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RESUMEN

Antecedentes: El Sindrome de Stickler es una colagenopatia multisistémica encontrada con
frecuencia por los oftalmdlogos debido a la alta tasa de complicaciones oculares como
miopia congénita, catarata lamelar, y desprendimiento de retina. Se considera la causa
mds comun de desprendimiento de retina familiar y la causa mas comun de
desprendimiento de retina infantil, por lo que la deteccién y el diagndstico tempranos son
fundamentales para mejorar el resultado y prondstico visual de estos pacientes. Objetivo:
El objetivo de este presente estudio es reportar dos casos de pacientes, madre e hija, con
Sindrome de Stickler, ambos con desprendimiento de retina, capturando las caracteristicas
clinicas tanto oculares como no oculares. Materiales y Métodos: se reportan dos casos de
Sindrome de Stickler. Resultados: puntos para el diagndstico clinico caso 1: 8 puntos, caso
2: 3 puntos. Discusion: El caso 1, con un resultado de 8 puntos, con criterios mayores
oftalmoldgicos, auditivos y orofaciales, y menores en anormalidades esqueléticas e
historia familiar, se considera con diagndstico clinico de Sindrome de Stickler; el caso 2 se
obtuvo un resultado de 3 puntos, con un criterio mayor oftalmolégico y un menor de
historia familiar, se considera con sospecha clinica de Sindrome de Stickler. Conclusion: Es
la principal causa de desprendimiento de retina regmatégeno hereditario y
desprendimiento de retina regmatdgeno en la infancia, por lo que es importante su
diagndstico pronto para evitar estas complicaciones, asi como el estudio de familiares
directos. El diagnéstico clinico se basa en criterios diagndsticos, sin embargo, se

recomienda también el estudio genético.



INTRODUCCION

El Sindrome de Stickler es una colagenopatia multisistémica encontrada con frecuencia por
los oftalmdlogos debido a la alta tasa de complicaciones oculares como miopia congénita,
catarata lamelar, y desprendimiento de retina. También se encuentra afectacion en el oido,
como la pérdida auditiva tanto conductiva como neurosensorial de alta frecuencia; en las
articulaciones como en la hipermovilidad y artritis prematura: y en la cara y paladar como

la hipoplasia de la mitad de la cara, secuencia de Pierre Robin y paladar hendido.

Se considera la causa mas comun de desprendimiento de retina familiar y la causa mas
comun de desprendimiento de retina infantil, por lo que la deteccidn y el diagndstico
tempranos son fundamentales para mejorar el resultado y prondstico visual de estos

pacientes.

El Sindrome de Stickler es causado por variantes genéticas en los genes que codifican o
afectan el ensamblaje de los tipos de colageno Il, IX y XI, y se puede heredar tanto en
modos de herencia dominantes, siendo lo mas frecuente, como recesivos, en los casos

mas raros.

La forma mas comun es el Sindrome de Stickler tipo 1, causado por variantes
heterocigoticas de pérdida de funcion de COL2A1 que causan haploinsuficiencia. Estos
pacientes tienen un riesgo muy alto de desprendimiento de retina, superior al 50 % de
riesgo de por vida, y si tienen desprendimiento de retina en un ojo, tienen mas del 80 % de

posibilidades de desprendimiento de retina en el otro ojo.

Por lo anterior, en el presente estudio, se analizaran dos casos clinicos de dos pacientes
del Instituto Nacional de Rehabilitacién con el diagndstico de Sindrome de Stickler con el
objetivo de esclarecer la prevalencia, incidencia, factores de riesgo, genética,
fisiopatologia, presentacién clinica tanto ocular como sistémica, los métodos de

diagnéstico del Sindrome de Stickler y con ello lograr establecer un tratamiento temprano



y una profilaxis oportuna en las préximas generaciones para evitar el desprendimiento de

retina y ceguera.

OBIJETIVO

Objetivo general:

El objetivo de este presente estudio es reportar dos casos de pacientes, madre e

hija, con Sindrome de Stickler, ambos con desprendimiento de retina, capturando

las caracteristicas clinicas tanto oculares como no oculares.

Objetivos secundarios:

Se hace una revision bibliografica sobre las alteraciones genéticas que
conllevan al Sindrome de Stickler, asi como las variables heredables
autosdmicas dominantes y recesivas.

