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RESUMEN

Monitorizar la presion intracraneana en pacientes con craneosinostosis ha sido un gran
reto ya que el estudio Gold standard es mediante estudios invasivos con catéter
intraventricular, el cual esta asociado a complicaciones importantes (infeccion,
hemorragia intracraneana); ademas de requerir de sedacion, y equipo multidisciplinario
con anestesiologo, intensivista, neurocirujano etc. Mdltiples estudios en poblacion adulta
han demostrado una alta sensibilidad y especificidad para deteccion de hipertension
intracraneana (HIC) mediante estudios no invasivos como el ultrasonido transorbital(US-
TO) y la tomografia de coherencia 6ptica(TOC). El US-TO evalla el diametro de la vaina
del nervio 6ptico considerado una extension del sistema nervioso central; el aumento del
diametro normal es dato sugestivo de HIC ; en la TOC mediante el grosor de la capa de
la retina y area del disco éptico resultan datos indirectos de HIC . Actualmente
carecemos de rangos de valores normales de ambos estudios en poblacién pediatrica,
consideramos importante describir los hallazgos US-TO, y la TOC en nifios menores de
6 afios con diagnostico de craneosinostosis revisando los expedientes radiol6gicos de
los mismos. Se realiz6 un analisis descriptivo obteniendo en la TOC una media del area
de disco de 1.97 (SDz .45); en la RNFL con media de 87.21(SD+10.54). En el US-TO un
diametro de vaina el nervio éptico con media de .39 (SD+ .05). Concluimos aportando
los rangos de los tres pardmetros estudiados en pacientes con craneosinostosis sin
evidencia de hipertension intracraneana al momento del estudio, es un avance
importante para el estudio no invasivo de este tipo de pacientes.

ABSTRACT

Monitoring intracranial pressure in patients with craniosynostosis has been a great
challenge since the gold standard study is through invasive studies with intraventricular
catheter, which is associated with significant complications (infection, intracranial
hemorrhage); In addition to requiring sedation, and multidisciplinary team with
anesthesiologist, intensivist, neurosurgeon etc. Multiple studies in the adult population
have demonstrated high sensitivity and specificity for the detection of intracranial
hypertension (HIC) through non-invasive studies such as transorbital ultrasound (US-TO)
and optical coherence tomography (OCD). The US-TO evaluates the diameter of the optic
nerve sheath considered an extension of the central nervous system; the increase in
normal diameter is suggestive of HIC; In the TOC, indirect HIC data results in the
thickness of the retina layer and optical disc area. We currently lack the normal value
ranges of both studies in the pediatric population, we consider it important to describe the
US-TO findings, and OCD in children under 6 years of age with a diagnosis of
craniosynostosis, reviewing their radiological records. A descriptive analysis was
performed obtaining in the TOC an average of the disk area of 1.97 (SD + .45); in the
RNFL with a mean of 87.21 (SD + 10.54). In the US-TO a sheath diameter the optic nerve
with a mean of .39 (SD * .05). We conclude by providing the ranges of the three
parameters studied in patients with craniosynostosis without evidence of intracranial
hypertension at the time of the study, it is an important advance for the non-invasive study
of this type of patients.



MARCO TEORICO

Se le llama “Craneosinostosis” al cierre prematuro de una o varias suturas
del craneo, y forma parte de las anormalidades congénitas craneofaciales mas
frecuentes después de las fisuras oro faciales afectando aproximadamente a 1 de
cada 2000 a 2 500 recién nacidos. (1)

