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INTRODUCCION

El Sindrome de Treacher Collins o disostosis mandibulofacial es una
condicién poco comun que presenta diversas deformidades craneofaciales
heredada de manera autosdbmica dominante, se aprecian anormalidades en
las estructuras derivadas del segundo y tercero arcos branquiales, lo que
causa un trastorno en el desarrollo facial caracterizado por una hipoplasia de
las porciones de la cara y del crdneo como lo son hendiduras palpebrales en

inclinaciéon antimongoloide y colobomas.

Como se vera en los apartados de esta tesina, el componente etiolégico de
esta patologia es de origen genético, el cual la persona puede o no presentar

antecedentes familiares asociados con la misma.

Las formas mas avanzadas de este padecimiento pueden detectarse a
primera instancia; sin embargo hay formas leves del padecimiento que hacen
sutil el diagndstico, el cual sera dificil de identificar de inmediato. Por este
motivo es relevante conocer las diferentes formas de diagndstico de las que
se pueden emplear y brindarles el conocimiento adecuado a la red de apoyo

que tienen las personas con este sindrome.



OBJETIVO

La finalidad del desarrollo de esta tesina es que los pacientes que presenten
Sindrome de Treacher Collins, sean vistos en nuestras consultas como
cirujanos dentistas, tengan las mejores opciones de tratamiento vy
asesoramiento meédico para un tratamiento integral con las diversas

interconsultas que necesite cada individuo.



CAPITULO 1 GENERALIDADES
1.1 Principios basicos en genética

El genoma de un organismo se define como el conjunto completo de
instrucciones genéticas para dicho organismo. Nuestro genoma esta formado
por una doble hélice de acido desoxirribonucleico (ADN) compuesta de pares
de bases de nucledtidos Las instrucciones genéticas, o cddigo de ADN, son
creadas por el patrén lineal, orden y numero de bases adenina (A), timina (T),
citosina (C) y guanina (G) a lo largo de la doble hélice emparejada.

Un cromosoma estd compuesto por un segmento continuo de ADN de doble
hélice que se enrolla alrededor de proteinas denominadas histonas. Las
histonas permiten que las unidades de ADN estén estrechamente
empaquetadas en el nucleo de las células y también desempefian un papel
importante a la hora de regular cuando y dénde van a utilizar las células las
porciones de la informacidén genética contenida en el genoma. En conjunto,
cada persona hereda un total de 46 cromosomas; 22 pares homoélogos de
cromosomas, denominados autosomas, que se enumeran por su tamano y
otras caracteristicas, junto con un par de cromosomas sexuales que son

homdélogos (X,X) en las mujeres y solo parcialmente homologos (X,Y) en los

hombres. (figura 1)'2
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Figura 1 Cariotipo humano.

Al analizar mas de cerca los cromosomas, se observa que estan organizados
en unidades menores denominadas genes, que representan la menor unidad
fisica y funcional de la herencia. Un gen puede definirse como la secuencia
completa de ADN que codifica la sintesis de un polipéptido especifico a

través de un intermediario de ARN mensajero (ARNm).

Cada persona suele heredar dos copias de cada gen en el genoma: una
copia de un gen en el cromosoma sexual o autosoma de origen materno y la

otra copia del gen en el cromosoma sexual o autosoma de origen paterno.

En el genoma humano, cada gen se sitla en una ubicacién especifica
denominada locus. El término locus se utiliza para describir una regién o

localizacion genética Unica y su plural es loci. Los genes situados en el



mismo locus de un par de cromosomas homologos se denominan alelos. Un

alelo es una copia del alelo materno y el otro es una copia del alelo paterno.

El genotipo de una persona no puede observarse a simple vista, sino que

debe determinarse mediante una prueba o analisis genético.

A diferencia de los genotipos, los fenotipos son las propiedades observables
y medibles, asi como las caracteristicas fisicas de un individuo. Un fenotipo
se produce por la suma de los efectos que surgen del genotipo de un
individuo y del ambiente en el que dicho individuo se desarrolla en un
periodo de tiempo. Un rasgo es un aspecto o caracteristica particular del
fenotipo. El color de ojos y del pelo, el tamafo de la mandibula y la estatura
son ejemplos de rasgos. !

Un gen es simplemente un conjunto de instrucciones para hacer algo. Por
tanto, un Unico gen podria «activarse» (es decir, «expresarse») para producir
una proteina que afecte al desarrollo de un rasgo en un determinado tejido o
area del cuerpo. El mismo gen también podria «activarse» para producir
exactamente el mismo tipo de proteina en un area diferente del cuerpo, lo

que afectaria al desarrollo de un rasgo muy diferente en otro tejido.

Los rasgos pueden tener una herencia autosémica recesiva, dominante,

ligada al cromosoma X recesiva o dominante o ligada al cromosoma Y.

La naturaleza de estos rasgos basados en la familia pueden estudiarse
elaborando linajes o arboles genealdgicos, indicando qué miembros de la
familia tienen el rasgo y cudles no. La elaboracion de un linaje como parte de
la historia clinica del paciente esta indicada cuando méas de un miembro de la
familia inmediata esta afectado.
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Cuando una persona hereda un alelo genético o genotipo que suele
asociarse con un rasgo especifico, pero el rasgo no es evidente en ella, se
dice que dicho rasgo presenta ausencia de penetrancia en ese individuo y

penetrancia incompleta.

Aunque el rasgo en cada individuo puede estar presente o no cuando se
habla de penetrancia, si esta presente, puede variar en cuanto a gravedad o
grado de expresién. Por tanto, no todos los individuos con el rasgo pueden
tenerlo en igual medida y pueden presentar grados variables de efecto o
gravedad.

La aparicion de dos o mas rasgos juntos, con mas frecuencia de lo que seria

previsible por el simple azar, define un sindrome. 1-3

Una mutacion es el cambio, en general irreversible, de una caracteristica del
genoma. Este cambio, que por otro lado puede ser observado
inmediatamente a nivel del fenotipo, se transmite como un nuevo rasgo

hereditario.

Todos los seres vivientes, sin excepcion, sufren mutaciones en sus genomas
y este proceso es fundamentalmente aleatorio. Las mutaciones pueden
presentarse sobre células somaticas o germinales, en células embrionarias o
adultas, en cada caso con consecuencias diferentes. Pueden afectar tanto
secuencias que codifican para proteinas como secuencias regulatorias o
repetitivas.
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Las mutaciones tienen ventajas e inconvenientes: una ventaja es que la
aparicion de mutaciones permite a los individuos adquirir polimorfismos
(variabilidad genética) y por consecuencia evolucionar; un inconveniente es
que la mayor parte de esas mutaciones tienen efectos deletéreos o

patologicos, representados por las enfermedades hereditarias.

Durante el transcurso del desarrollo embrionario temprano, las células del
organismo se multiplican a una velocidad muy rapida y por lo tanto pueden
surgir muchas mutaciones. Dentro de esas mutaciones, muchas provocan la
muerte de las células que las portan y son eliminadas del organismo. En
otros casos, las mutaciones pueden impedir que las células se diferencien
hacia un tejido en particular. Finalmente, algunas mutaciones no afectan ni
las funciones ni la sobrevida de la célula, por lo que son transmitidas a las

generaciones siguientes.

Teniendo en cuenta la naturaleza de la alteracion a nivel del genoma, los
genetistas clasificaron histéricamente a las mutaciones en puntuales

(genéticas) y cromosomicas.
La mutacién puntual comprende un ensamble de varios eventos diferentes a

nivel del ADN. En algunos casos se trata de cambios muy simples, como el

reemplazo de un nucleédtido por otro (sustituciones). 3
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La sustitucion de un nucledtido por otro puede ser diferenciada en dos clases
de eventos
e La transicion es el reemplazo de una base pirimidica por otra base
pirimidica o de una purica por otra purica (figura 2).34

Pimmidina == Pirimidina

T — C C = %
Purina L Purina
A L) 6 6 L A

Figura 2 Transicion de un nucleétido.
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e La transversion es el reemplazo de una base pirimidica por una base

purica viceversa (figura 3).3

Pirmvdine D  Purima

T A T 6 C A [N =y <
furma S Piermidma
AcCoT Ao C (I =i | [ wl

Figura 3 Transversion de nucleétido.

El cromosoma tiene una morfologia lineal con dos cromatides que se unen
por el centromero y le divide en un brazo corto o brazo “p” y un brazo largo o
brazo “q’. Los extremos de cada cromosoma se denomina telédmeros

(figura 4).4

8razo largo

Szfe'fes—oh Centromero —05 Crazo cono

Telomero
a b)

Figura 4 Morfologia de los cromosomas.

Las alteraciones cromosémicas pueden ser numéricas o estructurales:
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Anomalias numéricas de los cromosomas
Entre las anomalias numéricas cromosdmicas se encuentra la poliploidia y la
aneuploidia.

e La poliploidia consiste en la presencia de un grupo completo de
cromosomas multiplo de 23 adicionales en la célula. La triploidia (69
cromosomas) y la tetraploidia (92 cromosomas) producen abortos
espontaneos y todas son incompatibles con una supervivencia a largo
plazo.*

e La aneuploidia se define como aquellas células que contienen un
namero de cromosomas no multiplo de 23 y presentan ganancia o
pérdida de cromosomas. Se trata de monosomias o trisomias que
afectan a un cromosoma aunque puede implicar a mas de uno.
Pueden afectar a los autosomas o0 a los cromosomas sexuales. Por
ejemplo la trisomia en el cromosoma 21 representaria al Sindrome de

Down. (figura 5).5
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Figura 5 Cariotipo de una persona con trisomia 21.