Se detallan las caracteristicas fenotipicas oculares y no oculares de los
pacientes con Sindrome de Stickler, de acuerdo con el tipo y gen
alterado.

Se explican las complicaciones que se presentan a través de la historia
natural de la enfermedad, centrandonos en el desprendimiento de
retina.

Se exponen los criterios tanto clinicos como genéticos utilizados para
el diagndstico del Sindrome de Stickler.

Se revisan las técnicas profilacticas utilizadas para evitar el

desprendimiento de retina en el Sindrome de Stickler.



MARCO TEORICO

El sindrome de Stickler es un trastorno hereditario del tejido conectivo, que generalmente
es causado por variantes patogénicas de los genes que codifican los colagenos fibrilares I,
IX y XI, que se encuentran en el humor vitreo, asi como en el cartilago hialino y eldstico.
Afecta a 1 de cada 7500 a 9000 recién nacidos, y es la principal causa de desprendimiento
de retina regmatégeno hereditario y desprendimiento de retina regmatdégeno en la
infancia. (1) Se informé que el 50-73% de los pacientes desarrollaron RD en su vida, y hasta

el 75% de los pacientes fueron bilaterales. (2)

El sindrome es un trastorno hereditario del tejido conectivo del colageno fibrilar asociado
con megaloftalmos congénitos, desprendimiento de retina, sordera, paladar hendido,
secuencia de Pierre-Robin, hiperlaxitud articular y artritis prematura. Ha surgido como la
manifestacion mas comun del espectro de colagenopatias tipo II/XI, que también incluye
displasia congénita espondiloepifisaria (SEDC), displasia de Kniest, displasia metatrdpica y

acondrogénesis tipo Il. (3)

El sindrome de Stickler fue informado por primera vez por Gunnar Stickler et al. en 1965
como “artro-oftalmopatia progresiva hereditaria”, inicialmente se pensé que era una
condicion monogénica autosdémica dominante que afectaba tanto a las articulaciones
como a los ojos. Dos afos mas tarde, se informé que la madre y el hijo, también padecian

pérdida auditiva neurosensorial. (1)

El andlisis implicod al gen COL2A1 para el colageno tipo Il en la mayoria de los casos, y la
primera variante patogénica del gen fue posteriormente confirmada. Después, el analisis
genético molecular también confirmé una variante patogénica COL2A1 en el pedigri

original informado por Gunnar Stickler. (3)



Snead y colaboradores fueron los primeros en informar diferentes fenotipos vitreos
relacionados con la heterogeneidad genética en el sindrome de Stickler, y esto se confirmé
con el primer informe de una variante patégena de COL11A1 en el sindrome de Stickler
tipo 2 y COL11A2 en el tipo no ocular Sindrome de Stickler (también conocido como

displasia oto-espondilo-megaepifisaria dominante (OSMED)) (3)

El Sindrome de Stickler es genéticamente complejo. Las formas mas comunes son
autosdmicas dominantes (AD), pero otras formas se heredan de forma autosdémica
recesiva (AR). Ademds, exhibe heterogeneidad genética, ya que existen variantes

patogénicas en 6 genes diferentes que pueden asociarse a este sindrome. (4)

La familia del colageno es el grupo de proteinas mas abundante, consiste en un grupo
heterogéneo de glicoproteinas extracelulares que incorporan al menos un dominio de
triple hélice. Las mutaciones que afectan a los genes que codifican estos tres coldgenos
fibrilares causan el sindrome de Stickler, pero la mayoria se debe a defectos en el

componente estructural principal, el colageno tipo Il. (3)

Los tipos de colageno se designan con nimeros romanos y los genes que codifican sus
bloques de construccién de proteinas constituyentes reciben una nomenclatura de
numeros arabigos. A partir de esto, se vera que el colageno tipo Il (un homotrimero) solo
tiene un Unico gen codificante, que se llama COL2A1, cuyo locus esta en el brazo largo del
cromosoma 12. El colageno tipo Xl se forma como un heterotrimero de tres cadenas
constituyentes diferentes, cada una codificada por tres genes diferentes: COL11Al,
COL11A2 y COL2A1. El colageno tipo IX también es un heterotrimero formado por tres
cadenas constituyentes diferentes codificadas por tres genes diferentes: COL9A1, COL9A2
y COL9A3. El tipo XI se expresa en formas alternativas en diferentes tejidos. Mientras que
la cadena al del coldgeno tipo XI se expresa tanto en el tejido ocular como en el
cartilaginoso. La cadena a2 se expresa predominantemente en tejido no ocular, como en el
cartilago. Los defectos que afectan a esta ultima proteina, por lo tanto, dan como

resultado una artropatia con un fenotipo ocular no afectado o normal, mientras que los



defectos que afectan a la primera dardn como resultado un sindrome de Stickler

"completo" que afecta tanto a la organizacion ocular como al esquelético. (3)

