dl.ana como parte de un §|stema.de Fisura qrofacnal
modifier) modificacién postraduccional. Sin embargo, a diferencia de la Agenesia dental
ubiquitina, que se dirige a las proteinas para su degradacion, esta
proteina participa en una variedad de procesos celulares, como el
transporte nuclear, la regulacién transcripcional, la apoptosis y la
estabilidad de las proteinas
OFC9

(orofacial cleft 9) HRGRELIGRY Fisura orofacial
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Cuadro 3. Genes asociados con labio/paladar hendidos (continta en la siguiente pagina)

Genes Funcion Clinica

ARID3B

(ATrich interaction

domain 3B)

BAALC

(BAALC binder of
MAP3KT1 and KLF4)

BCL3

(BCL3 transcription

coactivator)

CLPTM1
(cleft lip and

palate associated

transmembrane
protein 1)

COLS8AT

(collagen type Vil

alpha 1 chain)

CREBBP
(CREB binding
protein)

DCAF4L2

(DDB1 And CUL4
associated factor 4

like 2)

DILX4
(distal-less
homeobox 4)

EPHA3

(EPH receptor A3)

CYRIA

(CYFIP related Racl

interactor A)

120

15q24.1
Este gen codifica un miembro de la familia ARID (dominio

de interaccion rico en AT) de proteinas de unién al ADN. La
proteina codificada es homéloga con dos proteinas que se unen al
producto del gen del retinoblastoma. Las proteinas de esta familia
tienen funciones en el modelado embrionario, la regulacion

del linaje celular, el control del ciclo celular y la regulacién
transcripcional

8q22.3
Los tejidos que expresan este gen se desarrollan a partir del
neuroectodermo

19q13.32

Este gen es un candidato a protooncogén. La proteina codificada
funciona como un coactivador transcripcional que se activa a
través de su asociacion con homodimeros NF-kappa B

19q13.32
Participa en la transmisién GABAérgica pero no glutamatérgica.
La sefializacion GABAérgica alterada es una de las muchas causas
del paladar hendido

3q12.1
Este gen codifica una de las dos cadenas alfa del colageno tipo
VI

16p13.3
Se expresa de manera ubicua y estd implicado en la coactivacién
transcripcional de muchos factores de transcripcion diferentes. Se
sabe que este gen desempena funciones criticas en el desarrollo
embrionario, el control del crecimiento y la homeostasia al
acoplar la remodelacién de la cromatina con el reconocimiento
del factor de transcripcion.

8q21.3
Es un gen codificador de protefnas

17q21.33
Se postula que las proteinas DLX desempenan un papel en el
cerebro anterior y el desarrollo craneofacial

3pi1.1
Este gen pertenece a la subfamilia de receptores de efrina de la
familia de la proteina tirosina cinasa. La EPH y los receptores
relacionados con la EPH se han implicado en la mediacion de
eventos de desarrollo, particularmente en el sistema nervioso

2p24.2

Predicho para permitir una pequena actividad de unién
de GTPasa. Se prevé que participe en la regulacion de la
polimerizacién del filamento de actina

2023; 68 (3)

Neuroblastoma

Leucemia aguda

Linfoma células B

LPH
Disqueratosis congénita
autosémica dominante

Distrofia endotelial corneal
Distrofia corneal

Sindrome de Rubinstein-Taybi
Sindrome de Menke-
Hennekam

Sindrome de Robinow,
autosémico recesivo

Hendidura orofacial
Labio hendido/paladar
hendido

Beriberi himedo
Enfermedad por deficiencia de
tiamina

Hendidura orofacial

https://doi.org/10.24245/a0rl.v68i3.8823
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Cuadro 3. Genes asociados con labio/paladar hendidos (continda en la siguiente pagina)

Genes Funcion Clinica

GRHL3
(grainyhead like
transcription factor
3)

NOG
(Noggin)

NTN1T
(Netrin 1)

PAX9
(paired box 9)

PVR
(PVR cell adhesion
molecule)

PVRL2
(poliovirus receptor-
related 2 )

RARA
(retinoic acid
receptor alpha)

RHPN2
(Rhophilin Rho
GTPase binding

protein 2)

1p36.1
Codifica un miembro de la familia granular de factores de
transcripcion. La proteina codificada puede funcionar como un
factor de transcripcién durante el desarrollo y se ha demostrado
que estimula la migracién de las células endoteliales

17q22
Codifica un polipéptido que inactiva miembros de las proteinas
de senalizacién de la superfamilia del TGF-beta, como la BMP4.
La proteina parece tener un efecto pleiotrépico. Estd implicado en
numerosos procesos de desarrollo, como la fusién del tubo neural
y la formacién de articulaciones. Entre sus vias relacionadas se
encuentran la sefializacién del receptor TGF-beta en displasias
esqueléticas y la pluripotencialidad de células madre embrionarias
humanas

17p13.1
Proteina relacionada con la laminina. Se cree que estd implicada
en la guia de axones y la migracién celular durante el desarrollo.
Puede estar involucrada en la aparicién del cancer

14q13.3
Este gen es un miembro de la familia de factores de transcripcién
de caja (PAX). Estos genes juegan papeles criticos durante el
desarrollo fetal y el crecimiento del cdncer

19q13.31
La proteina codificada por este gen es una glicoproteina
transmembrana perteneciente a la superfamilia de las
inmunoglobulinas. Sirve como receptor celular para el poliovirus
en el primer paso de la replicacién del poliovirus. Entre sus vias
relacionadas se encuentran la organizacién de unién celular y el
sistema inmunitario innato

19q13.32

Codifica una glicoproteina de membrana de tipo | de paso Gnico
con dos dominios de tipo C2 similares a Ig y un dominio de tipo
V similar a Ig. Esta proteina es uno de los componentes de la
membrana plasmatica de las uniones adherentes. También sirve
como entrada para ciertas cepas mutantes del virus del herpes
simple y del virus de la pseudorrabia y participa en la propagacién
de estos virus de célula a célula. Entre sus vias relacionadas se
encuentran la organizacion de uniones celulares y la dinamica de
uniones celulares de Sertoli-Sertoli

17¢21.2
La proteina codificada, RARA, regula la transcripcién de una
manera dependiente del ligando. Este gen se ha implicado en

la regulacion del desarrollo, la diferenciacion, la apoptosis, la
granulopoyesis y la transcripcion de genes reloj. Entre sus vias
relacionadas se encuentran la expresion génica (transcripcién) y
los receptores nucleares

19q13.11
Codifica un miembro de la familia de las rofilinas de proteinas de
unién a (Rho)-GTPasa homélogas a Ras. La proteina codificada se
une tanto a RhoA unida a GTP y GDP como a RhoB unida a GTP
y puede participar en la organizacién del citoesqueleto de actina

Sindrome de Van der Woude
Paladar hendido aislado

Sindrome de coalicién tarso-
carpiana y braquidactilia B2

Movimientos en espejo 1y 4

Agenesia dental, selectiva 3 y
agenesia dental

Poliomielitis y poliomielitis
paralitica

Esclerosis miltiple
Herpes simple

Displasia ectodérmica de
labio/paladar hendido

Leucemia promielocitica
aguda y leucemia

Sindrome de poliposis mixta
hereditaria
Paladar hendido aislado
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Cuadro 3. Genes asociados con labio/paladar hendidos (continta en la siguiente pagina)

Genes Funcion Clinica

RYK
(receptor like
tyrosine kinase)

SMC2
(structural
maintenance of
chromosomes 2)

SUMO1
(small ubiquitin like
modifier 1)

TANC2
(tetratricopeptide
repeat, ankyrin
repeat and coiled-
coil containing 2)

TFAP2A
(transcription factor
AP-2 alpha)

TGFB1
(transforming
growth factor beta

1)
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3¢22.2
La proteina codificada por este gen es un miembro atipico de

la familia de proteinas tirosina cinasas receptoras del factor de
crecimiento. La proteina codificada tiene un dominio extracelular
rico en leucina con una region de unién Wnt de tipo WIF, un
Gnico dominio transmembrana y un dominio de tirosina cinasa
intracelular. Esta proteina participa en la estimulacién de las vias
de sefalizacion de Whnt, asi como la regulacién de la bisqueda de
rutas de axones. Entre sus vias relacionadas se encuentran GPCR
y ERK

9g31.1
Predicho para habilitar la actividad de unién de ATP; actividad de
unién a cromatina y actividad de unién a ADN monocatenario

2g33.1
Codifica una proteina que es miembro de la familia de proteinas
SUMO (pequefio modificador similar a la ubiquitina). Funciona
de manera similar a la ubiquitina en el sentido de que se une

a protefnas diana como parte de un sistema de modificacion
postraduccional. Sin embargo, a diferencia de la ubiquitina,

que se dirige a las proteinas para su degradacién, esta proteina
participa en una variedad de procesos celulares, como el
transporte nuclear, la regulacién transcripcional, la apoptosis y la
estabilidad de las proteinas

17¢23.2-q23.3
Se prevé que participe en el transporte citoesquelético de
granulos de ntcleo denso; regulacién del desarrollo de las
espinas dendriticas y regulacion de la morfogénesis de las espinas
dendriticas

6p24.3
La proteina codificada funciona como un homodimero o como
un heterodimero con miembros familiares similares. Esta proteina
activa la transcripcién de algunos genes mientras inhibe la
transcripcion de otros

19q13.2
Este gen codifica un ligando secretado de la superfamilia de
proteinas TGF-beta. Los ligandos de esta familia se unen a

varios receptores TGF-beta que conducen al reclutamiento y

la activacion de factores de transcripcién de la familia SMAD
que regulan la expresién génica. Esta proteina codificada

regula la proliferacién, diferenciacion y crecimiento celular, y
puede modular la expresion y activacion de otros factores de
crecimiento, incluidos el interferén gamma y el factor de necrosis
tumoral alfa. Este gen se regula con frecuencia en las células
tumorales

2023; 68 (3)

Sindrome de Robinow
Paladar hendido aislado

Empiema pleural

Fisura orofacial
Agenesia dental

Trastorno del desarrollo
intelectual con rasgos autistas
y retraso del lenguaje, con o
sin convulsiones
Discapacidad intelectual
sindrémica no especifica

Sindrome branquioculofacial
(BOFS)
Ambliopia

Enfermedad de Camurati-
Engelmann

Enfermedad inflamatoria
intestinal
Inmunodeficiencia
Encefalopatia
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Cuadro 3. Genes asociados con labio/paladar hendidos (continuacién)

Genes Funcion Clinica

THADA
(THADA armadillo
repeat containing)

TP63
(tumor protein P63)

TPM1
(tropomyosin 1)

ZNF2
(zinc finger protein
2)

2p21
Este gen es el objetivo de las aberraciones cromosémicas 2p21
en los adenomas tiroideos benignos. La proteina codificada
probablemente esté implicada en la via del receptor de muerte y
la apoptosis

3¢28
Este gen codifica un miembro de la familia de factores de
transcripcién p53. El corte y empalme alternativo de este gen y

el uso de promotores alternativos da como resultado mdltiples
variantes de transcripcion que codifican diferentes isoformas que
varian en sus propiedades funcionales. Estas isoformas funcionan
durante el desarrollo y mantenimiento de la piel, la regulacién
de células madre/progenitoras adultas, el desarrollo del corazén
y el envejecimiento prematuro. Se ha descubierto que algunas
isoformas protegen la linea germinal al eliminar los ovocitos o las
células germinales testiculares que han sufrido dafios en el ADN

15¢22.2

Este gen es un miembro de la familia de las tropomiosinas de
proteinas de unién a actina altamente conservadas. La proteina
codificada es un tipo de cadena alfa helicoidal que forma la
tropomiosina predominante del misculo estriado, donde también
funciona en asociacion con el complejo de troponina para
regular la interaccion calcio-dependiente de la actina y la miosina
durante la contraccién muscular

2q11.1
La proteina codificada por este gen pertenece a la familia de
proteinas con dedos de cinc de tipo C2H2. Las proteinas con
dedos de cinc interactdan con el ADN y funcionan como
reguladores de la transcripcion

Adenoma
SOAP
DM2

Displasia ectodérmica
Labio/paladar hendido
Malformacién de mano/pie
dividido 4 (SHFM4)
Anquilobléfaron

Sindrome ADULTO (acro-
dermato-ungual-lacrimal-
diente)

Sindrome miembro-mamario
Sindrome de Rapp-Hodgkin
(RHS)

Hendidura orofacial 8

Miocardiopatia hipertréfica
familiar tipo 3
Miocardiopatia dilatada

Holoprosencefalia 5
Linfohistiocitosis
hemofagocitica
familiar 3

El tratamiento de estos defectos serd inte-
gral y debera ser conducido por un equipo
multidisciplinario formado por: cirujanos, oto-
rrinolaringdlogos, odontélogos, ortodoncistas,
psicélogos, foniatras y nutriélogos.**** Cuadro 6

ESPECTRO FACIO-AURICULO-VERTEBRAL
U OCULO-AURICULO-VERTEBRAL

Otro defecto craneofacial relevante es el que
se conoce como espectro facio-auriculo-
vertebral o en la bibliografia anglosajona
6culo-auriculo-vertebral y comprende un con-
junto de anomalfas congénitas que incluyen
el esqueleto facial, los tejidos blandos y las

estructuras neuromusculares craneofaciales
derivadas exclusivamente del primer y segun-
do arcos branquiales. Fue descrito en 1952
por Maurice Goldenhar y posteriormente en
1963 Robert] Gorlin lo designé como displasia
6culo-auriculo-vertebral. Debido a sus multi-
ples anomalfas ha recibido distintos nombres,
como son microsomia hemifacial, displasia
facial lateral, displasia 6culo-auriculo-vertebral,
disostosis otomandibular, sindrome de primery
segundo arcos branquiales, sindrome de Gold-
enhar, sindrome de Goldenhar-Gorlin, espectro
facio-auriculo-vertebral, pero en la actualidad
se denomina espectro éculo-auriculo-vertebral
(OMIM 164210).#4
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Figura 5. Tipos de paladar hendido.

Este espectro representa la forma mas frecuente
de asimetria facial y es la segunda anomalia
congénita mas comun de los defectos craneo-
faciales después del labio y paladar hendidos,
ocurriendo en uno de cada 5600 nacimientos;

2023; 68 (3)

Cuadro 4. Clasificacion de Kernahan (1958/1971)

En ésta el punto de referencia es el agujero incisivo.
e El segmento izquierdo y derecho de la “Y” se divide
en 3 porciones:

-Porcion superior: labio 1y 4

-Porcion media: proceso alveolar 2 y 5

-Porcién inferior: paladar duro (primario) 3 y 6
* El segmento vertical de la “Y” se divide en 3
segmentos:

-Dos segmentos superiores: paladar duro

(secundario) 7 y 8

-Segmento inferior: paladar blando 9

Nota: la modificacién de Millard (1971) agrega dos
tridngulos que representan las deformidades nasales.

Cuadro 5. Clasificacion del doctor Victor Veau (1931)

Los dividia en 4 grupos:

* Tipo I: hendidura del paladar blando (incluidas las de
tvula solamente)

* Tipo II: hendidura de paladar blando y duro que afecta
solo el paladar secundario, es decir, llega solo hasta
el foramen incisivo

e Tipo I1I: hendidura completa unilateral, desde la dvula
pasando por el agujero incisivo y llegando hasta
uno de los lados de la premaxila (hacia el alvéolo
que deberia ocupar el incisivo lateral). Con mucha
frecuencia se acompana de hendidura unilateral del
labio del mismo lado

* Tipo IV: hendidura completa bilateral, desde la
Gvula, pasando por el foramen incisivo y llegando
hasta ambos lados de la premaxila. Se asocia
frecuentemente con labio hendido completo bilateral

su prevalencia es de 1:5642 a 1:45,000. En Mé-
xico la incidencia se ha reportado de 1 por cada
1500 recién nacidos vivos. Se ha observado que
la prevalencia es mayor en hispanos, asiaticos,
nativos americanos y andinos. Se trata de un
sindrome del primer arco branquial, que implica
falta de desarrollo de la articulacién temporo-
mandibular, la rama mandibular, los musculos
de la masticacién y la oreja. El segundo arco
branquial también puede estar implicado, afec-
tando entonces, a su vez, el nervio facial y los
musculos faciales. Los hombres se ven afectados
con mas frecuencia que las mujeres en relacién

https://doi.org/10.24245/aorl.v68i3.8823
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Cuadro 6. Cronologia de las intervenciones en pacientes con labio/paladar hendido (continuacién)

Importante

S
©
L
]
=]
‘@
c
=)
o

Intervenciones

Especialistas

Evaluacion

Desarrollo

~
I
oo
i
S
=
S
S
Q

Ortodoncista
Cirujano pldstico

tognatica

Con o sin cirugia or

Fase integral del tratamiento de
ortodoncia

Periodoncista/
prostodoncista/

Audioldgica

Denticion
permanente

Oclusion
Mayores de 17 afos de edad

Después de completar el

y tratamiento

crecimiento

Rinoplastia
Tratamiento restaurador final

odontélogo
Otorrinolaringélogo

integral
restaurador final

14-17 afos

Seguimiento

Terapia de lenguaje

Audidélogo

Médico foniatra
Terapeuta de lenguaje

Mayores de 18 anos de edad

Asesoramiento genético para

el paciente

Genetista

Denticién .
Preventiva

permanente

Mayores de

18 afnos

3:2 y usualmente de forma unilateral, pero puede
ocurrir bilateralmente hasta en el 30% de los
casos, casi siempre de forma asimétrica. Ocurre
mas en el lado derecho con una relacion 3:2 en
comparacioén con el izquierdo.!8444546:47

Las principales estructuras afectadas son los oi-
dos, los ojos, la boca, el maxilar, la mandibula
y las vértebras cervicales. Ademas, pueden ob-
servarse otras caracteristicas, como cardiopatia
congénita, alteraciones genitourinarias, gastroin-
testinales y del sistema nervioso central.*

En los casos con microtia unilateral el resto de las
manifestaciones suelen ocurrir del mismo lado.
Puede haber alteraciones del nervio facial, pare-
sia y pardlisis facial, hipoacusia primordialmente
conductiva, paralisis velopalatina, insuficiencia
velofaringea, hipoplasia de los musculos ma-
setero, buccinador, temporal y pterigoideos
que a su vez contribuyen con la dismorfologia
mandibular.*

El fenotipo clinico es muy heterogéneo, puede
ir desde leve a severo, y se caracteriza por mi-
crosomia hemifacial, microtia o manifestaciones
menores (apéndices preauriculares, atresia del
conducto auditivo externo), hipoacusia con-
ductiva, neurosensorial o ambas, macrostomia,
micrognatia, membranas en el cuello, cuello cor-
to, defectos oculares (anoftalmia, microftalmia,
coloboma de parpado e iris, quistes dermoides
epibulbares, estrabismo, anomalias retinianas),
malformaciones vertebrales (vértebras supernu-
merarias, hemivértebras y vértebras fusionadas),
mas frecuentes en la columna cervical. Otras
manifestaciones menos frecuentes que pueden
ocurrir son labio hendido o labio y paladar
hendidos, fistulas traqueoesofagicas, anomalias
del masculo esternocleidomastoideo, anomalias
en las costillas, escoliosis, cifosis y anomalias
del craneo, malformaciones cardiacas (tetra-
logia de Fallot, defectos septales ventriculares,
transposicion de grandes vasos), renales o cere-
brales (microcefalia, encefalocele, hidrocefalia,
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hipoplasia del cuerpo calloso, malformacién de
Arnold-Chiari) y discapacidad intelectual.*#5%>"

Causas

Las causas y herencia del espectro facio-
auriculo-vertebral (EFAV)/ espectro 6culo-
auriculo-vertebral (OAVS) son heterogéneas,
siendo la mayor parte de los casos esporadicos,
aunque en algunas series existen hasta 30% de
casos familiares; es indispensable realizar una
bisqueda de manifestaciones menores en los
familiares del propésito del estudio para que no
pasen inadvertidos estos casos.*®

