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INTRODUCCION

El sindrome de Nager o Disostosis Acrofacial Preaxial es considerado como

una altera Acceso directoa Mostrar esciitoriodnk  ¢ign del primero y segundo arco
branquial y extremidades superiores, trayendo consigo alteraciones
dimensiénales y morfolégicas en mandibula, hueso malar, pabellones

auriculares y articulaciéon temporomandibular® % 3

por lo cual el diagndstico de
este sindrome se puede realizar desde el momento del nacimiento, ya que sus

rasgos fenotipicos son muy caracteristicos.

El cuadro clinico se manifiesta con la alteracion de las estructuras
craneofaciales que son zonas de trabajo y estudio del odontélogo de préactica
general, por lo que debe estar capacitado para el diagndéstico y manejo de
estos pacientes; asi como de otros sindromes que afecten el area maxilofacial

y especificamente la cavidad bucal.

Las alteraciones estructurales a nivel craneofacial producen en los pacientes
deficiencias funcionales y estéticas que repercuten en su desarrollo
biopsicosocial, algunas de estas alteraciones son: la disminucién de la agudeza
auditiva que en ocasiones se manifiesta como sordera de tipo conductivo;

alteraciones en la respiracion, la masticacion y la deglucion.

Por lo cual el manejo de este sindrome debe ser multidisciplinario, ya que esta
es la Uunica manera de lograr una mejor rehabilitacién y por lo tanto brindarles

una mejor calidad de vida.

En lo que respecta al cirujano dentista tiene la responsabilidad de identificar y
manejar lo mejor posible a los pacientes con este tipo de alteraciones, ya que
repercuten directamente en el Sistema Estomatognatico, sin embargo, en
ocasiones el profesional no diagndstica acertadamente y somete a estos
pacientes a tratamientos inadecuados y en forma no multidisciplinaria, por lo

gue no se logra una rehabilitacién integral.

-1-



La seleccion de este tema fue motivada por su naturaleza hereditaria y baja
prevalencia ya que se han encontrando reportes del afio 1996, donde
mencionan poco mas de 26 nuevos casos de disostosis acrofacial en 10
diferentes ciudades de Europa, norte y sur de América®. Por otro lado de
acuerdo con Kavadia S. (2004) y Rajoo T. (2006), hasta el momento se han

56,7

reportado a nivel mundial 80 casos afectando de igual manera a varones y

mujeres, siendo producto de una alteraciéon autonémica °

; sin embargo, la
presencia de este sindrome puede ser subestimada debido a la complejidad

para diagnosticarlo.

Por tal motivo se abordaran aspectos sobre genética clinica, para mayor

comprension del sindrome.

Esta investigacion tendrd& como base el compromiso existente del cirujano
dentista con los pacientes, de estar capacitado para identificar este tipo de
patologia, y darle un manejo multidisciplinario de acuerdo a sus

manifestaciones.

Es sabido que el manejo integral de este Sindrome no se lleva a cabo en el
consultorio de primer nivel de atencion, sin embargo, la presente investigacion
de revision de tipo monografica tiene como finalidad describir los signos,
sintomas vy fisiopatologia fundamentales del Sindrome de Nager, asi como su
diagnéstico diferencial para contribuir en la divulgacion del mismo y de esta
manera el cirujano dentista de practica general pueda emitir un diagnostico
mas certero al momento de realizar la remision y tenga la capacidad de abordar
la urgencia odontologica en caso de ser necesario sin ningun tipo de temor

causado por la ignorancia.



MARCO TEORICO

Un Sindrome es definido como el conjunto de signos y sintomas que se
presentan siempre juntos no importando la causa que los produce y con un

mismo nexo fisiopatolégico.®

Un ndamero importante de sindromes implican anormalidades de primero y
segundo arcos branquiales, como los sindromes de Treacher Collins, de
Goldenhar (Oculoauriculovertebral), de Nager y sindrome de Miller.’

Con respecto al Sindrome de Nager, el primer caso fue reportado por
Slingenberg en 1908, sin embargo, fue reconocido por primera vez en un
paciente reportado por Félix Robert Nager y Jean Pierre de Reynier en 1948" >
® quienes describen este sindrome en una forma mucho mas completa y
acufiaron el término Disostosis Acrofacial para distinguirlo de la Disostosis
Mandibular o Sindrome de Treacher Collins? el cual es uno de sus diagnésticos
diferenciales.

El Sindrome de Nager fue definido como una alteracién genética, que es el
resultado de un defecto en las células de la cresta neural craneofacial y los
precursores del desarrollo de las extremidades.*®

Por lo tanto, ya habiendo mencionado que el sindrome de Nager es una
alteracion genética la historia clinica familiar ayuda al diagndstico de éste; y
una de las herramientas mas utilizadas en genética médica de manera
internacional es el arbol genealdgico donde se ilustran las relaciones entre los
miembros de un familia y al mismo tiempo muestra los sujetos que presentaron
alguna alteracién genética,® este arbol genealégico puede ser ejemplificado por
medio de simbologia muy especifica (Fig. 1) que es importante observar ya que

se utilizaran en el desarrollo del presente trabajo.



Figura 1. SIMBOLOGIA BASICA DE ARBOL GENEALOGICO
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Fuente: Guizar VJ, Zafra R, Gildardo F. Diagnéstico de Sindromes Genéticos. 2000.
(Modificado)
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Si una historia familiar es positiva al Sindrome de Nager, es decir, varios
parientes se han visto afectados de forma parecida, el médico podria
diagnosticar en concreto, y se debe informar a los miembros de la familia
sobre la posibilidad de que el afectado tengan un hijo con el mismo sindrome,
pero en caso de ser negativa se deberia de considerar otros diagnésticos, de

tal manera que este corresponda a un correcto diagnéstico.

Por otra parte para investigar la genética de un caracter concreto en el hombre,
ademas del arbol genealdgico tenemos que apoyarnos principalmente en
nuestras observaciones de cOmo ese caracter se transmite de una generacion
a otra o estudiar la enfermedad entre los parientes de las personas afectadas,
aunque generalmente la mayoria de las enfermedades familiares mas comunes

no siguen un patron de herencia simple.

Por lo cual para entender mejor este sindrome se hace necesaria la descripcion
de la clasificacion de la patologia genética para asi comprender mejor como
son los antecedentes y; posteriormente; como influye la presencia de este tipo

de alteraciones.