En familias con herencia autosémica dominante, los individuos afectados tienen un 50%

de posibilidades de transmitir la variante patdgena a la descendencia. En familias con

herencia autosdmica recesiva, cada hermano de un individuo afectado tiene un 25 % de

posibilidades de estar afectado, un 50 % de posibilidades de ser un portador asintomatico

y un 25 % de posibilidades de no estar afectado y no ser portador. (5)

En la siguiente tabla se muestran los subgrupos del Sindrome de Stickler, con herencia AD

vy AR: (3,6,7,8,17)

Tipo

Tipo 1

Tipo 2

Tipo 3

Tipo 4

Gen

COL2A1

COL11A1

COL11A2

COL9A1

COL9A2

Localizacidn

citogenética

12q13.11

1p21.1

6p21.32

6q13

1p34.2

Caracteristicas distintitvas

Anomalia vitrea congénita membranosa tipo 1,
megaloftalmos congénito, sordera, artropatia,

paladar hendido. Alto riesgo de ceguera.

Anomalia vitrea congénita tipo 2,
megaloftalmos congénito, sordera, artropatia,

paladar hendido.
Forma no ocular del sindrome de Stickler.
Fenotipo vitreo y ocular normal, sordera,

artropatia, paladar hendido.

Herencia recesiva, sordera neurosensorial,

miopia, vitreorretinopatia, displasia epifisaria.
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Solo
COL2A1
ocular
Tipo 7 BMP4

Tipo 8 LOXL3

12q13.11

14922.2

2p13.1

Anomalia vitrea congénita membranosa tipo 1
desprendimiento de retina, megaloftalmos
congénito. Sin caracteristicas sistémicas. Alto

riesgo de ceguera

7

Vitreo hipoplasico, desprendimiento de retina,

sordera, artropatia, anomalia del paladar,

displasia renal.

Herencia recesiva, miopia congénita, vitreo
hipoplasico, anomalia del paladar, artropatia,

facies normales, audicién normal.

Las causas moleculares de los sindromes de Stickler son mutaciones en el colageno tipo Il

o tipo XI. (9)

Este sindrome exhibe una variabilidad fenotipica inter e intrafamiliar significativa, por lo

cual, los individuos con la misma variante patogénica pueden presentar diferentes

manifestaciones clinicas, incluso dentro de las familias. Sin embargo, la penetrancia parece

ser completa, lo que significa que todos los individuos afectados manifestaran algunas

caracteristicas de la afeccidn. (3)

La expresion fenotipica del sindrome de Stickler se manifestarad en cuatro areas distintas:

ocular, orofacial, auditiva y musculoesquelética.

La mayoria de los pacientes con sindrome de Stickler, tienen miopia, esta suele ser

congénita, no progresiva y de alto grado. Se asocia con la catarata en un 43% (13). Las

cataratas pueden ser congénitas y muchas muestran una distribucion cortical. (10)
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Las anomalias de la formacion del vitreo y la arquitectura del gel son patognomonicas del
sindrome de Stickler. Se pueden reconocer dos fenotipos. La mayoria de los pacientes
tienen una anomalia congénita caracteristica del vitreo, el tipo 1, esto se correlaciona con
defectos en el procoldgeno tipo Il, en el que un gel vitreo aparentemente vestigial ocupa el
espacio retrolental inmediato, rodeado por una membrana plegada distinta. El resto de los
pacientes tiene el tipo 2, un fenotipo diferente con haces de fibras escasas e

irregularmente engrosadas a lo largo de la cavidad vitrea. (10)

Las anomalias del desarrollo del angulo de drenaje de la cdmara anterior predisponen a los
pacientes al glaucoma (10), este es un hallazgo relativamente poco comun y que en la
mayoria de los pacientes con glaucoma, se trata de un fendmeno de cierre angular crénico
progresivo que resulta del desprendimiento de retina y vitreorretinopatia proliferativa que

causa oclusion secundaria del angulo celular (3).