Se han descrito diferentes teorias para explicar
su patogénesis, como la propuesta por Poswillo,
quien menciona que la causa serfa una alteracion
vascular que produce una hemorragia durante la
formacion embrioldgica de la arteria estapedial,
lo que provocaria alteraciones en el desarrollo
del primer y el segundo arcos branquiales. Otra
teoria es la propuesta por Johnston, quien men-
ciona que el factor causal serfa una alteracion
en la migracion de las células de la cresta neural
hacia la formacién del ganglio trigeminal. Esta
falta en la migraciéon también se ha asociado
con otras manifestaciones clinicas presentes en
pacientes con EFAV/OAVS, como la microdoncia
y la hipodoncia, la fisura palatina y problemas
cardiacos. Sin embargo, ninguna teoria puede
explicar manifestaciones tan diversas descritas
en EFAV/OAVS. .32

En la actualidad adn no hay claridad sobre su
causa, pero se han reconocido distintos factores
ambientales y genéticos. En mdltiples estudios lo
han relacionado con la exposicién intrauterina
a medicamentos vasoactivos, como aspirina,
ibuprofeno y pseudoefedrina, otros medica-
mentos como talidomida, 4cido retinoico y el
tamoxifeno y otras drogas como cocaina; de
igual manera, se ha visto que su incidencia
aumenta en casos de embarazos gemelares,
en embarazos por fertilizacién y en nacidos de

2023; 68 (3)

madres diabéticas, asi como también en hijos
de pacientes que tuvieron infecciones causadas
por rubéola e influenza durante el embarazo. Se
han descrito patrones de herencia autosémica
dominante y autosémica recesiva, alteraciones
cromosoémicas y multifactorial.* 5

Genes

Varias anomalias cromosémicas, incluidas
diversas trisomias en mosaico o parciales y va-
riantes del nimero de copias se han asociado
con espectro facio-auriculo-vertebral (EFAV)/
espectro 6culo-auriculo-vertebral (OAVS). En
2016 el gen MYT1 (myelin transcription factor
1) en 20q13.33 fue el primero en asociarse con
EFAV/OAVS, desde entonces se han asociado
aproximadamente 21 genes mas, que adn se
proponen como candidatos.>* Cuadro 7

Los genes CLTCL1, G5C2, HIRA, MAPK1,YPEL1
y TBX1 se han sugerido como genes candidatos
para EFAV/OAVS. También se han reportado
duplicaciones del gen OTX2. Las duplicacio-
nes descritas asociaron al gen OTX2 solo con
caracteristicas tipicas de EFAV/OAVS que inclu-
yen apéndices preauriculares, anotia/microtia e
hipoplasia mandibular/maxilar o en correlacion
con un fenotipo mas severo se incluyeron los
genes SIX1, SIX6 y OTX2, donde manifestaban
retraso del desarrollo, meningocele y estenosis
del conducto lagrimal.*

Diagnéstico y seguimiento

Debido a que no hay una causa precisa, el
diagnostico se establece mediante examen
fisico, estudios de imagen y pruebas de labora-
torio. Puede hacerse un diagnéstico intranatal
confirmandolo ecogréficamente mediante la
deteccién de anomalias. A veces, el diagnéstico
puede ser dificil y en algunos estudios se ha
informado una edad media en el momento del
diagndstico de 7.15 afios (intervalo de 3 meses
a 12 afos).°

https://doi.org/10.24245/a0rl.v68i3.8823
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Cuadro 7. Genes asociados con espectro facio-auriculo-vertebral/6culo-auriculo-vertebral (continda en la siguiente pagina)

Gen Funcion

SF3B2
(splicing factor
3b subunit 2)

Mytl
(myelin
transcription
factor 1)

EYA3

(EYA
transcriptional
coactivator and
phosphatase 3)

ZYGI11B
(Zyg-11 family
member B, cell
cycle regulator)

VWAT
(Von Willebrand
factor A domain
containing 1)

ZIC3
(Zic family
member 3)

11q13.1

Codifica la subunidad 2 del complejo proteico del
factor de empalme 3b. El factor de empalme 3b, junto
con el factor de empalme 3a y una unidad de ARN 125,
forma el complejo de ribonucleoproteinas nucleares

pequenas U2 (U2 snRNP)

20q13.33

La proteina codificada por este gen es miembro de una
familia de proteinas unidas a dedos de cinc, especificas

de los nervios. La proteina se une a las regiones

promotoras de las proteinas proteolipidicas del sistema
nervioso central y desempena un papel en el desarrollo

del sistema nervioso

1p35.3

Codifica un miembro de la familia de proteinas Eye
Ausent (EYA). La proteina codificada puede actuar
como un activador transcripcional y tener un papel

durante el desarrollo

1p32.3
Implicado en la regulacién positiva del proceso
catabdlico proteico dependiente de la ubiquitina

proteasémica y el control de calidad de proteinas
para proteinas mal plegadas o sintetizadas de forma
incompleta. Parte del complejo de ubiquitina ligasa

Cul2-RING

1p36.33

Pertenece a la superfamilia del dominio del factor

von Willebrand A (VWFA) de proteinas de matriz
extracelular y parece desempenar un papel en la
estructura y funcién del cartilago

Xq26.3

Codifica un miembro de la familia ZIC de proteinas

con dedos de cinc de tipo C2H2. Esta proteina

nuclear probablemente funciona como un factor de

Caracteristicas fisicas en pacientes con

espectro facio-auriculo-vertebral

Malformacién craneofacial (MCF), paladar
hendido, microtia, anomalias vertebrales,
defectos del tabique interventricular, retraso
en el desarrollo, hipoacusia, apéndices
preauriculares, defectos faciales

Pabellones auriculares derechos pequefios y
displasicos, estenosis del conducto auditivo
externo y malformacion osicular, dermoide
epibulbar derecho, MCF derecha, anomalias
vertebrales, comunicacion interventricular
cardiaca, macrostomia, estenosis pildrica,
disrafismo lumbar, anotia derecha, fosas
cervicales, hipoacusia

Microtia/anotia bilateral, oidos displésicos
bilaterales, atresia del canal auditivo externo
bilateral, pérdida auditiva conductiva y
neurosensorial bilateral, paladar hendido,
pectus carinatum, traqueomalacia, glaucoma,
hemivértebra, retrognatismo, glosoptosis

Microtia izquierda, apéndices preauriculares
bilaterales y displasia bilateral con poliotia,
MCF derecha, dermoide epibulbar izquierdo
y coloboma del parpado derecho, vértebras
fusionadas, agenesia costal, hipoplasia de

la fosa nasal derecha con fosetas, hoyuelos
bilaterales en las mejillas, paladar arqueado
alto y sindactilias del segundo al tercer
ortejos

Deformidades del oido, pérdida auditiva
conductiva de moderada a severa, MCF en
diversos grados (hipoplasia mandibular)

transcripcion en las primeras etapas de la formacion del Microtia aislada, orejas displasicas, MCF

eje corporal izquierdo-derecho. Las mutaciones en este
gen causan heterotaxia visceral ligada al cromosoma X,
que incluye cardiopatias congénitas y defectos del eje

izquierdo-derecho en los 6rganos
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Cuadro 7. Genes asociados con espectro facio-auriculo-vertebral/6culo-auriculo-vertebral (continda en la siguiente pagina)

Gen Funcion

12q13.11
Se piensa que participa en varios procesos, incluida la
adhesién célula-célula heterdfila a través de moléculas
de adhesion celular a la membrana plasmatica;

AMICO2 o 2 e 2 .
; adhesién de células homéfilas a través de moléculas
(adhesion . ... )
. de adhesién a la membrana plasmética y regulacion
molecule with . 2
; . negativa de la muerte celular programada. Se prevé que
Ig like domain ; . - o
2) actide aguas arriba o dentro de la regulacién positiva
del ensamblaje de sinapsis. Se prevé que se localice en
el ndcleo y la membrana plasmdtica. Se prevé que sea
un componente integral de la membrana. Biomarcador
de adenocarcinoma gastrico
22q11.21-q11.22
Este gen esta ubicado en la regién asociada con
YPELT el sindrome de DiGeorge en el cromosoma 22. La

(Yippee like 1)  proteina codificada se localiza en el centrosoma
y el nucléolo y puede desempenar un papel en la

regulacién de la division celular

22q11.21
Este gen codifica una proteina cinasa que contiene

CRKL dominios SH2 y SH3 (homologia src) que se ha
(CRK like proto- demostrado que activa las vias de sefializacién de la
oncogene, cinasa RAS y JUN y transforma los fibroblastos de forma
adaptor protein) dependiente de RAS. Es un sustrato de la tirosina cinasa
BCR-ABL, participa en la transformacién de fibroblastos
por BCR-ABL y puede ser oncogénico
14q22.3
Codifica un miembro de la subfamilia bicoide
de factores de transcripcion que contienen
homeodominio. La proteina codificada actda como un
OTX2 factor de transcripcién y participa en el desarrollo del
(orthodenticle

cerebro, del complejo craneofacial y de los érganos
sensoriales. La proteina codificada también influye
en la proliferacion y diferenciacion de las células
progenitoras neuronales dopaminérgicas durante la

homeobox 2)

mitosis
3p12.3
ROBO1 El producto de este gen es un miembro de la
(roundabout  superfamilia de genes de inmunoglobulina y codifica
guidance una proteina de membrana integral que funciona en la

receptor 1) guia de axones y la migracién de células precursoras

neuronales

130

Caracteristicas fisicas en pacientes con

espectro facio-auriculo-vertebral

Fusion de los huesos del oido interno,
pérdida auditiva conductiva, MCF izquierda,
labio hendido, hendidura craneofacial, seno
hendido branquial derecho, insuficiencia
aortica leve con valvula aértica de tres valvas,
dolores de cabeza crénicos y tiromegalia

Microtia bilateral, apéndices preauriculares
bilaterales, asimetria facial, coloboma, fosa
nasal izquierda, atresia del meato acustico
externo izquierdo y malformacion del oido
medio, hipoacusia neurosensorial izquierda
moderada, MCF, agenesia del pulmén
derecho, retrognatia, anomalias cervicales,
situs inversus totalis

Microtia, hipoacusia mixta, MCF, dermoide
epibulbar derecho, micrognatia, escoliosis,
alopecia areata.

Microtia, asimetrfa facial, cara triangular,
anomalias cervicales, rindn en herradura,
hidrocefalia, atresia de eséfago, dextrocardia

MCF
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Cuadro 7. Genes asociados con espectro facio-auriculo-vertebral/6culo-auriculo-vertebral (continda en la siguiente pagina)

Gen Funcion

GCATA3
(GATA binding
protein 3)

GBX2
(gastrulation
brain homeobox
2)

FGF3
(fibroblast
growth factor 3)

NRP2
(neuropilin 2)

EDNRB
(endothelin
receptor type B)

10p14

Codifica una proteina que pertenece a la familia de
factores de transcripcion GATA. La proteina contiene
dos dedos de zinc de tipo GATA y es un regulador
importante del desarrollo de células T y desempefia
un papel importante en la biologia de las células
endoteliales. Los defectos en este gen son la causa
del hipoparatiroidismo con sordera neurosensorial y
displasia renal

2¢37.2
Permite la actividad de unién de ADN de doble cadena
especifica de secuencia. Se prevé que participe en

la regulacion del desarrollo del sistema nervioso y la
regulacién de la transcripcién por la ARN polimerasa
II. Se prevé que actie aguas arriba o dentro de varios
procesos, incluida la ramificacién implicada en la
morfogénesis de los vasos sanguineos; desarrollo del
sistema nervioso y migracién de células de la cresta
neural

11q13.3
La proteina codificada por este gen es miembro de

la familia del factor de crecimiento de fibroblastos
(FGF). Los miembros de la familia FGF tienen amplias
actividades mitogénicas y de supervivencia celular

y estan implicados en una variedad de procesos
bioldgicos que incluyen el desarrollo embrionario, el
crecimiento celular, la morfogénesis, la reparacion de
tejidos, el crecimiento tumoral y la invasion

2¢33.3
Este gen codifica un miembro de la familia de proteinas
receptoras de neuropilina. La proteina transmembrana
codificada se une a la proteina SEMA3C [dominio
sema, dominio de inmunoglobulina (Ig), dominio
basico corto, secretado (semaforina) 3C] y proteina
SEMA3F [dominio sema, dominio de inmunoglobulina
(Ig), dominio basico corto, secretado (semaforina) 3F]

e interactda con el factor de crecimiento endotelial
vascular (VEGF). Esta proteina puede desempefiar un
papel en el desarrollo cardiovascular, la gufa de axones
y la tumorigénesis. También se ha determinado que esta
proteina actdia como correceptor del SARS-CoV-2

13¢22.3
La proteina codificada por este gen es un receptor
acoplado a proteina G que activa un sistema de
segundo mensajero de fosfatidilinositol-calcio. Su
ligando, la endotelina, consta de una familia de tres
potentes péptidos vasoactivos: ET1, ET2 y ET3

Caracteristicas fisicas en pacientes con

espectro facio-auriculo-vertebral

MCF

MCF

MCF

MCF

MCF
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Cuadro 7. Genes asociados con espectro facio-auriculo-vertebral/6culo-auriculo-vertebral (continda en la siguiente pagina)

o Caracteristicas fisicas en pacientes con
Gen Funcién g p
espectro facio-auriculo-vertebral

4q21.1

Este gen codifica una proteina que contiene el
dominio PDZ que pertenece a una familia de proteinas
relacionadas con Shroom. Esta proteina puede estar
implicada en la regulacién de la forma celular en
ciertos tejidos

SHROOM3
(shroom family
member 3)

MCF

15q24.1
Este gen codifica un miembro de la familia de
proteinas de las semaforinas. La preproproteina
SEMA7A codificada se procesa proteoliticamente para generar
[semaphorin 7A la glicosilfosfatidilinositol (GPI) madura glicoproteina
(John Milton  de membrana anclada. La proteina codificada se MCF
Hagen Blood  encuentra en linfocitos y eritrocitos activados y puede
Group)] estar implicada en procesos inmunomoduladores
y neuronales. La proteina codificada transporta los
antigenos del grupo sanguineo de John Milton Hagen
(MH)

17¢21.31
Este gen codifica un miembro de la familia de
las fosfolipasas C, que catalizan la hidrélisis del
fosfatidilinositol 4,5-bisfosfato para generar los
segundos mensajeros diacilglicerol e inositol

PLCD3 1,4,5-trifosfato (IP3). El diacilglicerol y el IP3 median
(phospholipase una variedad de respuestas celulares a los estimulos MCF
C delta 3) extracelulares mediante la induccién de la proteina

cinasa C y el aumento de las concentraciones
citosélicas de Ca(2+). Esta enzima se localiza en
la membrana plasmética y requiere calcio para su
activacion. Su actividad es inhibida por la espermina, la
esfingosina y varios fosfolipidos

13q22.1
La proteina activadora-2 alfa (AP-2 alfa) es un factor de
transcripcion regulado por el desarrollo y un importante
regulador de la expresién génica durante el desarrollo
y la carcinogénesis de los vertebrados. La proteina
KLF12 codificada por este gen es un miembro de la familia
(Kruppel like  de proteinas con dedos de zinc tipo Kruppel y puede MCF
factor 12) reprimir la expresion del gen AP-2 alfa uniéndose a un
sitio especifico en el promotor del gen AP-2 alfa. La
represion por parte de la proteina codificada requiere
la unién con un correpresor, CtBP1. Se han encontrado
dos variantes de transcripcion que codifican diferentes
isoformas para este gen
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Cuadro 7. Genes asociados con espectro facio-auriculo-vertebral/6culo-auriculo-vertebral (continuacién)

> Caracteristicas fisicas en pacientes con
(ef)] Funcion g .
espectro facio-auriculo-vertebral

2p21

Este gen codifica un factor de transcripcién implicado

en la induccién de genes regulados por oxigeno, que

se induce a medida que descienden los niveles de

oxigeno. La proteina codificada contiene un dominio MCF
de dimerizacion de proteinas de dominio de hélice-

bucle-hélice basico, asi como un dominio que se

encuentra en las proteinas en las vias de transduccion

de sefales que responden a los niveles de oxigeno

8q12.1

Este gen codifica una proteina que contiene varios
dominios de la familia de las helicasas. Se han
encontrado dos variantes de transcripcion que codifican
diferentes isoformas para este gen

16q12.1
SALLT La proteina codificada por este gen es un represor
(spalt like transcripcional de dedos de cinc y puede ser parte
transcription  del complejo de histona desacetilasa NuRD (HDAC).
factor 1) Se han encontrado dos variantes de transcripcién que
codifican diferentes isoformas para este gen

14¢23.1

Los genes SIX de vertebrados son homélogos del

gen sine oculis (so) de Drosophila, que se expresa
principalmente en el sistema visual en desarrollo

de la mosca. Los miembros de la familia de genes
SIX codifican proteinas que se caracterizan por un
homeodominio de unién al ADN divergente y un
dominio SIX aguas arriba, que pueden participar tanto
en la determinacién de la especificidad de unién

al ADN como en la mediacién de las interacciones
proteina-proteina. Se ha demostrado que los genes de
la familia SIX desempefian funciones en el desarrollo
de vertebrados e insectos o se han implicado en el
mantenimiento del estado diferenciado de los tejidos

14q23.1

Los genes SIX de vertebrados son homélogos del

gen sine oculis (so) de Drosophila, que se expresa
principalmente en el sistema visual en desarrollo

de la mosca. Los miembros de la familia de genes
SIX codifican proteinas que se caracterizan por un
homeodominio de unién al ADN divergente y un
dominio SIX aguas arriba, que pueden participar tanto
en la determinacion de la especificidad de union

al ADN como en la mediacién de las interacciones
proteina-proteina. Se ha demostrado que los genes de
la familia SIX desempefian funciones en el desarrollo
de vertebrados e insectos o se han implicado en el
mantenimiento del estado diferenciado de los tejidos.

EPAST
(endothelial PAS
domain protein

1)

CHD7
(chromodomain
helicase DNA-
binding protein)

Anomalias del oido externo, agenesia/
hipoplasia de los canales semicirculares,
atresia de coanas/paladar hendido y defecto
cardiaco

Microtia, apéndices preauriculares, hélices
plegadas en exceso, hipospadias y funcién
renal alterada

SIXT1
(SIX homeobox
1)

Microtia, apéndices preauriculares,
alteraciones renales

SIX6
(SIX homeobox
6)

Microtia, apéndices preauriculares,
alteraciones renales

MCF: malformacion craneofacial.
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No existen criterios diagndsticos del espectro
facio-auriculo-vertebral (EFAV)/ espectro éculo-
auriculo-vertebral (OAVS), pero multiples autores
han sugerido que con solo una anomalia del oido
se considere la forma mas leve.>5

La amplia variabilidad fenotipica de las mal-
formaciones craneofaciales ha contribuido al
desafio de desarrollar un consenso para su clasi-
ficacion. Aunque existen distintas clasificaciones
clinicas del EFAV/OAVS, las mas utilizadas son
la OMENS (1991), que posteriormente se modi-
fico a OMENS-Plus para incluir manifestaciones
extracraneales, y la clasificacién original de
Pruzansky (1969). OMENS es el acrénimo de las
siglas en inglés de las cinco principales mani-
festaciones del EFAV/OAVS: érbita, mandibula,
oreja (ear), nervio facial y tejidos blandos (soft
tissues) y nos indica la gravedad de la malfor-
macioén en su conjunto.**2

Posteriormente el sistema OMENS-Plus fue
ilustrado en un sistema pictérico, disehado por
Gougoutas, para incorporarse de una manera
mas sencilla a la consulta clinica, ya que estas
ilustraciones del espectro de cada malformacion
permiten al médico calificar la gravedad y asig-
nar una puntuacion de clasificacién al encerrar
en un circulo el diagrama apropiado para cada
caracteristica.™

Como diagnéstico diferencial deben tomarse en
cuenta sindromes que afectan también el macizo
maxilofacial. Algunos de estos sindromes son:
Treacher-Collins, Miller-Dieker, Townes-Brocks,
sindrome CDH7, branquio-oto-renal, Parry-
Romberg, entre otros.

Los pacientes con EFAV/OAVS pueden tener
diferentes complicaciones debido a estas mal-
formaciones, como obstruccién de las vias
respiratorias, dificultad para alimentarse,
maloclusién, discapacidad visual, trastornos
auditivos, retrasos en el habla y el lenguaje y
problemas de socializacién. Por esta razén, los

2023; 68 (3)

pacientes requeriran un plan de tratamiento
complejo, multidisciplinario y por etapas, asi
como un seguimiento cercano.****° Cuadro 8

Asesoramiento genético

El asesoramiento genético es un proceso de
comunicacién muy estrecho entre el paciente
y el asesor. Implica poder ofrecer informacién
veridica y actual al paciente y sus familiares.

