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Reporte de Caso
Craniosinostosis: Revision y Presentacion de Casos
Craniosinostosys: Revision and Case Reports
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RESUMEN

La craniosinostosis consiste en la fusion prematura de las suturas del craneo y junto
con otras anomalias, constituye un sindrome. Son patologias de etiologia y patogenia
heterogénea. Se conocen mas de 90 de sindromes de craniosinostosis sin incluir las
craniosinostosis ocasionales, ni las secundarias. El diagnéstico es clinico-radiélégico y
la prevalencia al nacimiento de todos los tipos de craniosinostosis es de 343 por un
millén. La sinostosis de la sutura sagital es la mas frecuente seguida por la coronal. La
fusién prematura de las suturas metdpica y lambdoidea es menos frecuente y los casos
de craniosinostosis aislada son esporadicos. En el caso de las sindromaticas, pueden
ser mutaciones frescas o de transmision autosémica dominante. En este grupo las
anomalias asociadas mas frecuentes son las de miembros pero también se ven
malformaciones cardiacas, genitourinarias y defectos de oido. En algunos casos, se
observa retraso mental. La aparicibn de craniosinostosis en la descendencia se
encuentra relacionada con edad paterna avanzada. En este trabajo, presentamos 6
casos de craniosinostosis distribuidos de la siguiente forma: dos varones con sindrome
de Apert, un fifio y una nifia con sindromes de Pfeiffer (uno de ellos con craneo en
trébol), un nifio con sindrome de Jackson Weiss y una nifia con craniosinostosis aislada
(craneo en trébol). Se hara una revision de las craniosinostosis mas frecuentes
insistiendo en los sindromes presentados. Se presentan estos casos por la importancia
del diagndstico preciso de los mismos, ya que de ello dependen el tratamiento y
manejo de los pacientes asi como la realizacién de un Asesoramiento Genético sobre
las posibles complicaciones como: retraso mental, malformaciones cardiacas
(dependiendo del sindrome) y del riesgo de recurrencia en la familia.
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ABSTRACT

Craniosynostosis is a disorder of the skull shape caused by a premature fusion of the
sutures. Together with other anomalies, it constitutes a syndrome. Craniosynostosis is
a pathology of heterogenic etiology. There are more than 90 syndromes of
craniosynostosis known, excluding the occasional and secondary craniosynostosis. The
diagnosis is made clinically and radiologically and the prevalence of all types is 343 per
million of newborns. The most frequent synostosis is the fusion of the sagital suture
followed by the fusion of the coronal. The premature fusion of the metopic and
lambdoid sutures is less frequent. Cases of isolated craniosynostosis are sporadic. The
syndromatic craniosynostosis may be fresh mutations or of autosomal dominant
inheritance. In the group of syndromatic craniosynostosis, the more frequently
associated anomalies are those of the Ilimbs though cardiac malformations,
genitourinary anomalies and ear defects are also seen. In some cases, there is also
mental retardation. Craniosynostosis in the offspring is related to father's old age. In
this paper, we present six cases of craniosynostosis: two boys with Apert syndrome, a
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boy and a girl with Pfeiffer syndromesl (one of them with cloverleaf skull), one boy
with Jackson Weiss syndrome and one girl with isolated craniosynostosis (cloverleaf
skull). We will make a revision of the more frequent syndromes of craniosynostosis
emphazising the syndromes of our current cases. We report these cases because of the
importance of a precise diagnosis, since patient handling and treatment depend on it.
It is also important in order to provide proper genetic counseling about the possible
complications such as mental retardation, cardiac malformations and others
(depending on the syndrome) and to inform the risk of recurrence in the family.

Keywords: Craniosynostosis, Suture, Mutation, Syndrome.