Su prevalencia ha ido en incremento reportando algunas series hasta 3.1-6.4 en
10.000 recién nacidos vivos, de los cuales el 21% es asociado a algun desorden
genético y el 79% restante son consideradas como craneosinostosis no
sindromicas.(2) La distincion entre las craneosinostosis sindromicas y no
sindromicas es en base a la evaluacion dismorfolégica si como evaluacion genética,
actualmente con los avances y el descubrimiento de la mutacién P250R en el gen
FGFR3 en pacientes con sinostosis de la sutura coronal abre el panorama para
diagnosticar el sindrome. La sinostosis de sutura sagital es la mas comun dentro de
las no sindromicas, mientras que un 40% se diagnostican como sindromicas
asociadas a mas de 100 sindromes descritos predominando el sindrome de Muenke
seguido de sindrome de Crouzon y sindrome de Pfeiffer, en ultimo lugar se
encuentra el sindrome de Apert. La diferencia entre el sindrome de Pfeiffer y
Crouzon se hizo en base a las deformidades del dedo gordo del pie y primer dedo
de la mano, ya que los pacientes con sindrome de Pfeiffer cursan con dedos anchos
y cortos. Otros genes implicados so el P250R FGFR3 que esta presente en
sindrome de Muenke y el TWIST 1 en el sindrome de Heather Chotzen. (3)

El cierre precoz de las suturas craneales da por consecuencia dismorfias cefalicas
al restringir el crecimiento normal del craneo, con alto riesgo de elevacion de presion
intracraneana y, secundaria a esta, desarrollar lesiones cerebrales secundarias con
déficit neurocognitivos, alteraciones visuales con alto riesgo de ceguera o secuelas
visuales, o incluso la muerte. La exploracion fisica toma mucha relevancia en estos
pacientes ya que esta revela el tipo de sutura fusionada previo a la toma de estudios
de gabinete. (4)

La hipertensién intracraneana descrita como una presion por arriba de 20-
25mmHg, es considerada una emergencia neuroldgica, por lo que su deteccién
temprana es necesaria para evitar secuelas asociadas a la misma que pueden
limitar el desarrollo neurolégico del paciente. Actualmente el Gold standard para su
diagnéstico es el monitor de presién intraventricular, un método invasivo a través
de un catéter intraventricular con drenaje externo, colocado bajo anestesia por
personal experto , sin embargo se han reportado complicaciones importantes
asociadas a este método como lo son infeccidén intracraneana, fistula de liquido
cefalorraquideo, hemorragia, complicaciones técnicas (quiebre de la fibra Optica, o
desplazamiento del sensor), asi como complicaciones propias de anestesia
necesaria para su colocacion.(5)

Otra serie reporta complicaciones como infeccion presentado en 27% de los
pacientes, mal posicion 8.8% y hemorragia en 18%. De estas ultimas al clasificarlas
con la escala de Blaha las cuales se dividen de acuerdo a los hallazgos tomograficas
y neuroldgicos, las grado | se caracterizan por hemorragias puntiformes o



localizadas en el espacio subaracnoideo estas son las segundas en frecuencia de
presentacion durante las inserciones de catéteres para la medicion de la presion
intracraneana ; las grado Il son las mas frecuentes en pacientes con colocacion de
catéteres interventriculares y se caracterizan por ser hemorragias de mayor tamafo
pero sin presentar déficit neurologico, por lo que no es necesario el tratamiento
quirdrgico descompresivo o de evacuacion, sin embargo es posible que las cifras
de presion intracraneana sean alteradas ; por ultimo las hemorragias clase Ill son
aguellas que provocan déficit neurolégico y requieren manejo quirdrgico
descompresivo, no se han reportado hemorragias de este tipo secundarias a
colocacién de catéter interventricular.(6)

Otra desventaja es la necesidad de hospitalizacion y al ser un método invasivo,
requiere de la participacion del servicio de anestesia, monitorizacion por 24 a 48
horas en unidad de terapia intensiva, por lo anterior se hace imposible su utilizacion
como método de monitorizacion de rutina. (7)

Existen datos clinicos de hipertension intracraneana como lo es la cefalea,
alteracion de estado de alerta, el vomito en proyectil, cambios en agudeza visual,
alteracion del estado de alerta, se consideran datos indirectos sugestivos de
incremento de la presion intracraneana si embargo cuentan con muy baja
sensibilidad y especificidad aunado a esto la poca cooperacion de pacientes
pediatricos que limita el uso de los mismos.