Incluye informacién de la causa u origen de
la enfermedad, los riesgos de repeticion de la
misma, que difiere entre el paciente, sus pa-
dres, hermanos y otros parientes, la evolucién
que puede ser progresiva o no, el pronéstico,
los tratamientos existentes y los procesos de
rehabilitacion, asi como la necesidad de apo-
yo psicoldgico para enfrentar la pérdida de
tener un hijo sano, o de ser una persona sin
problema.®

CONCLUSIONES

Las malformaciones congénitas son secundarias
a fallas en el buen funcionamiento de diversos
genes, ya sea por variantes en los mismos o
por accion de teratégenos en la expresién de
ellos. Las dos afecciones que mas se desa-
rrollaron en esta revision, el labio y paladar
hendidos vy el espectro facio-auriculo-vertebral/
espectro 6culo-auriculo-vertebral, son especial-
mente secundarias a herencia multifactorial, en
la que factores genéticos predisponen y factores
ambientales precipitan; sin embargo existen en-
tidades mendelianas que se acompanan de estas
malformaciones pero muestran una pléyade de
manifestaciones extracraneofaciales, |lamadas
entidades sindrémicas, que suelen ser secun-
darias a genes mendelianos, cuya expresién
depende menos del medio ambiente y su heren-
cia es diferente y en general de mayor riesgo. El
complejo craneofacial se desarrolla como con-
secuencia de interacciones complejas y requiere
una regulacién precisa del movimiento celular,

https://doi.org/10.24245/a0rl.v68i3.8823
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el crecimiento, el patrén y la diferenciacién de
los tejidos craneofaciales y la migracion celular
de las células neurales.

Es necesario que los pacientes sean evaluados
por diferentes especialistas que se relacionan de
una u otra manera en el estudio, diagnéstico, tra-
tamiento o rehabilitacion de los mismos. Deben
tener evaluaciones y acompafamiento durante
muchos afos de su vida.
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Hipoacusia subita como manifestacion
inicial de malformacion de Arnold-
Chiari tipo |

Sudden hearing loss as an initial
manifestation of Arnold-Chiari type I
malformation.

Maria Fernanda Ochoa Chévez,* Natalia Camargo Vela,? Eric de Jests Montes Olave,?
José Maria Ponce Puerto,* Juan Carlos Cisneros Lesser®

Resumen

ANTECEDENTES: La hipoacusia stbita consiste en la pérdida auditiva mayor a 30
decibeles instaurada en un tiempo menor a 72 horas, con afectacion minima de tres
frecuencias consecutivas. La causa es multifactorial y habitualmente es idiopatica; sin
embargo, las principales causas son infecciones virales (virus de la familia Herpesviri-
dae), vasculares y la resonancia magnética esta universalmente indicada para descartar
enfermedad retrococlear. Actualmente el tratamiento se basa en esteroides, sistémicos
o intratimpanicos, antes de las tres semanas de evolucién.

CASO CLINICO: Paciente femenina de 57 afios que manifesté hipoacusia sdbita
izquierda asociada con actfeno ipsilateral, vértigo y mareo. A la exploracién fisica
se documento hipoacusia neurosensorial por acumetria y nistagmo vertical con fase
rapida hacia abajo en la exploracién otoneuroldgica. En la resonancia magnética se
visualizé una herniacién de las amigdalas cerebelosas por el agujero magno (mal-
formacién de Arnold-Chiari tipo I). Se indicé tratamiento con esteroides sistémicos
e intratimpanicos, con lo que tuvo nula mejoria, por lo que se indic6 seguimiento y
rehabilitacion otovestibular.

CONCLUSIONES: La hipoacusia por malformacién de Chiari tipo | es poco frecuente,
aun menos de manera aislada o inicial. La extension de la resonancia magnética reali-
zada en el estudio de hipoacusias stbitas podria ser una medida eficaz para descartar
esta enfermedad.

PALABRAS CLAVE: Hipoacusia stbita; Hipoacusia neurosensorial; malformacion de
Arnold-Chiari; resonancia magnética.

Abstract

BACKGROUND: A sudden hearing loss is defined as an auditory loss greater than 30
decibels over at least three contiguous frequencies, within a 72-hour period. It has
different aetiologies, although it is often considered idiopathic. The viral aetiology
(caused by viruses of the Herpesviridae family) and the vascular are the most common.
As part of the diagnostic process, a magnetic resonance is performed in all cases of
sudden hearing loss to rule out retrocochlear disease. Currently, the use of systemic
or intratympanic steroids during the first three weeks of onset is the basis of treatment.

CLINICAL CASE: A 57-year-old female patient with left ear sudden hearing loss with
associated tinnitus, vertigo, and dizziness. On physical examination, she was found
to have unilateral sensorineural hearing loss, determined by pure-tone audiometry, as
well as a vertical, down-beating nystagmus observed during otoneurologic exploration.
Magnetic resonance showed a significant herniation of the cerebellum tonsils through
the foramen magnum (compatible with an Arnold-Chiari type | malformation). Systemic
and intratympanic steroids were prescribed without success, so management aimed at
rehabilitation and close monitoring.
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CONCLUSIONS: Sudden hearing loss secondary to an Arnold-Chiari type 1 malforma-
tion is infrequent, especially as an isolated or initial symptom. The inferior extension
of the magnetic resonance performed as part of the diagnostic algorithm of sudden
hearing loss, to evaluate the cerebellum tonsils, may be an effective measure to rule

out this condition in such patients.

KEYWORDS: Hearing loss, sudden; Hearing loss, sensorineural; Arnold-Chiari malfor-

mation; Magnetic resonance spectroscopy.

ANTECEDENTES

La hipoacusia stbita es un sindrome caracteri-
zado por la pérdida repentina de la audicion, ya
sea en uno o ambos oidos. Por definicion, esta
pérdida es de origen neurosensorial y ocurre
dentro de una ventana de 72 horas, consistente
con disminucién de la audiciéon de 30 decibeles
que afecta al menos a tres frecuencias conse-
cutivas.'?

La hipoacusia subita puede estar causada por
una inmensa variedad de causas; sin embargo,
se estima que el 90% de los casos seran idio-
paticos, es decir, no se encontrard una causa
determinada.’

La evaluacién de la hipoacusia stbita debera
enfocarse en excluir las causas conocidas de
dicho sindrome, especialmente condiciones que
requieran un manejo especifico. En general, la
bibliografia agrupa las causas en infecciosas,
neopldsicas, traumdticas, ototoxicas, inmuno-
l6gicas, vasculares, del desarrollo, psicogénicas
e idiopaticas.’

De las causas conocidas, las mas urgentes a
descartar son: schwannoma vestibular (neuri-
noma del acustico), accidente cerebrovascular,

neoplasias malignas, medicamentos ototoxicos
y trauma acdstico.'?

Las principales teorias que intentan explicar la
fisiopatologia de los casos de hipoacusia subita
neurosensorial clasificada como idiopatica in-
cluyen infeccién viral, oclusién vascular de los
vasos encargados de la irrigacion coclear, ruptura
intracoclear y autoinmunidad. La neuritis viral
se ha sefialado como la causa mas comuin de
hipoacusia stbita neurosensorial idiopatica.'*

La resonancia magnética es el patrén de referen-
cia en el contexto de un paciente con hipoacusia
stbita, ya que es la prueba con mayor rendimien-
to diagnéstico ante la sospecha de enfermedad
retrococlear, aunque la tasa global de anomalias
en la resonancia magnética que estan directa-
mente relacionadas con la hipoacusia subita
varia entre el 4.4 y el 13.75%."

Actualmente el tratamiento inicial consiste en
corticosteroides orales, idealmente dentro de las
primeras dos semanas a partir de la aparicién de
los sintomas, debido a que éstos son una de las
pocas opciones terapéuticas cuya eficacia estd
demostrada en ensayos clinicos. El tratamiento
con corticosteroides parece ofrecer la mayor
recuperacion en las primeras dos semanas, con
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poco beneficio después de 4 a 6 semanas. Para
obtener resultados 6ptimos del tratamiento, la
dosis recomendada de prednisona oral es de
1 mg/kg al dia en una dosis Gnica (no dividi-
da), con una dosis maxima habitual de 60 mg
al dia y duracién del tratamiento de 10 a 14
dias. De manera alternativa, puede optarse por
tratamiento con esteroides intratimpanicos, que
han demostrado eficacia similar a los esteroides
sistémicos en el manejo inicial de la pérdida de
audicion sdbita.">#

Ademas de la terapia esteroidea, ya sea oral
o intratimpdnica, puede ofrecerse también
oxigenoterapia hiperbarica combinada con los
esteroides como tratamiento inicial de la hipoa-
cusia o como terapia de rescate.'?

Para definir si existi6 recuperacién auditiva tras
un episodio de hipoacusia subita, utilizamos
los criterios de recuperacion de Siegel, en los
que se define una recuperacion completa si se
obtiene un promedio de tonos puros (PTA) final
menor de 25 dB; mejoria parcial si existe una
ganancia mayor de 15 dB pero un PTA final entre
25y 45 dB; mejoria leve si existe una ganancia
mayor a 15 dB pero con un PTA final mayor de
45 dB y ausencia de mejoria si la ganancia fue
menor de 15 dB."*

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 57 anos de edad, sin an-
tecedentes patolégicos agregados, que 26 dias
antes de su valoracién manifesté hipoacusia
izquierda de inicio subito, asociada con actfeno
ipsilateral de tono agudo, predominantemen-
te al despertar del suefo. Ademads, manifestd
mareo y vértigo de segundos de duracion, sin
desencadenantes identificados, durante 8 dias,
ambos sintomas de alivio espontdneo. Acudi6
con el médico general 5 dias después de sus
sintomas iniciales, quien indicé tratamiento con
gotas 6ticas y cinarizina sin mejorfa, por lo que
acudié con un otorrinolaringélogo quien solicité

un estudio audioldgico, con el que diagnostico
hipoacusia no especificada e indic6 tratamiento
con cinarizina, pentoxifilina, dexametasona/
clorfenamina y dos dosis intramusculares de
betametasona con lidocaina, sin alivio de los
sintomas, por lo que la paciente acudié por ini-
ciativa propia a nuestro instituto para valoracion.

A su llegada al servicio de urgencias, la pa-
ciente refirié no tener cambios en la audicion
y con persistencia del actfeno, de tono agudo,
que no interferia con la audicion. Negd nuevos
episodios de vértigo en las Gltimas tres semanas.

A la exploracion fisica se encontré a la paciente
de edad aparente similar a la cronolégica, con
actitud de hipoacusia superficial, de predominio
izquierdo, consciente y orientada, cooperadora.
La otoscopia bilateral, rinoscopia anterior, el
cuello, la cavidad oral y la orofaringe se encon-
traron sin alteraciones. Se realizé acumetria con
diapasones de 256, 512 y 1024 Hz, en la que
se obtuvo una prueba de Weber con lateraliza-
cién a la derecha en las 3 frecuencias, prueba
de Rinné no captante de lado izquierdo en las
3 frecuencias, y positiva de lado derecho en las
3 frecuencias.

La audiometria evidencié hipoacusia neuro-
sensorial superficial derecha con promedio de
tonos audibles (PTA) de 24 dB e hipoacusia
neurosensorial profunda izquierda con PTA de
80 dB (Figura 1). La logoaudiometria con maxi-
ma discriminacién fonémica del 100% a 45 dB
en el oido derecho y del 20% a 110 dB en el
oido izquierdo.

En la exploracion otoneurolégica se documents,
ademas, un nistagmo espontaneo vertical con fa-
ses rapidas hacia abajo (downbeat), no fatigable
y sin latencia; prueba de impulso cefélico (head
thrust) con sacadas correctivas a la derecha con
traccion cefélica hacia la derecha. A la manio-
bra con cabeza colgante se observé nistagmo
downbeat sin latencia y no fatigable, ausente
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Figura 1. Audiometria tonal con logoaudiometria inicial.

con otras maniobras posicionales, prueba de ~ Como diagnéstico inicial se consideré hipoacu-
Fukuda-Unterberger con lateralizacién a la dere- sia sUbita izquierda y se inici6 tratamiento con
cha, prueba de Babinsky-Weil con inestabilidad, prednisona via oral a dosis de 1 mg/kg al dia
prueba de Romberg negativa, y no se observaron durante 10 dfas con un esquema de reduccion
dismetrias ni disdiadococinesias. de dosis de 10 mg cada tercer dia, asi como 10
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sesiones con camara hiperbarica de 60 minutos
cada una, a 2 atmdsferas. A su revaloracion a los
10 dias la paciente no mostré ganancia auditiva,
por lo que se decidié iniciar infiltraciones intra-
timpdnicas con dexametasona 4 mg/mL cada
24 horas durante 5 dosis.

Debido a los hallazgos en la exploracién
otoneurolégica y como parte del abordaje de
hipoacusia subita, se le realizé una resonancia
magnética de craneo con atencion al angulo
pontocerebeloso y la fosa posterior, en la que se
descart6 enfermedad retrococlear; sin embargo,
se documenté una herniacién de las amigda-
las cerebelosas de 7 mm a través del agujero
magno (Figura 2), hallazgo consistente con el
diagnéstico de malformacién de Arnold-Chiari
tipo I. Se interconsulté con Neurocirugia sobre
el abordaje terapéutico del mismo; debido a que
no era apta a tratamiento quirdrgico, se mantiene
el seguimiento por dicho servicio hasta la fecha.

Su audiometria final mostr6é nula recuperacién
de acuerdo con los criterios de Siegel (Figu-

Figura 2. Corte sagital de resonancia magnética en T2
donde se observa herniacién de las amigdalas cerebe-
losas de 7 mm.

ra 3). Se envi6 a la paciente a seguimiento por
el servicio de Audiologia y Otoneurologia para
establecer un plan de rehabilitacion vestibular y
adaptar un auxiliar auditivo, considerando uno
para pérdida profunda o de tipo Cros, segtn las
preferencias de la paciente.

DISCUSION

Las malformaciones de Chiari son un grupo
de anomalias del desarrollo del rombencéfalo
y la médula espinal que se caracterizan por
la herniaciéon del contenido de la fosa craneal
posterior en sentido caudal a través del foramen
magnum hacia la columna cervical superior.
Estos pacientes pueden manifestar sintomas
relacionados con el sistema vestibular, como
ataxia, nistagmo o vértigo.’

La malformacién de Chiari puede dividirse en
dos formas: tipos | y Il. El tipo | de Chiari es
mas comun, la aparicion de los sintomas suele
retrasarse hasta la edad de 25 a 35 afios y los
individuos afectados suelen manifestar sintomas
neuroldgicos sutiles, que no se asocian con otros
defectos del desarrollo.®

El diagndstico se establece mediante una to-
mografia computada (TC) o una resonancia
magnética nuclear (RMN) reconstruida en el
plano sagital, que puede demostrar una defor-
macion de las amigdalas cerebelosas de mas
de 5 mm caudalmente a través del foramen
magnum.®

Con estos criterios, se trata de un hallazgo inci-
dental relativamente frecuente en la resonancia
magnética nuclear y se observa en alrededor
del 3.6% de los individuos, la mayoria asinto-
maticos.®

La malformacion de Chiari tipo Il se manifiesta
en los primeros meses debido a la hidrocefalia
asociada y a otras malformaciones del sistema
nervioso central, como el meningomielocele.’
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Figura 3. Audiometria tonal con logoaudiometria de seguimiento, posterior a tratamiento.

Los sintomas cldsicos de manifestacién de la
malformacién de Chiari tipo | incluyen debilidad
en las extremidades superiores, pérdida senso-
rial y dolor; sin embargo, la manifestacion mas
frecuente es la cefalea occipital que se exacerba
con la actividad fisica o maniobras de Valsalva,
como toser, estornudar, agacharse o levantar

objetos.>*” La ataxia se registra en el 24 al 49%
de los pacientes y el vértigo es mucho menos
frecuente, entre el 8 y el 18%.8

No ha podido correlacionarse el grado de

herniacion de las amigdalas cerebelosas con
la gravedad de la clinica. Sin embargo, se ha
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asociado la siringomielia y la subsecuente apa-
ricién de un syrinx, con mayor prevalencia de
secuelas neurolégicas y peor prondstico.® En
nuestro caso, no se documenté siringomielia
o syrinx en la resonancia magnética nuclear,
caracteristica compartida con otros casos de
hipoacusia neurosensorial sibita secundaria a
malformacién de Chiari tipo | consultados; no
obstante, se necesitan mas estudios para esta-
blecer una relacién entre los dos fenémenos. En
cuanto a las manifestaciones audiovestibulares,
la mas frecuente es la inestabilidad (49%), se-
guida del vértigo (18%), el nistagmo (15%) y la
hipoacusia subita neurosensorial (15%).>® Del
nistagmo, el mas comun parece ser el horizontal
(74%), seguido del vertical hacia abajo (18%).?
En algunos estudios no se caracteriza el tipo
de nistagmo (horizontal, vertical hacia abajo o
vertical hacia arriba) objetivado en los pacientes.
Otras causas del nistagmo vertical hacia abajo
o downbeat son las enfermedades neurodege-
nerativas y vasculares del cerebelo o el tronco
cerebral, tumores y traumatismos; sin embargo,
cerca del 40% de los casos son idiopaticos.”'
De igual forma, no todos los articulos comunican
la lateralidad de la hipoacusia, aunque parece
que la hipoacusia bilateral es mas prevalente que
la unilateral (44 vs 30%). Otras manifestaciones
audiovestibulares son los acifenos (11%), la
plenitud 6tica (10%) y la hiperacusia (1%).>7"

Existe una teoria etiol6gica entre la hipoacusia
stibita y la malformacién de Chiari tipo |, la cual
apoya que existe un dafio isquémico al nervio
coclear y vestibular que puede ocurrir como
resultado de un trastorno de la microcirculacién
debido a la compresién de la arteria cerebelar
posteroinferior y dafio coclear de la transmisién
de la presion elevada del liquido cefalorraqui-
deo debido a una anormalidad del acueducto
coclear.®

Tubbs y su grupo recopilaron dos casos de
hipoacusia subita secundaria a malformacién
de Chiari tipo | como sintoma inicial o Gnico.®

Entre las series de casos publicadas por Guerra
Jiménez y su grupo y Rydell y colaboradores,
Unicamente se reportan dos casos de hipoacusia
stibita como sintoma inicial de una malforma-
cién de Chiari tipo 1.>* De los casos mencionados
anteriormente, solo uno estd descrito en un
paciente adulto, lo que hace la manifestacién
clinica de nuestro caso aiin mas atipica.

Se han reportado algunos casos de pacientes
adultos con malformacién de Chiari tipo | cu-
yos sintomas consisten Gnicamente en vértigo e
hipoacusia neurosensorial.>>#'2 Sin embargo,
en todos estos casos se reporta el vértigo como
el sintoma principal y la hipoacusia como sin-
toma secundario, de igual manera, se reporta
antecedente de cefaleas y otros sintomas mas
clasicos de malformacion de Chiari tipo 1 desde
la infancia.?>812 Esto contrasta con nuestro caso
clinico, en el que la paciente no refiri6 sintomas
tipicamente relacionados con malformacion de
Chiari tipo 1 en la infancia y acudié a consulta
por hipoacusia, siendo el vértigo y el nistagmo
hallazgos en el interrogatorio y la exploracion
fisica.

Los pacientes con malformacion de Chiari tipo
| también pueden acudir al otorrinolaringélogo
con disfagia, disfonia o tos secundaria a aspi-
racién debido a la afectacion de los nervios
craneales inferiores (CN IX a CN XII).>7# Aunque
puede intervenirse quirirgicamente para tratar
estos sintomas, aproximadamente un tercio de
los pacientes no experimenta ningtin cambio en
los sintomas después de la cirugia.”'?

CONCLUSIONES

Aunque ya se ha documentado una relacién
entre la hipoacusia sibita y la malformacién
de Arnold-Chiari tipo I, no se trata de la mani-
festacion mas frecuente de este sindrome, por
el contrario, Gnicamente se reporta de forma
ocasional. Por tanto, consideramos pertinente
retomar la recomendacién ya mencionada en
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bibliografia previa de extender la resonancia
magnética nuclear hasta las tonsilas cerebelosas
y la base del craneo en el abordaje de pacientes
con hipoacusia stbita, para poder descartar la
existencia de descenso tonsilar como posible
causa, especialmente en presencia de datos
clinicos que sugieran un origen central.