La complicacién oftalmolégica mas grave se relaciona con el alto riesgo de
desprendimiento de retina secundario a un desgarro gigante. El desprendimiento de retina
representa una causa importante de discapacidad en pacientes con sindrome de Stickler, y
algunas series han informado tasas de desprendimiento del 65 % hasta el 73%, bilateral en

el 48% vy unilateral el 25%. (11)

La edad promedio del desprendimiento de retina en Sindrome de Stickler es de 10 a 30
afios y es una causa importante de ceguera de retina en nifios. Las personas con
desprendimiento de retina a menudo requieren multiples intervenciones quirdrgicas, con
una alta tasa de recurrencia y un mal prondstico visual. Por esta razon, se ha explorado la
intervencién profilactica para ayudar a preservar la visidon de estas personas, y la deteccién

y el diagndstico tempranos son fundamentales. (4)

Clasicamente, los pacientes muestran una cara media plana con un puente nasal
deprimido, protrusion nasal reducida, narinas antevertidas y micrognatia. Las
caracteristicas faciales son tan variables que por si solas no son confiables para hacer un

diagndstico. (10)
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Todos los subgrupos del sindrome de Stickler con compromiso sistémico pueden exhibir
anomalias de hendidura del paladar duro o blando. Las anomalias del paladar duro y
blando se asocian con frecuencia con deterioro de la funcién de la trompa de Eustaquio y

deterioro del oido medio. (3)

La pérdida de audicion es una caracteristica comun en el sindrome de Stickler, expresada
en el 63% de todos los pacientes. Alrededor de dos tercios de estos pacientes con
problemas de audiciéon expresan una pérdida puramente neurosensorial. Esta prevalencia
aumenta con la edad avanzada, muy probablemente no solo debido a la pérdida de
audicién relacionada con la edad. La pérdida auditiva conductiva y mixta se encuentra
principalmente en nifos con sindrome de Stickler y en pacientes con antecedentes de un

defecto del paladar, pero también puede estar presente en adultos. (12,14)

Alrededor del 75% de todos los pacientes de Stickler tienen sindrome de Stickler tipo |,
causado por mutaciones en COL2A1. Este tipo tiene el mejor prondstico en cuanto a la
audicidn: el 52,2% de las personas afectadas presentan hipoacusia, que en su mayoria es

neurosensorial. (12)

Muchos de los pacientes tienen evidencia de displasia espondiloepifisaria leve con
anomalias espinales frecuentes como escoliosis, deformidades ciféticas tipo Scheuremann
y espondilolistesis. La osteoartritis prematura es comun en el sindrome de Stickler y
parece haber una predisposicion a las complicaciones de la cabeza femoral, osteocondritis
disecante, enfermedad de Osgood Schlatter, protrusidn acetabular, deslizamiento de
epifisis, condrolisis y osteopenia. La enfermedad de Forestier (hiperostosis esquelética
difusa) es un diagnéstico radiografico bien conocido, generalmente visto en pacientes con
parametros metabdlicos anormales como diabetes mellitus, hipercolesterolemia,
hiperuricemia y otros. Los pacientes con inestabilidad patelar sintomdatica tendran
inestabilidad patelar objetiva (dislocacidn atraumdtica verdadera con una anomalia

anatomica) o inestabilidad patelar potencial (dolor, atrapamiento o bloqueo de la

13



articulacién femororrotuliana e incapacidad para rehabilitar el cuadriceps con una

anomalia anatomica). (15)

Entre otras manifestaciones se encuentra el prolapso mitral, retraso mental, el cual suele

ser infrecuente y en todo caso moderado o ligero y delgadez. (16)

El sindrome de Stickler debe sospecharse en individuos con una combinacion de los

siguientes hallazgos: (5)

Paladar hendido

- Rasgos faciales caracteristicos que incluyen: hipoplasia malar, puente nasal
ancho o plano y micro/retrognatia

- Cambios en el vitreo o anomalias en la retina: degeneracién reticular,
agujero en la retina, desprendimiento de retina o desgarro en la retina