INTRODUCCION

La craniosinostosis consiste en la fusiéon prematura de las suturas del craneo, de
etiologia y patogenia heterogénea, con una prevalencia al nacimiento de todos los
tipos de 343 por un millébn y diagnéstico clinico radioldégico. La fusidn de la sutura
sagital es la mas frecuente, seguida de la coronal, metdépica y lambdoidea. La forma de
la cabeza depende de la sutura que esté fusionada y de | momento durante el
desarrollo del feto en que se produjo la unién. Las craneosinostosis se pueden
presentar en forma aislada o asociadas a otras anomalias constituyéndose asi en un
sindrome. Se conocen méas de 90 sindromes de craniosinostosis sin incluir los
ocasionales y los de origen secundario (1). Los casos de craniosinostosis aislada son
esporadicos. Las sindromaticas tienen un patron de herencia autosémico dominante, la
mayoria de penetrancia completa y con una alta frecuencia de mutaciones frescas
relacionadas con la edad paterna avanzada (2). En el caso de la craniosinostosis
familiar, puede estar afectada la misma o diferentes suturas en los distintos miembros
de la familia. El craneo en trébol constituye una variedad de craneosinostosis, en la
que el craneo adopta la forma de un trébol de tres hojas, siendo los sindromes de
presentacion mas frecuentes el sindrome de Pfeiffer tipo 2 y la Displasia Tanatoférica
tipo 2 (3,4). Las craniosinostosis sindromaticas se suelen presentar asociadas a otras
malformaciones, las mas frecuentes son las de los miembros pero también se ven
malformaciones cardiacas, genitourinarias y defectos de oido. El riesgo de retraso
mental se encuentra presente siempre que haya una craniosinostosis,
independientemente de la etiologia. Se sabe que ciertos sindromes lo presentan con
mayor frecuencia, como el sindrome de Apert y otros, raramente, como el sindrome de
Crouzon (2, 5) Este a su vez puede estar presente en sindromes como el de Saethre
Chotzen, en el que el retraso mental es considerado raro, lo que fue descrito por
Bianchi y col., 1985 (6). El retraso mental es méas frecuente en el caso de fusion
bilateral de las suturas coronales que de la sagital y es 2,5 veces mas frecuente
cuando la fusién es bilateral que unilateral de cualquier sutura. Entre los sindromes de
craniosinostosis probablemente el mas grave sea el de Apert, ya que ademas de la
craniosinostosis, retraso mental y sindactilia blanda y/o dura de manos y pies, también
hay una afectacidon importante de boca y paladar, generalmente con paladar hendido,
Uvula bifida y con mala oclusiéon severa (7). La prevalencia del sindrome de Apert es de
aproximadamente 15,5 por milldn de nacimientos, igual a la del sindrome de Crouzon
(8). Por otro lado, existen casos de craniosinostosis asociadas tanto a efectos
ambientales como a anomalias cromosémicas. La identificacibn cromosdmica permitio
el mapeo y la individualizacién de la mutaciéon molecular de algunos sindromes de
craniosinostosis como los sindromes de Apert, Crouzon, Pfeiffer, Jackson Weiss y
también para las craniosinostosis tipo Boston. Existen trabajos que relacionan la
aparicion de craniosinostosis en los hijos de padres que trabajan en agricultura,
forestacidon y mecanica. En este grupo, se observé mas riesgo en los recién nacidos de
sexo masculino. No se reporta una asociacidn importante entre craniosinostosis y la
ocupacion materna (8).
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PRESENTACION DE LOS CASOS

CASO 1. Foto 1
Paciente de sexo masculino, de 6 dias de edad, que consulta por dismorfias faciales,

braquiturricefalia, paladar hendido y sindactilia de manos y pies. El nifio es el producto

del primer embarazo de una pareja joven, no consanguinea. No hay antecedentes

familiares, patolégicos, ni de ingestion de medicamentos durante el embarazo. El

padre es comerciante. Al examen fisico: talla: 51,5 cm (p50) peso: 3.600 gr (p75)

CC:35,5 cm (p50).

CC- circunferencia cefalica.

Cabeza: braquiturricefalia, diastasis de frontales y parietales.

Ojos: proptosis, inclinacion antimongoloidea de fisuras palpebrales.

Nariz: puente nasal alto, nariz prominente y larga, punta bulbosa.

Boca: normal, paladar hendido (duro y blando) Orejas: implantacion baja.

Manos: ambas con sindactilia de 2° a 5° dedos, pulgares anchos y con desviacion

radial, pliegues palmares unicos bilaterales.

Pies: sindactilia de 2° a 5° ortejos, ambos halluces en

posiciéon vara.

Genitales normales, no se auscultan soplos.

Ecocardiografia: normal. Ecografia renal: normal.

Radiografia de craneo: revela fusibn de suturas coronales y

lambdoidea.

Diagndstico clinico radiolégico: Sindrome de Apert.

El nifio fallecié6 a los 4 meses de sindrome de muerte subita

del lactante.

CASO 2. Foto 2
Paciente de sexo masculino, de 2 dias de edad, que consulta por dismorfias faciales,
braquiturricefalia, paladar hendido y sindactilia de manos y pies. El nifio es el producto
del sexto embarazo de una madre de 39 afios y padre de 43 afios, no consanguineos.
No hay antecedentes amiliares, no hay antecedentes patoldgicos del embarazo actual,
ni de ingestion de medicamentos.

La madre tuvo un aborto espontaneo. El padre refiere haber estado expuesto a
insecticidas por 25 afios, es agricultor. Al examen fisico: talla: 53 cm (p75) peso:
3.300 gr (p 50) CC:34,5 cm (p50).

Cabeza: braquiturricefalia, diastasis de frontales y parietales.

Ojos: proptosis, inclinacién antimongoloidea de fisuras palpebrales. Hemangioma plano
en frente.