Anomalias estructurales de los cromosomas
Entre las alteraciones estructurales encontramos diversas anomalias:
e Translocacion: Es el intercambio de material genético entre
cromosomas no homélogos (figura 6 ).4
e Insercién: Es una anomalia cromosdmica en la que el material de un
cromosoma se inserta en otro cromosoma no homélogo. (figura 7).
e Inversion: Consiste en dos rupturas en un cromosoma y se inserta el
fragmento perdido en sentido inverso (figura 6)*
e Deleciones o duplicaciones: Consisten en una pérdida (delecién) o
ganancia (duplicacién) de un segmento cromosémico que genera un
desequilibrio cromosoémico (figura 6).4
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Figura 6 Translocacion, inversion, deleciones o duplicaciones de un

cromosoma.
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Figura 7 Insercion de un cromosoma a otro cromosoma.
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1.2 Desarrollo embrioldgico de cabeza y cara

En las primeras etapas de la vida embrionaria, se empieza a originar las

primeras estructuras que formaran la cabeza y cara.

Para su estudio podemos dividir el desarrollo de la cabeza en dos porciones:
% Porcion neurocraneana
> Presenta un desarrollo acelerado en las primeras semanas
embrionarias. Da origen a las estructuras 6seas o de sostén
(calota craneal), el sistema nervioso central y los 6rganos
sensoriales de la cabeza (ojos, oidos y porcion olfatoria). Deriva
del ectodermo (ectomesénquima) y en menor proporcion del
mesodermo (en porcion externa del oido principalmente).

< Porcion visceral

> Los principales elementos que intervienen en la formacién de la

porcion visceral son los arcos branquiales y sus derivados. 5 ©
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Arcos faringeos

Aparecen en la cuarta y quinta semana del desarrollo del embrion. Presentan
un nucleo mesenquimatoso y separaciones llamadas hendiduras faringeas.
Los arcos faringeos contienen, un elemento muscular y un nervio craneal
especifico. Estan revestidos por ectodermo por fuera y endodermo por
dentro. La porcidn externa de cada arco faringeo da origen a los siguientes

6rganos: (figura 8).5-6

Figura 8 Primer y segundo arco faringeo.

e Primer arco: Proceso mandibular, hueso cigomatico, cartilago de
Meckel (que da origen a los huesos del oido medio, ligamento
esfenomandibular y sirve de guia para la formacion de la mandibula);
proceso maxilar (que formaré el maxilar superior).

e Segundo arco: Arco hioideo que formara el hueso hioides, apofisis
estiloides, estribo y porciones adyacentes del cuello (figura 9).5¢
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e Tercer arco: Cuerno mayor del hioides y parte inferior el cuerpo del
hioides (figura 9).
e Cuarto, quinto y sexto arcos: Cartilagos laringeos (tiroides,

cricoides, aritenoides, corniculado y cuneiforme).

AMartillo Yunaue

\ Cartilago de Estribo
(’ Meckel Proceso
= Estiloideo

- Ligamento Estilohioideo

a
1

4 _,./Cuer'no menor del Hioides
— Cuerno mayor del
Hioides

Cuerpo da E
Hioides
Cartilago Tiroides

Cartilago Cricoides E?A"i”o Traqueales

Figura 9 Derivados de los arcos faringeos. Rojo: Derivados del primer arco faringeo. Azul:
Derivados del segundo arco faringeo. Amarillo: Derivados del tercer arco faringeo. Verde:

Derivados del cuarto arco faringeo.

Entre cada arco el endodermo se evagina formando las bolsas faringeas. Los
érganos que forman las bolsas faringeas son los siguientes: (figura 10).°
e Primera bolsa: conducto auditivo externo. oido medio, tuba auditiva,
membrana timpanica.

e Segunda bolsa: amigdala palatina.
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Tercera y cuarta bolsas: glandulas paratiroides y el timo.

C’/ﬂ Primordio
de la amigdala

I arco branquial Ricests
Prtiicra bolsa =~ tumbotimpanico
faringea Tejido
Primera hendidura paratiroideo
branguial
Primordio del timo

Tejido

1 arc 18 H 3
V arco branquial paratiroideo

B c Cuerpo
ultimobraquial

Conducto

auditivo externo Membrana

timpdanica
rompa
faringotimpdanica

Tonsila o amigdala
D

Figura 10 Derivados de las bolsas faringeas.

El desarrollo de la cara esta directamente asociada al mesodermo del

proceso frontonasal y los arcos branquiales, asi como el ectodermo y

endodermo que los reviste.

Entre las estructuras primarias que podemos observar en el embriébn de 4 a 5

semanas esta el estomodeo que es el orificio de la boca. Cuando el embrién

tiene 42 dias de vida, se distinguen 5 prominencias mesenquimatosas:
(figura 11).56

Prominencias maxilares inferiores: primer arco faringeo en posicion
caudal respecto al estomodeo.

Prominencias maxilares superiores: Porcién dorsal del primer arco
faringeo en posicion lateral respecto al estomodeo.
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e Prominencia frontonasal: Elevacion ligeramente redondeada en
posicion craneal con el estomodeo.
e Las dos fosas olfatorias, que quedan separadas del estomodeo por

la membrana buconasal y las bolsas faringeas.

_Proceso

Fronto-nasal
, Proceso

Nasomedial
asomedid

/Pr. Nasolateral

Placoda

Olfator

—W Estomodeo

—_—

I Pr. Mandibular

AN

Figura 11 Procesos derivados del primer arco faringeo.

Los musculos que derivan de cada arco branquial son inervados por nervios
propios, por lo que se puede explicar la diferencia de inervacidén que presenta
cada regiéon. A groso modo la inervacién esta relacionada de la siguiente

manera: (figura 12).5-6

e Primer arco branquial: V nervio par craneal o Trigémino.

e Segundo arco branquial: VIl nervio par craneal o Facial.

e Tercer arco branquial: IX nervio par craneal o Glosofaringeo.
e Cuarto, Quinto y Sexto arco branquial: X par o Vago.

22



Trigeminal ganglion

Faclal nerve

Nasal
Lacrima
Zygomasc

Maxila

Inouve :‘(‘| omo
Oph Vaqus . 2 e - . Occprinia
&In?:ll'iﬁ\cl n:gtvo Mandtie :
Maxill
branch N.V

Mandibular wrmaat
branch NV  Glossophanymngeal S
nerve

Figura 12 Origen de los nervios craneales derivados de los arcos faringeos.

La cara queda conformada por el proceso frontonasal y los procesos
mandibulares y maxilares que se originan del primer par de arcos
branquiales. Los proceso nasomedianos y nasolaterales son porciones del
proceso frontonasal que crecen alrededor de las placodas olfatorias y que
delimitan la nariz. Estos procesos se aproximan a la parte media de la cara
donde se unen y forman el dorso de la nariz, el filtrum (en la parte media del
labio superior) y el paladar primario. Estas estructuras reciben el nombre de
segmento intermaxilar.

Las mejillas se forman por las partes superiores de los procesos maxilares.
El labio superior se forma del proceso maxilar que emite una prolongacién en
la regidn interna del filtrum. Los procesos mandibulares generan el labio
inferior, el menton y las partes inferiores de las mejillas. EI mesodermo que
forma parte de la estructura de la cara solo da origen a la dermis y tejido
subcutaneo, no da origen a los musculos faciales, ya que ellos derivan de los
segundos arcos branquiales (figura 13). 37
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Figura 13 Unidn de las prominencias faciales en la linea media.

El paladar esta constituido por el paladar primario y el secundario. El paladar
primario es una pequefa lamina triangular que crece en la porcion medial de
los procesos nasomedianos, cuya base es anterior.

El paladar secundario es el que se desarrolla de los procesos palatinos. Son
dos placas laterales que poco a poco se unen en el centro. Primero en la
porcién anterior, uniéndose al paladar primario, y luego en la porcidén
posterior. Esta uniéon se ve bloqueada al inicio de la formacién de la lengua
pues esta queda interpuesta en el camino. Luego la lengua baja en el piso de
la boca y cede paso para la unién de los paladares secundarios. En la
porcion anterior se osifican los paladares primario y secundarios y en la

porcion posterior no se osifican, dando lugar al paladar blando.

La nariz surge por la diferenciacion de los procesos nasomediales y
nasolaterales que rodean las placodas olfatorias. Cuando esta placodas
migran al interior del mesodermo superior de la regién, forman una cavidad
que queda separada de la boca por una membrana llamada membrana
oronasal. Conforme avanza el desarrollo del embrién, las membranas
oronasales desaparecen en su porcidbn posterior y las cavidades se
comunican por una apertura llamada coana primitiva. La coana definitiva se
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forma al fusionarse los paladares secundarios. Las fosas nasales poco a
poco se aproximan a la region media y comprimen el mesodermo que las
separa formando asi el tabique nasal.

Los cornetes superior, medio e inferior surgen como laminas a partir de las
paredes externas de ambas fosas nasales. Los senos paranasales surgen
como invaginaciones del epitelio nasal en el espesor de los huesos frontales,

maxilares, etmoides y esfenoides. &7

La boca queda formada por el estomodeo y la parte anterior de la faringe. En
la cavidad bucal se encuentran las siguientes estructuras que poseen
revestimiento del ectodermo

e Paladar duro

e Las megjillas

e Las glandulas parotidas

e Los labios y encias

e El esmalte de los dientes
Las estructuras que poseen revestimiento del endodermo podemos
encontrar:

e El paladar blando

e Lalengua

e El piso de la boca

e El parénquima de las glandulas submaxilares y sublinguales

Los labios aparecen por el engrosamiento del mesodermo en el borde mas
externo de los procesos nasomedianos y maxilares.

De la misma manera aparece la cresta gingival en el lado interno de los
labios. Esta cresta queda ubicada justo en el limite entre el ectodermo del

estomodeo y el endodermo de la faringe primitiva.® ®
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Durante la cuarta semana los esbozos linguales estan formados por las dos
protuberancias linguales laterales y el tubérculo impar (originando el del 1er
arco faringeo) vy la eminencia hipobranquial o cépula (que se desarrolla a
partir de los arcos faringeos 2do, 3ro y 4to). Las dos primeras estructuras se
unen entre si para dar origen a los 2/3 anteriores de la lengua, quedando el
tercio posterior formado por la cépula.

Dado que los origenes de la lengua son varios, asi es la inervacién que
recibe. La parte anterior esta inervada por el trigémino y la posterior por el
glosofaringeo y el vago. Los botones gustativos reciben ademas inervacion
del facial en la porcion anterior y del glosofaringeo y vago en la posterior,
aunque el glosofaringeo cruza parte del limite de la "V" lingual que separa la
porcion anterior de la posterior.