Se reporta en la bibliografia buen pronéstico de
los pacientes con hipoacusia sibita asociada
con la malformacion de Arnold-Chiari tipo |,
sobre todo después del tratamiento quirdrgico.
Sin embargo, en el caso de nuestra paciente, el
prondstico fue poco favorable, sin alcanzar la
recuperacion de la funcién auditiva.
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Hemangioma labial, como lo resolvimos

Lip hemangioma, how did we solve it.

Julio Casas Ocando,* Alfonso Lopez Vazquez,? Jhoan Rincon?

Resumen

ANTECEDENTES: El hemangioma es el tumor benigno mas comin en la infancia y
la adolescencia; es mds frecuente en mujeres, afecta el area de la cabeza y el cuello
(60%); es menos frecuente en la cavidad oral, se localiza en los labios, la lengua y la
mucosa bucal; de coloracién rojo fuerte o rojo azulado, tamafo variable, cambia de
color a la digitopresién, es de crecimiento lento y la puncién es diagnéstica. El alivio
espontdneo ocurre en un 50% de los casos y el 90% de las lesiones se curan antes de
la edad de 9 afios. La complicacién mas frecuente es dlcera con o sin infeccién en el
20% de los casos. Los tratamientos incluyen compresion mecdnica, corticosteroides,
embolizacién, laser, criocirugia y electrocoagulacién; la cicatriz es la complicacién
mas frecuente secundaria al tratamiento.

CASO CLINICO: Paciente femenina de 25 afios, con lesién azulada en la comisura
labial derecha que se extendia a la mucosa del carrillo, no dolorosa, de crecimiento
lento, sin limitacion a la apertura bucal. Se le realizé embolizacién selectiva y luego clip
arterial en un segundo tiempo, ambos procedimientos sin éxito, por lo que planteamos
tratamiento con radiofrecuencia (Coblator).

CONCLUSIONES: La coblacién logra la ablacion, reseccién y coagulacion de tejidos
blandos, ademés de hemostasia de vasos sanguineos, con resultado estético y funcional
satisfactorio.

PALABRAS CLAVE: Hemangioma; tumor benigno de cabeza y cuello; criocirugia;
electrocoagulacion.

Abstract

BACKGROUND: The most common benign tumor in childhood and adolescence is the
hemangioma, it is more frequent in the female sex, in the head and neck area (60%),
less frequent in the oral cavity, located on the lips, tongue, buccal mucosa; of red or
bluish red color, variable size, changes color to digital pressure, slow growth, and the
puncture is diagnostic. Spontaneous resolution occurs in 50%, and 90% of lesions re-
solve before nine years of age. The most frequent complication is ulcer with or without
infection in 20% of cases. Treatments include mechanical compression, corticosteroids,
embolization, laser therapy, cryosurgery, and electrocoagulation; the scar is the most
frequent complication secondary to treatment.

CLINICAL CASE: A 25-year-old female patient with a bluish lesion in the right labial
commissure extending to the mucosa of the cheek, non-painful, slow-growing, without
limitation to the mouth opening, selective embolization was performed, and then arte-
rial clipping in a second time. Both procedures were unsuccessful, so we proposed
treatment with radiofrequency (Coblator).

CONCLUSIONS: Coblation achieves ablation, resection, and coagulation of soft tis-
sues, in addition to hemostasis of blood vessels, obtaining satisfactory aesthetic and
functional results for the patient.

KEYWORDS: Hemangioma; Benign head and neck tumor; Cryosurgery; Electroco-
agulation.
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ANTECEDENTES

En recién nacidos, nifios y adolescentes el he-
mangioma es el tumor benigno vascular mads
frecuente; sin embargo, también se manifiesta
en la edad adulta.! Se caracteriza por tres etapas:
1) proliferacion de células endoteliales, 2) cre-
cimiento rdpido y 3) involucién espontdnea.
En el 60% de los casos afecta la cabeza vy el
cuello? como lesién Unica, es menos frecuente
en la cavidad oral, identificado en los labios, la
lengua, la mucosa bucal, el paladar y las encias,
con alivio espontaneo en un 50% de los casos.?*
Antes de los primeros 9 afios de vida desaparece
€l 90% de las lesiones;? el pronéstico no depende
del tamafio ni de la localizacién del tumory debe
mantenerse conducta expectante antes de tratar
la lesion. Es tres veces mds frecuente en mujeres
que en hombres.

La lesion puede ser tnica o lobulada, pequefa
o grande, blanda, rojiza o violacea, a veces
descolorida, sésil o pediculada, cuya forma
puede ser macular, papular, nodular o ser tu-
mor de consistencia fibrosa o eldstica. Segin la
profundidad donde se encuentren en el tejido se
denominan: hemangioma capilar (superficial),
hemangioma cavernoso (profundo) y heman-
gioma capilar venoso o compuesto (mixto).2
Puede haber limitacion funcional en los labios
(dificultan la alimentacién, salivacion persis-
tente y dificultad en la mordida)'*> cuando
el hemangioma es grande o se complica. La
llcera con o sin infeccion es la complicacién
mas frecuente en el 20% de los casos? y esta
presente en la fase de proliferacién, en dreas
expuestas a traumatismos, perdiéndose la ana-
tomia del labio.

En vista de su baja incidencia, su manejo es
discutible, de dificil predictibilidad y no existen
estudios con distribucién al azar que avalen las
distintas opciones terapéuticas, por tanto, existen
dos alternativas de tratamiento: expectante y
tratamiento médico o quirtrgico.®

2023; 68 (3)

En 1938 se publicé en Lancet un articulo sobre
la evolucién natural del hemangioma por Lister
y Camb, donde el principio de espera vigilada
(watchful waiting) era defendido por éstos.” La
actitud expectante era cuestionada por los criti-
cos, quienes alegaban que después de llegar a su
maxima involucion, en hemangiomas pequefios
y de crecimiento lento,® alrededor de un 25% de
éstos mostraban deformidad significativa.

La terapéutica inicial para tratar esta lesién con-
siderada por algunos autores es la monoterapia
con corticosteroides (prednisona, prednisolona,
dexametasona).! Se descubrié su efecto por
accidente hace mas de 30 afios en un nifio con
trombocitopenia, quien tuvo una rapida involu-
cién del hemangioma posterior al tratamiento.®

El mecanismo de accion aidn se desconoce,
pero se cree que ocurre inhibicién de la angio-
génesis, incremento de mastocitos y citocinas,’
aumento de la vasoconstriccion e interferencia
hormonal.®® Hasan y su grupo'® investigaron
los efectos in vitro de varios corticosteroides
en modelo de hemangioma y determinaron
que ni el factor de crecimiento endotelial vas-
cular (VEGF) ni el factor 2 de crecimiento de
fibroblastos (FGF-2) tienen importancia en la
inhibicién del crecimiento capilar que induce
el corticosteroide. Los corticosteroides producen
un importante descenso en la transcripcion del
gen de interleucina (IL) 6, citocina de actividad
proangiogénica. Los corticosteroides aumentan
la sensibilidad a sustancias vasoconstrictoras en
la microcirculacion e impiden la proliferacion
endotelial, quedando demostrado por Zweifach
y su grupo."

El uso, tipo, dosis y frecuencia en la administra-
cién del corticosteroide son empiricos y sin base
cientifica.'® Inicialmente la dosis recomendada
de 2 a 3 mg/kg/dia de prednisona o prednisolona,
diaria, administrada por la manana, en funcién
de la evolucién se comienza a reducir durante 4
a 8 semanas.'? Todo paciente en tratamiento con
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corticosteroides sistémicos debe ser evaluado
mensualmente o antes de haber complicaciones.
Un mes después de la suspension del tratamiento
se reevalla al paciente; de haber proliferacion
se retoma el farmaco a 3-4 mg/kg/dia y se eva-
[Ga al paciente a la semana; si existe mejoria se
realiza un descenso de dosis en las siguientes 4
semanas."'? No existe diferencia significativa en
la efectividad de la via endovenosa sobre la oral.

La respuesta aparecera en 2 a 3 semanas si el
tratamiento resulta efectivo, en caso contrario
debe realizarse disminucién progresiva del
medicamento. En el primer caso la dosis debe
mantenerse al menos un mes,'> mientras que
otros recomiendan una disminucion hasta la do-
sis minima eficaz'* con evaluacion estrecha para
evitar un efecto rebote. El mantenimiento del
tratamiento debe darse 8 a 10 meses hasta con-
seguir la involucion definitiva del hemangioma.
Algunos centros pautan periodos de descanso de
2-4 semanas tras 4-6 semanas de tratamiento."

Se evitan los efectos secundarios de los cor-
ticosteroides' vy, en general, éstos suelen ser
temporales. Se ha reportado sobreaparicion de
rasgos cushingoides (71%), cambios de per-
sonalidad (29%), molestias gastrointestinales
(21%), infeccién fungica oral o perineal (6%) y
alteraciones del suefo." También se han descrito
con menor frecuencia: osteoporosis, otitis me-
dia, miopatia esteroidea transitoria, neumonia,
sepsis'* e hipertension.

La administracion de esteroides intralesionales
busca prevenir los efectos adversos de los corti-
coides sistémicos,' en especial en hemangiomas
cutaneos bien localizados, como el pabellén
auricular, la punta nasal, las mejillas, los parpa-
dos y los labios.

La mezcla de triamcinolona (40 mg/mL) con
fosfato s6dico de betametasona (6 mg/mL) puede
resultar efectiva. Al ser la lesion voluminosa, la
recomendacién es combinar la accién prolon-

gada de triamcinolona (80 mg) asociada con la
accion rapida de la betametasona (16 mg).® Se
recomienda el uso de agujas finas, del tamano
de 27-30G, realizar miltiples inyecciones de
0.1 mL y aplicar compresion digital evitando
asi hematomas. El tratamiento puede repetirse
a intervalos de 4 a 8 semanas, con un total de
3-4 sesiones o, bien, hasta que desaparezca el
hemangioma.

Azzoliniy su grupo describieron efectos adversos
locales en un 7.9% de los casos, como hiper-
tricosis localizada, equimosis y atrofia cutanea
reversible, asi como tumefaccion local inmedia-
ta, que desaparece en 24-48 horas, hematomas
y necrosis.'®

La administracién de clobetasol como corticoste-
roide topico ha dado escasa respuesta, asi como
el valerato de betametasona a los reportados con
corticosteroides intralesionales y sin alivio en la
anisometropia.'®!” Por tanto, no es factible como
alternativa al tratamiento intralesional.

El tratamiento con propanolol contra los heman-
giomas infantiles se ha reportado con éxito en
publicaciones médicas, con buena tolerancia
clinica del paciente y pocos efectos colaterales.'*

Los citotoxicos de utilidad al administrarse en
enfermedades biolégicamente benignas,’® pero
con complicaciones potencialmente graves,
incluyen: A) la bleomicina intralesional se ha
prescrito con éxito, se observa esclerosis local
de las células endoteliales, fibrosis y alivio es-
pontaneo de las lesiones tras 2 o 3 tratamientos
con 2 mg de bleomicina separados 30 dias.'®"
B) En tumores vasculares y hemangiomas aso-
ciados con el fenédmeno de Kasabach-Merritt, la
vincristina ha demostrado ser efectiva, actuando
a dosis bajas como inhibidor de la angiogé-
nesis en tumores de modelos murinos. C) La
ciclofosfamida, al igual que la vincristina, a
dosis bajas también actdia como inhibidor de la
angiogénesis en tumores de modelos murinos.
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D) La pingyangmicina (bleomicyn A5), con
efecto antiangiogénico, es un antibiético pro-
ducido por Streptomyces pingyangensins, que
altera el endotelio y tiene accién esclerosante,?
administrado con éxito en monoterapia del he-
mangioma?' o combinado con cirugia.

La radioterapia se administré hasta principios
del decenio de 1960 en hemangiomas'™ y
malformaciones vasculares, con resultados es-
téticamente escasos y complicaciones a largo
plazo, como el efecto cutdneo carcinogénico.?

Los interferones resultaron ser los primeros
reguladores antiangiogénicos endégenos iden-
tificados en el tratamiento del hemangioma; la
primera referencia descrita de tratamiento fue
en 1989.% Se observé que el interferén alfa 21
y posteriormente el beta 2, prescritos con éxito
en el tratamiento del hemangioma, detienen
el crecimiento y favorecen la disminucion de
tamano; este tratamiento parece mas efectivo al
ser iniciado a edad temprana;** el mayor efecto
se consigue en la fase proliferativa, muy similar
a lo que ocurre con los corticosteroides pero con
mayor potencia; el problema de su administra-
cién es la toxicidad, por lo que su indicacion es
limitada por estos efectos (fiebre, insuficiencia
renal, toxicidad neuroldgica),* ademds de su
alto costo.""

El uso de laseres data de 1962 (KTP, Nd-YAG,
CO2, diodo), atiles en las fases iniciales de le-
siones superficiales y en la porcion superficial
de un hemangioma profundo, asi como en los
hemangiomas ulcerados. La destruccién celular
e inflamacién tisular minima como resultado
disminuyen el dolor posoperatorio; la limitante
es la profundidad de la lesién, no penetran mas
alla de 2-3 mm 26

La compresién neumatica de mecanismo de
accion desconocido continua e intermitente
ha demostrado efectividad en hemangiomas
ubicados en las extremidades, tanto en fase
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proliferativa como involutiva.’® Se utilizan
equipos de presion intermitente (neumadtica)
y continua (bandas elasticas®' y bandas auto-
adhesivas®).

Los agentes esclerosantes administrados en
escleroterapia, como el pilidocanol 1%*° o el
oleato de etanolamina® son bien tolerados. Es un
procedimiento simple, rdpido y barato, permite
la regresion del hemangioma; sin embargo, se
han descrito efectos adversos, como la necrosis
cutdnea y la parélisis nerviosa.*®

La embolizacién por cateterismo arterial también
es Util como tratamiento de segunda linea tras
los corticosteroides sistémicos, ya sea de forma
aislada o asociada con tratamiento médico o
quirdrgico,™ que estad sujeto a la localizacion,
tamano y evolucion de la lesién. Las com-
plicaciones incluyen accidentes cerebrales
vasculares, embolizacién distal en otros 6rga-
nos* y necrosis cutdnea.™

El tratamiento quirdrgico se proporciona ante la
falta de respuesta al tratamiento sistémico o por
razones estéticas; el nitrogeno liquido utilizado
en criocirugia'? es una técnica poco extendida,
se ha descrito una variante con un dispositivo
que funciona a -32°C y también un método de
crioterapia de contacto temprano que utiliza
un aplicador con temperatura constante que
proporciona buenos resultados cosméticos.** Es
de mayor utilidad en hemangiomas profundos
0 mixtos.*> Los efectos adversos descritos son:
dolor, atrofia cutanea, formacién de cicatrices
y cambios de pigmentacién.*

La cirugia con colgajos y el uso del electrocau-
terio son alternativas que se han comunicado.!

Aun con el conocimiento de los tratamientos
mencionados, tomando en cuenta los prescritos
en la paciente sin éxito, consideramos la posibi-
lidad de usar el sistema quirdrgico Coblator 11°,
por ser un equipo versatil que posibilita la abla-
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cién, reseccién y coagulacion de los tejidos
blandos; emulsiona el tejido a nivel molecular de
una manera altamente controlada con un efecto
térmico minimo en el tejido adyacente.’” Figura 1

El tratamiento con baja radiofrecuencia (co-
nocida como coblacién por ser una ablacion
controlada) es un enfoque de utilidad para el
tratamiento del hemangioma. Su principio es el
suministro de energia a baja radiofrecuencia y
temperatura, a través de un electrodo y un medio
conductor. Esta energia agita los iones con una
disipacién minima del calor a los tejidos subya-
centes, donde las proteinas a esta temperatura
se desnaturalizan e inducen la destruccién del
tejido adyacente, creando fibrosis secundaria,
con poco dafio al tejido subyacente y pronta
recuperacion.'’ A esta temperatura, las proteinas
se desnaturalizan ocurriendo una coagulacién
tisular y vascular. En las primeras 24 horas por
respuesta inflamatoria aguda el tejido se ede-
matiza. Posteriormente ocurre necrosis del rea
tratada dando lugar a cambios fibréticos en 10
dias, enseguida la superficie se contrae tras la
reabsorcion de la fibrosis y en consecuencia
disminuye el volumen.

Es una alternativa (til de tratamiento del heman-
gioma labial, por tanto, realizamos una revision
de esta enfermedad y del uso del Coblator, en
inglés y espanol (Google Scholar, Cochrane,

Figura 1. Equipo Coblator Il Surgery System.

Researchgate, Medline Pubmed, SclELO, LILACS,
Medigraphic), buscando casos publicados, infor-
macion del autor, series de casos en humanos,
ano de publicacién, edad, sexo, tamano de la
lesién y nimero de casos. Hasta donde sabemos,
es el primer caso en que se usa el Coblator para
el tratamiento del hemangioma labial.

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 25 anos quien acudi6 a
consulta en enero de 2022, expresando la apa-
ricion de una lesion tumoral violacea ubicada
en la comisura labial derecha, el labio inferior y
la mucosa (carrillo ipsilateral), refirié que estaba
presente desde el nacimiento, de crecimiento
lento y progresivo, indolora y sin mayor dafo
local, tratada en dos ocasiones sin éxito. El
primer procedimiento realizado fue emboliza-
cién arterial selectiva y, en vista de no mejorar,
plantearon cirugia con clip arterial, que tampoco
tuvo un resultado favorable.

Al examen fisico se observé una lesion de colora-
cion violaceo sobre el labio inferior, la comisura
labial derecha, con aumento de volumen, blanda
e indolora a la palpacién, de color azulado que
cambiaba a la digitopresién, apertura bucal sin
impedimento y se visualiz6 la prolongacion de la
lesién por la mucosa yugal del carrillo derecho,
afectando tejido superficial y profundo. Figura 2

Los examenes de rutina, que incluyen el perfil
de coagulacion, estaban en parametros norma-
les. La tomografia axial computada evidencio:
desviacion septal en dreas II-1V e hipertrofia mo-
derada de cornetes inferiores y medios, ademas
de malformacién vascular de alto flujo en el lado
derecho de la cara, con lesion dependiente de
la carétida externa.

Por tener procedimientos combinados adi-
cionales a esta cirugia (rinoseptoplastia mas
radiofrecuencia de cornetes), se colocé anestesia
general; utilizamos el Coblator, en vista de las
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Figura 2. Preoperatorio. Asimetria del labio superior y comisura labial derecha.

caracteristicas que permiten realizar ablacion,
reseccion y coagulacién de tejidos blandos,
ademas de hemostasia de vasos sanguineos,
tuvimos precaucion con el sangrado transope-
ratorio, obteniendo la reduccién del volumen
de la lesién en un 90% de su tamano. Figura 3

Se evalué el resultado durante 12 meses sin
complicaciones y considerado satisfactorio por
la paciente. Figura 4

DISCUSION

Los hemangiomas y las malformaciones vas-
culares son dos grupos distintos de lesiones

vasculares. El término hemangioma abarca
un grupo heterogéneo de lesiones vasculares
caracterizadas por crecimiento deficiente y proli-
feracion de las células endoteliales hiperplasicas
que se desarrollan en la piel y érganos.>®3° Por
el contrario, las malformaciones vasculares son
anomalias estructurales de los vasos sanguineos
sin proliferacion de células endoteliales. La
cavidad oral es un sitio raro de manifestacion
y menos frecuente en el vestibulo labial, lo que
dificulta el diagnéstico.>

La causa y la patogenia aln se desconocen,
aunque se han implicado factores como la
embolizacién de células placentarias y la prolife-

Figura 3. Transoperatorio. Sonda en posicién reduciendo el hemangioma.
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Figura 4. Ocho meses después de la intervencion quirdrgica.

racion clonal de células endoteliales,*® cambios
hormonales y mutaciones genéticas.**

Su tratamiento es controvertido debido a la falta
de guias terapéuticas basadas en la evidencia.?**
Poco comtin es el tratamiento de la complicacion
o de la alteracidn estética o funcional, y la actitud
expectante mientras se observa su evolucién
natural suele ser suficiente, solo un 1% puede
ser de peligro para el paciente."