CLASIFICACION DE LA PATOLOGIA GENETICA

Los cromosomas del ser humano se dividen en dos grupos: autosomas y
gonosomas de los cuales 44 autosomas y dos gonosomas componen el
cariotipo de un individuo. El varon tiene una formula cromosémica 46XY y la
mujer 46XX. En los cromosomas se encuentran localizados lo genes, los
cuales ocupan un locus determinado. Los 44 autosomas pueden agruparse en
22 pares de cromosomas homologos, llamados asi, debido a que contiene

material genético que determina las mismas caracteristicas.

Un gen proviene siempre del padre y otro de la madre, de tal manera que un
par de genes llega a mostrar cualquiera de las tres siguientes combinaciones:

- A A (homocigoto dominante)

- A a (heterocigoto)

-aa (homocigoto recesivo)

Por gen dominante se entienden aquel que se expresa en estado homocigoto,
si el gen esta localizado en un autosoma, se habla de herencia autosémica; sin
embargo, si esta localizado en el cromosoma X, entonces se habla de herencia

ligada al cromosoma X. *°

Desde el punto de vista etiolégico la patologia genética se clasifica de la

siguiente manera (Figura 2): *

CLASIFICACION DE BATOLOGiA GENETICA
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(Figura 2) Fuente: Guizar VJ, Zafra R, Gildardo F. Diagndstico de Sindromes Genéticos. 2000.
(Madificado)



+ Cromosomopatias, en donde el fenotipo patoldgico del paciente esta

dado por:

Numeéricas: Un nimero mayor o menor de cromosomas. Cada célula somatica
normal en la especie humana tiene 46 cromosomas, lo que constituye su
ndamero diploide o par de cromosomas 2n. Los gametos tienen sélo 23
cromosomas, que es el numero haploide o simple (n) en el ser humano. Las
células llegan a tener variaciones en el nimero de sus cromosomas que
implique multiplos del numero haploide, denominadas euploidias, o0 cambios en
los cuales s6lo uno o algunos cromosomas estén involucrados, a los que se

conoce como aneuploidias. *2

Las aneuploidias mas importantes son las siguientes:

1. Trisomia. Cuando hay un cromosoma adicional como en el sindrome de
Down (Trisomia 21)
Monosomia: Falta un cromosoma, como el sindrome de Turner, 45 X.

3. Doble Trisomia. Cuando se encuentra dos cromosomas adicionales de
distinto par como en paciente con tres cromosomas X y sindrome de

Down, cuyo cariotipo seria 48, XXXX, +21. *°

Estructurales: Alteraciones estructurales de los cromosomas. Si un
cromosoma pierde un segmento de su estructura se dice que tiene una
delecién o pérdida del material genético; si la ésta ocurre en los dos extremos
del cromosoma (telomeros) estos tienden a unirse produciendo un cromosoma

en anillo.*?

+ Herencia multifactorial: Herencia capaz de causar malformaciones o
enfermedades sistémicas es la herencia multifactorial, en este tipo de

herencia participan dos factores:



El factor poligénico. Estd dado por la participacion de muchos genes de
pequefio efecto aditivo y que por sumacion de sus efectos constituyen una
predisposicion a que se desarrolle una malformacion o una enfermedad

sistémica.

El factor ambiental. Precipitante lo constituyen por ejemplo radicaciones

ionizantes.

Ambos factores deben actuar simultaneamente para dar el efecto. Si la
interaccion de ambos factores se da en etapa embrionaria producira
malformaciones ejemplo de ello es la fisura labial con o sin fisura palatina,
luxacibn de la cadera, cualquier defecto del tubo neural desde un
mielomeningocele hasta la anencefalia. Si la interaccibn se da en etapa
postnatal ocasionara enfermedades sistémicas como lo son la diabetes, infarto
al miocardio, oligofrenia.

+ Herencia monofactorial o mendeliana. En este tipo de herencia se
toma como referencia como forma alternativa de un gen a un alelo y se

puede referir a variantes normales y a mutaciones.

La mutacién suele presentarse en los alelos A o a, pero siempre habrd una

tasa de mutacion mayor hacia un lado.

Por tanto cuando un individuo posee un par de alelos idénticos, se dice que es
homocigoto; cuando ambos alelos son diferentes este individuo sera
Heterocigoto o portador y cuando los trastornos son ligados al X en los varones

portadores de un sélo cromosoma X, este ser& Heterocigoto.*®

Las caracteristicas de transmision de los padecimientos mendelianos son
diferentes cuando el gen causante del trastorno esta localizado en un
autosoma, o cuando se encuentra en el cromosoma X. Al mismo tiempo, el tipo
de transmisién hereditaria depende de si el alelo (gen) normal es recesivo o

dominante con respecto a su alelo anormal. Por ello deben revisarse las
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caracteristicas de los diferentes tipos de transmision con la elaboracién de

arboles genealdgicos.™

Caracteristicas de los diferentes tipos de transmision hereditaria:
1. Herencia autosémica dominante.
2. Herencia autosémica recesiva.
3. Herencia recesiva ligada al cromosoma X.
4

Herencia dominante ligada al cromosoma X.

Herencia Autosdmica Dominante

Caracter dominante es aquel que se manifiesta en heterocigotos. Es decir,
tiene un gen o un alelo anormal (mutante) que causa la enfermedad y también
tiene el alelo normal. Esto es verdad para caracteres raros, pero en el caso de
que el alelo mutante sea comun es posible que los individuos afectados sean
homocigotos para el alelo mutante. Sin embargo, las personas afectadas por

caracteres autosémicos dominantes raros son casi siempre heterocigotos.®

En consecuencia los riesgos genéticos de este tipo de herencia es si un
individuo afectado procrea con una persona normal, cualquiera de sus hijos
tendra 50% de posibilidades de heredar el alelo mutante y estar afectado de
forma similar. La razén de esto es que en una persona afectada cada gameto
contiene bien el alelo normal o bien el alelo para ese caracter. Todos los
gametos de su pareja no afectada contienen el alelo normal. Si representamos
el alelo dominante (mutante) como A y el alelo recesivo (normal) como a se

pueden representar las distintas combinaciones (figura 3).°



Figura 3. CUADRO DE PUNNETT PARA UN ALELO AUTOSOMICO DOMINANTE

| Progenitor afectado (A a) ||

Gametos

o A a a
afectado normal

A a a a

afectado normal

Progenitor normal (a a)
Gametos

Fuente: Posibles combinaciones gaméticas para un alelo Dominante. Guizar VJ. Genética
Clinica. Manual Moderno. 1994.