- Hipoacusia neurosensorial de alta frecuencia

- Hallazgos esqueléticos que incluyen: deslizamiento de epifisis o enfermedad

similar a Legg-Perthes, escoliosis, espondilolistesis o deformidad cifética

tipo Scheuermann, osteoartritis antes de los 40 afios

- Un familiar de primer grado afectado de forma independiente

Rose y colaboradores han propuesto criterios de diagndstico clinico para el sindrome de
Stickler tipo 1. Los criterios propuestos se basan en la asignacion de puntos por
caracteristicas clinicas, datos de antecedentes familiares y datos moleculares. El sindrome
de Stickler se debe considerar en individuos con =5 puntos y ausencia de caracteristicas

gue sugieran un diagnéstico alternativo. (16)
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Anormalidades Orofaciales (maximo 2 puntos)

2 puntos

Paladar hendido

1 punto

Facies caracteristica (hipoplasia malar, puente nasal
ancho o bien plano, micro/retrognatia)

Anormalidades oculares

2 puntos

Cambios vitreos caracteristicos o anormalidades
retinianas (degeneracidén reticular, perforacion,
desprendimiento, desgarro)

Anormalidades auditivas (maximo 2 puntos)

Hipoacusia neurosensorial
- Edad < 20: umbral > 20 dB en 4-8 kHz

2 puntos - Edad 20-40: umbral > 30 dB en 4-8 kHz * Edad >
40: umbral > 40 dB en 4-8 kHz
1 punto | Membrana timpanica hipermovible

Anormalid

ades esqueléticas (maximo 2 puntos)

1 punto

Fracaso de la cabeza femoral (epifisiolisis, Legg-Perthes
like)

1 punto

Artrosis radiografica antes de los 40 afios

1 punto

Escoliosis, espondilolistesis, deformidad cifética similar a
la de la enfermedad de Scheuermann.

Historia familiar / datos moleculares

1 punto

Familiares de primer grado afectados o presencia de
mutaciones COL2A1, COL1A1 o COL1A2 asociadas al
sindrome de Stickler

Requisitos diagndsticos

5 0 mas puntos

Al menos una manifestacién mayor (2 puntos)
Ausencia de manifestaciones sugestivas de una mas
grave displasia esquelética o de otro sindrome
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Varios trastornos tienen caracteristicas que se superponen con las del sindrome de Stickler

como los que se describen a continuacién: (5)

La vitreorretinopatia asociada al gen VCAN, que incluye al sindrome de Wagner y la
vitreorretinopatia erosiva, se caracterizan por "vitreo dpticamente vacio", hebras y velos
vitreos avasculares, miopia leve u ocasionalmente de moderada a severa, catarata,
ceguera nocturna de grado variable asociada con atrofia coriorretiniana progresiva,
traccién retiniana y desprendimiento de retina en estadios avanzados de la enfermedad,
disminucion de la agudeza visual. También se ha descrito inversion del nervio éptico. No se
observan anomalias sistémicas. Los primeros signos generalmente se hacen evidentes
durante la adolescencia temprana, pero el inicio puede ser tan temprano como a los dos
aflos. La vitreorretinopatia relacionada con VCAN se hereda de forma autosdmica

dominante.

La degeneracion vitreorretiniana en copos de nieve se caracteriza por cataratas,
degeneracidn fibrilar del vitreo y anomalias retinianas periféricas que incluyen depdsitos
diminutos, brillantes y cristalinos que se asemejan a copos de nieve. Los individuos
muestran una baja tasa de desprendimiento de retina. La degeneracion vitreorretiniana en
copos de nieve es causada por variantes patogénicas en KCNJ13 y se hereda de forma

autosdmica dominante.

El sindrome de Binder (displasia maxilonasal) se caracteriza por la retrusién del tercio
medio facial y la ausencia de la espina nasal anterior en las radiografias. Si bien se han
informado algunas familias con transmision vertical, el sindrome de Binder no se considera

un sindrome genético, sino una anomalia inespecifica del complejo nasomaxilar.