Los pacientes més propensos a presentar hipertension intracraneana son aquellos
asociados a sindrome de Apert y Crouzon/Pfeiffer con un porcentaje considerable
reportado en hasta 33% y 53%, respectivamente, mientras aquellos pacientes con
sindrome de Saethree Chotzen presento un riesgo elevado pero en menor
proporcion de hipertension intracraneana de 21%; es de importancia hacer énfasis
en las consecuencias descritas por varias serien en donde la prevalencia secundaria
a estas alzar de presion intracraneana de perdida de agudeza visual de hasta 61%
y problemas auditivos de 56%.(8)

Por lo anterior se han estudiado diversas técnicas no invasivas para la
monitorizacion intracraneana que eviten o disminuyan la posibilidad de
complicaciones asociadas al método invasivo, entre ellas se encuentra el
ultrasonido transorbital, la técnica consiste en medir la vaina del nervio Gptico por
medio de ultrasonido, el aumento de su diametro puede ser considerado u factor
predictivo de presion intracraneana elevada. En algunos estudios ha llegado a tener
una sensibilidad y especificidad de 100% tomando como punto de referencia un
diametro de vaina mayor a 5.5cm en pacientes con una edad media de 35.7 afios
(9); mientras que existen series que muestran una especificidad de 100% pero una
sensibilidad de 83% bajando el limite de referencia del diAmetro de vaina de nervio
Optico a 5.2cm en pacientes adultos desde los 18 a los 76 afios(10) En el 2015 se
comparo la medida por ultrasonido de la vaina del nervio 6ptico con el Gold standard
demostré que con un corte de 4.1mm a 5.7mm se asocia con un 74.1% al 100% de
sensibilidad y una especificidad de 45 a 100% esto se realizé en poblacion
caucasica con un promedio de edad de 41.3 afios .

La toma de la medida de la vaina del nervio optico reportada en como estandarizada
mediante ultrasonido es realizada con transductor linear de 5cm con frecuencia de



9-12Hz, se coloca al paciente en posicion supina, con la parte superior del cuerpo y
la cabeza a 30° por encima de la posicion horizontal; posteriormente se coloca gel
sobre el parpado del paciente para evitar compresion del globo ocular con el
transductor. Se toma el transductor con el dedo indice y pulgar y se estabiliza con
el resto de los dedos apoyandose sobre el area maxilar o rin orbitario superior. Se
hace la busqueda del nervio 6ptico (NO) intencionadamente sobre el area temporal
del parpado superior para la 6ptima visualizacién de la VNO (; una vez encontrado
se mide la vaina del nervio a una distancia de 3mm por detras de la retina (papila).
No se han reportado ningun tipo de complicacion al realizar este estudio ya que no
es invasivo. Se considera que es de facil obtencion a pie de cama, simple y
reproducible. La fisiopatologia que respalda el uso del ultrasonido transorbital para
deteccion de hipertension intracraneana viene de la anatomia y embriologia del
nervio 6ptico, se sabe que el origen embriol6gico del nervio Optico deriva del
diencéfalo, esta cubierto por 3 capas de las meninges y protruye hacia afuera
alojandose en la érbita. Como consecuencia de esta comunicacion entre sistema
nervioso central y espacio subaracnoideo en la érbita, el liquido cefalorraquideo se
mueve libremente entre ambos espacios. El espacio subaracnoideo intraorbitario
que envuelve el nervio Optico, esta sujeto a los mismos cambios de presion que el
espacio intracraneal del espacio subaracnoideo. Existe una relacién directa entre la
presion intracraneana y la presion del espacio subaracnoideo y se ha confirmado
tanto en cadaveres como en estudios en pacientes con patologia de trauma
craneoenceféalico, asi como pacientes sanos. (11)

La tomografia computada se ha utilizado como alternativa en métodos o invasivos
evidenciando hallazgos sugerentes de presion intracraneana aumentada como lo
son la desviacion de la linea media, el tamafio de los surcos, alteracion de la
morfologia de la cisternas y ventriculos; sin embargo los hallazgos descritos no
tienen el valor suficiente para determinar hipertension intracraneana mostrando una
alta especificidad de hasta 73% pero una baja sensibilidad de 65% y con una alta
posibilidad de falsos negativos(12).