Del 10 al 15% de los pacientes necesitan un
tratamiento activo, la primera opcion es la ad-
ministracion de corticoesteroides sistémicos;' se
basa en recomendaciones, ya que pocos estudios
avalan su eficacia real y las conclusiones son
diferentes.!

Una alternativa cuando los corticosteroides no
fueron de utilidad por las caracteristicas de la
lesion son los farmacos sistémicos, como la
vincristina o el interferén, pero por los efectos
secundarios graves y el costo, su administracion
es limitada." 1338

Léaute-Labréze y su grupo descubrieron acci-
dentalmente en 2008 que cuando se administr6
propanolol a nueve nifios con hemangiomas gra-
ves o desfigurantes, el color y tamano de la lesion
disminuian de inmediato sin efectos secundarios;

cuatro de estos pacientes no respondieron a la
prednisona oral.*3*

La regresion del hemangioma cutaneo con la
aplicacién de propanolol atin no esta clara, pero
se proponen varios mecanismos: 1) se produce
vasoconstriccion, por tanto, hay un rapido acla-
ramiento en el color y se ablanda la lesién. 2)
Por regulacion de la proteina cinasa activadora
de mitogénesis (RAF), hay menor expresion de
los genes del factor de crecimiento del endotelio
vascular (VEGF) y del factor de crecimiento fibro-
blastico basico (bFGF), lo que colabora con el
inicio de la apoptosis de las células endoteliales
de los capilares.’3840

Las dosis de los distintos tratamientos, su incre-
mento y duracién ain estan por determinarse,
ya que el tratamiento dependera de la respuesta,
pero hay consenso de que debe mantenerse hasta
el final de la fase de proliferativa del hemangio-
ma (12 meses de edad), para prevenir recidivas
tempranas.'*

Los hemangiomas labiales, que se describen de
evolucion lenta, se asocian con dificultades en la
alimentacion, salivacion persistente y dificultad
en la mordida. Ademads, tienen mayor riesgo
de dejar deformidades o cicatrices residuales o
ulceraciones.*
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El tratamiento dependerd del tamafo, loca-
lizacion y evolucién de la lesion. La cirugia
se realiza ante la respuesta insuficiente al
tratamiento sistémico o por razones estéticas
y entre estos tratamientos el Coblator es una
alternativa.

CONCLUSIONES

El hemangioma localizado en la cavidad oral
debe considerarse en el diagnéstico de una masa
aislada de color rojo-azulado. La evaluacién
clinica, el diagndstico por imagenes y el analisis
microscopico de la tumoracién establecen el
diagnéstico preciso del hemangioma para su
mejor tratamiento.

El tratamiento alin es controvertido, ya que no
existe un consenso que oriente sobre cémo tratar
la lesion segln su manifestacién y evolucion,
por lo que la radiofrecuencia es una opcién a
las alternativas de tratamiento.

Podemos terminar afirmando, con base en nues-
tra experiencia, que el Coblator (radiofrecuencia)
demostrd ser un método seguro y efectivo, que
controlé e indujo a la involuciéon de la lesién
en un 90% del volumen, con adecuada hemos-
tasia, disminuyd la posibilidad de hemorragia y
la respuesta inflamatoria, ademas de evitar las
deformidades y complicaciones. Se necesita el
seguimiento a largo plazo para evaluar el poten-
cial de esta herramienta quirdrgica.
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Sindrome cardiovocal (sindrome de
Ortner) asociado con hipertension
pulmonar

Cardiovocal syndrome (Ortner’s syndrome)
associated with pulmonary hypertension.

César Alfonso Gutiérrez Espinosa,* Paola Moran Cruz,2 Manuel Andrés Acosta Forero,?
Rosalba Wong Aguilar?

Resumen

ANTECEDENTES: El sindrome cardiovocal, o sindrome de Ortner, es el conjunto de
signos y sintomas generados por la compresién del nervio laringeo recurrente izquierdo.
El sintoma principal es la disfonia, secundaria a paralisis del pliegue vocal ipsilateral.
Cualquier anomalia cardiovascular que comprima el nervio laringeo recurrente dentro
de la ventana aortopulmonar, la cual puede tener estrechez de 4 mm de acuerdo con
estudios cadavéricos, puede causar el sindrome de Ortner. La hipertensién pulmonar es
una enfermedad crénica y progresiva en la que la presién de la circulacion pulmonar
estd elevada (> 25 mmHg); puede ser idiopdtica o surgir en el contexto de otros pa-
decimientos. La dilatacion de la arteria pulmonar puede comprimir el nervio laringeo
recurrente y ocasionar disfonfa, siendo causa infrecuente del sindrome cardiovocal.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 85 afios de edad con disfonfa secundaria a
paralisis del nervio laringeo recurrente izquierdo en el contexto de datos tomograficos
sugerentes de hipertension pulmonar que condicionaron compresion del nervio.

CONCLUSIONES: Es importante tomar en cuenta causas cardiacas de la disfonia, asi
como el reconocimiento y el tratamiento tempranos, junto con la eliminacién de la
causa subyacente, si es posible, ya que pueden cambiar la calidad de vida y pronéstico
del paciente.

PALABRAS CLAVE: Pardlisis del pliegue vocal; hipertensién pulmonar; disfonia.

Abstract

BACKGROUND: Cardiovocal syndrome, or Ortner’s syndrome, is a group of signs
and symptoms caused by mechanical compression of left recurrent laryngeal nerve.
The principal symptom is hoarseness, due to left recurrent laryngeal nerve palsy. Any
cardiovascular abnormality that compresses the recurrent laryngeal nerve within the
aortopulmonary window, which can be as narrow as 4 mm according to cadaveric
studies, can cause Ortner’s syndrome. Pulmonary hypertension is a chronic and pro-
gressive disease in which the pressure levels of the pulmonary circulation are elevated
(> 25 mmHg). It could be idiopathic or arise in the context of other clinic diseases.
Dilation of pulmonary artery can condition compression of recurrent laryngeal nerve
and cause dysphonia, being a rare presentation of cardiovocal syndrome.

CLINICAL CASE: An 85-year-old male patient with dysphonia secondary to palsy of the
left recurrent laryngeal nerve in the context of tomographic data suggestive of pulmonary
hypertension causing nerve compression.

CONCLUSIONS: It is important to consider cardiac causes of dysphonia, as well as early
recognition and treatment, along with elimination of the underlying cause, if possible,
as these can change the patient’s quality of life and prognosis.

KEYWORDS: Recurrent laryngeal nerve palsy; Pulmonary hypertension; Hoarseness.
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ANTECEDENTES

La disfonia es una afeccién clinica comidn con
multiples causas, desde benignas reversibles
hasta malignas que ponen en peligro la vida
del paciente.!

El sindrome cardiovocal o sindrome de Ortner
se caracteriza por disfonia secundaria a paralisis
del nervio laringeo recurrente izquierdo secun-
dario a compresion mecénica del mismo por
crecimiento de estructuras cardiovasculares.??
La causa mds comun, y descrita originalmente,
es la dilataciéon de la auricula izquierda por
estenosis mitral.*®

Los nervios laringeos recurrentes se originan
en la porcién inferior del ndcleo ambiguo del
nervio espinal, el cual alcanza el nervio vago y
se une a él en su porcién intracraneal antes de
su salida por el agujero yugular.® Continda su
trayecto adosado al nervio vago, separandose
de él al descender a la porcion inferior del cue-
[lo en el lado derecho y a la porcién superior
del térax en el lado izquierdo. Posteriormente,
al separarse del nervio vago, el nervio laringeo
recurrente derecho se ramifica a nivel de la
arteria subclavia derecha y se engancha alre-
dedor de esta arteria para después ascender
por el surco traqueoesofagico hasta alcanzar la
laringe.” El nervio laringeo recurrente izquierdo
es mas largo y se separa del nervio vago de
manera intratoracica a nivel del arco aértico,
se engancha debajo del arco de la aorta, pos-
terior al ligamento arterioso antes de ascender
hacia el cuello por el surco traqueoesofagico
hasta encontrarse con la arteria tiroidea inferior,
referencia importante para identificar el nervio
quirdrgicamente.®® Figura 1

El mecanismo de pardlisis del nervio laringeo
recurrente izquierdo consiste en la traccion o
compresién del nervio entre la aorta toracica
y la arteria pulmonar, esto debido al recorrido
del nervio.

Nervio vago

NLR izquierdo

Arco aértico .
Ligamento

arterioso
Tronco
pulmonar

Auricula
izquierda

Figura 1. Esquema del recorrido del nervio laringeo
recurrente izquierdo (azul), que surge del nervio vago
izquierdo (amarillo), se engancha debajo del arco
de la aorta, posterior al ligamento arterioso antes de
ascender hacia el cuello por el surco traqueoesofagico
y entra a la laringe.

El sindrome cardiovocal es raro con prevalencia
menor al 11%,° tiene mayor prevalencia en el
sexo masculino y un pico de incidencia en la
edad avanzada; sin embargo, puede ocurrir a
cualquier edad, incluso en nifos.?

La hipertension arterial pulmonar idiopdtica
es mas prevalente en mujeres, con sintomas
inespecificos como disnea de esfuerzo, fatiga,
debilidad, dolor toracico, mareos/sincope y, con
menor frecuencia, tos. El sintoma cardinal es la
disnea de esfuerzo progresiva acompanada de
fatiga; el cuadro clinico tan inespecifico condi-
ciona retraso de meses o afios entre el inicio de
los sintomas y el diagndstico.'®
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Sin embargo, la hipertensién arterial pulmonar
idiopatica que se manifiesta con disfonia es
poco frecuente y probablemente secundaria a
la compresién del nervio laringeo recurrente
izquierdo, entre la aorta y la arteria pulmonar
dilatada y tensa.*"

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 85 afios de edad, quien
ingreso al servicio de urgencias por insuficiencia
respiratoria, con antecedente de tabaquismo por
15 afos a razén de una cajetilla al dia, antece-
dente quirdrgico de intervencién por cirugia
cardiotordcica a los 19 afios sin especificar la
causa.

Tenia disnea y disfonia de 2 meses de evolucién,
por lo que se solicit6 valoracién por otorrinola-
ringologia. A la exploracién fisica se encontré
al paciente con uso de oxigeno suplementario.
La nasofibrolaringoscopia flexible revel6 pa-
ralisis del pliegue vocal izquierdo en posicién
media, pliegue vocal derecho con adecuados
movimientos de aduccién y abduccién, subglo-
tis y luz traqueal libre (Figuras 2 y 3). Térax en
quilla, adecuados movimientos de amplexién y
amplexacion.

Como parte del protocolo de estudio de paralisis de
pliegue vocal izquierdo se tom6 tomografia simple
y contrastada de cuello y térax, encontrandose
a nivel del cuello dilatacién del seno piriforme
izquierdo (Figura 4); en el térax disminucién del
volumen pulmonar apical asociado con cambios
parenquimatosos en relaciéon con neumopatia
intersticial usual y pectus carinatum. A nivel de la
ventana aortopulmonar se observé aumento del
calibre de la arteria pulmonar y sus ramas princi-
pales (Figura 5), que en conjunto pudieron estar
generando compresion del recorrido del nervio
laringeo recurrente izquierdo.

Las manifestaciones clinicas en combinacion
con los hallazgos en la nasofibrolaringoscopia

2023; 68 (3)

Figura 2. Laringoscopia flexible, respiracion en re-
poso (A) y durante la fonacién (B) visualizandose
pardlisis cordal izquierda.

y la tomografia de térax fueron compatibles con
el sindrome cardiovocal.

DISCUSION

En 1897 Norbert Ortner, un médico austriaco,
fue el primero en describir este sindrome en 3 ca-
sos de enfermedad de la valvula mitral (estenosis
mitral y agrandamiento de la auricula izquierda)
que implicaba disfonia y pardlisis del nervio
laringeo recurrente izquierdo.! Desde entonces,
muchos otros investigadores han informado
sobre el sindrome de Ortner en pacientes con
estenosis mitral; sin embargo, este sindrome en
relacién con hipertensiéon pulmonar idiopatica
es raro, habiendo pocos casos reportados.'>'*'4
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Figura 3. Codigo QR, video de laringoscopia flexible.

Figura 4. Tomografia a nivel de cuello en cortes axiales,
observandose dilatacion del seno piriforme izquierdo
(asterisco).

Los nervios laringeos recurrentes estan estre-
chamente relacionados con distintas estructuras
a nivel cervical y toracico, por lo que pueden
verse afectados por distintas enfermedades,
dando como resultado alteraciones funcionales,
como disfonia y en algunos casos sintomas mas
severos, como dano de la via aérea.®

Los nervios laringeos recurrentes proporcionan
inervacion motora ipsilateral a los musculos
laringeos intrinsecos para la vocalizacion. En
la pardlisis unilateral de las cuerdas vocales
por enfermedades tordcicas, la paralisis de las
cuerdas vocales del lado izquierdo es 1.75 veces
mas frecuente que la paralisis del lado derecho.?

Los hallazgos tomograficos mas sensibles que
sugieren la existencia de pardlisis de pliegue
vocal izquierdo son: dilatacién anormal del
seno piriforme izquierdo, desviacién medial del
pliegue aritenoepigldtico y dilatacién del ventri-
culo laringeo ipsilateral, cominmente conocido
como el signo de la vela.’

La hipertensién arterial pulmonar idiopatica es
una enfermedad rara que se estima que ocurre
en aproximadamente 50 casos por millén de
personas; sin embargo, existe un nimero limita-
do de casos de sindrome cardiovocal asociados
con hipertensién arterial pulmonar idiopética,'®
teniendo como definicién que la hipertension
pulmonar es una enfermedad crénica y progre-
siva en la que se encuentra elevada la presion
de la circulacién pulmonar (> 25 mmHg) de
origen idiopatico o surgir en el contexto de otros
padecimientos.'” El abordaje tomografico para la
evaluacién de la hipertension pulmonar consiste
en identificar una arteria pulmonar agrandada de
mas de 29 mm de didmetro."”

En una revisién realizada por Ohi en 2022° se
encontraron 23 casos de sindrome de Ortner
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Figura 5. Tomografia de térax en la que se visualizan datos de hipertensién pulmonar, dilatacién del tronco
pulmonar (TP) de 46.45 mm. Se aprecia posible compresion del nervio laringeo recurrente izquierdo entre la
aorta (AO) y la arteria pulmonar (flecha punteada).

asociados con hipertension arterial pulmonar
idiopatica; en este articulo se muestra una tabla
con 26 casos reportados en la bibliografia, in-
cluyendo el presente. Cuadro 1

En la revision de la bibliografia se encontraron 26
casos, incluido el presente. El sexo se especifico
en 16 casos, la mayoria de los pacientes eran
del sexo femenino (9/16), lo que probablemente
esta estrechamente relacionado con la mayor
prevalencia de hipertensién arterial pulmonar
idiopética en mujeres. En cuanto a la edad de
manifestacién se observa que el paciente mas
joven fue de 19 afos y el de mayor edad de 85
anos (reportada en este estudio), lo que muestra
que hay un intervalo muy amplio de edad de
manifestacién. De acuerdo con lo reportado en
la bibliografia, el sindrome cardiovocal tiene
un pico de manifestaciones en personas de
edad avanzada; sin embargo, especificamente
en los casos de compresién del nervio laringeo
recurrente izquierdo secundario a hipertensién
arterial pulmonar idiopatica se observa mayor

prevalencia en pacientes de la cuarta década de
la vida (mayores de 30 afios).

CONCLUSIONES

Es importante tomar en cuenta causas cardiacas
de la disfonia, asi como el reconocimiento y el
tratamiento tempranos, junto con la eliminacién
de la causa subyacente, si es posible, ya que
pueden cambiar la calidad de vida y pronéstico
del paciente.

Seria recomendable realizar una tomografia,
resonancia magnética de cuello y térax o ambas
en todos los pacientes con paralisis del nervio re-
currente izquierdo, debido a las multiples causas
posibles. El estudio imagenolégico debe incluir
todo el trayecto del nervio laringeo recurrente
izquierdo, como se describié previamente.

Por tanto, es importante realizar una exploracion

fisica en bisqueda de una causa extralaringea de
pardlisis de los pliegues vocales en pacientes con
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Cuadro 1. Casos reportados de sindrome cardiovocal asociados a hipertensién pulmonar

~ . Niamero de . , Medidas de la arteria
Autor, afo, referencia Sexo Disfonia
casos pulmonar (mm)
1 26 No NE

Brinton, 1950'®

Soothil, 1951 1 22
Kagal, 19752° 2 28, 25
Shah, 19752 10 NE
Wilmshurst, 198322 1 37
Nakao, 1985 2 34,57
Sengupta, 1998 1 37
Rajasekhar, 20142 1 35
Shankar, 2014 1 19
Dakkak, 2016 1 42
Garg, 2017%¢ 1 23
Kardos, 20177 1 18
Jalil, 2019%¢ 1 34
Ohi, 20221 1 40
Caso actual 1 85

NE: no especificado.
Modificado de la referencia 16.

disfonia, asi como realizar de forma rutinaria una
laringoscopia indirecta en todos los pacientes
con enfermedad cardiaca, ya que a pesar de que
este sindrome tiene baja prevalencia, es impor-
tante tomarlo en cuenta ya que su tratamiento
requiere manejo multidisciplinario.
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Displasia fibrosa craneofacial

Craniofacial fibrous dysplasia.

Maria Irene Vazquez Mufioz,* Wasim Elhendi Halawa,! Diego Rodriguez Contreras,*
Antonio Caravaca Garcia?

Resumen

ANTECEDENTES: La displasia fibrosa es una enfermedad benigna ésea que puede ser
diagnosticada en la consulta de Otorrinolaringologia debido a que afecta con frecuencia
el drea craneofacial. La mayoria de los casos son asintomaticos, diagnosticados como
un hallazgo casual, precisando en estos casos simplemente revisiones periddicas. La
cirugia quedard reservada para casos en los que haya sintomas por compresién de
estructuras, en casos de deformidad estética o de malignizacion.

CASOS CLINICOS: Comunicamos cinco casos de displasia fibrosa con afectacién
craneofacial atendidos en nuestras consultas otorrinolaringolégicas.

CONCLUSIONES: La displasia fibrosa es de interés para el otorrinolaring6logo porque
afecta estructuras craneofaciales, causando deformidades y disfunciones que a menudo
son diagnosticadas en la consulta de Otorrinolaringologia.

PALABRAS CLAVE: Displasia fibrosa; enfermedad 6sea; monostética.

Abstract

BACKGROUND: Fibrous dysplasia is a benign bone disease that frequently affects the
craniofacial area, so it can be diagnosed in the otolaryngology consultation. Most cases
are asymptomatic, diagnosed as an incidental finding, stating in these cases simply
periodic reviews. The surgery will be reserved for cases where there are compression
symptoms, in cases of cosmetic deformity or of malignant transformation.

CLINICAL CASES: This paper reports five cases of fibrous dysplasia with craniofacial
involvement reviewed in our otolaryngology consultations.

CONCLUSIONS: Fibrous dysplasia is of interest to the otolaryngologist because it affects
craniofacial structures, causing deformities and dysfunctions that are often diagnosed
in the otolaryngology clinic.

KEYWORDS: Fibrous dysplasia; Bone disease; Monostotic.
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ANTECEDENTES

La displasia fibrosa es una enfermedad 6sea
benigna caracterizada por la sustitucién de la
sustancia blanca normal del interior del hueso
por tejido conectivo fibro-6seo con diversos
grados de metaplasia 6sea. Es una lesién espo-
radica que resulta de una mutacién postcigética
en el gen GNAS1." La displasia fibrosa constituye
del 5 al 7% de los tumores éseos benignos.? En
1891 la enfermedad fue descrita por Von Rekl-
inhausen y fue definida como displasia fibrosa
por Lichtenstein en 1938.3#

Puede aparecer en cualquier localizacién del
esqueleto, pero es mas frecuente a nivel craneo-
facial, el fémur, la tibia y las costillas; el maxilar
superior es el hueso mas afectado. En términos
clinicos, suele aparecer como una asimetria
facial indolora de evolucién lenta® y la mayoria
no precisan tratamiento quirdrgico. Se manifiesta
en las tres primeras décadas de la vida y su dis-
tribucion es igual entre sexos, aunque algunas
revisiones sefialan cierta preferencia por el sexo
femenino.’