Secuencia Robin, aproximadamente la mitad de todos los individuos con secuencia de
Robin tienen un sindrome subyacente, de los cuales el sindrome de Stickler es el mas

comun.
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Ademas de confirmar el diagnédstico, el andlisis genético molecular es clave para
estratificar el riesgo de ceguera por desprendimiento de retina y desgarros retinianos, al

que son particularmente propensos los subgrupos tipo 1y tipo 2. (17)

El tratamiento con EVBL (extended vitreous base laser) parece reducir la tasa de DR

posteriores y se asocia a una mejor AV en pacientes con Sindrome de Stickler. (18)

En el mayor estudio publicado sobre la profilaxis con crioterapia, contra el desgarro
gigante de retina, Fincham y colaboradores informaron los resultados de 487 pacientes
con sindrome de Stickler tipo 1 genéticamente confirmado. Se comparé el tiempo hasta el
desprendimiento de retina entre los pacientes que recibieron profilaxis bilateral y los que
no la recibieron, con y sin emparejamiento de pacientes individuales. El emparejamiento
se cegb a los eventos de resultado y los protocolos de emparejamiento de pacientes
individuales ponderaron deliberadamente el sesgo en contra de la efectividad del
tratamiento.. Los resultados mostraron que el grupo de control bilateral no tratado tenia
un riesgo 7,4 veces significativamente mayor de desprendimiento de retina en
comparacién con el grupo de profilaxis; y el grupo de control bilateral emparejado tuvo un
riesgo 5,0 veces significativamente mayor en comparacion con el grupo de profilaxis

emparejado. (17)

Para aquellos grupos de pacientes que presentaron desprendimiento de retina en su
primer ojo (y, por lo tanto, recibieron profilaxis solo en el otro o0jo), los ojos no tratados
tenian un riesgo 10,3 veces mayor de desprendimiento de retina en comparacién con los
ojos que recibieron profilaxis. Los ojos emparejados sin tratar tenian un riesgo 8,4 veces
mayor en comparacién con los ojos que recibieron profilaxis. De manera alarmante, de
aquellos pacientes con sindrome de Stickler tipo 1 confirmado genéticamente que sufren
desprendimiento de retina, el 50% sufre desprendimiento de retina en su segundo ojo

dentro de los 4 afios posteriores al primer ojo. (17)

Morris y colaboradores, informaron una profilaxis exitosa del desprendimiento de retina

en 5 ojos tratados de pacientes con sindrome de Stickler tipo 2 utilizando un laser de
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cuadricula de 2 mm en la pars plana a la ora serrata y 4 mm posteriormente, seguido de la
extensién del Idser en la parte posterior y entre las ampollas de la vena del vértice, 3

meses mas tarde, para proteger contra mas defectos retinianos posteriores. (18)

JUSTIFICACION

El Sindrome de Stickler es una enfermedad de caracter hereditario con
consecuencias devastadoras para la funcion visual en aquellos que lo padecen, el
reconocimiento del mismo en fases iniciales ha mostrado mejorar el desenlace
funcional de los pacientes afectados, sin embargo a pesar de conocerse sus
potenciales complicaciones el diagndstico se sigue realizando en la mayoria de los
casos de manera tardia, una vez que se han presentado secuelas, por lo cual el
presente trabajo expone la presentacion del Sindrome de Stickler en familiares de
linea directa con la finalidad de concientizar a médicos que pudieran estar a cargo
de la atenciéon de estos pacientes y describir el cuadro clasico del mismo para

prevenir sus complicaciones.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Si bien el Sindrome de Stickler es una entidad poco frecuente (1:7,500-9,000), en
grupos especiales, como en pacientes pediatricos representa la principal causa de
desprendimiento de retina asi como la principal causa de desprendimiento de
retina hereditario. Debido a su patrdn de herencia, el reconocimiento temprano, asi
como el estudio genético de aquellos afectados es de vital importancia para un
tratamiento oportuno y disminuir complicaciones derivadas de diagndsticos tardios

incluyendo ceguera. Por lo que su prevencion inicia con asesoria genética temprana

18



Y su reconocimiento oportuno en la etapa prenatal y al nacimiento, en cuyo caso

mejora los desenlaces funcionales a largo plazo de los pacientes afectados.

MATERIAL Y METODOS

CASO 1:

Paciente del Instituto Nacional de Rehabilitacién, femenino de 8 afios, residente del Estado

de México.

Como antecedentes heredofamiliares refiere padre con diabetes tipo 2; madre, abuela y
tio maternos con talla baja; madre y abuela materna con ceguera de un ojo de causa

desconocida.