La lengua esta separada en sus dos tercios anteriores del piso de la boca por
una proliferacion endodérmica que genera una membrana entre el piso y la
lengua, que luego se reabsorbe quedando Unicamente el frenillo como

vestigio. &7
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1.3 Clasificacion de las anomalias craneofaciales

Fue Hipocrates quien realizd la primera descripcion de malformaciones

craneales, asociandose a la sutura involucrada.

El médico particular de Juliano El Apoéstata, llamado Oribasio de
Pérgamo  report6  malformaciones  craneofaciales, asociadas a

deformidades palatinas.

Hacia 1800, el aleman Samuel Sommerring describié el crecimiento y
funcion de las suturas craneales, treinta afios después, Otto observd que el
cierre prematuro de las suturas, impedia el crecimiento apropiado de
craneo compensando éste, a expensas de las suturas no afectadas.

Posteriormente estas observaciones condujeron a Virchow a la introduccién
del término craneosinostosis, definido como malformacion caracterizada
por la fusion prematura de una o mas suturas craneales. A partir de ese
momento, han sido varios los médicos que han asociados a las

craneosinostosis con otras alteraciones.8

Fue Thomson, quien realizé estudios de audicibn en sujetos con
malformaciones de oido externo en 1846.

Berry describié colobomas en el parpado inferior en 1889, mientras que en
una reunién de la Sociedad Londinense de Oftalmologia en 1900,
Treacher Collins presentdé a dos pacientes con malformaciones oculares
y defectos de los huesos malares (figura 14).811
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Figura 14 Treacher Collins.

Finalmente en 1944, Franceschetti, Zwahlen y Klein publicaron una extensa
revisibon de las manifestaciones clinicas en  sujetos, con las
malformaciones  previamente descritas por Collins, asociandose a un
sindrome, al que llamaron la disostosis mandibulofacial o Sindrome de
Treacher Collins. Mientras que en diversas regiones europeas, es
conocido como el Sindrome de Franceschetti-Klein.

Durante el siglo XX se realizaron avances en el manejo de estos
pacientes, se realizaron las primeras clasificaciones incluyendo a las

malformaciones de labio y paladar.

En 1973 se lleva a cabo el Segundo Congreso Internacional de Fisura
Palatina, realizado en Copenhague, donde Paul Tessier, el padre de la
cirugia craneofacial moderna, introdujo un sistema de clasificacion para
describir los planos anatémicos a lo largo de los cuales caen las hendiduras

faciales o fisuras faciales. 811
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En 1981 se reune el Comité de Nomenclatura y Clasificacion de las
Anomalias Craneofaciales derivada de la Asociacidn Americana de Fisura
Labiopalatina. EI comité propuso una clasificacion simple, dividida en cinco

categorias:®

|- Fisuras Faciales/ Encefaloceles/ Disostosis.
lI- Atrofia/ Hipoplasia.

lll- Neoplasias.

IV- Craneosinostosis.

V- Inclasificables.

A continuaciéon se describen brevemente las caracteristicas generales de

cada categoria.

Categoria |

A) Fisura facial

El sistema de clasificacién se divide en fisuras faciales segun su ubicacién
alrededor de la orbita y la boca, en relacion con la linea media, sitio comudn
entre el crdneo y la cara, donde parten vectores.

Esta clasificacion es aceptada en forma internacional y permite una

comunicacion concisa y efectiva entre los diferentes especialistas.®

Los numeros 0 a 7 corren inferiores a la érbita (fisuras faciales) medial a
lateral, el numero 8 se ejecuta en la porcion lateral de la 6rbita, y los nUmeros
9 a 14 corren superiores a la orbita de lateral a medial (fisuras craneales).

Las fisuras comunmente tienen componentes craneales y faciales. Tienden a

tener una mayor afectacion de los tejidos blandos cuando se localizan
medialmente al foramen infraorbitario y una mayor afectacién ésea cuando
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se ubican lateralmente a este punto de referencia. Las fisuras clinicamente

significativas se describen a continuacion.

Fisura niamero 0: esta hendidura se caracteriza por la ausencia completa del

tabique premaxilar y nasal con verdadero labio leporino medio.

Fisura numero 3 (oro-naso-ocular): esta hendidura se produce en el sitio de
unién del maxilar embrionario y la prominencia nasal. La hendidura del labio
se presenta como un defecto entre los incisivos caninos y laterales. La
hendidura tipicamente abarca la base alar y la region intermedia del canto.
En casos severos, la hendidura puede entrar en la érbita medial al punctum.

Fisura numero 6: Explica el coloboma del parpado inferior y ausencia o

deficiencia de pestafas, de los dos tercios mediales del mismo parpado.

Fisura numero 7: Se manifiesta por hipoplasia o0 ausencia del arco
cigomatico, micrognatia, malformaciones auriculares y alteracién y fusién o
ausencia de los musculos temporales y maseteros, asi como de musculo

elevador del labio superior.

Fisura numero 8: Cuadro facial con ausencia del borde orbitario lateral
produciendo la fisura palpebral antimongoloide es tan caracteristica de este
sindrome.

Las fisuras del 6 a 8: Se presentan con mayor frecuencia en pacientes con
microsomia hemifacial y sindrome de Treacher Collins.®

Fisura numero 10: esta hendidura se extiende hasta el hueso frontal cerca

del tercio medio de la 6rbita y el parpado. El desplazamiento inferolateral de
la orbita y el globo con frecuencia estan presentes en casos significativos. Un
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efecto de masa asociado con un posible encefalocele fronto-orbital, un
defecto en el que el tubo neural sobresale en la Orbita,
puede ser una causa subyacente de la desfiguraciébn orbital.
Fisura numero 14 (displasia frontonasal): en esta hendidura, la nariz suele
estar bifida. Los encefaloceles de linea media pueden estar presentes, asi
como el telecanthus. Aunque la excesiva distancia entre las érbitas puede
ser el resultado de la insercion anormal de los tendones cantal, las orbitas
6seas no estan excesivamente separadas (hipertelorbitismo) (figura 15).°

Con respecto a esta clasificacion el Sindrome de Treacher Collins se ubica

en las categorias | y Il. 8°

Figura 15 Clasificacion de fisuras faciales por Paul Tessier.

B) Encefalocele

El encefalocele es una enfermedad rara del desarrollo, del grupo de los
defectos en el cierre del tubo neural (tubo longitudinal central del embridén
gue origina el encéfalo, médula espinal y otros tejidos del sistema nervioso
central), lo que normalmente se produce durante la cuarta semana de la
gestacion; cuando estos defectos en el cierre del tubo neural afectan al
cerebro dan lugar a anencefalia y encefalocele y si se localizan en columna

vertebral provocan espina bifida.
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El encefalocele se caracteriza por herniacion o protrusion de parte del
encéfalo y de las meninges a través de un defecto craneal; si solamente
protruyen las meninges se denomina meningocele craneal, mientras que si

protruye el ventriculo se denomina meningohidroencefalocele.

El contenido tipico de la herniacidon es liquido cefalorraquideo y tejido neural
que se conecta al cerebro a través de un estrecho pediculo; la cubierta del
saco herniario puede variar desde una capa bien formada con piel y cabellos
a una delgada capa meningea; por lo que la lesién puede estar totalmente
cubierta por piel, o alternar con zonas desprovistas de ésta, que dejan el

tejido nervioso al descubierto.®

C) Disostosis

La disostosis facial describe un conjunto de anomalias raras, clinicamente y
etiolégicamente heterogéneas del esqueleto craneofacial, se pueden
subdividir en dos tipos:

e Disostosis mandibulofacial, que se presentan so6lo con defectos
craneofaciales. Se manifiesta al nacer como hipoplasia maxilar,
cigomatica y mandibular, junto con paladar hendido y / o defectos del
oido. Se han descrito varios sindromes de disostosis mandibulofacial
distintas; sin embargo, clinicamente, el mejor entendido es el
sindrome de Treacher Collins.

e Disostosis acrofacial, presentan anomalias craneofaciales similares a
las observadas en la disostosis mandibulofacial, pero con la adicion de
defectos en las extremidades. Las disostosis acrofaciales incluyen los
trastornos bien caracterizados del sindrome de Miller y el sindrome de
Nager asi como las afecciones identificadas méas recientemente,

como la disostosis acrofacial tipo Cincinnati.®
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Categoria Il Atrofia / hipoplasia

Atrofia hemifacial, entidad pocas veces vista en la practica clinica, es una
enfermedad progresiva que suele comenzar en la adolescencia o en la
primera juventud. Comienza en la zona paramedial de la cara con atrofia del
tejido subcutaneo graso. La piel situada por encima, los musculos faciales
por debajo y en algunos casos los huesos y cartilagos de la cara, pueden
estar atrofiados. Puede aparecer en la literatura con otros términos como:
Enfermedad de Romberg, Sindrome de Parry-Romberg y Trofoneurosis
Facial.

En las manifestaciones clinicas de la enfermedad pueden observarse con
frecuencia la caida de las pestafas y una calvicie anterior; también puede
haber atrofia ipsilateral de la lengua.

Los musculos faciales disminuyen de tamafo, pero conservan su funcién, los
huesos y cartilagos faciales estan poco desarrollados dependiendo de la
edad en que aparecié la enfermedad. Ya que los huesos de la cara no
alcanzan el 90% de su tamano adulto hasta que el individuo no tiene 12 6 13
anos, de comenzar la enfermedad en la primera infancia, provocara las

lesiones déseas mas importantes.®

Categoria lll Neoplasias / hiperplasias

Los tumores considerados dentro de las anomalias craneofaciales son:
a) Displasia fibrosa ésea.

b) Neurofibromatosis.
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Categoria IV Craneosinostosis

La craneosinostosis es una entidad que se caracteriza por el cierre precoz de
una o mas suturas craneales, lo que produce un crecimiento y desarrollo
anormal del craneo. Este concepto agrupa varios tipos segun las suturas

afectadas y las malformaciones asociadas.®

Para comprender los resultados del cierre prematuro de una sutura es
esencial referirse a la denominada “Ley de Wirchow”, la cual, al soldarse
precozmente una sutura craneal, se altera el crecimiento 06seo. Este
crecimiento, que normalmente tiene lugar en sentido perpendicular a dicha
sutura, pasa a realizarse en forma compensatoria en otros sentidos
ocasionando una alteracion en el volumen o en la morfologia del crdneo y la

cara.?