CASOS CLiNICOS

Se comunican cinco casos de displasia fibrosa
diagnosticados en nuestro servicio en los Gltimos
anos, en dos de ellos el sintoma de inicio fue
aumento de volumen craneofacial y en el resto
fue un hallazgo accidental en una prueba de
imagen realizada para estudio complementario.

Caso 1

Paciente femenina de 9 afios que acudié a nues-
tras consultas por mostrar aumento de volumen
en la zona malar izquierda de aproximadamente
5 meses de evolucion. No refirié clinica ORL.

En la radiografia de senos se apreci6 opacifica-
cién del seno maxilar izquierdo. La exploracién
ORL, incluida nasofibroscopia, fue totalmente

2023; 68 (3)

anodina. A la palpacién se aprecié una defor-
midad facial con asimetria por aumento del
tamano de la zona malar izquierda, sin signos
inflamatorios cutaneos.

La tomografia computada (TC) de senos para-
nasales evidencié una lesién difusa en vidrio
deslustrado en el maxilar izquierdo, modera-
damente expansiva de aspecto no agresivo,
compatible con displasia fibrosa. Se aprecio
marcada disminucion de tamano del seno maxi-
lar izquierdo y minima disminucién del didmetro
de la érbita izquierda. Figuras 1y 2

La paciente fue derivada para valoracién al ser-
vicio de Cirugia Maxilofacial donde realizaron
biopsia confirmatoria y seguimiento evolutivo.

Caso 2
Paciente masculino de 56 afos de edad que

acudié a consulta por mostrar en la TC una
imagen compatible con displasia fibrosa de la

Figura 1. Tomografia axial computada de senos para-
nasales en corte coronal, donde se aprecia aumento de
grosor del hueso maxilar izquierdo que condiciona un
desplazamiento medial del canal orbitario.

https://doi.org/10.24245/aorl.v68i3.8898



Vazquez Muiioz MI, et al. Displasia fibrosa craneofacial

Figura 2. Tomografia axial computada de senos para-
nasales en corte axial.

mastoides izquierda. Solo tenia sensacion de
inestabilidad ocasional sin giro de objetos, sin
acufeno ni hipoacusia. No hubo otros datos
clinicos ORL. La exploracién ORL fue comple-
tamente normal.

La TC mostr6 una lesion en el mastoides, dorsal
al foramen estilomastoideo, lateral al foramen
yugular, con matriz mixta partes blandas/oste-
oide algodonosa. Figura 3

En la resonancia magnética nuclear (Figura 4)
apareci6 una lesion que afectaba el mastoides
izquierdo, con buena aireacién del oido medio,
lesién aparentemente expansiva, hipointensa en
T1, con intensidad de sefal mixta en T2 y que
restringia discretamente.

Caso 3

Paciente femenina de 38 afos de edad en se-
guimiento en nuestra consulta tras haber sido
diagnosticada de displasia fibrosa maxilar iz-
quierda como hallazgo casual en TC realizado

Figura 3. Tomograffa axial computada de oidos en corte
axial que muestra una lesién expansiva radioltcida con
densidad mixta de 30 x 28 x 25 mm, que se localiza
en la mastoides izquierda.

Figura 4. Resonancia magnética nuclear de oidos,
corte axial.

para estudio de otra enfermedad. La paciente
estaba asintomatica en las sucesivas revisiones.
La exploracion ORL fue normal.

165



166

Anales de Otorrinolaringologia Mexicana

En 1aTC se apreci6 una lesién maxilar izquierda
con aspecto en vidrio esmerilado expansiva,
que adelgazaba la cortical sin rotura de ésta,
compatible con displasia fibrosa. Provocaba
disminucion de la luz del seno maxilar y dismi-
nucion del volumen de la fosa nasal izquierda.
Figura 5

Caso 4

Paciente masculino de 18 afos, visto en la con-
sulta ORL por hallazgo de opacificacion del
seno frontal derecho en radiografia de senos
paranasales. El paciente estaba asintomatico, el
Unico sintoma que tenfa era rinitis alérgica de
larga evolucion.

En la TC de senos se aprecié un seno frontal de-
recho de pequeno tamafio. Aumento del grosor
del diploe del hueso frontal derecho a nivel del
borde supraorbitario con mala identificacién de
la cortical, planteando como posibilidad diag-
nostica displasia fibrosa. Figura 6

Figura 5. Tomografia axial computada de senos parana-
sales, en corte axial, donde se aprecia engrosamiento
6seo que afecta al hemicuerpo izquierdo del hueso
maxilar con extension al proceso frontal y palatino
izquierdo.

2023; 68 (3)

Figura 6. Tomografia axial computada de senos parana-
sales, en corte coronal, que muestra una lesién de 14
x 14 mm en el borde interno del arco supraciliar del
hueso frontal derecho, que afecta al diploe del hueso,
sin reaccion peridstica ni rotura cortical.

Caso 5

Paciente masculino de 11 afios que acudi6 a
nuestro servicio tras ser derivado desde el ser-
vicio de pediatria, donde estaba en estudio por
cefaleas desde hacia aproximadamente un ano.
La exploracién ORL destacé una asimetria de la
boveda craneal en la zona parieto-occipital dere-
cha. El resto de la exploracion ORL fue normal.

En laTC de craneo/senos paranasales se observé
ensanchamiento del diploe craneal derecho con
remodelacion cortical aunque sin reaccion pe-
ridstica asociada que sugiriera agresividad. Esta
lesion era extensa mostrando matriz esclerosa en
vidrio deslustrado. Las zonas de mayor engro-
samiento estaban a nivel frontoparietal derecho
y occipital practicamente en la linea media con
grosor de 22 y 19 mm, respectivamente. Asimis-
mo, habia afectacion de la [dmina cuadrilétera
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del hueso esfenoides, apdfisis basilar del hueso
occipital, ala mayor del esfenoides derecho y
afectacion del frontal, con afectacion del techo
orbitario derecho. Figura 7

La resonancia magnética nuclear inform¢ afec-
tacion de la médula 6sea hemicraneal derecha,
también del cuerpo del esfenoides, especial-
mente llamativa a nivel parietal. Se trataba de
un proceso que se expandia a la médula 6sea
y adelgazaba la cortical sin imagenes de rotura.
Sefial baja en series T1, T2 y en Flair y no res-
tringia significativamente. Hallazgo sugerente de
displasia fibrosa. Figuras 8 y 9

DISCUSION
La displasia fibrosa es una afeccién idiopatica

en la que el hueso medular se transforma en
proliferacién del tejido conectivo fibroso.

Figura 7. Tomografia axial computada sin contraste de
craneo en corte coronal.

Figura 8. Resonancia magnética nuclear con contraste
intravenoso de craneo en corte axial.

Figura 9. Resonancia magnética nuclear con contraste
intravenoso de craneo en corte sagital.
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La displasia fibrosa craneofacial representa del
2 al 3% de todas las neoplasias éseas.’

La forma observada con mas frecuencia es la
monostética con afectacion de un solo hueso
que corresponde al 70-80% de los casos. Otra
forma, menos frecuente, es la poliostética, que
corresponde al 20-30% de los casos, en la que
se afectan 2 o mas huesos no contiguos. Existe
un subtipo de enfermedad poliostética asociado
con anormalidades endocrinas conocido como
sindrome de McCune-Albright, que se asocia con
talla corta, hiperpigmentacion cutdnea, puber-
tad precoz, hipertiroidismo y otras alteraciones
endocrinas.’

LaTCes la prueba de eleccién para el diagnéstico
de displasia fibrosa, se caracteriza por ser una
lesion de densidad mixta con aspecto en vidrio
esmerilado con diversos grados de opacidad
segln la proporcioén de tejido fibroso y 6seo, la
expansion y la esclerosis 6sea de los mérgenes de
la lesién. En la resonancia magnética nuclear la
intensidad de lesion es baja o intermediaen T1y
variable en secuencias potenciadas en T2. En la
gammagrafia 6sea la displasia fibrosa suele descri-
birse como un drea de incremento de la captacion
en las tres fases del estudio. Es una prueba con
alta sensibilidad para determinar la extension e
identificar casos poliostéticos.? En todos los ca-
sos de enfermedad poliostética debe realizarse,
ademas, estudio endocrinolégico con pruebas
tiroideas, prolactina, paratohormona y ACTH para
descartar sindrome de McCune-Albright.”

La malignizacion de la lesién es posible (0.4-
1% en displasia fibrosa y 4% en sindrome de
Albright), sobre todo en casos tratados con radio-
terapia, por lo que estd contraindicada. El tumor
mas frecuente que aparece es el fibrosarcoma.*

El tratamiento de la displasia fibrosa estd en con-
tinua revisién y no existen pautas de actuacion
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bien establecidas. Es aceptable realizar revisio-
nes periédicas cuando las lesiones son pequeias,
asintomaticas y cosméticamente aceptables.’
Respecto al tratamiento médico actualmente se
plantea la terapia con bisfosfonatos, que parece
que produce alivio clinico, radiolégico y bio-
quimico, existiendo controversias en cuanto a
su administracion.

Respecto al tratamiento quirdrgico, la escision
radical y reconstruccién (propuesta por pri-
mera vez por Chen y Noorhoff en 1990) es el
tratamiento mds prescrito en la actualidad. Sus
indicaciones son: compresién del nervio 6ptico,
deformidad cosmética, dolor, fractura patologi-
ca, disminucion de la audicién y obstruccién
nasal o sinusal.?

En la displasia fibrosa del temporal la mayoria
de los pacientes son tratados también de forma
conservadora; las indicaciones de cirugia son
el colesteatoma asociado, estenosis del canal
auditivo externo con infecciones recurrentes,
hipoacusia transmisiva, deformidad estética,
neuropatia con evidencia radiolégica de com-
presién 6sea o biopsia para diagnéstico de
malignidad.”

Los casos clinicos comunicados en este articulo,
al permanecer asintomaticos, no han precisado
tratamiento quirtrgico, realizando revisiones
periddicas en nuestro servicio con pruebas de
imagen para controlar la evolucién. Solo el caso
de la displasia fibrosa del maxilar, debido a la
deformidad facial evidente que tenia la paciente,
fue derivado para valoracion quirirgica al servi-
cio de cirugia maxilofacial.

La displasia fibrosa tiene un curso impredecible
disminuyendo su progresién con la edad, pero
al ser un proceso activo, debe seguirse clinica
y radiolégicamente y no ser tratado como un
hallazgo accidental.®
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CONCLUSIONES

La displasia fibrosa es de interés para el oto-
rrinolaring6logo porque afecta a estructuras
craneofaciales, causando deformidades y disfun-
ciones que a menudo son diagnosticadas en la
consulta de Otorrinolaringologia. La mayoria de
los pacientes son asintomaticos, pero debemos
tener en cuenta que existen casos de maligni-
zacién, que no deben pasar inadvertidos, por lo
que debemos valorar su evolucién.
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ANTECEDENTES

El Hospital La Raza surge desde los inicios del
Seguro Social como un proyecto de grandeza; el
Instituto Mexicano del Seguro Social se fundé el
18 de enero de 1943, siendo el presidente de la
Republica el general Manuel Avila Camacho, el
primer director del Seguro Social el licenciado
Vicente Santos Guajardo, y el jefe del Servicio
Médico el Dr. Gaudencio Gonzélez Garza. En
enero de 1944 inici6 la atenciéon médica en el
Seguro Social y en ese mismo afio se present6
el proyecto de convocatoria para la construc-
cién del primer hospital de zona, que deberia
construirse frente al monumento a La Raza, pu-
blicandose el concurso para el anteproyecto el
1 de septiembre de 1944." Casi 10 afios tardaria
en construirse esta magna obra; en 1952, un mes
antes de terminar su mandato, el presidente de
México, el licenciado Miguel Aleman Valdés,
hizo una declaratoria inaugural, develando una
placa conmemorativa que ostentaba la siguiente
leyenda: “Siendo Presidente de la Republica el
Sefor Licenciado Miguel Aleman y Director
General del Seguro Social el Sefior Antonio Diaz
Lombardo, se inauguré el primer hospital de
zona, el dia 29 de octubre de 1952”. Sin embar-
go, esta fecha a la postre resultaria simbélica, ya
que tomaria mas de un afio organizar las activi-
dades del hospital; la fecha oficial de arranque
de actividades del Hospital La Raza fue el 10 de
febrero de 1954, comenzando con el Servicio de
Infectologia y asi sucesivamente fueron iniciando
sus actividades las diferentes especialidades.?*

El Servicio de Otorrinolaringologia del Hospital
La Raza inicio sus actividades el 20 de julio de
1955, y se puede considerar que la raiz de este
nuevo servicio fue el Sanatorio 1, localizado en
la avenida México esquina con Michoacéan de la
colonia Condesa; este edificio, que anteriormen-
te era el Hotel Ambassador, en 1944 se adaptéd
con instalaciones propias del instituto y fue la
primera unidad hospitalaria del Seguro Social,
donde laboraban 9 otorrinolaringélogos: los

doctores Miguel Arroyo Guijosa, Mario Barrén y
Sierra, José Manuel Esquivel, José Luis Gonzalez
Salas, Benito Madariaga Rangel, Angel Pérez
Aragén, Manuel Rangel Aragén, Benito Rebo-
lledo Vergara y José Zambrano, de los cuales
solo 4 fueron aceptados en el Hospital La Raza.

Los médicos fundadores del Servicio de Otorri-
nolaringologia del Hospital La Raza fueron siete,
de los cuales cuatro procedian del Sanatorio 1:
los doctores Miguel Arroyo Guijosa, Mario A
Barrén y Sierra, Benito Madariaga Rangel y Angel
Pérez Aragon vy los otros tres, los doctores Rafael
Pacchiano Cao, Carlos Valenzuela Ezquerro y
Daniel Roldan Posada procedian de las clinicas
del Seguro Social 1, 2 y 8, respectivamente. Todos
los médicos que ingresaron fueron calificados y
aprobados por profesores ajenos a la institucion.
También ingresaron los dos primeros residentes del
servicio: los doctores Mariano Hernandez Goribar
y Jorge Corvera Bernardelli (1955-1956).* Figura 1
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Figura 1. Los 2 primeros residentes del servicio 1955-
1956, el Dr. Jorge Corvera Bernardelli y el Dr. Mariano
Hernandez Goribar, reunidos 50 afios después, du-
rante un evento realizado por la Sociedad Mexicana
de Otorrinolaringologia y CCC, AC, en 2005.
Archivo: Dr. Joel Heras Espinoza.
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PRIMEROS JEFES DEL SERVICIO
Dr. Miguel Arroyo Guijosa (1914-1988)

El Dr. Miguel Arroyo Guijosa fue el primer jefe
del servicio del 20 de julio de 1955 al 2 de enero
de 1961 y fue a quien le tocé realizar la organi-
zacion inicial del servicio, siendo el jefe durante
seis afios, después de los cuales se convirti6 en
asesor de la subdireccion médica del Seguro
Social. En los inicios del servicio la cirugia que
predominaba era la cirugia de amigdalas, la cual
se realizaba en grandes proporciones al grado
que, ademads de las efectuadas en el propio
hospital, el Seguro Social subrogaba cirugias a
sanatorios particulares para disminuir la carga
de trabajo. En 1956 mas del 80% de las cirugias
efectuadas eran de amigdalas, mientras que la
cirugia de oido solo se realizaba en un 2%; 20
aflos después, en 1974 la cirugia de oido au-
menté a un 50%, mientras que la de amigdalas
baj6é a un 18%.°

En 1956 se realizé la primera cirugia para el
tratamiento de la otosclerosis que fue la mo-
vilizacién del estribo, preconizada por el Dr.
Samuel Rosen, quien la habia descubierto por
accidente al revisar a un paciente programado
para cirugia de fenestracion, que era la cirugia
aceptada en esa época para el tratamiento
quirdrgico de la otosclerosis. No esta documen-
tado que se haya realizado alguna cirugia de la
fenestracion en el Hospital La Raza. En 1958 el
Dr. Carlos Valenzuela Ezquerro publicé en la
Revista Médica del Seguro Social dos casos de
pacientes de otosclerosis, operados con la técni-
ca de movilizacién del estribo, conocida como
operacién de Rosen; el primer caso fue operado
en junio de 1957, con lentes Zeiss-Cameron y el
segundo caso en diciembre del mismo afio, con
microscopio quirdrgico, y es por medio de este
articulo que nos enteramos que el Servicio de
Otorrinolaringologia del Hospital La Raza conté
con microscopio quirdrgico a partir del segundo
semestre de 1957.° De 1956 a 1958 se realizaron
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en el hospital 40 cirugias de movilizacion del
estribo, ya que a partir de 1959 se efectué como
rutina la estapedectomia.® Figura 2

Poco antes de retirarse del cargo, en 1960, el
Dr. Miguel Arroyo Guijosa organizé el primer
curso de Rinologia en el Hospital La Raza, donde
acudié como invitado el Dr. Maurice H Cottle
de Chicago, Illinois.’ Figura 3

Dr. Carlos Valenzuela Ezquerro (1924-2014)

El Dr. Carlos Valenzuela Ezquerro fue el jefe del
servicio del 2 de enero de 1961 al 2 de mayo de
1974. Fue profesor titular del curso de posgrado
por la Universidad Nacional Autbnoma de Méxi-
coy, sin duda, fue el que mayor impulso le dio

Figura 2. Dr. Miguel Arroyo Guijosa (1914-1988),
primer jefe del Servicio de Otorrinolaringologia del
Hospital La Raza del 20 de julio de 1955 al 2 de
enero de 1961.
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Figura 3. Los doctores Maurice H Cottle y Kenneth
H Hinderer con la esposa del Dr. Rafael Pacchiano,
médico del servicio, con algunos invitados, curso de
Rinologia, 1960.

al servicio en los 13 anos que estuvo como jefe,
logrando que el Servicio de Otorrinolaringologia
del Centro Médico La Raza fuera reconocido
como uno de los principales centros otolégicos
del pais; después fue jefe de la Division de ci-
rugia del mismo hospital hasta su jubilacién.”
Figuras 4y 5

En 1969 por las buenas relaciones con el en-
tonces director del Seguro Social, el Dr. Ignacio
Morones Prieto, el Dr. Carlos Valenzuela logré
equipar el servicio con un auditorio propio
con circuito cerrado de televisién conectado a
quiréfano, ademds de un laboratorio de hueso
temporal y otro de anatomia patoldgica propio
del servicio, asi como modernizar las areas
de consulta externa, el equipo quirtrgico y el
gabinete de audiologia y clinica vestibular.”
Figuras 6y 7

Del 13 al 18 de abril de 1970 se realiz6 en el
hospital el primer curso de cirugia otologica ti-
tulado “Tratamiento de la patologfa inflamatoria
del oido medio y la mastoides”, con reconoci-
miento de la division de estudios superiores de

Figura 4. Dr. Carlos Valenzuela Ezquerro, jefe del
Servicio de Otorrinolaringologia del Centro Médico La
Raza del 2 de enero de 1961 al 2 de mayo de 1974.

Figura 5. Médicos del servicio en 1963, de izquierda
a derecha: los doctores Mariano Hernandez Goribar,
Rafael Pacchiano Cao, Alfonso Espinosa Grande, Be-
nito Madariaga Rangel, Ignacio Ortega Dominguez,
Carlos Valenzuela Ezquerro, José Luis Gonzalez Salas,
Benito Rebolledo Vergara y Mario A Barrén vy Sierra.

la Universidad Nacional Autonoma de México.
En este curso se conté con el apoyo del Ing. Jack
Urban, del Instituto Otolégico de Los Angeles,

173



174

Anales de Otorrinolaringologia Mexicana

Figura 6. Auditorio del Servicio de Otorrinolaringolo-
gia del Centro Médico La Raza con circuito cerrado
de television conectado a quiréfano, 1970.