De antecedentes oftalmoldgicos, usa lentes aéreos desde hace dos afios y refiere ver

menos del ojo izquierdo.

Antecedentes perinatales sin anormalidades.

Hitos del crecimiento y desarrollo sin alteraciones.

Peso 15 kg. Talla 93 cm. Marcha claudicante derecha.

Caracteristicas clinicas: Talla baja, alteraciones en la marcha, deformidad de la extremidad

pélvica derecha, cuello alado, desbalance escapular y pélvico, escoliosis. (Imagen 1)
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Imagen 1.

Las extremidades pélvicas con discrepancia clinica de 5 cm, genu valgus de 322/79, los

arcos de movilidad hiperextension 102 en rodilla derecha. (Imagen 2)

Imagen 2
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Alteraciones dseas a nivel de fisis, metafisis y epifisis. (Imagen 3)

Imagen 3

Deformidad valgo, retrocurvatum. (Imagen 4)

Imagen 4
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La exploracion oftalmoldgica:

Ojo derecho

Ojo izquierdo

20/150 que mejora con
refraccién a 20/50

Agudeza visual
por cartilla de

No percepcion de luz

Snellen
Esfera de -6.75 en combinacién Refraccién No se logra refraccién
con un cilindro de -1.75
12 mmHg Presion 8 mmHg
intraocular
Cdornea transparente, camara Segmento Cdérnea transparente, camara
formada, iris reactivo, pupila anterior anterior formada, iris con

redonda

sinequias posteriores en el
meridiano de las Vlyen el
meridiano de las XI, opacidad
del cristalino

Vitreo claro, papila naranja
redonda de bordes definidos,
macula con presencia de brillo
foveolar, tortuosidad vascular,

en sector temporal
degeneracidén microquistica,
brillo de la membrana limitante
interna, periferia sin lesiones,
retina aplicada.

Fondo de ojo

No valorable por opacidad de
medios.
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Se realiza ecografia ocular modo A-B de ojo izquierdo, reportando globo ocular faquico con
ecos puntiformes moviles en cavidad vitrea y en forma de doble membrana solo adherida

a ecuador desprendimiento de retina con engrosamiento de la pared posterior. (Imagen 5)

Imagen 5

e3/e7/18 84137 PH
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A la exploracidon de boca y dentadura presentaa uUvula bifida, caries y paladar hendido

submucoso. (Imagen 6)

Imagen 6

En cuanto a la audicién se muestra una disminucién neurosensorial leve. (Imagen 7)

. el LenTrz )
Imagen 7 o aua MO ar iz
PR pqizi il
ng : of - ?
P S- — ] - &
;; O g+ O 5 4O g L% Xy 5
x N
a “r - 4
5} W)
L £l
M- 1
= =
» 7
w |
m L]
it} Mt | ol
025 % 55% 15, ), G AT .
L T 15T % 8
.y . .
»I;.g e, 0]
wl
” ¢
wl i
0l
o
»!
»l 1
» '
a0 ‘ -

4 2 n » x « 0 =« X © »w w0 1% [

24



CASO 2:

Paciente del Instituto Nacional de Rehabilitacion, femenino de 30 afios de edad, residente

del Estado de México.

A la exploracidn oftalmoldgica:

Ojo derecho

Ojo izquierdo

20/800 que mejora a 20/400

Agudeza visual
por cartilla de
Snellen

No percepcion de luz

Esfera de -9.00 en combinacion
con un cilindro de -1.50

Refraccion

No se logra refraccién

redonda

16 mmHg Presién 5 mmHg
intraocular
Cérnea transparente, camara Segmento Cérnea con opacidad central y
formada, iris reactivo, pupila anterior hacia la periferia inferior, cdmara

anterior formada y estrecha,
seclusion pupilar, opacidad del
cristalino.
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Vitreo sinerético, papila naranja
redonda, sector de papila a
macula con cambios atréficos
corioretinianos, macula con
disminucion de brillo foveolar, en
sector temporal cambios
hiperpigmentados, con zonas de
fibrosis subretinianas, periferia sin
lesiones predisponentes, retina
aplicada.