Por otra parte, debido al azar, podria suceder que todos sus hijos estuvieran

afectados.
Las caracteristicas de este tipo de herencia con las siguientes:

1. Por ser autosdmica hay individuos afectados, tanto del sexo masculino
como femenino. Para demostrar que un caracter se hereda de forma
autosdmica dominante, ademas de hacer evidente que el caracter se
transmite de una generacion a la siguiente, debe observar todas las
formas de transmision entre los sexos (var6n a varén, mujer a mujer,
varén a mujer y viceversa). Esto excluye que el gen responsable esté en
uno de los cromosomas sexuales.®

2. Por lo general, los individuos afectados tiene un progenitor afectado; las
excepciones a esta regla son:

« Cuando el progenitor que transmite el gen anormal no manifiesta
el padecimiento, a lo que se llama no penetrancia.

o Cuando el afectado es producto de una mutacién de novo

e Cuando el individuo afectado sea hijo de padre desconocido

¢ Cuando existe mosaicismo gonadal de un progenitor.

3. En general todos los individuos afectados son heterocigotos, por lo que
cada uno de los descendientes tiene 50% de riesgo de recibir el gen

anormal y por tanto de manifestar el padecimiento (Figura 4).*



Los caracteres autosémicos dominantes tienden a expresarse de formas muy
variadas. La expresion variable se refiere al grado de expresion del fenotipo de
la enfermedad, a esto se le conoce como expresividad.” Por otra parte también
estd presente la penetrancia, este es el fendbmeno del “todo o nada”. un
individuo tiene el fenotipo de la enfermedad o no la tiene. Debido a ello hay que

destacar que la penetrancia y la expresion son entidades distintas.

Las causas de la expresion variable suelen ser desconocidas. Los efectos del
ambiente pueden ser los responsables en ausencia de ciertos factores
ambientales, el gen se expresa con gravedad limitada o no se expresa en
absoluto. Otra posible causa es la interaccion de otros genes (denominados
genes modificadores) con el gen de la enfermedad. Por ultimo, a medida que
las bases moleculares de la mutacién se conocen mejor esta claro que algunos
caso de expresion variable se deben a diferentes tipos de mutaciones
(diferentes alelos) en el mismo locus de la enfermedad. Ello se denomina
heterogeneidad alélica. En algunos casos, enfermedades clinicamente distintas

pueden ser consecuencia de la heterogeneidad alélica.*

El dibujo del arbol genealdgico empieza con la primera persona afectada en la
gue se encontr6 el caracter y aquellos miembros de la familia a través de los
que se transmiti6 hasta llegar al sujeto que interesa al investigador. Esta
persona se conoce como el caso indice, probando o propdsito si es varon y
propdsita si es mujer (ver figura 1). El paso siguiente es preguntar si algin
hermano o hermana esta afectado de forma similar. Se hace un repaso a la
salud de todos los parientes maternos y paternos de tal manera que toda

informacion relevante se incluye en el arbol.®

-10 -



Figura 4. HERENCIA AUTOSOMICA DOMINANTE

I O

v ETRE Y

Fuente: Arbol genealdgico de un caracter Autonémico Dominante. Guizar VJ. Genética
Clinica. Manual Moderno. 1994.

Cuando un caracter viene determinado por un gen situado en un autosoma se
dice que hereda como caracter autosémico y este puede ser dominante o
recesivo. Un caracter determinado por un gen localizado en uno de los
cromosomas sexuales se dice que esta ligado al sexo (0 gonosomal) y puede
ser también dominante o recesivo.®

Para hacernos una idea, la prevalencia por cada 1.000 nacidos es de 7 para los
trastornos autosomicos dominantes, 2.5 para los autosomicos recesivos y 0.5
para trastornos recesivos ligados al cromosoma X. Algunos de estos trastornos
estan presentes al nacer, pero pueden no manifestarse hasta mas tarde en la

vida.®

Herencia Autosémica Recesiva

Al igual que los autosémicos dominantes, afectan a ambos sexos. Sin
embargo. los caracteres recesivos soOlo se manifiestan cuando el alelo esta
presente en doble dosis es decir, en personas homocigotos para ese alelo
mutante concreto. Por lo general, los heterocigotos son completamente sanos
y toda la descendencia de una persona afectada es normal a menos que esta
persona procree con un heterocigoto, esto es poco probable ya que la mayoria

de los caracteres recesivos son raros.®

En este caso el riesgo genético es si la progenie de dos heterocigotos tiene una
posibilidad de cada cuatro (veinticinco por ciento) de estar afectados. La razén
de que los afectados sean una cuarta parte esta en que cada gameto de cada

uno de los progenitores contiene bien el alelo para el caracter modificado o
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bien el alelo normal. Si se representa con A el alelo normal que en este caso
es dominante) y por a al alelo recesivo (mutante) las distintas combinaciones

gaméticas se representan enseguida’ (figura 5):

Figura 5. CUADRO DE PUNNETT PARA UN ALELO AUTOSOMICO RECESIVO

Progenitor
Heterocigoto normal

Gametos

H eter ocighgd]
No afectado

A a a a

Heterc'$Efd4l H om ocigoto

Progenitor
Heterocigoto normal
Gametos

N o afecta%i] Afectado

Fuente: Posibles combinaciones gaméticas para un alelo recesivo. Guizar VJ. Genética Clinica.
Manual Moderno. 1994.

Las caracteristicas de este tipo de herencia son las siguientes:*°

1. Los individuos del sexo masculino y femenino son afectados por igual.

2. Los afectados son producto de progenitores heterocigotos (portadores
del gen anormal con fenotipo normal)

3. Con frecuencia, los progenitores de los afectados son consanguineos o
tiene antecedentes de endogamia.

4. Elriesgo de recurrencia para hermanos del afectado es de 25%.
En general, el afectado tiene descendientes sanos y solo tiene hijos
afectados si se aparea con una persona portadora del mismo gen.

6. La descendencia del apareamiento entre sujetos afectados estara

afectada en su totalidad (figura 6).
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Figura 6. HERENCIA AUTOSOMICA RECESIVA

I - D)
11
IV e O oﬂﬁ

Fuente: Arbol genealégico de un caracter Autonémico Recesivo. Guizar VJ. Genética
Clinica. Manual Moderno.1994.