2023; 68 (3)

California. El Dr. Howard House 8 meses antes,
en agosto de 1969, habia asistido al IX Congreso
Mundial de Otorrinolaringologia, organizado en
la Ciudad de México, y el Dr. Valenzuela lo invit6
al hospital a conocer el servicio del cual quedd
maravillado de la organizacion y caracteristicas.
El mérito del curso es haberse realizado con ci-
rugia en vivo, con circuito cerrado de television
al auditorio propio del servicio, donde el Ing.
Jack Urban estuvo todos los dias del curso para
que todo funcionara bien; este curso se realizd
durante varios anos.? Figura 8

En 1970 el Dr. Carlos Valenzuela Ezquerro tuvo
la idea de crear una sociedad de Otorrinolarin-

Figura 7. Médicos de base del servicio con algunos residentes en 1970. Se aprecia a la primera mujer del ser-
vicio, la Dra. Leticia Tijerina, quien ingres6 como audi6loga en 1968.
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Figura 8. Primer curso de Cirugia Otoldgica: Tratamiento de la patologia inflamatoria y del oido medio y la
mastoides, 13-18 de abril de 1970. Servicio de Otorrinolaringologia, Centro Médico La Raza.

gologia del Centro Médico La Raza, por lo que
en ese mismo afio se procedi6 a elaborar un
proyecto de estatutos finalmente aprobado por
todos los socios, integrando la primera mesa
directiva que se encargé de hacer los tramites
legales. La Sociedad de Otorrinolaringologia
del Centro Médico La Raza fue fundada el 8
de febrero de 1971, fecha en que se finalizé el
protocolo ante el notario publico. Fueron 32
los socios fundadores: 9 otorrinolaringélogos:
doctores Carlos Valenzuela Ezquerro, Noé Baran
Mash, Mario Antonio Barrén y Sierra, Mariano
Hernandez Goribar, Benito Madariaga Rangel,
Rafael Pacchiano Cao, Benito Rebolledo Vergara,
Antonio Rodriguez Alcaraz y Antonio Soda Mer-
hy. Dos audi6logos: los doctores Salvador Duran
Torres y Leticia Tijerina de Sanchez. Veintiln
residentes, RIll: doctores Jorge Carranza Aguilar,
Hugo Casab Rueda, Carlos Castillo Dominguez,
Eucario Contreras Alcantara, Arturo de Cordova
Solis, Rodolfo Irigoyen Salgado, Juan Antonio
Ochoa Mares, Victor Roman Sanchez Olvera,
Agustin Tello Cordero y Victor Torres Nevares.
RIl: doctores Juan Julio Géngora, Alfonso Jara-
millo Ledezma, Gilberto Miyaqui Piedad, Jorge
Paquot Rodriguez y Miguel Angel Vargas Rubio.

RI: doctores Maria Guadalupe Figueroa Zamudio
(primera doctora residente del servicio), Miguel
Angel Gallegos Portillo, Jorge Alberto Ortiz Ortiz,
Crispin Ramos Arreola, Francisco Rico Sanchez
y Sichem Rizo Jiménez.”®

Desde el inicio el Dr. Carlos Valenzuela Ezquerro
ha sido el presidente honorario de la sociedad
hasta la fecha y posterior a la muerte del maestro
Valenzuela el Dr. Guillermo Hernandez Valen-
cia fue designado por la sociedad presidente
vitalicio.

En 1975, la mesa directiva en funciones y por
iniciativa del entonces presidente el Dr. Antonio
Soda Merhy, decidi6 la realizacién de eventos
cientificos y sociales que reunieran a todos los
médicos egresados del servicio. En esa mesa di-
rectiva me tocé colaborar como secretario con el
Dr. Soda y se decidi6 realizar este primer congreso
que inicialmente se denomind Jornadas Médicas,
en el Hotel Hacienda de Cocoyoc, Morelos, y
asi fue como iniciaron los congresos nacionales
de la sociedad. En 2001 durante el XX Congreso
Nacional de la Sociedad, efectuado en el Hotel
Sumiya de Cuernavaca, Morelos (Figura 9), se
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realiz6 un homenaje a los médicos fundadores
presentes y recientemente del 9 al 11 de marzo
de 2023 se realizé el 41° Congreso Nacional de
la Sociedad de Otorrinolaringologia del Centro
Médico La Raza, en Huatulco, Oaxaca.

Dr. Mariano Hernandez Goribar (1928-2012)

El Dr. Mariano Hernandez Goribar es, sin duda,
el que mas vivié la historia del servicio, un afio
de residente, 18 anos de médico de base y 32
afos de jefe del servicio; estuvo mas de 50 afios
en el hospital, por lo que le tocé vivir todas las
etapas desde su fundacion. Figura 10

SUBESPECIALIDAD DE CIRUGIA DE
CABEZA Y CUELLO

En 1978 se anexo la subespecialidad de Cirugia
de Cabeza y Cuello al Servicio de Otorrinolarin-
gologia, siendo el Dr. Mario Barrén Soto uno de
los pioneros, quien desarroll6 una instruccion
tutelar con el Dr. Francisco P Millan, médico mi-
litar y cirujano oncélogo, en ese entonces jefe de

! -tl:..-u.-'."' e _ wal X L el 5
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XX Congresa Naclonal de Otorrinelaringolodis Cenlro Médico ' LARAZAS AL =
25 147 de tebrere del 20004 Notel Camlka Real Sumiys Cortnavaca. Mareks - 1
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Figura 10. Dr. Mariano Hernandez Goribar, jefe del
Servicio de Otorrinolaringologia del Centro Médico
La Raza del 2 de mayo de 1974 a 2006. Fotografia
tomada por el Dr. Joel Heras Espinoza en 2001 en una
entrevista para la publicacién del libro Crénica de la
Otorrinolaringologia en el Centro Médico La Raza.

"Slemipre o1 m

Figura 9. XX Congreso Nacional de Otorrinolaringologia del Centro Médico La Raza, 14 al 17 de febrero de

2001, Hotel Camino Real Sumiya, Cuernavaca, Morelos.
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la division de cirugia, llevando a cabo cursos con
la participacién y colaboracién entre el Hospital
Central Militar con el Dr. Juan Felipe Sanchez
Marle, el Instituto Nacional de Cancerologia con
el Dr. Francisco Javier Ochoa Carrillo, asi como
el Centro Médico Nacional Siglo XXI con el Dr.
Andrés Delgado Falfari, quien habfia sido médi-
co de base del Servicio de Otorrinolaringologia
del Hospital La Raza de 1957 a 1961, asi como
invitados internacionales, como el Dr. Myers.
El Dr. Mario Barrén Soto estuvo laborando en
el drea de Cirugia de Cabeza y Cuello hasta su
jubilacién en 2006.%'° Figura 11

OTORRINOLARINGOLOGIA PEDIATRICA

El 2 de febrero de 2004, ante los cambios de
organizacion de las unidades médicas de alta

Figura 11. Dr. Mario Antonio Barrén Soto, precursor
y promotor de la cirugia de cabeza y cuello.

especialidad (UMAEs), que debian tener servi-
cios especificos, y dadas las caracteristicas del
Hospital General Gaudencio Gonzalez Garza,
un hospital con gran nimero de especialidades
pediatricas y pacientes con caracteristicas diver-
sas de alta especialidad, se conformé el Servicio
de Otorrinolaringologia Pediatrica con un jefe
de servicio y tres médicos adscritos, siendo la
fundadora y primer jefe la Dra. Luz Arcelia Cam-
pos Navarro, quien desde un afo antes realiz6
adiestramiento en pediatria participando activa-
mente en la planeacién y organizacién inicial
del nuevo servicio (Figura 12). De los médicos
adscritos, la Dra. Yanet Almeida Gonzalez fue
la primera adscrita, quien de manera entusiasta
y colaboradora se integré al servicio, que inicid
en un darea fisica especifica, ubicada en el 7°
piso del ala poniente del Hospital General, junto

Figura 12. Dra. Luz Arcelia Campos Navarro, primer
jefe del Servicio de Otorrinolaringologia Pediatrica
del Centro Médico Nacional La Raza del 2 de febrero
de 2004 a 2012.
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con Oftalmologia y Neurocirugia pediatricas, en
espacios recién remodelados y acondicionados
para estas especialidades, con camas y cunas
suficientes para la atencién médica-quirdrgica
oportuna. Se destinaron espacios de trabajo para
médicos, residentes, jefatura y con infraestructu-
ra de trabajo propias. Ademds de asignar areas
administrativas y de hospitalizacién, se cont6
con un consultorio propio en el turno matutino
y turno vespertino, asi como un quiréfano diario
en ambos turnos, con servicios integrales que
permitieron la atencién médica-quirdrgica del
100% de la enfermedad que se recibia y con gran
apoyo de la Direccién General. Para poder am-
pliar la cobertura de atencioén se integré la Dra.
Jaqueline Tenorio Sanchez en turno vespertino
quien, en conjunto con las doctoras Almeida y
Campos, cubrian la alta demanda de atencio-
nes. Posteriormente, la Dra. Norma Angélica
Quintana Ruiz, otorrinolaring6loga pediatrica
egresada de la subespecialidad, se integré en
el turno vespertino y la Dra. Tenorio cambié al
turno matutino.

Desde sus inicios, se integraron clinicas de
atencion médica con todos los servicios pedia-
tricos, trabajando en conjunto con Oftalmologia,
Endoscopia, Oncologia, Neumologia y Derma-
tologia, entre otros servicios. La Dra. Luz Arcelia
Campos Navarro estuvo en la jefatura hasta
2012, fecha en que fue invitada a formar parte
del area de Educacion e Investigacion de dicha
UMAE y pasé a ocupar el cargo de directora de
Educacién e Investigacion en Salud.'®' En la
actualidad el jefe del Servicio de Otorrinolarin-
gologia Pediatrica del Centro Médico Nacional
La Raza es la Dra. Norma Angélica Quintana
Ruiz.

El 28 de noviembre del 2001 se efectud la
presentacion del libro “Crénica de la Otorri-
nolaringologia del Centro Médico La Raza”,
escrito por el Dr. Joel Heras Espinoza, en una
ceremonia de homenaje al maestro Dr. Carlos
Valenzuela Ezquerro, realizada en el auditorio
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del propio Hospital General del Centro Médico
La Raza, con la presencia de autoridades del
hospital, médicos del servicio, asi como exresi-
dentes y publico en general. El prélogo del libro
lo escribid el Dr. Carlos Valenzuela Ezquerro,
dicho evento fue patrocinado por el Laboratorio
Scheramex. Figura 13

ASPECTOS HISTORICOS DE LA
AUDIOLOGIA EN EL SERVICIO DE
OTORRINOLARINGOLOGIA DEL CENTRO
MEDICO LA RAZA

El area de Audiologia inicié en septiembre de
1956 con el Dr. Salvador Duran Torres; el primer
residente de otorrinolaringologia que se dedic6
especialmente a la audiologia fue el Dr. Ignacio
Ortega Dominguez, quien fue residente en los
afnos de 1957-1959 y labor6é como adjunto en
audiologia hasta 1963, fecha en que ingresé
como audiélogo al Hospital de Pediatria del

Figura 13. Homenaje al maestro Dr. Carlos Valen-
zuela Ezquerro y presentacion del libro Crénica de
la Otorrinolaringologia en el Centro Médico La Raza,
escrito por el Dr. Joel Heras Espinoza, 28 de noviem-
bre del 2001.
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Figura 14. Médicos y residentes en 1975, que por las remodelaciones que se efectuaron en el hospital desde
1974, el area de hospitalizacién y cirugia del Servicio de Otorrinolaringologia fue trasladado a una unidad
adaptada para tal fin en un anexo de Tlatelolco, donde se mantuvo por varios anos.

naciente Centro Médico Nacional, actualmente
Siglo XXI.

En los anos 1968-1978, el Servicio de Otorrino-
laringologia del Centro Médico La Raza tenia 2
audiodlogos, los doctores Salvador Duran Torres y
Leticia Tijerina de Sanchez, quien habia egresado
como audidéloga del Centro Médico Nacional en
1968 y labor6é como audiéloga en el Servicio de
Otorrinolaringologia del Centro Médico La Raza
14 anos, de 1968 a 1982 (Figura 15). La Dra.
Maria Guadalupe Figueroa Zamudio, residente
de Otorrinolaringologia de 1970 a 1973, se de-
dicé a la audiologia en Morelia, Michoacan. La
Dra. Martha Patricia Nava, también exresidente
del Centro Médico Nacional, actualmente Siglo

XXI, ingresé como audidloga al servicio en 1978,
cuando el Dr. Salvador Duran Torres se cambi6
a Medicina del trabajo. La Dra. Martha Patricia
Nava permanecié6 en el servicio durante 24 afios
hasta su jubilacién en 2002. Figura 16

También laboré como audidloga en el Centro
Médico La Raza la Dra. Florisel Tapia Diaz Cova-
rrubias de 1979 a 1982; posteriormente se fue a
Villahermosa, Tabasco. El Dr. Jorge Said Martinez
estuvo como audidlogo de 1982 a 1989 y el Dr.
Jorge Eduardo Ramirez, exresidente del Instituto
Nacional de la Comunicacién Humana, estuvo
en Audiologia de 1983 al 2011, afio en que
fallecié. La Dra. Martha G Paniagua Hernandez
estuvo como audi6loga de 1985 a 1988, el Dr.
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Figura 15. Dra. Leticia Tijerina de Sanchez, prime-
ra mujer que ingres6 al servicio como audiéloga
en 1968.

Mario Herndndez Castillo en 1987 y el Dr. David
Arglelles Garcia de 1987 a 1990.

En 1987 inici6 la residencia de audiologia en el
Centro Médico La Raza, reconocida por la Uni-
versidad Nacional Auténoma de México desde el
ano 2000, siendo el primer residente en audiolo-
gia el Dr. Héctor Benavides (1987-1990). Desde
1990, cuando sali6 el primer residente de la
especialidad, hasta 2013 egresaron 64 médicos
audidlogos del Servicio de Otorrinolaringologia
del Centro Médico La Raza.'>'31

RECONOCIMIENTO A MEDICOS
DESTACADOS EGRESADOS DEL SERVICIO

Considero importante hacer en esta presentacién
un reconocimiento a los médicos del Servicio

Figura 16. Dra. Martha Patricia Nava, audi6loga del
Servicio de Otorrinolaringologia del Centro Médico
Nacional La Raza durante 24 afos, de 1978 a 2002.

de Otorrinolaringologia del Centro Médico
Nacional La Raza, que con méritos académicos
propios pertenecen a la Academia Nacional de
Medicina (ANM) y a la Academia Mexicana de
Cirugfa (AMC), como son los tres primeros jefes
del servicio: el Dr. Miguel Arroyo Guijosa, que
ingres6 a laANM en 1963, Dr. Carlos Valenzuela
Ezquerro, que ingres6 a la ANM en 1969, y Dr.
Mariano Hernandez Goribar, que ingresé a la
ANM en 1979, asi como el Dr. Jorge Corvera
Bernardelli, que ingresé a la ANM en 1965, y
el Dr. Antonio Soda Merhy, quien ingresé a la
AMC el 7 de junio de 1983 y alaANM el 20 de
mayo de 1993." Figura 17

También hacemos un reconocimiento a los mé-

dicos que pertenecen a la Academia Mexicana
de Cirugfa: Dr. Guillermo Herndndez Valencia,
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Figura 17. Dr. Antonio Soda Merhy, es el inico miem-
bro activo de la Academia Nacional de Medicina
egresado del servicio y también es miembro de la
Academia Mexicana de Cirugfa.

quien ingres6 en 1992, Dr. Pascual Estrada Es-
trada, quien ingresé en 1998, Dr. Mario Barrén
Soto, quien ingres6 en 1999, Dr. David Montes
de Oca Rosas, quien ingresé en 2007, y la Dra.
Luz Arcelia Campos Navarro, quien ingresé
en 2015.

De los seis otorrinolaringélogos que han sido
presidentes de la Academia Nacional de Medi-
cina: doctores Federico Semeleder 1988-1992,
Emilio Vazquez Gémez 1905, Daniel Gurria
Urgell 1942, Jorge Corvera Bernardelli 1982,
Pelayo Vilar Puig 1996 y German Fajardo Dolci,
actual presidente, el Dr. Jorge Corvera Bernar-
delli es el Gnico egresado del Hospital La Raza,

siendo uno de los dos primeros residentes del
servicio, pero también considero importante
mencionar y reconocer al Dr. Pelayo Vilar Puig,
quien fue presidente en 1996, y al Dr. German
Fajardo Dolci, actual presidente de la Academia
Nacional de Medicina, miembros distinguidos de
la Sociedad Mexicana de Otorrinolaringologia
y CCC, AC.">1°

También quiero mencionar y reconocer a los 14
otorrinolaringélogos que han ocupado el cargo
de presidente de la Sociedad Mexicana de Otorri-
nolaringologia y CCC, AC, como son los doctores
Miguel Angel Arroyo Guijosa 1954-1956, Carlos
Valenzuela Ezquerro 1966-1967, Andrés Del-
gado Falfari 1971-1972, Mariano Hernandez
Goribar 1977-1978, Jorge Corvera Bernardelli
1978-1979, Antonio Soda Merhy 1981-1982,
Antonio Rodriguez Alcaraz 1982-1983, Gui-
llermo Herndndez Valencia 1986-1987, Mario
Barrén Soto 1994-1995, Luis Alberto Macias Fer-
nandez 2001-2002, Guillermo Alatorre Sanchez
de la Barquera 2004-2005, David Montes de Oca
Rosas 2009-2010, Rubén Moreno Padilla 2011-
2012 y Silvio Jurado Herndndez 2016-2017. En
este grupo de otorrinolaring6logos estan todos
los jefes del Servicio de Otorrinolaringologia del
Centro Médico Nacional La Raza, incluyendo a
los mas recientes, como el Dr. Rubén Moreno
Padilla, quien fue el jefe de 2007 a2013, y el Dr.
Silvio Jurado Hernandez, actual jefe desde 2013.
Todos estos médicos muy reconocidos y han sido
destacados profesores en diferentes dreas de la
especialidad.” Figuras 18 y 19

El 23 de octubre del afo 2000, médicos de
varias especialidades fueron reconocidos como
mas destacados del siglo XX, designados por un
jurado calificador donde participaron los conse-
jos mexicanos de las diferentes especialidades
y el Dr. Carlos Valenzuela Ezquerro recibi6 el
reconocimiento por sus contribuciones funda-
mentales al desarrollo de la Otorrinolaringologia
en México en el siglo XX, de manos del Presi-
dente de México, el Dr. Ernesto Zedillo Ponce de
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Figura 18. Dr. Rubén Moreno Padilla, jefe del Servicio
de Otorrinolaringologia del Centro Médico Nacional
La Raza de 2007 a 2013.

Ledn, el 23 de octubre del afio 2000 con motivo
de Dia del Médico. Figura 20

También quiero mencionar la participacién
que el sexo femenino ha tenido en el Servicio
de Otorrinolaringologia en los dltimos afios. La
primera mujer que ingresé al servicio fue la Dra.
Leticia Tijerina de Sanchez, quien ingres6 en
1968 en el drea de Audiologia para hacer equi-
po con el Dr. Salvador Duran Torres. La primera
residente del servicio fue la Dra. Guadalupe
Figueroa Zamudio, quien egres6 en 1973, traba-
jando como audiéloga en Morelia, Michoacan.
La Dra. Flora Elizabeth Allen Vazquez fue la
primera doctora que ingresé al servicio como
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Figura 19. Dr. Silvio Jurado Herndndez, actual jefe del
Servicio de Otorrinolaringologia del Centro Médico
Nacional La Raza desde 2013.

otorrinolaringdloga. Las siguientes doctoras han
organizado congresos nacionales de la Sociedad
de Otorrinolaringologia y CCC, AC del Centro
Médico La Raza: Leticia Tijerina de Sanchez
(Ixtapan de la Sal, Estado de México, 1976), Luz
Arcelia Campos Navarro (San Juan del Rio, Que-
rétaro, 1998), Maria Eugenia Nolasco Granados
(Ixtapa Zihuatanejo, Guerrero, 2007), Carmen
Ochoa Guillén (Isla Navidad, Nayarit, 2013),
Liliana Elizabeth Sandoval Cruz (Guadalajara,
Jalisco, 2020) y Beatriz Flores Meza (Acapulco,
Guerrero, 2022), y todas ellas han ocupado el
cargo de presidente de la misma sociedad. Y
hay muchas doctoras més del Servicio de Oto-
rrinolaringologia del Centro Médico Nacional
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La Secretaria de Salud otorga ¢f presente

Premio a la Fxcelencia Médica

ai Dr. Carlos Valenzuela Esquerro

Por sus contribuciones fundanentales al desarvollo de fa

Otorrinolaringologia
en muestro Tais en o Siglo XX

Miwica, TVF. 21 e sonslbrg ol 2000
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Secretario de Sa

Figura 20. Reconocimiento al Dr. Carlos Valenzuela
Ezquerro por sus contribuciones fundamentales al
desarrollo de la Otorrinolaringologia en México en
el siglo XX, entregado por el Presidente de México, el
Dr. Ernesto Zedillo Ponce de Ledn, el 23 de octubre
de 2000.