Nariz: puente nasal alto, nariz prominente y larga, punta hacia abajo. Boca: normal,
paladar hendido (duro y blando).

Orejas: implantacion baja.

Manos: ambas con sindactilia de 2° a 5° dedos, pulgares anchos y con desviacion
radial. Pliegues palmares Unicos bilaterales.

Pies: sindactilia de todos los ortejos. Halluces en posicion
vara. Genitales normales, no se auscultan soplos.
Ecocardiografia: normal.

Ecografia renal: normal. Radiografia de craneo: revela fusion
de suturas coronales y lambdoidea.

Diagndstico clinico radiolégico: Sindrome de Apert. El nifio
se encuentra en buen estado de salud, a los 6 meses del
diagnéstico.
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CASO 3. Foto 3

Paciente de sexo femenino, de 9 dias de edad, que consulta por dismorfias faciales,
craneo en trébol y pulgares anchos. La nifia es el producto del quinto embarazo de una
pareja joven, no consanguinea. No hay antecedentes familiares, no hay antecedentes
patologicos del embarazo actual, ni de ingestion de medicamentos. El padre es
comerciante. Al examen fisico: talla: 52 cm (p75) peso: 3.600 gr (p50).

CC: 31,5 cm (-2DS). Cabeza: craneo en trébol, diastasis de frontales y parietales.
Hipoplasia mediofacial. Ojos: proptosis, inclinacién antimongoloidea de fisuras
palpebrales. Nariz: en pico de loro. Boca: normal, paladar normal.
Manos: ambas con pulgares anchos y desviaciéon radial. Orejas:
implantaciobn muy baja. Pies: ambos halluces anchos. Genitales
normales, no se auscultan soplos. Ecocardiografia: normal.
Ecografia renal: normal. Radiografia de craneo: revela fusion de
suturas coronales y lambdoidea, craneo en trébol. Diagndstico
clinico radiolégico: Sindrome de Pfeiffer tipo 2. La nifia fue
intervenida quirdrgicamente para liberar las suturas fusionadas. Se
le instalé una valvula para derivacion de hidrocefalia, se encuentra
en recuperacion.

CASO 4. Foto 4A, 4B
Paciente de sexo masculino, de 6 meses de edad, que consulta por braquiturricefalia y
sindactilia de 2° y 3° ortejos de ambos pies.

El nifio es el producto del sexto embarazo de una madre de 35 afos, segundo hijo con
el actual padre de 32 afos.

Sin antecedentes de consanguinidad, ni patoldégicos o de ingestién de medicamentos
durante el embarazo. El padre es comerciante. La madre tiene manos y pies con
pulgares y halluces anchos, compatible con sindrome de Pfeiffer y refiere que de
pequefa tenia la “cabeza deformada”.

Al examen fisico: talla: 68 cm (p25) peso: 7.900 gr (p25) CC: 42 cm (pl10)

Cabeza: Dbraquiturricefalia, fontanela anterior cerrada, suturas coronales
sobreelevadas.

Ojos: inclinacion antimongoloidea de fisuras palpebrales.
Nariz: puente nasal chato.

Boca: normal, paladar alto. Hipoplasia maxilar. Orejas:
oreja izq. implantacion baja;

derecha, normal. Manos: pulgares cortos, anchos y con
desviacién radial.

Los dos quintos dedos en clinodactilia y campodactilia de
ambos indices y pulgares.

Pliegues palmares normales. Pies: halluces anchos y en
posicién vara.

Sindactilia parcial entre 2° y 3° ortejos.

Genitales normales, no se auscultan soplos.
Ecocardiografia: normal Ecografia renal: normal.
Diagndstico clinico radiolégico: Sindrome de Pfeiffer
tipo 1.

El nifio est4d en buen estado de salud y no tiene retraso del
desarrollo sicomotor.
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CASO 5. Foto 5
Paciente de sexo femenino de 2 dias de edad, que consulta por dismorfias faciales y
craneo en trébol. La nifia es el producto del quinto embarazo de una madre de 33 afios
y padre de 41, no consanguineos. Embarazo sin antecedentes de patologias, ni de
ingestion de medicamentos. La madre refiere una nifa fallecida a los tres meses por
una cardiopatia congénita y un mortinato, de los tres embarazos con este padre. El
padre es comerciante.

Al examen fisico: talla: 49 cm (p50) peso: 3.200 gr (p50) CC:35,5 cm (p50)

Cabeza: craneo en trébol. Hipoplasia mediofacial. Ojos: sin proptosis.

Nariz: puente nasal alto, narinas antevertidas. Boca: normal, paladar normal.

Orejas: implantacion baja.

Manos: normales. Pies: normales.

Genitales normales, no se auscultan soplos.

Ecocardiografia: normal. Ecografia renal: normal. Electroencefalograma: Discretos
signos de disfuncién de estructuras subcorticales de caracter inespecifico, con
predominancia en regiones frontales.