Dado que los parientes comparten con mayor frecuencia genes de
enfermedades heredados de un antepasado comun, aumenta la probabilidad
de que las uniones consanguineas generen descendencia afectada por
trastornos autosdmicos recesivos, es probable cuantificar la proporcién de
genes compartidos de un apareja de parientes calculando el coeficiente de

parentesco.™

Algunos ejemplos de caracteres autosomicos recesivos son: muchos errores
congénitos del metabolismo, ciertos tipos de sordomudez y ceguera. La
explicacion debe ser que los padres no eran homocigotos para el mismo gen y
gque genes distintos pueden causar enfermedades o trastornos muy similares.
Esto se conoce como heterogeneidad genética. Dos o mas trastornos pueden

sélo parecer similares, pero en realidad son genéticamente distintos.**

Hay que tener en cuenta el siguiente punto, ya que puede llevar ha dar un
diagnoéstico erroneo: Algunos caracteres autosOmicos se expresan con mas
frecuencia en un sexo que en otro. A esto se le llama influencia del sexo.
Cuando sélo un sexo se ve afectado es lo que se conoce como limitacion por

sexo.®
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Herencia Recesiva Ligada al Cromosoma X

La herencia ligada al sexo se refiere a los esquemas genealdgicos de aquellos
genes localizados en cual sea de los cromosomas sexuales. Se llaman genes
ligados al cromosoma X a los situados en este cromosoma. Los genes
localizados en el cromosoma Y se conocen como genes ligados al Y, y por eso
a menudo la herencia ligada al sexo es sinonimo de herencia ligada al

cromosoma X.

Las caracteristicas de este tipo de herencia son las siguientes:

1. Por lo general solo estaran afectados los varones. Aunque se trate de un
alelo recesivo, cuando este se localiza en el cromosoma X?, los varones,
por tener un solo cromosoma X, manifiestan el efecto del gen. En las
mujeres este tipo de herencia requiere doble dosis por contar con dos
cromosomas X : X%, X2

2. No hay transmisién de vardn- vardn, porque el padre transmite a sus
hijos del cromosoma Y, y sus hijas el cromosoma X.

3. Si hay otros individuos afectados en la familia, estos son del sexo
masculino por rama materna.

4. Cuando la union ocurre entre padre sano y madre portadora, los hijos
tiene 50% de estar afectados y las hijas 50% de riesgo de ser
portadoras.

5. Si el apareamiento se hace entre padre afectado y madre normal, todos

los hijos seran sanos y todas la hijas portadoras (figura 7).*?

Figura 7. HERENCIA RECESIVA LIGADA AL X

II - qa
I1I
Iv

Fuente: Arbol genealdgico de un caracter Recesivo ligado al X. Guizar VJ. Genética
Clinica. Manual Moderno.1994
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Herencia Dominante Ligada al Cromosoma X

Las enfermedades dominantes ligadas a X son menos frecuentes vy
clinicamente significativas que las recesivas ligadas a X. dado que las mujeres
tiene 2 cromosomas X, cada uno de los cuales puede portar el gen de la
enfermedad, se afectan aproximadamente 2 veces mas que los varones (a no
ser que el trastorno sea letal en los varones como sucede en la incontinencia

pigmentaria. Los padres afectados no pueden transmitir el rasgo a sus hijos.

Todas sus hijas heredaran el gen de la enfermedad, por lo que todas estaran
afectadas. Las mujeres afectadas suelen ser heterocigotas por lo cual tiene un
50% de probabilidad de transmitir el alelo de la enfermedad a sus hijas e hijos.

Las caracteristicas de este tipo de herencia con las siguientes:**

El salto generacional es infrecuente y no se transmite de padre a hijo.
El 50% de los hijos estan afectados; el 50% de las hijas estan afectadas.
El 0% de los hijos estan afectados.

El 100% de las hijas estan afectadas.

o bk~ 0N

Vertical; el fenotipo de la enfermedad se observa de generacion en

generacion.

6. Doble frecuencia de afectacién en mujeres que en hombres (a no ser
que la enfermedad sea letal para estos).

7. No se observa transmisién de varén a varén; la expresiébn es menos

grave en las mujeres heterocigotas que en varones afectados (Figura 8).

Figura 8. HERENCIA DOMINANTE LIGADA AL X

I I:I—I—.

R e e

Fuente: Arbol genealdgico de un caracter Dominante ligado al X. Guizar VJ. Genética Clinica.
Manual Moderno.1994
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Shelley en el 2004 hace referencia de sus investigaciones en las cuales reporta
haber encontrado manifestaciones, observadas y parecidas de pacientes con
sindrome de Nager (Figura 9), aunque ellos son diferentes sugiere poseen
como Unica entidad el autosoma Recesivo® y otros como Dominante, como es
el caso de Lowry, Weinbaum, Alysworth en 1990 y Bonthron tiene como
sugerencia el autosoma Dominante 0 como genéticamente heterogéneo®, sin

embargo no existe informacién concluyente al respecto.

Figura 9. MADRE E HIJO CON SINDROME DE NAGER
e

N T
‘l'r) = . 2

A
Fuente: Shelley J. Kennedy. Newly Reco
Syndrome Resembling Nager Syndrome. Am J Med Genet. 2004

El sindrome de Nager, como hemos mencionado tiene multiples alteraciones
que se desarrollan durante la blastogénesis® ! sin embargo, existe controversia

1516 an cuanto al

entre los autores de embriologia médica (Moore y Sadler)
momento en el que se lleva a cabo la etapa de blastogénesis, sin embargo, se
reconoce que es durante el desarrollo** de la cresta neural craneofacial cuando

se da la alteracion, esto es durante la tercera y quinta semana de desarrollo.

En consecuencia de lo anterior se da una breve explicacion para un mayor

entendimiento:

Las etapas del desarrollo desde la fecundacion hasta el final de gastrula,
constituyen el periodo conocido como blastogénesis. Los principales procesos
en estas cuatro primeras semanas son la formacion del embrién unilaminar,
seguido por el embrion bilaminar con la cavidad, amniética, y el embrion
trilaminar con las tres capas germinales que dan origen al patron de formacion.

La etapa final de blastogénesis, que comprende la uUltima parte de la cuarta
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semana.'”!® Los CDP (campos de desarrollo primario [CDP]) son aquellas
partes del embrién que reaccionan como unidades temporal o espacialmente
coordinadas a fuerzas normales, locales o distantes, de organizacién o
diferenciacion, asi como a fuerzas anormales, como mutaciones génicas o
cromosomicas y efectos teratogénicos. Sus funciones principales son la
formacion de la linea media y del mesodermo. Las reacciones dismorficas
ocurridas en un CDP pueden llegar a alterar mas de un evento caracteristico de
blastogénesis, como son fusion, lateralizacion, decusacion, segmentacion,

movimientos morfogénicos y formacién asimétrica.*®

Los estudios epidemioldgicos en neonatos con malformaciones congénitas han
mostrado que en 10% de los pacientes se identifica un defecto blastogenético,

y que el 94% de ellos corresponden a defectos de la linea media.*®

El sindrome de Nager es una de los muchas patologias que afectan la
formacion de los arcos branquiales especialmente Primero y Segundo arco, es
por ello que a continuacion se vera de forma breve lo que significa este

proceso.