La Raza, que han destacado en diferentes areas
de la especialidad, que por espacio es imposible
mencionar, para todas ellas nuestro mas sincero
reconocimiento.

En 69 anos de historia, de 1955 a 2023, han
egresado 447 otorrinolaringélogos del Centro
Médico La Raza, de los cuales el 65% son hom-
bres y el 35% mujeres.

Distribuidos en casi todos los estados de la
Republica Mexicana y algunos en el extranjero,
principalmente en Sudamérica y Centroamérica,
la mayoria muy reconocidos y destacados en sus
lugares de trabajo y muchos con reconocimiento
nacional y algunos internacional.

EL SERVICIO DE
OTORRINOLARINGOLOGIA EN LA
ACTUALIDAD

En la actualidad el Servicio de Otorrinolaringo-
logia del Centro Médico Nacional La Raza estd
catalogado como una Unidad Médica de Alta
Especialidad (UMAE) y, de acuerdo con la infor-
macién proporcionada por el Dr. Silvio Jurado
Herndndez, actual jefe del servicio de adultos,
en el servicio se realiza: cirugia endoscépica
de oido incluyendo laser para estapedectomia,
cirugia endoscdpica de nariz y senos paranasa-
les y laringe, en esta dltima con ldser azul para
tratar enfermedad benigna, como papilomatosis
laringea y p6lipos de cuerdas vocales. Menciona
también que el hospital es el que mas laringecto-
mias realiza en el IMSS y el primero en colocar
protesis vocales para pacientes de laringectomia,
por mencionar solo algunos procedimientos."”

El Dr. Guillermo Pifa Uribe, profesor titular del
curso de posgrado y pregrado, nos informé que
el Servicio de Otorrinolaringologia actualmente
estd integrado de la siguiente manera: la con-
sulta externa, localizada en el primer piso del
hospital, cuenta con 11 consultorios: seis para
otorrinolaringologia adultos (115, 116, 118, 119,
120y 122), uno de ellos para cirugia de cabeza
y cuello, un consultorio para otorrinolaringolo-
gia pediatrica (117), dos de audiologia, uno de
otoneurologia y un consultorio localizado en
el servicio de urgencias. Ademas, con areas de
hospitalizacion de adultos y pediatria, asi como
salas de operaciones propias del servicio para
adultos y pediatria, en ambos turnos, matutino
y vespertino. Cuenta con un total de 80 médicos
distribuidos de la siguiente manera: 16 médicos
para adultos, 3 para pediatria, 10 audiélogos, 36
residentes de otorrinolaringologia 'y 15 residentes
de audiologia. Es importante hacer notar que, del
total de los médicos que actualmente laboran en
el servicio, mas del 50% son mujeres.'®

183



184

Anales de Otorrinolaringologia Mexicana

En el Servicio de Otorrinolaringologia Adultos
laboran los siguientes otorrinolaring6logos:
doctores Silvio Jurado Hernandez, jefe del
servicio; Eduardo Beltran Zavala, Manuel
Martin Félix, Liliana Elizabeth Sandoval Cruz,
Guillermo Pifa Uribe, profesor titular del
curso de posgrado y pregrado; Moénica Arlette
Argumedo Ortega, Bertha Beatriz Montafio
Velazquez, Ernesto Conde Vazquez en cirugia
de cabeza y cuello, lara Pineda Tejeida, Leslie
Cynthia Osorio Castro en cirugia de cabeza
y cuello, Jessica Nolasco Renero, Alicia Ale-
jandra Medina Lépez, José Antonio Alatriste
Vargas, Maria Fernanda Galindo Tapia, Arturo
Abraham Aboites Moreno y Eduardo Manuel
Bolivar Cheda.

En Audiologia adultos laboran los siguientes au-
didlogos: doctores Ménica Cuauhteca Cézares,
Dalila Ceballos Herndndez, Aralia Gutiérrez
Mérquez, Sandra Magnolia Argtielles Garcia,
Maria Fernanda Mejia Medina, Beatriz Carolina
Galindo, Fany Ivonne Chegue Terrazas, Franco
Merino Higuera y Ana Teresa de la O Gémez en
sustitucion del Dr. Ignacio Pefia Moreno, que
estd de licencia.

En el Servicio de Otorrinolaringologia Pediatri-
ca laboran los siguientes otorrinolaringélogos:
doctores Norma Angélica Quintana Ruiz, jefe
del servicio (Figura 21); Ana Rosa Calderén
Ramirez, Brenda Contreras y en Audiologia la
Dra. Verénica Ocampo Sanchez. Ademas, ahora
hay 36 residentes en Otorrinolaringologia y 15
en Audiologia.

El Dr. Guillermo Pifia Uribe menciona que
todos los médicos de base contribuyen como
profesores de practica clinica, donde también
participa la Dra. Beatriz Flores Meza, jubilada
que laboré en el Servicio de Otorrinolarin-
gologia y sigue colaborando en la docencia.
Figuras 22 y 23
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Figura 21. Dra. Norma Angélica Quintana Ruiz, actual
jefe del Servicio de Otorrinolaringologia Pediatrica.

Figura 22. Dr. Guillermo Pifia Uribe, médico del servi-
cioy profesor titular del curso de posgrado y pregrado
por la Universidad Nacional Auténoma de México.
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Figura 23. Médicos residentes del Servicio de Otorrinolaringologfa del Centro Médico Nacional La Raza con el
Dr. Guillermo Pifia Uribe, profesor titular del curso de posgrado y pregrado.

1974, Trabajo presentado en el XXV Congreso Nacional
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lista de sus propios trabajos publicados en el campo que confirma
su experiencia en el drea. Debe ser conciso e incluir avances cienti-
ficos, controversias en el campo a tratar, puntos de vista del experto
siempre y cuando se encuentren fundamentados. Debe contener un
maximo de 7,000 palabras.
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Cartas al editor

Deben estructurar: texto, referencias, reconocimientos. Deben tener
un maximo de 500 palabras y 5 referencias.

Casos clinicos

Se publican articulos con temas especificos que pudiesen ser de
ayuda a los clinicos en la toma de decisiones clinicas o de investiga-
cién. Debe presentarse: Titulo, Nombre(s) completo(s) del autor(es),
Resumen en espafiol e inglés, palabras clave. Resumen clinico,
subtemas y su desarrollo o andlisis critico, Conclusion, Referencias.
Los farmacos, drogas y sustancias quimicas deben denominarse
por su nombre genérico, la posologia y vias de administracion se
indicaran conforme la nomenclatura internacional.

PREPARACION DEL MANUSCRITO

Estructure el manuscrito en este orden: pagina del titulo, resumen en
espanol e inglés, texto, agradecimientos, referencias, tablas, figuras
y leyendas de figuras.

Requisitos técnicos

1. Doble espacio en todo el manuscrito en formato Word, letra times
new roman de 12 puntos. 2. Iniciar cada seccién del manuscrito
en pagina aparte. 3. Seguir la siguiente secuencia: pagina del titulo
(inicial), resumen en espanol e inglés incluidas las palabras clave;
texto, agradecimientos, referencias, cuadros (cada uno en una pagina
por separado), pies o epigrafes de las ilustraciones (figuras). 4. Las
ilustraciones (fotografias sin montar) deben ser mayores a 360 ppm
(alta definicién) en formato TIF o JPG. Estas NO deben insertarse en
el archivo de texto.

Secciones

1. Titulo, debe incluir el titulo exacto, en espanol e inglés; los

nombres completos del o los autores y sus afiliaciones institucio-
nales. Los editores de la revista Anales de Otorrinolaringologia
Mexicana se reservan el derecho de modificar el titulo cuando
se considere apropiado.
Incluir el (la) autor (a) de correspondencia con nombre, direccion,
teléfono y correo electrénico. Si se presentd en alguna reunién
cientifica, deberd expresarse en forma completa el nombre de la
reunion, la fecha y el lugar en que se realizé. Declaraciones de
descargo de responsabilidad o fuente (s) del apoyo recibido en
forma de subvenciones, equipo, medicamentos, si las hay.

2. Resumen. Incluir resumen estructurado méximo de 250 palabras.
Indicar objetivo, tipo de estudio, material y métodos, resultados
con los hallazgos principales y conclusiones clave, seguido de
cuatro a seis palabras clave (http://www.nlm.nih.gov/mesh/). No
debe contener citas bibliografias. El resumen se acompaiiara con
una version en idioma inglés, idéntico al de la versién en espafiol.

3. Introduccion. Exprese el propédsito del articulo y resuma el
fundamento légico del estudio u observaciéon. Mencione las
referencias estrictamente pertinentes.

4. Material y método. Describa claramente qué tipo de estudio es,
la poblacién de estudio y la forma como se seleccionaron los su-
jetos observados o de experimentacién (pacientes o animales de
laboratorio, incluidos los controles). Debe especificar el periodo
en el que se hizo el estudio. Identifique las caracteristicas impor-
tantes de los sujetos. Los métodos, aparatos (nombre y direccién
del fabricante entre paréntesis), intervenciones y procedimientos
con detalles suficientes para que otros investigadores puedan
reproducir los resultados. Proporcione referencias de métodos
utilizados, medicamentos o equipos y los métodos estadisticos.
Consideraciones éticas.

5. Aspectos éticos. Cuando se informe sobre experimentos en seres
humanos, sefiale si los procedimientos que se siguieron estuvie-
ron de acuerdo con las normas éticas del comité (institucional o
regional) que supervisa la experimentacién en seres humanos y
con la Declaracién de Helsinki de 1975, enmendada en 1983.
No use el nombre, las iniciales, ni el nimero de clave hospita-
laria de los pacientes, especialmente en el material ilustrativo.
Cuando dé a conocer experimentos con animales, mencione si
se cumplieron las normas de institucién o cualquier ley nacional
sobre el cuidado y uso de los animales de laboratorio.



10.
11.

Estadistica. Describa los métodos estadisticos con detalles
suficientes para que el lector versado en el tema que tenga
acceso a los datos originales pueda verificar los resultados
presentados. Cuando sea posible, cuantifique los hallazgos y
preséntelos con indicadores apropiados de error o incertidum-
bre de la medicién (por ejemplo, intervalos de confianza). No
dependa exclusivamente de las pruebas de comprobacién de
hipdtesis estadisticas, tales como el uso de los valores de p, que
no trasmiten informacién cuantitativa importante. Analice la
elegibilidad de los sujetos de experimentacién. Dé los detalles
del proceso de aleatorizacién. Describa la metodologia utilizada
para enmascarar las observaciones (método ciego). Informe sobre
las complicaciones del tratamiento. Especifique el nimero de
observaciones. Sefale las pérdidas de sujetos de observacion
(por ejemplo, las personas que abandonan un ensayo clinico).
Resultados. Presente los resultados en sucesién l6gica dentro
del texto, cuadros e ilustraciones. No repita en el texto datos de
cuadros o ilustraciones; enfatice o resuma tan solo las observa-
ciones importantes.

Discusién. Haga hincapié en los aspectos nuevos e importantes
del estudio y en las conclusiones que se derivan de ellos. No
repita informacién. Explique el significado de los resultados y
sus limitaciones, incluyendo sus consecuencias para investiga-
ciones futuras. Relacione las observaciones con otros estudios
pertinentes. Establezca el nexo de las conclusiones con los
objetivos de estudio evitando hacer afirmaciones generales y
extraer conclusiones que no estén completamente respaldadas
por los datos. Proponga nuevas hipétesis cuando haya justifica-
cién para ello, pero identificindolas claramente como tales; las
recomendaciones, cuando sea apropiado.

Conclusiones. Resaltar los puntos importantes obtenidos del
estudio o investigacion.

Agradecimientos. Si se considera pertinente.

Referencias. Fstas son responsabilidad de los autores. Las referen-
cias deberdn enumerarse con niimeros ardbigos consecutivamente
siguiendo el orden en que se mencionan por primera vez en el
texto. El ndimero aparecerd entre paréntesis. Las referencias citadas
solamente en cuadros o ilustraciones se numerardn siguiendo una
secuencia establecida por la primera mencién que se haga en el
texto de ese cuadro o esa figura en particular.

Use el formato de los Requisitos uniformes estilo de Vancouver que
utiliza la U. S. National Library of Medicine en el Index Medicus.
Nétese: Nimero de referencia sin guién, no comas ni puntos excep-

to

para separar con comas cada autor. Con puntos, solo se separa

autores y titulo. Solo mindsculas excepto letra inicial tras el punto y
letra inicial de nombres propios. Sin punto final después de la cita.

Ejemplos de citas en revistas periddicas

Articular ordinario de revista: 1. Vega K], Pina |, Krevsky B. Heart
transplantation is associated with an increased risk for pancrea-
tobiliary disease. Ann Intern Med 1996;124:980-3. Mds de seis
autores: 1. Parkin DM, Clayton D, Black R], Masuyer E, Friedl HP,
Ivanov E, et al. Childhood leukaemia in Europe after Chernoby!:
5 year followup. Br ] Cancer 1996;73:1006-12.

Autor corporativo: 1. The Cardiac Society of Australia and New
Zealand. Clinical exercise stress testing. Safety and performance
guidelines. Med J Aust 1996; 164:282-4 ¢ No se indica el nom-
bre del autor: 1. Cancer in South Africa (editorial). S. Afr Med )
1994;84:15  Suplemento de un ndmero 1. Payne DK, Sullivan
MD. Massie MJ. Women'’s psychological reactions to breast cancer.
Semin Oncol 1996;23(1 supl 2):89-97.

Parte de un nidmero 1. Poole GH, Mills SM. One hundred conse-
cutive cases of flap lacerations of the leg in ageing patients. N Z
Med J 1994;107 (986 Pt 1):377-8.

Indicacion del tipo de articulo, segtin corresponda 1. Enzensberger

W, Fischer PA. Metronome in Parkinson’s disease [carta]. Lancet
1996;347: 1337.

Libros y monografias

Individuos como autores 1. Rigsven MK, Bond D. Gerontology and
leadership skills for nurses. 2" ed. Albany (NY): Delmar Publishers;
1996.

Directores (editores) o compiladores como autores 1. Norman I,
Redfern SJ, editores. Mental health care for elderly people. New
York: Churchill Livingstone; 1996.

Una organizacion como autor y editor 1. Institute of Medicine
(US). Looking at the future of the Medicaid program. Washington
(DC): The Institute; 1992.

e Capitulo de libro 1. Phillips SJ, Whisnant JP. Hypertension and
stroke. En: Laragh JH, Brenner BM, editores. Hypertension: patho-
physiology, diagnosis and management. 2" ed. New York: Raven
Press; 1995:465-78.

® Actas de conferencias o congresos 1. Kimura J, Shibasaki H, editores.
Recent advances in clinical neurophysiology. Proceedings of the
10th International Congress of EMG and Clinical Neurophysiology;
1995 Oct15-19; Kyoto, Japan. Amsterdam: Elsevier; 1996.

e Articulo publicado en actas de conferencias o congresos 1.
Bengtsson S. Solheim BG. Enforcement of data protection, priva-
cy and security in medical informatics. En: Lun KC, Degoulet P,
Piemme TE, Rienhoff O, editores MEDINFO 92. Proceedings of
the 7" World Congress on Medical Informatics; 1992 Sep 6-10;
Geneva, Switzerland, Amsterdam: NorthHolland; 1992:1561-5.

e Tesis 1. Kaplan SJ. Post-hospital home health care: the elderly’s
access and utilization [dissertation]. St. Louis (MO): Washington
Univ.; 1995. Otros trabajos publicitarios.

e Articulo de periodico 1. Lee G. Hospitalizations tied to ozone
pollution: study estimates 50,000 admissions annually. The Wash-
ington Post 1996 Jun 21; Sect. A:3 (col 5).

e Diccionario y referencias similares 1. Stedman’s medical dictio-
nary. 26th . ed. Baltimore: Williams & Wilkins; 1995. Apraxia; p.
119-20.

e Obras clasicas 1. The Winter’s Tale: act 5, scene 1, lines 13-16. The
complete works of Williams Shakespeare. London: Rex; 1973.

Trabajos inéditos 1. Lesher Al. Molecular mechanism of cocaine
addiction. N Engl ] Med. En prensa 1997.

12. Cuadros o tablas. Numérelos consecutivamente con ndmeros
arabigos, siguiendo el orden en que se citan por primera vez en
el texto y asigne un titulo breve a cada uno. Las explicaciones irdn
como notas al pie y no en el encabezado. Explique todas las abre-
viaturas no usuales que se utilizaron en cada cuadro. Identifique
las medidas estadisticas de variacion, como la desviacién estandar
y el error estandar de la medida. No trace lineas horizontales ni
verticales en el interior de los cuadros. Cerciérese de que cada
cuadro sea citado en el texto. Los cuadros o tablas deben enviarse
en un formato editable (word o excel) y no deberdn insertarse en
el texto como imagen.

13. llustraciones (Figuras). Deberan ser a color y numerarse con
ndmeros arabigos. Anales de Otorrinolaringologia Mexicana no se
responsabiliza de pérdida de las ilustraciones y no serdn regresadas
al autor excepto si el trabajo no se publicase. No se aceptaran los
letreros trazados a mano. Las letras, nimeros, y simbolos deberan
ser claros, y uniformes en todas las ilustraciones y de tamafio sufi-
ciente para que sigan siendo legibles. Los titulos y explicaciones
detalladas se incluirdn en los pies o epigrafes, no sobre las propias
ilustraciones. NO debe repetirse la misma informacién en cuadros
y figuras. Se optard por publicar el o la que muestre la informacién
de manera mds completa.

Si se utilizan fotografias de personas, éstas no deberan ser identifica-
bles o de lo contrario, habra que anexar un permiso por escrito para
poder usarlas (véase proteccién de los derechos del paciente a la
privacia). Si una figura ya fue publicada, se dara a conocer la fuente
original y se presentara la autorizacién por escrito que el titular de
los derechos de autor (copyright) concede para reproducirla. Este
permiso es necesario, independientemente de quien sea el autor o
la editorial, a excepcion de los documentos del dominio piblico.

Unidades de medida. Las medidas de longitud, talla, peso y
volumen se expresaran en unidades del sistema métrico decimal
(metro, kilogramo, litro) o en sus mdltiplos y submdiltiplos. Las
temperaturas deberdn registrarse en grados Celsius. Los valores
de presién arterial se indicardn en milimetros de mercurio. Todos
los valores hepdticos y de quimica clinica se presentaran en uni-
dades del sistema métrico decimal y de acuerdo con el Sistema
Internacional de Unidades (SI).

Abreviaturas y simbolos. Utilice solo abreviaturas ordinarias (es-
tandar). Evite abreviaturas en el titulo y resumen. Cuando se use
por primera vez una abreviatura, ésta ird precedida del término
completo (a menos que se trate de una unidad de medida comdn).
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Instrucciones para los autores

CESION DE DERECHOS DE A R

Los abajo firmantes estamos conformes con lo mencionado en los incisos previos, como en el tipo de crédito asignado en este articulo:

® TITULO DEL ARTICULO

® NOMBRE COMPLETO DEL AUTOR O AUTORES

® | OS AUTORES CERTIFICAN QUE SE TRATA DE UN TRABAJO ORIGINAL, QUE NO HA SIDO PREVIAMENTE PUBLICADO NI ENVIADO PARA SU PUBLICACION A OTRA

REVISTA. MANIFIESTAN QUE NO EXISTE CONFLICTO DE INTERESES CON OTRAS INSTANCIAS.

® TAMBIEN ACEPTAN QUE, EN CASO DE SER ACEPTADO PARA PUBLICACION EN ANALES DE OTORRINOLARINGOLOGIA MEXICANA, LOS DERECHOS DE AUTOR SERAN

TRANSFERIDOS A LA REVISTA.

© NOMBRE Y FIRMA DE TODOS LOS AUTORES: NOMBRE FIRMA

® VISTO BUENO (NOMBRE Y FIRMA) DE AUTORIZACION DE LA INSTITUCION DONDE SE REALIZO EL TRABAJO:

NOMBRE FIRMA

LuGaAr: FecHA:
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