Estudio cromosdmico: normal. Radiografia de
craneo: craneo en trébol, fusion de suturas
coronales y lambdoidea.Diagndéstico clinico
radioldgico: Craneo en trébol

aparentemente esporadico. La nifia se

encuentra en buen estado de salud.

CASO 6. Foto 6
Paciente de sexo masculino, de 6 afios de edad, que consulta por retraso mental
moderado, fenotipo sindromatico, braquicefalia y y halluces en posicién vara. El nifio
es el producto del cuarto embarazo de una pareja joven, no consanguinea.

No hay antecedentes familiares, patoldgicos, ni de ingestion de medicamentos durante
el embarazo. El padre es empleado de un comercio. Al examen fisico: talla: 120 cm
(p75) peso: 23 kg (p75) CC: 50 cm (p25).

Cabeza: braquicefalia. Ojos: normales. Nariz: puente nasal alto, nariz prominente

y larga, punta hacia abajo. Boca: normal, paladar normal. Hipoplasia maxilar.

Orejas: implantacion baja. Manos: dedos cortos. Pliegue palmar Unico bilateral.

Pies: ortejos cortos, ambos halluces en posicién vara. Genitales normales, no se
auscultan soplos. Ecocardiografia: normal Ecografia renal: normal.

Radiografia de craneo: revela fusion de suturas coronales, lambdoidea y sagital.
Radiografia de pies: fusiéon del primero y segundo
metatarsos, fusidon de los huesos

navicular y cuneiforme. Diagnéstico clinico radioldgico:
Sindrome de Jackson Weiss

El nifo se encuentra en buen estado de salud y presenta
un retraso mental moderado.

A continuacién incluimos un cuadro comparativo de las
craniosinostosis mas frecuentes, su fenotipo, localizacion
cromosOmica, presencia o ausencia de retraso mental y ’
etiologia. El diagnéstico diferencial de estos sindromes es
muy importante para realizar el asesoramiento genético.
Tabla 1.
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TABLA 1. CUADRO COMPARATIVO DE ALGUNOS SINDROMES DE RANIOSINOSTOSIS

SINDROME FENOTIPO LOCALIZACION Retraso M. Etiol.
CROMOSOMICA

Apert Craniosinostosis, sindactilia 10g25.3-926 Casi siempre AD
simétrica de manos y pies.

Otras anomalias.

Crouzon Craniosinostosis, hipoplasia 10025.3-926 Ocasional AD
mediofacial. Proptosis ocular.

Pfeiffer Craniosinostosis, pulgares y 8pll.2-pl2 Ocasional AD
halluces anchos, otras 010g25.3-926
anomalias.

Jackson Weiss Fusién de huesos del tarso y 10g25.3-926 Variable AD

metatarso, halluces anchos,
craniosinostosis variable.

Saethre- Chotzen Craniosinostosis, facies 7p21 Ocasional AD
caracteristica, braquidactilia,

Otras anomalias.

Cefalopolisindactilia  Hipertelorismo, polidactilia. 7pl13 Ocasional y AD
De Greig Craniosinostosis en 5%. Leve.
AD- Autosémica dominante.

DISCUSION

Estas craneosinostosis se presentan por la importancia de realizar un diagndstico
preciso y asesoramiento genético, ya que la mayoria de las craniosinostosis
sindromaticas son autosémicas dominantes, con un riesgo del 50% de recurrencia para
la descendencia de los afectados. En el caso de las craniosinostosis esporadicas es
indispensable descartar una patologia cromosémica. Entre los casos presentados, los
casos 1 y 2 son sindromes de Apert considerados mutaciones frescas, ya que los
padres son sanos. El caso 3 es un sindrome de Pfeiffer tipo 2, también considerado
mutacion fresca, con padres sanos. El caso 4 es un sindrome de Pfeiffer tipo 1,
heredado de la madre, con un riesgo de repeticién del 50% para los futuros hijos. El
caso 5 es un craneo en trébol esporadico y se descartd la probable etiologia
cromosomica. El caso 6 es un sindrome de Jackson Weiss, considerado mutacién
fresca, con padres sanos. El tratamiento consiste en la liberacidon quirdrgica temprana
de las suturas y el concepto actual es que si bien mejora la forma de la cabeza
probablemente no actle sobre el retraso mental. También se deben tratar las
anomalias asociadas, como las cardiacas, sindactilia de pies y manos o cualquiera que
pueda encontrarse y se debe hacer un acompafiamiento cercano del nifio para ver su
desarrollo intelectual. En los casos de mutaciones frescas es realmente muy dificil la
prevencidon ya que no existen causas especificas de estos sindromes. En los casos
heredados, la forma de prevenirlos es realizando el Asesoramiento Genético Familiar.
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