Al inicio de la cuarta semana estos arcos inician su desarrollo, a medida que

células de la cresta neural migran hacia la regién futura de la cabeza y cuello.*

Cada uno de los arcos faringeos esta compuesto por un nucleo central de
tejido mesenquimatico, cubierto por su lado extremo por ectodermo superficial
y revestido en su interior por epitelio de origen endodérmico. Ademas de
mesénquima derivado del mesodermo, la parte central de los arcos recibe un
significativo aporte de células de la cresta neural que emigran hacia ellos para
constituir los componentes esqueléticos de la cara. EI mesodermo original de
los arcos forman los musculos de la cara y del cuello. De tal manera, que cada
arco faringeo se caracteriza por poseer sus propios componentes musculares.
Los componentes musculares de cada arco tienen su propio nervio craneal, y
cualquiera que sea el sitio a donde emigren las células musculares, llevaran

con ellas su componente nervioso (Figura 10).%°
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Figura 10. DERIVADOS DE PRIMERO Y SEGUNDO ARCO BRANQUIAL
e
P

NERVIO — » V Trigémina
ler. Arco MUSCULOS — Masticacion: temporal, masetero, pterigoideos
T ] ./ internos y externos, milohioideo, vientre anterior
M andibular %‘\ del digastrico.
Misculos del M artillo (tensar deltimpano)
ESTRUCTURA—®Maxilar superior, hueso malar, huesao temporal,
OSEA mandibula, martillo, ligamento anterior del
o martillo.
—
(1 )
NERVIO —  » VII Facial
MUSCULOS —» Buccinador, auricular, frontal, cutaneo del
2do. Arco ./ cuello, orbicular de los labios, orhicular de los
Hiodeo % par_pad_us. \fieptre pusteriu_r del digastrico,
estilohioden, muisculo del estribo.
ESTRUCTURA —» Estribo, apafisis estiloides, ligamenta
OSEA estilohioideo, asta menaor y parcidn superiar
T del hueso hioides.

Fuente: Sadler TW. Langaman. Embriologia Médica con orientacion clinica. Panamericana.
2004.

El destino de los arcos branquiales de manera amplia, contribuyen en la
formacion de cara, cavidades nasales, boca, laringe, faringe y cuello. Durante
la quinta semana, crece el segundo arco y sobrepasa a los arcos, tercero y

cuarto.*®

Un ndamero importante de sindromes implican anormalidades de primero y
segundo arcos branquiales, como los sindromes de Treacher Collins, de

Goldenhar (Oculoauriculovertebral), de Nager y sindrome de Miller.’

En el aflo de 1996 se publicaron mas de 35 nuevos casos de disostosis
acrofacial (35 casos: 19 esporadicos y 8 familiares) en 10 diferentes ciudades
de Europa, norte y sur de América.*

En 1976 el cirujano plastico francés Paul Tessier describio un sistema de
clasificacion anatomico por el cual se le asigna un niamero a cada una de las
malformaciones de acuerdo a su posicidn relativa con respecto a la linea media
sagital el sistema ha sido aceptado internacionalmente la cual permite una

comunicacion efectiva entre los clinicos. *°
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CLASIFICACION DE TESSIER

Se basa en la consideracion de la érbita, la nariz y la boca como los puntos de
referencia claves a través de los cuales las fisuras craneofaciales discurren por
meridianos constantes?. Las fisuras se numeran de la 0 a la 14, y la nimero 8
forma el ecuador. De este modo, las fisuras de 0 a 7 del hemisferio inferior
representan fisuras faciales, mientras que las situadas entre la 9 y la 14 del
superior constituyen las fisuras craneales. La principal caracteristica de esta
clasificacion radica en que es la mas préactica de las propuestas, desde el punto
de vista quirdrgico, correlacionando la clinica con la anatomia quirirgica e
integrando las observaciones clinicas topograficas con las alteraciones

esqueléticas subyacentes (Figura 11).%

Figura 11. CLASIFICACION DE TESSIER

Fuente: Pesqueira BT. Manual de patologia quirtrgica de cabeza y cuello [monografia en internet]. Chile:
1996. http://escuela.med.puc.cl/publ/manualcabezacuello/Indice.html

Pruzansky fue el primero en describir la deficiencia mandibular y describi6 tres

tipos: %

Tipo | La hipoplasia media de la rama y del cuerpo de la mandibula esta
minimamente afectada.

Tipo Il L a rama y el céndilo son pequefios, la cabeza del condilo es aplanada,
la cavidad glenoidea estad ausente, el condilo es abisagrado en un plano y
frecuentemente convexa la superficie intratemporal y la apdfisis coronoides
puede estar ausente.

Tipo Ill La rama esta reducida a una laminilla fina de hueso o esta ausente; no

es evidente la articulacion temporomandibular.
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SINDROME DE NAGER (Disostosis Acrofacial Preaxial)

A través del tiempo diversos investigadores que estudiaban el sindrome
modificaban la sinonimia de éste por las diversas modificaciones que
encontraban, tal es el caso de Gorlin y col. que emplearon el término de
disostosis acrofacial preaxial para distinguirlo de la alteracion llamada
disostosis acrofacial postaxial o sindrome de Wildervanck—Smith o Miller,
Sulik, 1989? y Opitz, 1993.2% 2223

Epidemiologia
Kavadia S. y Rajoo Thapa mencionan que se han reportado alrededor de 80 en

la literatura. >’

Cuadro clinico
Rajoo T. determina que la estructura craneofacial es parecida a la del sindrome
de Treacher Collins, comprendiendo la micrognatia con severa hipoplasia

medio facial. ’

En el sindrome de Nager es evidente una inclinacion hacia abajo de las fisura
palpebrales, ptosis palpebral, colobomas y pestafias escasas en los parpados
inferiores (Rajoo T menciona que los colobomas en los parpados superiores se
ven comunmente en el sindrome de Goldenhar, Microsomia Hemifacial y

Treacher Collins y asociados muy rara vez con el sindrome de Nager) ’

Displasia de pabellones auriculares, estenosis del canal auditivo externo,
pérdida bilateral de la audicion, puente nasal alto, hipoplasia del malar (Figuras
12 y 13), paladar hendido,?* también se puede afiadir labio fisurado.? Kavadia
S., menciona que es de particular interés para los dentistas y cirujanos
maxilofaciales ya que afecta de manera extensa a los individuos la mandibula y
articulacién temporomandibular (Figura 14).° Katri Halonen detalla con mas
precision las manifestaciones en cavidad oral y vias aéreas gracias a sus

investigaciones directas con este sindrome. Menciona que la altura de la

rama mandibular es deficiente, provocando retrognatismo, rotacion
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posterior y el hecho de que la mayoria de los nifios en una edad de 3-4
afos se les realizara la tragueotomia, y aun asi varias veces la via aérea
faringea mas baja se encontrara todavia obstruida o completamente
cerrada. Mientras que la via aérea nasofaringea era ancha y el paladar
blando faltaba en todos los pacientes (Figura 15). También reporta haber

encontrado anquilosis condilar, limitando seriamente la abertura bucal.