La dismorfia craneal es de aparicién precoz, precediendo en algun tiempo a
las manifestaciones neuroldgicas que se pueden originar. Esta deformidad
esta directamente relacionada con la sutura afectada y, segun la

conformacién que adopte, recibira diferentes denominaciones.

La clasificacion mas utilizada por ser considerada util y practica corresponde
a la de los autores David y Poswillo que las divide en dos grandes grupos:®

A) No sindromaticas o simples
e Escafocefalia es el cierre precoz y exclusivo de la sutura sagital que
separa a los huesos parietales, lleva al crecimiento del craneo paralelo
a la sutura cerrada y a la imposibilidad de crecimiento transversal. El
resultado es una cabeza alargada en sentido anteroposterior que
recuerda a un barco volcado (figura 16).°
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e Braquicefalia es el cierre precoz y bilateral del complejo suturario
coronal, constituido a su vez por dos componentes; el primero fronto-
temporal cuyo compromiso originara un craneo corto y ancho, el
segundo etmoido-esfenoidal del cual resulta al comprometerse la
hipoplasia del tercio medio facial. Ocasiona exoftalmo, hipertelorismo y
retrusion del tercio medio facial (figura 17).°

e Trigonocefalia resulta del cierre prematuro de la sutura frontal o
metdpica. La frente es estrecha y prominente en su linea media con
una forma triangular y se aprecia hipotelorismo.

e Oxicefalia es el cierre precoz de todas las suturas del craneo. Los
antecedentes son de un cierre prematuro de fontanelas, en los cuales
existe un craneo arménicamente pequefio y cuyo diagndstico
diferencial se plantea con la microcefalia.®

e Plagiocefalia es el cierre prematuro que se limita a sélo una sutura
coronal. La deformidad es asimétrica con aplanamiento del lado

afectado e hipoplasia de la drbita correspondiente (figura 18).°

Figura 16 Escafocefalia. Figura 17 Braquicefalia.
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Figura 18 Plagiocefalia.

B) Sindromaticas o complejas
> Crouzon
> Apert

> Carpenter

> Chotzen

> Pfeiffer

> Otros Sindromes

Durante las ultimas dos décadas del siglo XX y actualmente en el siglo
XXI, las grandes y novedosas técnicas de biologia molecular nos han
brindado la oportunidad de conocer la complejidad de la morfogénesis
craneofacial, identificando el papel de varios genes implicados en el
desarrollo 6seo, como son por ejemplo, los genes de la familia HOX, SHH,
los factores de crecimiento fibroblastico, los retinoides, las proteinas
morfogénicas del hueso, los genes involucrados en la craneosinostosis y las
metaloproteinasas de matriz. Actualmente, existe la posibilidad de realizar
diagnésticos oportunos, abordajes multidisciplinarios adecuados y mejor
conocimiento de fisiopatologia de éstas enfermedades. 8
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CAPITULO 2 SINDROME DE TREACHER COLLINS

2.1 Definicion

El sindrome de Treacher Collins es un desorden de caracter genético
producido por una mutacion de los genes TCOF1, POLR1C y POLR1D,
habiendo sido descrito por primera vez en 1846 por Thompson y Toynbee, y
en 1900 fue Edward Treacher Collins quien describié sus principales
manifestaciones y le asigné el nombre con el cual se conoce a este

sindrome. 28

El cuadro clinico que presenta el Sindrome de Treacher Collins se
caracteriza por una anormalidad en el desarrollo de estructuras faciales y
craneales bilaterales, presentandose hipoplasia de huesos cigomaticos y del
maxilar inferior, alteracion en la audicién debido a malformaciéon de los
pabellones auriculares y de los conductos auditivos, alteraciones dentarias,
problemas en la vision, en el lenguaje, como también en la respiracion y
deglucion, que pueden llegar a ser potencialmente mortales de acuerdo a la

gravedad.20. 25, 26

En casos gravemente afectados, puede causar la muerte perinatal debido a
una via aérea comprometida. Por el contrario, las personas pueden verse tan
levemente afectadas que puede ser dificil establecer un diagnéstico
inequivoco Unicamente mediante un examen clinico. De hecho, algunos
pacientes solo son diagnosticados después del nacimiento de un nifio mas
gravemente afectado.

El sindrome de Treacher Collins no tiene cura, pero todas las

manifestaciones clinicas que presenta el paciente, pueden ser tratadas a

tiempo, evitando posibles complicaciones. 25 26
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2.2 Epidemiologia

Las anomalias craneofaciales representan aproximadamente un tercio de

todos los defectos congénitos de nacimiento.

Los defectos de nacimiento y las enfermedades genéticas son causa
importante de morbi-mortalidad, por lo que constituyen un problema de salud
publica. En México, segun el informe del Consejo Nacional de Poblacion
(CONAPO) , las enfermedades congénitas han aumentado a partir de 1997 y
desde entonces ocupan el segundo lugar de las causas de muerte en nifos
de uno a cuatro anos, la tercera en nifos de cinco a 14 afnos y como causa

de morbilidad general ocupa el numero 20.

El Sindrome de Treacher Collins afecta a hombres y mujeres en igual
namero. Se estima que la prevalencia esta entre 1 en 10,000-50,000
individuos en la poblacién general. Algunas personas levemente afectadas
pueden no ser diagnosticadas, lo que dificulta la determinacion de la

frecuencia real del trastorno en la poblacién general.

La prevalencia en este sindrome con una nueva mutacién sin antecedentes
familiares del trastorno ocurre en el 60% de los casos. Por otra parte, si uno
de los padres esta afectado por el sindrome, existe una probabilidad del 50%

de riesgo de transmitir el gen anormal a su hijo.
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Estos nifios presentan una alta tasa de mortalidad por presentar problemas
respiratorios desde los primeros dias de nacimiento. Las anormalidades
adicionales que pueden contribuir a las dificultades respiratorias o de
alimentacion incluyen el estrechamiento u obstruccion de las vias

respiratorias nasales (estenosis o atresia de coanas). 11,1520
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2.3 Etiopatogenia

El Sindrome de Treacher Collins es una condicidbn que presenta varias
anomalias craneofaciales, causadas por un trastorno en el desarrollo facial

caracterizada por una hipoplasia de porciones de la cara y del craneo.

El desarrollo craneofacial depende de una poblacién migratoria multipotente
de células de la cresta neural, que generan la mayor parte del hueso y el
cartilago de la cabeza y la cara.?°

El desarrollo de la cara y el craneo durante la embriogénesis es un proceso
complejo y orquestado que involucra la proliferacion celular, la diferenciacion,

la migracién y la apoptosis selectiva.

El desarrollo craneofacial fetal es una compleja serie de eventos que ocurre
entre la tercera y la octava semanas de gestacion. Durante las etapas
iniciales, se forman cinco procesos faciales (uno frontal, dos maxilares, dos
mandibulares) y luego se fusionan (en la sexta semana de gestacién) para

formar el rostro humano.2?

Las células de la cresta neural de la zona craneal y vagal van a dar lugar al
ectomesénquima de la regidn craneo-cérvico-facial y arcos branquiales, a
partir del cual se diferencian los procesos faciales. Una de las caracteristicas
mas importantes en la formacién de la cara la constituyen los
desplazamientos y multiplicacién celular que dan como resultado la

formacién de los mamelones o procesos faciales.”

La teoria clasica establece que la fisura ocurre cuando el proceso de fusion
se interrumpe. Sin embargo, otras teorias proponen que la patogénesis esta
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relacionada con el infarto de vasos sanguineos primordiales, bandas
amnidticas, falla de ciertas zonas de desarrollo de la cara para desarrollar
completamente, o errores en la migracién celular, penetracién vy

diferenciacion.

Cuando existe una interrupcion en la fusion de los componentes que daran
lugar a las estructuras de la cara, por algun factor genético y / o ambiental;
por ejemplo: exposicidbn prenatal a la radiacién, infecciones virales,
anomalias metabdlicas y compuestos teratogénicos; se interrumpira la
formacién de musculos, piel y hueso del craneo y cara, formando hendiduras
que generalmente afectan apertura bucal, malformaciones de diversas
porciones del oido externo y otras estructuras que se van formando en el

mismo tiempo de su desarrollo embriolégico. 11:14.20

El Sindrome de Treacher Collins puede ser el resultado de una penetracion
mesodérmica insuficiente que afecta el grosor del tejido blando y conduce a
aplasia o hipoplasia maxilar y cigomatico.

El sindrome de Treacher Collins es un desorden genético de caracter
autosémico dominante causado por una mutacion de los genes: TCOF1 que
se halla en el brazo largo (q) del cromosoma 5, en el locus o ubicacién 32 y
33.1.

La pequefia proporcidén (1%) de los casos de Sindrome de Treacher Collins
también se hereda de forma recesiva debido a mutaciones en POLR1C en el
cromosoma 6p21.1 y POLR1D en el cromosoma 13q12.2.13

El gen TCOF1 codifica una proteina llamada Treacle que juega un papel
esencial en la transcripcién ribosomal del acido ribonucleico (rRNA) vy la
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biogénesis del ribosoma y muestra expresion maxima en las células de la

cresta neural de los arcos faringeos.

Esta encargada de la migracibn de las estructuras de la cara, en
especial a las porciones derivadas del primer y segundo arco faringeo.