La medida de la vaina de nervio 6ptico por medio de tomografia computada ha sido
también estudiada en pacientes con hipertensién intracraneal al ser el nervio 6ptico
una continuacion de del sistema nerviosos central, su vaina tiene estrecha conexion
con la duramadre que envuelve el parénquima cerebral, por lo que cualquier
aumento de presion intracraneana es transferida y visualizada con aumento del
diametro de la vaina del nervio 6ptico con medidas de normalidad desde 4.7 +
1.7mm, tiene una sensibilidad de 97% y especificidad de 42% con valor predictivo
positive de 67% y negativo de 92%, su mayor desventaja es la exposicion a
radiacion y su sensibilidad variable. (13)

La resonancia magnética ha arrojado buenos resultados al ser comparada con el
Gold standard que es la medida de presion intracraneana directa, sin embargo al
ser un estudio de dificil acceso, costoso y que no puede mantenerse Como como
monitoreo continuo o repetirse continuamente el estudio es desplazado por métodos
no invasivos mas accesibles como lo son la tomografia axial y el ultrasonido, la
medida de la vaina del nervio éptico por medio de este estudio no difieren
estadisticamente de las medidas que arrojan en los resultados del ultrasonido
transorbital y de la tomografia craneal, la medida en este tipo de estudios se realiza



en un plano axial exactamente 3mm posterior a la esclera los diametros de
normalidad va desde 5.3 £ 1.14mm con una media de 5.3mm lo cual no difiere del
rango establecido en el ultrasonido . (14)

Otra alternativa no invasiva que se ha estudiado en los ultimos afios es la deteccidn
de hipertension intracraneana por medio de la tomografia de coherencia 6ptica, el
cual es un método no invasivo, que permite obtener imdgenes tomograficas de las
capas de la retina con una alta resolucién mediante interferometria. La OCT realiza
medidas cuantitativas objetivas y directas de la papila y de la CFN. Se basa en un
principio 6ptico denominado interferometria de baja coherencia, utilizando un haz
de luz de 820 nm de longitud de onda. Una parte del haz de luz se dirige hasta la
retina y otro se dirige hacia un espejo de referencia, que se sitia a una distancia
conocida. Los ecos obtenidos tras reflejarse en la retina se comparan con los
provenientes del espejo de referencia produciéndose un fenébmeno de interferencia
que es captado y medido por un detector. Asi, se obtienen imagenes
bidimensionales compatibles con imagenes histolégicas con un corte axial de unas
10 um aproximadamente y una profundidad de 2 mm mediante barridos que oscilan
entre 128 y 768 nm. Se ha descrito la siguiente técnica Medicidon del area de disco
del nervio Optico asi como la determinacién del grosor de la RNFL por medio de
tomografia de coherencia Optica, se inicia al pedirle al paciente colocarse frente a la
mentonera, se ajusta la misma a la altura del paciente, se alinea el 0jo a examinar
en la pantalla de video, se le pide al paciente ver punto luminoso dentro del objetivo
del instrumento de manera fija, se toman las imagenes en 4 sectores peri papilares
en region inferior, superior, nasal y temporal, se imprime analisis del programa del
scanner y se da por terminado el procedimiento. En pacientes recién nacidos a
término o pacientes menores de 5 aflos en donde es frecuente que no haya
cooperacion para el estudio se realizara la toma de imagenes sin apoyo en
mentonera midiendo el area peripapilar a 1.5cm de distancia de la fovea del nervio
optico.(15)

Los pardmetros utilizados son cuantitativos; se utiliza el espesor de la retina en un
radio de 1.72m peripapilar y a nivel del disco éptico. Se demostrd una sensibilidad
de 89% y 62% de especificidad en un estudio comparativo con el Gold standard
invasivo en pacientes con craneosinostosis. Sus ventajas son que es considerado
un estudio objetivo, con un costo es accesible, no requiere de radiacion, se puede
realizar a pie de cama lo cual lo hace u estudio de seguimiento y control seguro para
pacientes pediatricos y adultos. Los valores normales reportados fueron con un
rango amplio reportado desde 59um- 108.6um para la RNFL y para el area de disco
de 1,69-2,82 mm2 (16).