El desarrollo dental era acelerado (s6lo en dos pacientes), la denticion
decidua era completa (en todos los pacientes), pero la agenesia de los

dientes permanentes se extendia a partir de 2 a 10 dientes en cada

paciente (Figura 16). °

Entre las anormalidades en las extremidades, sobre todo consisten en
caracteristicas pre axiales con defectos de hipoplasia, duplicacién? o ausencia

27
|

de pulgares asociado con la Sinostosis radiocubital“® Henry H. Lin es el Gnico

investigador que menciona la etiologia de esta caracteristica es la lesion del

1,8 pulgar trifalangico y dedo indice, esta condicién es la

quinto arco branquia
diferencia con el sindrome Geneé- Wiedemann que comprende defectos en
extremidades postaxial y disostosis mandibulofacial.  Opitz en 1993, habla de
una circunferencia craneal y desarrollo son normales®® y en ese mismo afio

McDonald y Gorski refiere que la estatura baja y retardo mental son hallazgos

2,5,6,23.

raros.

Figura 12. SINDROME DE NAGER

a) Micrognacia, fisuras palpebrales
en direccién antimongoloide.
b) Defecto en pabellones

Fuente: Lucas Scapoli M.,Furio Pezzetti E.
Spontaneous Expression of FRA3P in a
patient with Nager syndrome. American
Journal of Medical Genetics. 2003.
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Figura 13. EXTREMIDADES SUPERIORES

a - ,
a) Polidactilia preaxial b) Sinostosis radiocubital
Fuente: Kavadia S, kaklamos, Antoniades. Nager syndrome (preaxial Acrofacial Dysostosis): A
case report. Oral Surg Oral Med Pathol Oral Radiol. 2004.

Diagnoéstico

El sindrome de Nager desafortunadamente no se diagnostica como tal, hasta
después del nacimiento ya que no se ha encontrado la localizacion de la
alteracion dentro del mapa genético.  Por tal motivo no se requiere de gran
tecnologia y estudios de laboratorios, pues mas que eso se requiere
identificacion del embarazo con riesgo, es decir, mediante el estudio de
antecedentes del arbol genealdgico para asi determinar el riesgo, para esto es
importante conocer los antecedentes de abortos previos o la existencia de

consaguinidad entre progenitores, etc. *°

Figura 14. AUSENCIA DE CAVIDAD GLENOIDEA

M4 0pid83i
May 24 1

Fuente: Hunt JA., Common craniofacial anomalies: The facial disostosis. Plastic and reconstructive
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FIGURA.15 ALTERACIONES
EN CAVIDAD ORAL

Fuente: Katri H., Craniofacial |
structure and dental development in
three patients with Nager syndrome.
The Journal of Craniofacial Surgery.
2006.

Fuente: Hunt
JA., Common
craniofacial

anomalies: The
facial disostosis.
Plastic and
reconstructive

Diagnéstico diferencial

4+ Sindrome de Treacher Collins

Los pacientes con Treacher Collins tienen una combinacion bilateral de fisura
facial tipo 6, 7 y 8 segun la clasificacion de Tessier, con cigomatico, pabellén
auricular y mandibula deficientes. Estos pacientes tienen un aspecto tipico,
descrito como facies de péajaro,” coloboma en los parpados inferiores, fisuras
palpebrales inclinadas en direccion antimongoloide, ademas de microsomia
(Figura 17).

Segun Justin B. Heller, los sindromes de Treacher Collins pueden presentarse
con hipoplasia mandibular que causa colapso de la base de la lengua y una
disminucién de las vias aéreas orofaringeas,® blefarofimosis, fisura labial y

palatina. > * 2*

El sindrome de Treacher Collins es de transmision autosémica dominante, con

una expresividad variable, como se muestra en la figura 17.3% 3
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Figura 17. SINDROME DE TREACHER COLLINS

Fisuras Utilizacién de aparato
palpebrales en auditivo por la
direccion estenosis del conducto

antimongoloide. auditivo externo.

Displasia de Blefarofimosis.

pabellones

Fuente: Hunt JA., Common craniofacial anomalies: The facial disostosis. Plast Reconstruc Sura. 2002.

4+ Sindrome de Geneé- Wiedemann

El sindrome de Geneé- Wiedemann [Opitz y Stickler, 1987], se encuentra en la
literatura con diversos sinénimos como Disostosis Acrofacial Post-axial
(PODAS) [Miller, 1979], sindrome de Miller o Wildervanck-Smith.? %*

Meinhard Robinow menciona que este sindrome se presenta por uniones
consanguineas >y es de transmisién autosémico dominante o recesivo,3" 3* %
esté consiste en una disostosis mandibulofacial y defectos en las extremidades
postoaxiales (Figura 18).%° En estos pacientes predomina la ausencia o el
incompleto desarrollo del dedo indice y en menor grado y frecuencia defectos

preaxiales (Figura 19).%

Richueri-Costa propone la hipétesis de la diabetes gestacional como la causa

aparente de esté sindrome.®’

Figura 18. SINOSTOSIS RADIOCUBITAL

a-Fuente: Richieri-Costa A. Atypical Postaxial
Disostosis (AFD): Diabetic embryopathy or a new
AFD syndrome? Am J Med Genet. 1989.

b-Fuente: Richieri-Costa A.. Postaxial Acrofacial
Disostosis: Report of a brazilian patient. Am J Med
Genet. 1989.
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Las extremidades superiores son simétricas y cortas, presentando sindactilia

de cuarto y quinto dedo,® braquidactilia del cuarto dedo.*

Los pacientes con sindrome de Nager tiene anomalias craneofaciales similares
a las siguientes: hipoplasia maxilar, mandibular y malar, puente nasal ancho,
coloboma de parpados inferiores y lengua bilobular; presenta frente ancha,
fisuras palpebrales en direccién antimongoloide,*® aparentemente implantacion

39, 40

baja y posterior de pabellones auriculares (Figura 19), paladar hendido,®

paladar hendido, oligodactilia.*’

Figural9. DISOSTOSIS ACROFACIAL POSTOAXIAL

Defectos en las extremidades
superiores e inferiores
postoaxiales:

-Ausencia de dedos indice.
-Sindactilia.