La proteina Treacle causa una reduccion en las células de la cresta neural,
que son necesarias para el desarrollo embrionario craneofacial por
transcripcion génica de ADN. También se ha asociado a la diferenciacién
celular o matriz extracelular. Actia sobre la interaccién y comunicacién de
otras proteinas del citoesqueleto con el nucleo, comportandose como factor

de transcripcion. 2529

La proteina Treacle esta implicada en la biogénesis ribosomal, transcripcién,
nucleogenesis y trafico de proteinas entre el nucleo y citoplasma, es
requerida para la formacion de células de la cresta neural y para la sobrevida
de las células neuroepiteliales. Las mutaciones de TCOF ocasionan
haploinsuficiencia de la proteina Treacle provocando pérdida de la habilidad
de las proteinas, para transportarse hacia el nucleo durante el desarrollo del
primer y segundo arco braquial lo que provoca deplecién de las células
neurales troncales por apoptosis, afectando a su migraciéon entre las

semanas 8 y-9 de gestacion. 1320, 22

El gen TCOF1 codifica el complejo de fosfoproteinas nucleolar de baja
complejidad que contiene senales de exportacion nuclear e importacion
nuclear en los dominios N y C, respectivamente, junto con un dominio de
repeticion central que esta sujeto a un alto grado de fosforilacion por caseina

quinasa.’®
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La mayoria de mutaciones ocurren en el dominio de importacion nuclear
(dominio N) que conduce a una pérdida de la sefal de importaciéon de
Treacle, sugiriendo que la ausencia de la localizacién nucleolar puede ser la

base de la patogénesis del Sindrome de Treacher Collins.

Los arcos branquiales formados durante la embriogénesis contienen una
gran cantidad de especies migratorias de células pluripotentes de la cresta

neural.24 26,29

Las células de la cresta neural se forman en el ectodermo neural en la placa
neural y migran desde el neuroepitelio. Esta migracion direccional esta
mediada por agentes quimicos atrayentes y repelentes, y por interacciones
de célula a célula, como la inhibicién por contacto. Estas células migran
posteriormente a objetivos craneofaciales y dan lugar a cartilago, tejido
conjuntivo, hueso y estructuras nerviosas de la cabeza y el cuello, como los
arcos branquiales; lo que sugiere que las mutaciones de TCOF1 interrumpen
la biosintesis del ribosoma en las células de la cresta neural y el
neuroepitelio, impidiendo una adecuada migracibn a las regiones
craneofaciales, dando lugar a malformaciones craneofaciales, caracteristicas

del Sindrome de Treacher Collins.13:28

Las mutaciones en los genes de POLR1C y POLR1D se han descubierto
en pacientes con Sindrome de Treacher Collins sin mutacién en TCOF1.13

El gen POLR1D, localizado en el cromosoma 13q12.2 que contribuye a
subunidades de ARN polimerasa | y lll. Ambas polimerasas tienen un papel
en el ARN ribosomal y la pequefia transcripciéon de ARN, respectivamente.
POLR1C, ubicado en el cromosoma 6p21.1, aporta subunidades a la ARN

polimerasa | y III.13
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Una serie de mutaciones en estos genes, ha sido recientemente
determinado, y se ha planteado la hipdtesis de que las reducciones en la
parte funcional de ARN polimerasa | o polimerasa Ill dan como resultado
cantidades inadecuadas de ribosomas maduros en el neuroepitelio y las
células de la cresta neural en un momento critico de la embriogénesis, lo que

lleva a la posterior activacién de la muerte celular. 13,20, 22

Los primeros conocimientos sobre los roles de POLR1C Y POLR1D en el
desarrollo embriolégico, al igual que el el gen TCOF1 se expresa con niveles
elevados en tejidos especificos como el 0jo, cerebro medio, sistema nervioso
central y los arcos faringeos y sus derivados, como el cartilago de Meckel y

la parte inferior mandibula.

La expresion de los genes POLR1C Y POLR1D indica una reduccion en el
namero de las células de la cresta neural maduros, que pueblan los arcos
faringeos; originando una hipoplasia de los derivados de los arcos faringeos,
observado en los pacientes con Sindrome de Treacher Collins.28 38

El papel de P53 en la fisiopatologia del Sindrome de Treacher Collins,
sugiere un papel distinguible de la biogénesis de los ribosomas maduros.

La proteina P53, derivada del gen Trp53, responde al estrés celular al
detener las células en la fase G1 del ciclo celular. P53 actua para mantener
el equilibrio entre la proliferacién celular y la apoptosis en todas las células
del cuerpo y se sienta en el epicentro de una serie de vias reguladoras
similares. Los pacientes con mutacién en el gen TCOF1, tienen una
alteraciéon en la expresion del gen Trp53, lo que da lugar a una
sobreactivaciéon de P53 y proteinas pro-apoptoticas, que predisponen a la
muerte celular en neuroepitelio. El hallazgo de apoptosis e hipoplasia
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neuroepitelial y de la cresta neural impide una adecuada migracion y
diferenciacion de las células destinadas a formar la estructuras
correspondientes a cara y craneo, dando lugar a las manifestaciones clinicas
craneofaciales que presentan los pacientes con Sindrome de Treacher

Collins.13
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CAPITULO 3 MANIFESTACIONES CLINICAS

Las anormalidades craneofaciales tienden a involucrar el subdesarrollo del
complejo cigomatico, los pomulos, las mandibulas, el paladar y la cavidad

bucal, lo que puede provocar dificultades respiratorias.

Ademas, las personas también pueden tener malformaciones oculares, una
inclinacidon hacia abajo de la apertura entre los parpados superiores e
inferiores y anomalias de las estructuras del oido externo y medio, que

pueden provocar la pérdida de la audicion (figura 19).12

También se han informado ocasionalmente como parte de la afeccion,
anomalias cerebrales y conductuales como la microcefalia y el retraso
psicomotor. Los sintomas especificos y las caracteristicas fisicas pueden
variar mucho de un individuo a otro. Algunas personas pueden estar tan
afectadas como para no ser diagnosticadas, mientras que otras pueden

desarrollar complicaciones que ponen en peligro la vida. 1420, 21,25
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Figura 19 Manifestaciones clinicas del Sindrome de Treacher Collins.
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3.1 Craneo y cara

Las anormalidades del Sindrome de Treacher Collins son tipicamente

simétricas casi idénticas en ambos lados de la cara.

Los pacientes exhiben pomulos subdesarrollados (hipoplasicos) o ausentes,
causando que esta area de la cara parezca plana o hundida.

El hueso de la mandibula inferior estd incompletamente desarrollado
(hipoplasia mandibular), causando que la barbilla y la mandibula inferior

parezcan anormalmente pequenas (micrognatia).

Ciertas estructuras 6seas (por ejemplo: procesos coronoides y condilar) que
anclan porciones del hueso de la mandibula inferior al musculo pueden ser

inusualmente planas o estar ausentes (figura 20).2°

Figura 20 Caracteristicas clinicas en cara

Los pacientes afectados también pueden exhibir subdesarrollo de la garganta
(hipoplasia faringea). La hipoplasia faringea con subdesarrollo de Ila
mandibula inferior (hipoplasia mandibular) y / o la pequefiez anormal de la
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mandibula (micrognatia) pueden contribuir a problemas de alimentacién y /
o dificultades respiratorias (insuficiencia respiratoria) durante la primera

infancia.

La cara tiene un perfil convexo con mentén y mandibula retrusivas, que

esta asociado con una maloclusion de clase Il (sobremordida).33 34 41

El craneo es dolicocéfalo en la mayoria de los casos, y la calvicie es una de

las caracteristicas mas frecuentes.

Las malformaciones craneo-orbito-cigomaticas incluyen un aumento de
valores de protrusion del globo, protrusion de la pared medial, y

disminucién de la longitud de la pared orbitaria lateral (figura 21).%°

Figura 21 Malformaciones craneo-orbito-cigomaticas
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El cuerpo del hueso cigomatico puede estar completamente ausente, aunque
es mas comun que esté presente pero con un aspecto contundente y

subdesarrollado.36: 37, 41

El cuerpo del hueso malar presenta una falta de desarrollo y en algunos
casos una ausencia completa sin fusion con los cigomaticos. Los procesos
cigomaticos en el hueso frontal presentan una marcada hipoplasia, al igual

que los musculos pterigoideos.

El hueso mastoides no esta neumatizado y frecuentemente se encuentra
esclerotico.

El condilo mandibular puede presentar una hipoplasia, se encuentra cubierta
con cartilago hialino o fibrocartilago.

Los senos paranasales son usualmente pequefios o completamente

ausentes. Existe una reduccién de la funcionalidad libre del espacio de las

porciones nasal, oral y laringea. 3% 35
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3.2 Ojos

Las diferencias en los ojos pueden dar a las personas afectadas una
apariencia facial triste (inclinacion antimongoloide). El sintoma ocular mas
comun es una inclinacién hacia abajo de la apertura entre los péarpados

superior e inferior (fisuras palpebrales). 30 36,39

Los sintomas adicionales incluyen una muesca del péarpado inferior o
hendidura del tejido del parpado faltante (coloboma del parpado), ausencia
parcial de pestafnas en el parpado inferior, ojos cruzados (estrabismo) y
conductos lagrimales estrechos (dacriostenosis) (figura 22). 3°
Ocasionalmente se observan malformaciones del globo ocular que pueden
incluir hendidura del tejido del iris faltante (coloboma del iris) u ojos
anormalmente pequefios (microftalmia).

La pérdida de vision puede ocurrir en algunos pacientes. El grado de
discapacidad visual varia segun la gravedad y la combinacién de
anormalidades oculares. Las anormalidades del parpado inferior pueden

causar que los ojos se sequen. 420,26

Figura 22 Coloboma del parpado
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3.3 Oidos

La formacidén de los oidos, inicia con la formacién de la placoda auditiva,
aproximadamente en la tercera semana del desarrollo, cuando a cada lado
de la cabeza del embrién se forma un engrosamiento del ectodermo, que
posteriormente nos dara las estructuras del oido interno. Cualquier error para
la transcripcion de seinales para la la formacion de dichas estructuras, traera
consigo problemas auditivos y en el equilibrio (aparato vestibular). 679 42

Las personas con Sindrome de Treacher Collins pueden desarrollar pérdida
de audicidén debido a la falla de las ondas de sonido que se llevan a cabo a
traves del oido medio (pérdida auditiva conductiva).