El seguimiento de pacientes con craneosinostosis se ha encontrado en literatura
inglesa desde los afios de 1960s. Las guias de tratamiento se han ido modificando
gracias a avances de la investigacion de la propia patologia y a los avances
tecnoldgicos que han permitido modificar el tratamiento con un mejor prondstico y
calidad de vida.

La deteccion de la presion intracraneana de pacientes con alto riesgo de elevacion
de la misma, como los son los pacientes con craneosinostosis, por medio de



meétodos no invasivos tiene relevancia al disminuir los riesgos que conlleva el hacer
el diagnostico mediante métodos invasivos.

Las indicaciones quirdrgicas de las craneosinostosis difieren en cuanto a la edad
del paciente para practicarla, sin embargo, concuerdan en la mayoria de la literatura
que la indicacién absoluta es la presencia de presion intracraneana elevada; otras
indicaciones relativas son la anormalidad morfoldgica del craneo y la region facial.
El riesgo de elevar la presion intracraneana varia entre cada tipo de
craneosinostosis, en la escafocefalia el riesgo es de 12% trigonocefalia 9%,
plagiocefalia 10%, y en la sinostosis bilateral de la sutura coronal se eleva a 37%.
El “timing” quirurgico propuesto por la serie mas grande reportada por Marchac con
seguimiento a veinte afios, sugiere que los pacientes con braquicefalia sean
intervenidos de los 2 a los 4 meses y el resto de las craneosinostosis puede
intervenirse de los 6 a 12 meses de edad, en caso de diagndsticos tardios se puede
realizar la cirugia hasta los 4 afios con algunas modificaciones, después de esta
edad el desarrollo del seno frontal y la distorsion facial complica las cirugias. Para
los pacientes con craneosinostosis sindromica se prefiere una cirugia en dos
tiempos: avance frontal primero y posteriormente avance facial para evadir el riesgo
de osteitis. ElI avance frontoorbitario tipo monoblock solo esta indicado en casos
severos de exorbitismo. (17)

A pesar de los multiples estudios y reportes que hacen sugerencias en cuanto al
“timing” para la correccion quirurgica la mayoria concluye que es necesario el
tratamiento quirdrgico antes del primer afio de vida para prevenir la hipertension
intracraneana. (18)

Los protocolos de los centros craneofaciales que participan en la sociedad
internacional de cirugia craneofacial hicieron un consenso para realizar la expansion
craneana inicial dentro del primer afio de vida. (19)

El tratamiento quirdrgico inicial es la descompresion de la bdoveda craneana,
cualquier método utilizado ya sea la craniectomia, remodelacion o expansion
craneana, en pacientes con craneosinostosis, lejos de realizarse estrictamente
dentro del primer afio de vida, se puede postergar hasta que el paciente presente
datos de presion intracraneana elevada, lo cual disminuiria los riesgos asociados a
la cirugia como lo son la pérdida masiva sanguinea de 20% hasta 500% de volumen
circulante, embolia aérea venosa, coagulopatia por consumo, lesién cerebral y la
necesidad de monitorizacion estrecha en terapia intensiva, los cuales aumentan a
menor edad del paciente.(20)

Tomando en cuenta las recomendaciones de postergar hasta contar con datos de
hipertension intracraneana para normar manejo quirdrgico, se propone investigar la
asociacion de la medida de la vaina de nervio Optico por medio de tomografia de
coherencia Optica y ultrasonido transorbital como herramienta de deteccién no
invasiva, que se puede realizar de manera rutinaria con un costo accesible y al
alcance de la poblaciébn en general, como método para monitorizacion de la
elevacion de la presion intracraneana en pacientes con craneosinostosis tanto
sindrémica como no sindromica.