-Braquidactilia.

-Fisuras palpebrales en direccion
antimongoloide.

-Pabellones  auriculares con
implantacion baja.

-Puente nasal ancho.

Fuente: Stewart RE, Prescott GH. Oral Facial Genetics. Mosby company. 1976.

Las anomalias totalmente diferentes a las del sindrome de Nager son:
radiograficamente muestran hipoplasia de omdplatos con ausencia bilateral de
su parte media y baja, la clavicula es corta y ancha, ausencia del cubito,
encorvamiento del radio, sinostosis bilateral del cuarto y quinto metacarpianos,
extremidades inferiores simétricas y cortas (Figura 20); los tres primeros dedos
son hipoplasicos, el cuarto y quinto presentan sindactilia, estos dedos muestran
huesos largos en ambas extremidades inferiores,*® vértebras supernumerarias,

defectos en costillas y corazén.®
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Figura 20. CARACTERISTICAS RADIOGRAFICAS

b

Fuentes: a- Richieri-Costa A. Atypical Postaxial Disostosis (AFD): Diabetic embryopathy or a
new AFD syndrome? Am J Genet. 1989.

b- Richieri-Costa A.. Postaxial Acrofacial Disostosis: Report of a brazilian patient.
Am J Med Genet. 1989.

35, 40
l,

Clinicamente incluye pezones extras (politelia), sélo la arteria umbilica en

extremidad

es inferiores puede haber una leve hipoplasia del quinto dedo esta puede ser
severa 0 no presentarse cuando hay ausencia del peroné, o en algunos casos
polidactilia,®® una caracteristica muy poco mencionada es el ectropién en
parpados inferiores este puede ocurrir por si mismo pero, también se observa
en este sindrome.*! Este tipo de pacientes tiene un déficit mental en individuos

5

de edad avanzada y un leve desarrollo psicomotor en la infancia.*® en los

pabellones auriculares se observa una hipoplasia de tragus y l6bulos.*’

4+ Sindrome de Goldenhar

Las caracteristicas del sindrome de Goldenhar o Displasia Oculo-auriculo-
vertebral término sugerido por Gorlin en 1990.*° (Figura 21), se asemejan a la
microsomia craneofacial, (Figura 22) donde Murray determind que la
microsomia hemifacial es una deformidad progresiva del esqueleto y tejidos
blandos que empeoran con el tiempo,® excepto que el sindrome de Goldenhar

puede ser bilateral, las caracteristicas diferenciales incluyen anormalidades
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como: dermoide epibulbar y anomalias vertebrales,*®

sin embargo, ambas
entidades se pueden asociar a anomalias de extremidades superiores a nivel
de radio. (Figura 23) 3% > % Se cree que este sindrome es esporadico, con un
solo componente genético débil. Pero los protocolos que se siguen son
similares a los usados en los casos de Microsomia Hemifacial.*? otra entidad
que debe ser considerado como diagnoéstico diferencial es el sindrome de
Tornes-Brocks, el cual se caracteriza por defecto de estructuras que derivan
del primero y segundo arcos branquiales, incluyendo pabellones auriculares y
mandibula, malformaciones renales, defecto preaxial de miembros superiores y

defecto anal. #

En el sindrome de Goldenhar se presenta un desarrollo incompleto o
defectuoso de malar, maxilar, mandibula® y musculatura del lado afectado, se
puede asociar a agenesia de la parétida del mismo lado, fisura del labio
superior, agenesia o displasia de pabellones auriculares, estenosis de conducto

auditivo externo que puede provocar sordera, > * *°

tumores oculares que
dificultan la visiébn (dermoide epibulbar), estrabismo, coloboma de péarpados

superiores, 0jos pequefios o incluso anoftalmia, *° anomalias vertebrales*®

Figura 21. SINDROME DE GOLDENHAR

‘ r—
Desarrollo incompleto del
malar, maxilar,
mandibular.

Estenosis de conducto
auditivo externo que
puede provocar sordera

Fuente cortesia:
CMF. Juan José Trujillo F
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Figura 22. SINDROME DE GOLDENHAR CON ALTERACIONES PREAXIALES EN

Fuente: Vendramini S. Oculoauriculovertebral spectrum? Report of fourteen Brazilian cases and
review of the literature. Eur J Hum Genet. 2007.

Figura 23. SINDROME DE GOLDENHAR

Displasia de
pabellones auriculares
unilateral.

Alteracion unilateral.
' C

l

Fuente: Hunt JA., Common craniofacial anomalies: The facial disostoss. Plastic and reconstructive
Suraerv. 2002.

Figura 24. MICROSOMIA HEMIFACIAL
||

- i S

Fuente: cortesia CMF. Agustin Tiol Morales
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+ Disostosis Acrofacial tipo Rodriguez

Otra situacion de “verdadera Disostosis acrofacial” es la tipo Rodriguez. En
este sindrome Rodriguez y col. en 1990, lo describe como una forma letal de
Disostosis Acrofacial, afectado severamente con hipoplasia mandibular (Figura
24), defectos en extremidades preaxial, ausencia de peroné y costillas,
anormalidades en organos intestinales, lobulacion anormal del pulmoén vy la

mas remarcada caracteristica, arrinencefalia, sindactilia cutanea (Figura 25).%°

Figura 24. CARACTERISTICAS FACIALES

- Micrognacia
- Displasia de pabellones auriculares.

Dimitrov B. Acrofacial disostosis type Rodriguez. American
Journal of Medical Genetics. 2005.

El sindrome de Rodriguez debe ser considerado como diagnéstico diferencial
del Sindrome de Nager, pero sus caracteristicas fenotipicas se asemejan mas
a las del Sindrome de Genné- Wiedemann.

El sindrome de Rodriguez debe ser considerado como diagnoéstico diferencial
del Sindrome de Nager, pero sus caracteristicas fenotipicas se asemejan mas

a las del Sindrome de Genné- Wiedemann.

Figura 25. EXTREMIDADES SUPERIORES

Fuente: Dimitrov B. Acrofacial disostosis type Rodriguez. Am J Med Genet. 2005.