La pérdida auditiva conductiva generalmente es el resultado de
anormalidades que afectan las estructuras del oido medio. Pueden tener
malformaciones o ausencia de los tres huesos pequerios a través de los
cuales se transmiten las ondas sonoras en el oido medio (yunque, martillo y

estribo).

Ademas, las estructuras del oido externo a menudo estdn ausentes, son
pequeias o malformadas (microtia), con estrechamiento (estenosis) u
obstruccion (atresia) de los conductos auditivos externos, las orejas externas

pueden estar arrugadas o giradas (figura 23). 20,21, 30,42

Por el contrario, el oido interno generalmente no se ve afectado, aunque se
han reportado malformaciones del érgano espiral 6seo en el oido interno
(céclea) y las estructuras dentro del oido interno que juegan un papel en el

equilibrio (aparato vestibular).
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Los sintomas adicionales pueden incluir la presencia de pequefios
crecimientos de piel o fosas justo en frente del oido externo (etiquetas

preauriculares). 31:32

Figura 23 Pabellén auricular deformado
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3.4 Nariz y alteracion en la respiracion

El contorno nasal presenta un aspecto de pico de loro con la nariz ancha. La
longitud de la nariz no se altera, mientras que la punta es inclinada y

presenta desviacion del tabique nasal.

El angulo nasofrontal suele estar aumentado debido a la inclinacion del
puente nasal, lo que aparenta estar mas larga de lo comun; esto es causado
por la hipoplasia de huesos supraorbitales, del hueso malar y los arcos

cigomaticos. 1011, 14,20

Las fosas nasales son estrechas, los cartilagos alares se visualizan
hipoplasicos, asi como la faringe y los senos paranasales poco

desarrollados.

La atresia de coanas, es una anomalia muy frecuente en las personas que
presentan Sindrome de Treacher Collins. Se diagnostica al nacer al
momento de que se introduce una sonda para aspirar las secreciones del
recién nacido, se detecta una obstruccién, que se relaciona posteriormente

con problemas para respirar 0 apnea del suefo.
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El diagnéstico definitivo se realiza con una tomografia computarizada, donde
se observa la obstruccion coanal bilateral , y es confirmado por medio de una

nasofibroscopia (figura 24). 20:21,33, 35

Figura 24 Atresia de coanas

Los nifios pueden experimentar apnea obstructiva del suefio que se
caracteriza por interrupciones cortas repetidas de la respiracién normal y el
movimiento del aire durante el suefio. En algunos individuos severamente
afectados, pueden desarrollarse dificultades respiratorias potencialmente
mortales. Por lo que en es necesario la intervencion de un equipo meédico,
que tendra que realizar una intubacidbn endotraqueal o bien wuna

traqueostomia. 23 42
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3.5 Sistema nervioso

Aproximadamente el 5% de las personas con Sindrome de Treacher Collins
muestran déficits de desarrollo o problemas neuroldgicos, como retraso
psicomotor. Sin embargo, la inteligencia generalmente no se ve afectada por
el desarrollo normal del lenguaje. Sin embargo, los problemas con el
desarrollo del habla pueden ocurrir debido a la pérdida de la audicién, el
paladar hendido o las dificultades para producir sonidos debido a la

distorsion estructural.

No existe evidencia de que el retraso mental sea una caracteristica de este
sindrome pues segun estudios realizados, se determina que el 5% de los
pacientes afectados por el Sindrome de Treacher Collins sufren de retraso

psicomotor. 13,20

La inteligencia sélo se ve afectada por las anormalidades en el desarrollo del
habla debido a la deficiencia en la audicidn.

Hoy en dia se conoce que los nifios con Sindrome de Treacher Collins son
tan inteligentes como otros nifios siempre y cuando reciban los mecanismos

de estimulo y tratamientos apropiados.

Se recomienda a los familiares que asistan a terapia psicolégica, ya que en

ocasiones sufren de depresién o baja autoestima. 1437
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3.6 Deglucion

Los pacientes afectados con el Sindrome de Treacher Collins presenta
subdesarrollo de la garganta (hipoplasia faringea). La hipoplasia faringea con
subdesarrollo de la mandibula inferior (hipoplasia mandibular) y / o la
pequefiez anormal de la mandibula (micrognatia) pueden contribuir a
problemas de alimentacién y / o dificultades respiratorias (insuficiencia

respiratoria) durante la primera infancia. 2°

La micrognatia puede desencadenar serios problemas al respirar y deglutir,
pues existe glosoptosis que se produce cuando la lengua se desplaza, en

cavidad bucal, mas posteriormente de lo normal.
Existen también inconvenientes en la deglucién, la alimentacién del nifio se

obstaculiza, por ello, en casos graves se requiere el empleo de un tubo

gastrico para la nutricion suplementaria. 2% 3¢
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3.7 Manifestaciones bucales

El espacio retrofaringeo reducido puede causar discrepancias en la
erupcién dental y en la oclusién. El reducido espacio, la insuficiencia del
velo faringeo y alteraciones en la articulacion temporomandibular
provocan perturbaciones en la respiracion y, en casos graves, se
observa paladar hendido o fisurado, completo o incompleto, o la
combinacién de labio y paladar hendido bilateral o unilateral.

En la literatura, los reportes de casos con referencia a aspectos bucales
es muy limitado, pero se sabe que al menos el 60% de los casos de

este sindrome cursan con anomalias dentales.

Presentan desviacion de la linea media, una mordida abierta anterior y, en
menor porcentaje, también se observa una mordida abierta posterior,
teniendo mas frecuencia en el lado derecho. Se puede apreciar una
sobremordida profunda anterior, una protrusiébn aparente debido a la
micrognatia que presentan.(figura 25,26)17- 18,19, 33, 21, 41

Figura 25 Sobremordida.
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Figura 26 Micrognatia.

En algunos casos se puede apreciar una macrostomia, es decir, un
ensanchamiento de la apertura bucal por lateralizacion de la comisura
labial, llegando al borde anterior del masetero a veces muy raramente al

pabelldn auricular, pudiendo ser bilateral o unilateral.1?: 18 19, 25,33,

Estudios cefalométricos revelan que tienen un crecimiento a favor de las

manecillas del reloj y una maloclusion Clase 11.218

Los hallazgos dentales incluyen dientes supernumerarios impactados en

la regién anterior del maxilar, hipoplasia, y alteraciones de la posicion de

los incisivos centrales superiores. 834

Se incluye otra anormalidad como lo es la displasia de la articulacion
temporo mandibular.(figura 27).2% 30
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Figura 27 Displasia de la articulacion temporo mandibular.

Trastornos en la forma de los dientes, una opacidad de esmalte en
especial en denticibn permanente, incisivos, premolares y molares,
hipoplasia del esmalte, presentando los dientes un color blanco
cremoso, presentan una agenesia dental que parece afectar mas a las
mujeres que a los hombres y que se presenta con mayor frecuencia en
la denticiébn permanente,®® microdoncia, rotaciones en los dientes,
principalmente en incisivos y premolares, y una posicion ectopica de los
dientes.

Cerca de un 33.3% es la prevalencia de la agenesia dental que padecen
estos nifos, la cual afecta principalmente:

a) En el maxilar: Los segundos premolares, incisivos laterales y
caninos.

b) En la mandibula: Los segundos premolares.

Casi la mitad de los individuos con Sindrome de Treacher Collins presentan

displasia o aplasia de glandulas salivales mayores, lo que puede aumentar
significativamente el riesgo de padecer caries.
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CAPITULO 4 DIAGNOSTICO

El diagnéstico del Sindrome de Treacher Collins se basa en una evaluacion
clinica exhaustiva, un historial detallado del paciente y la identificacién de
hallazgos fisicos caracteristicos, asi como estudios de imagen y pruebas
geneéticas que nos ayudaran a confirmar con certeza el diagnostico.

Los parientes, especialmente los padres y hermanos, de un individuo
diagnosticado con Sindrome de Treacher Collins deben ser examinados
cuidadosamente porque los casos leves a menudo pasan desapercibidos y
no son diagnosticados.

4.1 Diagnostico prenatal
Las pruebas genéticas moleculares para confirmar un diagndstico estan
disponibles a través de laboratorios de investigacibn académicos y
comerciales para detectar mutaciones en los genes TCOF1.

Aproximadamente el 90-95% de los individuos tienen una mutacion
identificable del gen TCOF1. La mutacién se puede detectar antes del
nacimiento (prenatalmente), mediante técnicas especiales que nos ayudaran
a identificar anomalias durante el desarrollo intrauterino. Permitiendo a los
padres tomar las medidas necesarias, y buscar opciones terapéuticas que su

hijo requerira al nacer.

Las indicaciones para el diagnéstico prenatal es la edad materna avanzada y
antecedentes familiares con desérdenes hereditarios.

Existen diferentes maneras para realizar el diagnéstico prenatal y se dividen

en no invasivas e invasivas.
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Las técnicas de diagndstico prenatal no invasiva encontramos los
ultrasonidos o ecografias; en la actualidad y con los avances de la

tecnologia el ultrasonido nos arroja mejores imagenes para confirmar

alteraciones en el desarrollo de un feto (figura 29).8 1416, 20

Figura 29 Ultrasonido de un feto de 20 semanas de gestacion, presentando

micrognatia.
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e La ecografia fetal, que usa ondas de sonido reflejadas para crear una
imagen del feto en desarrollo, puede revelar hallazgos caracteristicos
que sugieren Sindrome de Treacher Collins.6: 20

e Se ha estudiado y comparado, el empleo del ultrasonido 3D, el cual ha
tenido mayor sensibilidad que el ultrasonido convencional. El uso del
ultrasonido 3D supone entonces la ventaja de ofrecer una imagen mas
real de la cara del producto, y brindar mejor consejeria a los padres

para ayudarlos a comprender el padecimiento.

Por otra parte, las técnicas diagndsticas prenatales invasivas son aquellas en
las que se invade o se introduce fisicamente dentro del espacio o entorno
fetal, por ejemplo, pinchar el saco amniético para extraer liquido. Por lo que

todas ellas deben ser realizadas bajo un estricto control de esterilidad.

Estas técnicas deben realizarse durante unas semanas concretas de la
gestacion, para aumentar las posibilidades de obtener un resultado y al
mismo tiempo disminuir el riesgo de aborto y siempre deben ser efectuadas

bajo control ecografico.