Fondo de ojo

No valorable por opacidad de
medios.
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Por ecografia ocular modo A-B: globo ocular faquico con ecos puntiformes moviles en

cavidad vitrea con desprendimiento de retina total. (Imagen 8)

Imagen 8

En cuanto a la audicidn no se muestra alteracion neurosensorial. (Imagen 9)

Imagen 9 {1 amms -
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RESULTADOS

CASO 1:

Anormalidades oftalmoldgicas | Miopia alta, desprendimiento 2 puntos
de retina
Anormalidades auditivas Hipoacusia neurosensorial leve | 2 puntos
Anormalidades esqueléticas Escoliosis 1 punto
Anormalidades orofaciales Uvula bifida, paladar hendido 2 puntos
submucoso
Historia familiar Madre y abuela materna con 1 punto
caracteristicas sospechosas
Total | 8 puntos
CASO 2:
Anormalidades oftalmolégicas | Miopia alta, desprendimiento 2 puntos
de retina
Anormalidades auditivas Sin hipoacusia 0 puntos
Anormalidades esqueléticas Sin anormalidades 0 punto
Anormalidades orofaciales Sin anormalidades 0 puntos
Historia familiar Madre con sospecha e hijacon |1 punto
Sindrome de Stickler
Total | 3 puntos
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DISCUSION

En el afio 2005 Rose y colaboradores propusieron criterios diagndsticos para el diagndstico
clinico de Sindrome de Stickler, los cuales constan de criterios mayores, a los que se les
dan 2 puntos y criterios menores, con un valor de 1 punto. Para el diagndstico se exige un

total de 5 puntos.

Se realizo el conteo para establecer el diagndstico clinico del caso 1, con un resultado de 8
puntos, con los criterios mayores oftalmolégicos, auditivos y orofaciales, y menores en
anormalidades esqueléticas e historia familiar. Con este puntaje, el caso 1 se considera con

diagndstico clinico de Sindrome de Stickler.

En el caso 2 se obtuvo un resultado de 3 puntos, con un criterio mayor oftalmolégico y un
menor de historia familiar. Con este puntaje, el caso 2 se considera con sospecha clinica de
Sindrome de Stickler, considerandose alta sospecha ya que su hija (caso 1) cuenta con el

diagnéstico clinico del sindrome.

En ambos casos se presentd desprendimiento de retina por desgarro en uno de los ojos,
Ang y colaboradores encontraron en un estudio que de los pacientes que sufrieron
desprendimiento de retina, la mayoria solia ser bilateral, hasta un 48%. Lo que nos obliga a
seguir de manera estrecha a los pacientes con Sindrome de Stickler realizando una

valoracién de fondo de ojo y periferia de la retina en busqueda de desgarros retinianos.

En este mismo estudio se concluye que la crioterapia profilactica reduce el riesgo de
desprendimiento de retina en Sindrome de Stickler tipo 1. Por su parte Kahanna y
colaboradores concluyeron que el tratamiento con laser de base de vitreo extendido
parece reducir la tasa de desprendimiento de retina posteriores y se asocia a una mejor

agudeza visual en pacientes con Sindrome de Stickler.

La Academia Americana de Oftalmologia reporta que un 53% de los pacientes con

Sindrome de Stickler, cursan con desprendimiento de retina. Por lo que ademas del
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diagnéstico clinico, el andlisis genético molecular es clave para estratificar el riesgo de
ceguera por desprendimiento de retina y desgarros retinianos y asi realizar una profilaxis

pertinente.

CONCLUSION

El Sindrome de Stickler es una patologia del tejido conjuntivo, especificamente del
coldgeno, de tipo hereditario, generalmente causado por variantes patogénicas de los
genes que codifican los colagenos fibrilares Il, IX y XlI, que se encuentran en el humor

vitreo. Afecta a 1 de cada 7500 a 9000 recién nacidos.

Es la principal causa de desprendimiento de retina regmatdégeno hereditario vy
desprendimiento de retina regmatdgeno en la infancia, por lo que es importante su
diagnodstico pronto para evitar estas complicaciones, asi como el estudio de familiares

directos.

El diagndstico clinico se basa en criterios diagndsticos, sin embargo, se recomienda

también el estudio genético.

Existen medidas recomendadas como profilaxis para el desprendimiento de retina, como
la crioterapia y el [aser de argdn, que ayudan a mejorar el prondstico visual y la calidad de

vida de los pacientes con Sindrome de Stickler.
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