-29-



TRATAMIENTO

No obstante que el objetivo de esta revision monografica es describir las
alteraciones fenotipicas que identifican al sindrome de Nager no podemos dejar
de mencionar parte del tratamiento multidisciplinario que estos pacientes deben
tener, tomando en cuenta que la expresividad es totalmente diferente, por
tanto, las intervenciones de cada uno de estos pacientes seran en etapas

distintas de acuerdo a sus necesidades.

Los especialistas que forman parte de la rehabilitacion son los cirujanos
maxilofaciales 'y cirujanos plasticos, con la colaboracibn de
otorrinolaringbélogos y oftalmélogos ayudaran a corregir las hipoplasias,
displasias a nivel craneofacial; el anestesidlogo es un especialista altamente
relacionado con los anteriores, Kelly Groeper y col, mencionan que pueden
presentarse problemas en vias aéreas en los pacientes con sindrome de
Nager, esto puede llevar a un tratamiento de emergencia como la
traqueotomia y de no actuar con un correctamente puede ocasionar la muerte
por obstruccibn de vias como con otros pacientes con anomalias
craneofaciales’ (Figura 26); por otra parte los ortodoncistas ayudaran
principalmente a la rehabilitacién funcional (pre y post operatorias) y estética
facial; en el tratamiento psicomotor colaborara principalmente el foniatra y
ortopedista; otro personaje importante es el geneticista que ademas de ayudar
a llegar aun diagnostico definitivo ayudard a pronosticar futuras lesiones o
encontrar otras no consideradas por los demas especialistas. Como ya hemos
mencionado todas estas deficiencias funcionales y estéticas repercuten en su
desarrollo individual, familiar y social, siempre se necesitara la colaboracion de
psicologos; otro especialista que debe estar capacitado para el diagnostico y
manejo de este como de otros sindromes que afecten cavidad oral o zona
facial, no solo son los cirujanos maxilofaciales u otros especialistas del area
odontoldgica, también el Cirujano Dentista de practica general tiene un papel
importante en el tratamiento multidisciplinario ya que esta es la Unica manera
de lograr una mejor rehabilitacion y por lo tanto brindarles una mejor calidad de

vida.
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Figura 26. MICROGNACIA
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aéreas necesitando
traqueotomia.

Fuente: Hunt JA., Common
craniofacial anomalies: The facial
disostosis. Plastic and

reconstructive Surgery. 2002.



OBJETIVO GENERAL

o Describir las caracteristicas que identifican al sindrome de Nager
también conocido como Disostosis Acrofacial Preaxial a través de

una revision de tipo monografica.
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DISENO METODOLOGICO

El presente documento muestra una revision de tipo monografica en la cual se

siguio la ruta critica de investigacion en el siguiente orden:

1.

ok~ 0N

Libros

Diccionario de especialidades
Atlas de diagndstico

Tesis

Revistas cientificas

La informacion publicada en revistas fue localizada a través de las siguientes
bases de datos:

o PROQUEST
o EBSCO

o OVID

o Medline

o Pudmed

o Scielo

o Medigraphic

Utilizando diversas combinaciones a través de los operadores booleanos con
los siguientes descriptores :

o Sindrome

o Nager

o Disostosis acrofacial preaxial

o Disostosis acrofacial mandibular
o Treacher Collins

o Golderhar

o Sindrome de Miller

o Wildermanck-Smith

o Geneé-Wiedemann

o Wiedemann

o Sinostosis
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o Sinostosis preaxial

o Sinostosis postaxial

o Coloboma

o Microsomia Hemifacial

o Disostosis acrofacial postaxial

La busqueda se realiz6 en los centros de investigacion y documentacion de las

siguientes instituciones:

o Facultad de Estudios Superiores Zaragoza

o Facultad de Odontologia

o Postgrado de Odontologia

o Hospital General de México

o Hospital Infantil “Federico Gémez”

o Instituto Nacional de Pediatria

o Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion “Salvador Zubiran”
o Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia

o Instituto Nacional de Cancerologia

o Hospital GEA Gonzélez
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HUMANOS

O

Pasante: Becerril

RECURSOS

Herndndez Janet del Carmen. Responsable de

recolectar, concentrar y elaborar la tesis.

Director: CMF Agustin Tiol Morales. Responsable de supervisar la

informacion clinica de la tesis.

Asesor: EEAP Remedios Guadalupe Valdez Penagos. Responsable de

revisar la metodologia de la tesis.

FISICOS

o

o

Bibliotecas
Aulas

MATERIALES

Consumo:

o

o

Computadora
Camara fotogréafica
Pilas

Hojas

Copias
Impresiones
Fichas de trabajo
Marcadores
Lapiz

Plumas

Carpetas
Perforadora

Engrapadora
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Financieros:

CANTIDAD ELEMENTO COSTO
1 Computadora $14,000.00
1 Camara fotografica $3,700.00
12 Pilas $120.00
200 Hojas $80.00
550 Copias $110.00
380 Impresiones $500.00
100 Fichas de trabajo $25.00
1 Memoria USB $400.00
5 Marcadores $25.00
2 Lapiz $4.00
10 Plumas $20.00
2 Carpetas $90.00
1 Perforadora $35.00
1 Engrapadora $35.00
6 Engargolados $72.00
1 caja Grapas $15.00
Pasajes $1000.00
Total $20303.00
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CONCLUSIONES

El sindrome de Nager es de particular interés para el cirujano dentista y
cirujano maxilofacial ya que afecta de manera extensa la zona facial y oral, sin
embargo, en ocasiones el profesional no diagnostica acertadamente y suele ser
confundido con los multiples diagnésticos diferenciales.

Hasta el momento se desconoce la localizacion exacta de su alteracion en el
mapa genético, de tal manera que esta herramienta diagndstica no puede ser
utiizada como auxiliar, asi es que la Unica forma de diagnosticarlo es
clinicamente, y al ser un sindrome tan complejo podemos suponer que la
prevalencia del presente sindrome pudiera ser mayor a la reportada dando
como resultado tratamientos inadecuados y en forma no multidisciplinaria, por

lo que el paciente no logra una rehabilitacion integral.

Es sabido que el manejo integral de este Sindrome no se lleva a cabo en el
consultorio de primer nivel de atencion, sin embargo, esta investigacion tuvo
por finalidad describir las caracteristicas fenotipicas del Sindrome de Nager asi
como sus diagndsticos diferenciales para contribuir en la divulgacion del mismo
y de esta manera el cirujano dentista de practica general pueda emitir un
diagnostico mas certero al momento de realizar la remision y tenga la

capacidad de abordar la urgencia odontologica en caso de ser necesario.
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