Si se quiere realizar estudios cromosémicos, se puede utilizar cualquiera de
las técnicas que se mencionan a continuacion. Sin embargo, las que suelen
ser mas recomendables por poderse hacer antes y con mayor experiencia

son la biopsia coridnica y la amniocentesis.®
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Biopsia de corion
m  Se denomina biopsia de corion a la obtencion de vellosidades

procedentes del area coriénica de la placenta en desarrollo.
Esta debe ser siempre efectuada bajo control ecografico, ya
sea en forma transcervical o transabdominal, mediante un

catéter o una pinza adecuada a la edad gestacional.

Con fines de diagnéstico prenatal de defectos cromosdémicos o
enfermedades hereditarias por alteraciones del ADN, la edad
gestacional Optima se situa entre las 11-12 semanas de
gestacion.

Las vellosidades coridnicas son un excelente material para
efectuar estudios moleculares de ADN y determinaciones

enzimaticas.

e Amniocentesis

m Consiste en la extraccibn de liquido amniético mediante

puncién transabdominal bajo control ecografico.

Con fines de diagnosticos cromosémicos o enfermedades
hereditarias por alteraciones del ADN, habitualmente se realiza
entre las 14 — 20 semanas de gestacion, (idealmente entre las
15 — 17 semanas de gestacién), obteniéndose entre 15y 20 ml

de liquido amniético.
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e Funiculocentesis u obtencion de sangre fetal

m Consiste en la obtencién de sangre fetal mediante puncion
directa de los vasos funiculares bajo control ecografico.

m Sus principales aplicaciones son: el estudio rapido de los
cromosomas del feto (el resultado puede obtenerse entre las 24
— 48 horas), el estudio inmunolégico del mismo y el estudio de
determinadas hemopatias o enfermedades de la sangre.

m Esta prueba se puede realizar a partir de la semana 20 de

gestacion hasta el final del embarazo.

e Embriofetoscopia
m La embriofetoscopia consiste en la visualizacion directa del
embridén o feto durante el embarazo a través de un instrumento
llamado endoscopio o fetoscopio.
m Permite detectar malformaciones congénitas y enfermedades

hereditarias.

64



4.2 Diagndstico de las alteraciones craneofaciales
Los estudios de rayos X especializados confirmaron la presencia y / o el
alcance de ciertas anomalias craneofaciales observadas. Por ejemplo, tales
pruebas de imagen muestran la pequefiez anormal de la mandibula
(micrognatia) debido al subdesarrollo del hueso de la mandibula inferior
(hipoplasia mandibular), la presencia y / o extension de la hipoplasia que
afecta ciertas partes del craneo y / o la presencia de malformaciones

adicionales del oido que no se pueden ver durante la evaluacion clinica

La cefalometria es otro adyuvante en el estudio de este tipo de pacientes.
Permite estudiar el comportamiento de crecimiento craneofacial, permitiendo

ademas elaborar estrategias de tratamiento o determinar pronéstico.

La tomografia axial computada es una de las herramientas diagndsticas mas
ampliamente empleada y recomendada, ya que permite analizar el tejido
6seo y blando. La ortopantomografia, la tomografia axial computarizada,
tomodensitometria, TAC con reconstruccion 3D y resonancia magnética
nuclear son estudios de gabinete con gran utilidad diagnéstica, ya que
permiten definir con precision las alteraciones y pueden ser de gran ayuda
para el abordaje quirlrgico posterior. % 16
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4.3 Diagndstico diferencial

El diagnéstico diferencial de este padecimiento comprende el grupo de las
disostosis craneofaciales, donde se incluyen otras enfermedades raras y
complejas, que comparten caracteristicas similares con el Sindrome de

Treacher Collins.

Existen muchas ocasiones, en las que el nivel de expresividad que presenta
el sindrome en el neonato, es muy leve o moderado, lo que hace dificil el
diagndstico a primera instancia, por lo que antes de realizar mas estudios o
el diagnostico definitivo es preciso tener en mente algunos sindromes que
por sus caracteristicas clinicas, se correlacionan entre si.20 40

Sindrome de Nager (disostosis acrofacial, tipo Treacher Collins con
anomalias de las extremidades)

e Es un trastorno hereditario raro caracterizado por malformaciones
craneofaciales similares a las de los del Sindrome de Treacher Collins
qgue se presentan en asociacion con anormalidades de los brazos, las
manos y / o los pies.

e Las malformaciones craneofaciales incluyen hipoplasia malar,
hipoplasia mandibular, micrognatia, orejas externas hipoplasicas,
malformacion de los canales auditivos externos, fisuras palpebrales
inclinadas hacia abajo, falta o ausencia de las pestafas inferioresy / o
parpados superiores caidos (ptosis).

e Las anomalias de las extremidades incluyen subdesarrollo o0 ausencia
de pulgares, ausencia de uno de los huesos en los antebrazos (radio),
fusion anormal de los huesos en los antebrazos (sinostosis
radiocubital) y sindactilia.

e El sindrome de Nager generalmente se hereda como una causa de

rasgo autosémico dominante en el cromosoma 1q (figura 30).%”
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Figura 30 Sindrome de Nager

El sindrome de Miller (disostosis acrofacial postaxial)

Es un trastorno hereditario raro que se caracteriza por malformaciones
craneofaciales que se producen en asociacién con anormalidades de los
brazos, las manos y / o los pies.

e Las malformaciones craneofaciales incluyen hipoplasia malar,
micrognatia, cierre incompleto del techo de la boca (paladar hendido);
orejas pequenas, sobresalientes, "en forma de taza"; y / o ausencia de
tejido (colobomas) en los parpados inferiores.

e Existe hipoplasia en miembros, sindactilia, y / o ausencia de ciertos
dedos de manos y pies; posicionamiento incorrecto de ciertos dedos
de los pies; y / o desarrollo inadecuado y / o fusidbn anormal de los
huesos en los antebrazos (sinéstosis radiocubital), causando que los
antebrazos parezcan excepcionalmente cortos. Anormalidades fisicas
adicionales pueden ocurrir en algunos pacientes (figura 31).
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e El sindrome de Miller se hereda como un rasgo autosémico recesivo

causado por mutaciones en el cromosoma 16q.%% 22

Figura 31 Sindrome de Miller.

El Sindrome de Goldenhar
e Es wuna displasia Oculo-auriculo-vertebral, en el que Ilas
caracteristicas clinicas que aparecen casi siempre son unilaterales;
consisten en: microsomia hemifacial, asociado a defectos vertebrales
(hemivértebras, hipoplasia y cotillas anormales), y a malformaciones

oculares y auditivas (figura 32). 20.33.36
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Figura 32 Sindrome de Goldenhar.

Microsomia hemifacial.
e Es un trastorno poco frecuente que se caracteriza por anomalias
craneofaciales que afectan la mandibula, la boca y los oidos, ademas
de anomalias craneales extracardiacas de los sistemas cardiaco,

esquelético, renal y extremidades (figura 33). 20:33,36
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Figura 33 Microsomia hemifacial.
La secuencia de Pierre Robin (Sindrome de Pierre Robin)

e En la secuencia de Pierre Robin, la hipoplasia de la mandibula da
como resultado
desplazamiento posterior de la lengua, evitando el cierre del paladar y
produciendo una fisura palatina.

e La clasica triada de micrognatia, glosoptosis y obstruccidn respiratoria.
Esta dificultad respiratoria caracteristica de estos pacientes sobre todo
durante el periodo de recién nacidos, esta dado por una hipoplasia
mandibular que provoca la retroposicién lingual, lo que obstruye el

paso de aire. 20223235
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4.4 Pronostico

El prondstico para las personas que presentan Sindrome de Treacher Collins
variara en funcién de la gravedad que se presente el sindrome.

En las presentaciones mas graves, los neonatos nacen con dificultad para
respirar, por lo que seria mortal si no hay un equipo especializado en ese
momento para tratar los datos de dificultad respiratoria en el recién nacido
con Sindrome de Treacher Collins. El diagnostico precoz es esencial, para
tener oportunamente el equipo y opciones de tratamiento para los pacientes

que nacen con esta patologia.

Cuando la afeccion es leve y hay un buen tratamiento para corregir las
malformaciones craneofaciales que pudieran presentar y un buen manejo de
la via aérea desde el nacimiento, estos pacientes tienen un progreso
significativo, junto con el equipo de especialistas y una buena red de apoyo
familiar, los pacientes con Sindrome de Treacher Collins crecen hasta
convertirse en adultos de inteligencia normal, que se desenvuelven de

manera integra, tanto personalmente como socialmente.

La atencion por medio de la estimulacion temprana vy fisioterapia llegan a
presentar un mejor desarrollo intelectual, fisica y mentalmente, asi como una
mejor calidad de vida. Sin embargo es aconsejable que las personas que
presentan Sindrome de Treacher Collins y sus familiares lleven un
tratamiento psicoldgico, ya que la mayoria llegan a presentar depresion, y

episodios de baja autoestima, debido a su aspecto facial.

Los pacientes con Sindrome de Treacher Collins necesitan una serie de

cirugias reconstructivas. En familias con pocos recursos econdémicos, los
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tratamientos suelen ser de alto presupuesto, por o que pueden acercarse a
asociaciones especiales que financian las cirugias mas importantes que los
pacientes necesitan.

La prevencion solo se puede realizar mediante asesoramiento genético y un
diagnostico prenatal oportuno.
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4.5 Consejo genético

El asesoramiento genético es un proceso de comunicacion acerca de los
problemas humanos asociados con la ocurrencia, o0 riesgo de ocurrencia y

repeticion, de un desorden genético familiar.

Debe ser proporcionado con imparcialidad, para alcanzar la finalidad de
ayudar al individuo, o la familia, para afrontar su situacion relacionada con la
enfermedad, por medio de informacion clara para comprender los aspectos
médicos, modo de herencia y riesgos de repeticion que les permita tomar

decisiones razonadas acerca del motivo de su consulta.

La finalidad de la informacion es ayudar al individuo, o a la familia, para
afrontar su situacién relacionada con la enfermedad por la que consulta.
Debido a la complejidad que puede tener su problematica, el asesoramiento
genético debe incluir suficiente informacion, de tal manera que quien la
recibe pueda:

e Comprender los aspectos médicos, incluyendo el diagndstico, curso
probable de la enfermedad y manejo posible.

e Apreciar la forma en que la herencia contribuye para producir la
enfermedad y en el riesgo de repeticion.

e Entender las posibilidades del riesgo de repeticion.

e Escoger el curso de accion que parece apropiado debido al riesgo,
metas familiares, estandares éticos y religiosos y actuar de acuerdo
con esta decision.

e Hacer el mejor ajuste posible a la patologia en un miembro afectado
de la familia y/o al riesgo de repeticidon de este desorden.

El asesoramiento genético se proporciona, en general en todo el mundo, por
médicos genetistas 0 médicos con conocimientos avanzados en genética.
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Sin embargo, debido a la diversificacion de los motivos por los que se busca
asesoria genética, y por los avances recientes en el diagnostico de
patologias con componente genético parcial, este proceso de informacién se
ha extendido a diferentes disciplinas que no son de manejo predominante del

genetista.

Los avances en el conocimiento de la genética han creado la necesidad de
proporcionar asesoramiento en todas las areas del cuidado primario de la
salud y en especialidades diversas, por o que se ha abierto la posibilidad de
que el asesoramiento genético, al menos en estos campos u otras similares,
sea proporcionado en el futuro por meédicos u otro personal de salud

preparado especificamente para este fin. 1229
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CAPITULO 5 TRATAMIENTO Y REHABILITACION

No hay cura para el Sindrome de Treacher Collins. El tratamiento se dirige a

los sintomas especificos que son evidentes en cada individuo.

El tratamiento puede requerir los esfuerzos coordinados de un equipo de
especialistas. Los pediatras, otorrinolaringélogos, cirujanos maxilofaciales,
odontopediatras, ortodoncistas, cirujanos plasticos, fonoaudidlogos,
audidlogos, oftalmdlogos, psicélogos, genetistas y otros profesionales de la
salud pueden necesitar planificar sistematica y exhaustivamente el

tratamiento del nino afectado.

Los médicos monitorean regularmente a las personas con Sindrome de
Treacher Collins para detectar ciertas anormalidades que pueden estar
asociadas con el trastorno. Por ejemplo, la audiciéon de un individuo afectado
debe ser monitoreada cuidadosamente para detectar cualquier aparicion de
pérdida auditiva. La evaluacién de la audicién de un bebé es critica. Se debe
realizar una evaluacion completa y temprana, incluso antes de un afo de

edad y luego anualmente, para asegurar un desarrollo del habla adecuado.
20, 31

Se usa oftalmoscopio para visualizar el interior del ojo y detectar cualquier
posibilidad de deterioro visual. Este examen es importante para asegurar
pasos preventivos apropiados y / o tratamiento rapido para aquellos que
exhiben anormalidades de los ojos en asociacién con Sindrome de Treacher
Collins (p. €j. colobomas, estrabismo, microftalmia).

Las personas afectadas también deben controlarse por anomalias
mandibulares y dentales. La intervencién temprana es importante para

asegurar que los niflos afectados alcancen su potencial.
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Los servicios especiales que pueden ser beneficiosos pueden incluir terapia
del habla, apoyo social especial y otros servicios médicos, sociales y / o
vocacionales. El asesoramiento genético sera beneficioso para las personas

afectadas y sus familias. 37

Cirugia

En algunos pacientes, puede ser necesaria la reconstruccion quirdrgica de

malformaciones craneofaciales.

La cirugia se puede realizar para reparar el paladar hendido, reconstruir la
mandibula o reparar otros huesos en el craneo (p. ej. huesos malares,

complejo cigomatico).

Los procedimientos quirurgicos especificos utilizados y la edad en que se
realiza la cirugia dependen de la gravedad de las malformaciones, la salud
general y las preferencias personales. Por ejemplo, diferentes anomalias
pueden tratarse a diferentes edades.
e El paladar hendido a menudo se corrige alrededor de 1-2 afos de
edad.
e La reconstruccion cigomatica y orbitaria generalmente ocurre
alrededor de los 5-7 afnos de edad.
e La reconstruccién del oido externo e interno usualmente ocurre
alrededor de los 6 afos de edad.
e EIl alargamiento o reconstruccion del hueso mandibular (distraccion
mandibular)  puede variar desde recién nacido hasta afos de
adolescente, dependiendo del grado y la gravedad de la afeccién.

Las vias respiratorias obstructivas pueden ser un problema grave que no
siempre es obvio para los padres o los médicos. Se puede usar un estudio
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de suefo o de siesta para ayudar a determinar la gravedad de la obstruccion
y puede influir en el plan de tratamiento. En personas gravemente afectadas,
se puede insertar un tubo quirdrgicamente en la trdquea para mantener una

via aérea efectiva, un procedimiento llamado traqueostomia. 8 20,23

Se puede implantar quirdrgicamente un tubo en el estémago para asegurar
que los bebés afectados que experimentan dificultades de alimentacion
reciban una cantidad suficiente de calorias (gastrostomia).

Se pueden requerir multiples cirugias para tratar las diversas anomalias
craneofaciales potencialmente asociadas con el Sindrome de Treacher

Collins. 25,31

A pesar del numero de cirugias, los resultados varian de una persona a otra

y el resultado final rara vez es completamente correctivo.

En algunas personas, se puede realizar una operacion para ayudar a corregir
las malformaciones del oido medio y la pérdida de audicién conductiva
asociada. Sin embargo, audifonos especializados como audifonos anclados
en los huesos (BAHA) pueden ser suficientes en lugar de cirugia en la
mayoria de los pacientes.

Los audifonos anclados en los huesos transmiten el sonido directamente a
través del hueso hacia el oido interno, evitando el canal auditivo externo y el
oido medio (los cuales a menudo se ven afectados en las personas con
Sindrome de Treacher Collins) Se puede realizar cirugia reconstructiva para

corregir las malformaciones del oido externo por razones estéticas. 313435
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Terapias adicionales

En individuos con Sindrome de Treacher Collins que exhiben anormalidades
oculares y discapacidad visual asociada, se pueden usar lentes correctivos,
lentes de contacto, cirugia y / u otras técnicas de apoyo para ayudar a
mejorar la visiobn en algunos casos. Se pueden usar dientes artificiales
(prétesis totales), implantes dentales, aparatos ortopédicos, cirugia dental y /

u otros procedimientos correctivos para corregir anomalias dentales. 17> 37
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5.1 Atencion bucodental

El Sindrome de Treacher Collins es de gran interés para muchos
especialistas entre los que se encuentran: cirujanos dentistas,
odontopediatras, ortodoncistas, cirujanos maxilofaciales, entre otros que son
parte del tratamiento multidisciplinario que necesitan estos pacientes.

El tratamiento dental de estos pacientes puede ser complejo debido al dificil
manejo de los nifios con discapacidad auditiva y micrognatia, que a menudo
excluyen la atencién ambulatoria y requiere anestesia general en algunos

casos, es decir, la atencion intrahospitalaria.

Los pacientes a menudo requieren cirugia ortognatica con impactacion
maxilar anterior y extrusion maxilar, abriendo asi la via aérea nasofaringea

posterior.

En el tratamiento quirdrgico de la mandibula o del maxilar, posiblemente sea
necesario realizar extracciones, con mayor frecuencia los premolares, este
tratamiento de cirugia maxilofacial que busca corregir el apifiamiento dental y
la normalizacién de la inclinacién de los incisivos, en la preparacion para la
reposicién estética de los maxilares para restaurar la oclusion y la altura
facial, presenta mejores resultados cuando se realiza en combinacidén con un

correcto tratamiento de ortodoncia.

El cirujano dentista proporciona limpiezas dentales con regularidad para
evitar caries, ya que estos pacientes presentan displasia o aplasia de
glandulas salivales mayores, lo que provoca xerostomia, se requiere de una
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revisidn cada 3 meses para fluoroterapia para la proteccion del diente ya que
con la hipoplasia del esmalte se unen diversos factores para la acumulacion
de placa dentobacteriana, por los posibles problemas en érganos como el
corazon, sera necesario, antes de cualquier procedimiento dental, suministrar
antibiéticos profilacticos para reducir el riesgo de desarrollo de una

endocarditis infecciosa.

En su atencion en el sillon dental se buscara la posicion de Fowler
Intermedia, en la cual el paciente se encuentra sentado y parcialmente
reclinado, sus rodillas pueden o no estar recogidas debido a su estado

comprometido de vias aéreas. 17> 37 26
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CONCLUSIONES

El Sindrome de Treacher Collins, se caracteriza por tener varias anomalias
en cara, craneo, boca y en algunas ocasiones, puede abarcar mas 6rganos,
se clasifica de acuerdo a su grado de severidad dependiendo de las

anormalidades que se presenten.

En los ultimos afos con los avances médicos se ha aumentado la esperanza

de vida en pacientes que padecen el Sindrome de Treacher Collins.

Por lo cual se deben conocer las caracteristicas especificas de los diferentes
trastornos, con el fin de realizar una correcta seleccion de tratamiento,
mejorar la calidad de vida del paciente y saber las medidas de prevencién
que se deben tomar ya que si somos la primera instancia a la que se acerca
el paciente debemos saber cdémo canalizar al paciente a los diferentes
especialistas e instituciones para que tengan una correcta rehabilitacion tanto

estética como funcional.

Este sindrome carece de tratamiento definitivo, sbélo puede aplicarse
tratamiento correctivo de las alteraciones faciales, oculares, auditivas y
malformaciones del maxilar y/o mandibula, para la prevencién de caries

enfermedades periodontales.

El sindrome de Treacher Collins es uno de los trastornos genéticos con
mayor numero de defectos craneofaciales y bucales, no obstante hace
falta estudios de incidencia en nuestro pais, ya que se sabe que el
namero de casos ha aumentado, sin embargo las instituciones publicas
no tienen datos estadisticos actualizados.
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