ANTECEDENTES E HISTORIA

Como todo campo en la medicina existe una amplia historia detras de la
craneosinostosis, las primeras publicaciones que hacen sugerencia a la descripcion
de suturas craneanas se encuentran en la publicacién americana de Alonso Lopez
de Hinojosa y Agustin Farfan en 1578 y 1579, respectivamente. (21)

Las craneosinostosis se conocen desde la edad antigua. Homero menciona en la
lliada a un personaje con turricefalia. Hipocrates y Galeno describieron
Malformaciones craneales y su relacion con las suturas. El primer investigador
cientifico de las malformaciones craneales en la era moderna, fue Von Sommerring,
en 1800 describe el rol de las suturas craneales en el crecimiento de la béveda
craneana Yy sugiri6 que su cierre prematuro daria como consecuencia una
deformidad craneal. Posteriormente en 1851 Virchow publica el primer escrito en
donde introduce el termino craneoestenosis y plasma la Ley de Virchow que la
describe: “la fusion prematura de una sutura conduce a una disminucién del
crecimiento 6seo en direccion perpendicular a la sutura enferma, afiadiéndose
ademas un crecimiento compensatorio en otras suturas en una direccion paralela a
la sutura fusionada”. El progreso en cuanto a las correcciones quirdrgicas que se
han desarrollado en torno a la craneosinostosis data desde 1988 cuando el Dr. L.C.
Lane en San Francisco documenta una craniectomia en bandas en un paciente con
craneosinostosis, desafortunadamente el paciente falleci6 por complicaciones
anestésicas. En 1980 se describe una técnica novel con el uso de una craniectomia
doble para sagital linear reportada por Lannelongue con resultados excelentes. Por
cada éxito quirargico sin embargo hubo muchas cirugias fallidas que dieron pie a
las criticas y ataques a los médicos que las practicaban. E incluso dentro del &mbito
medico existia escepticismo y criticas hacia los cirujanos y dentro de las criticas las
populares se encuentran las relatadas por Abraham Jacobi un pediatra originario de
nueva york. La mortalidad tan elevada reportada secundaria a craneotomias por
craneosinostosis durante este periodo de tiempo hizo a esta cirugia una de las mas
controversiales. (22)

Actualmente debido al avance en todo el ambito médico, desde las técnicas
anestésicas, avances tecnoldgicos de monitoreo y cuidados postquirdrgicos nos ha
permitido disminuir la mortalidad al realizar craniectomias cuando son indicadas.



EMBRIOLOGIA Y EL DESARROLLO NORMAL DE BOVEDA CRANEANA

El craneo inicia su formacién a partir de la semana 23 a 26 de gestacion, se
divide en neurocraneo Yy viscerocraneo. El neurocrdneo se forma directamente de
él mesénquima circundante se subdivide en condrocraneo originado del mesodermo
paraaxial y que forma la base de craneo por osificacion endocondral; la boveda
craneana con osificacion membranosa nos da como resultado los 8 huesos que
recubren y protegen y recubren a la masa encefalica. El viscerocraneo derivado de
los primeros tres arcos braquiales, es el encargado de la formacion del esqueleto
facial. (23)

Para entender la patologia de la craneosinostosis se debe recordar el desarrollo
normal del craneo, se sabe que el origen de la boveda craneana es membranoso, y
la base de crdneo es de origen cartilaginoso que posteriormente se osifica. El
cartilago deriva de la cresta neural mescencefalica, la cual tiene funcién de
determinar de los dos tipos diferentes de huesos craneanos.

El craneo se encuentra unido mediante articulaciones fibrosas entre los huesos de
la boveda craneal llamados suturas craneales, se han descrito la sutura metopica,
sagital, coronal, lamboidea y la escamosa. Estas suturas son las encargadas de
permitir la deformacién craneal necesaria para el paso a través del canal del parto
y permiten la expansion de la cabeza durante el desarrollo encefalico. Las suturas
mas basales como lo es la escamosa y la lamboidea son cartilaginosas, mientras
qgue la coronal y la sagital son fibrosas y por eso las uniones cartilaginosas en la
base son menos distensibles que el tejido conectivo fibroso de las suturas de la
boveda craneana. Al nacer se encuentran separadas las suturas craneanas por
varios milimetros, habra osificacion a lo largo de los méargenes de las suturas
progresivamente, el cierre normal de las suturas varia, por lo general la sutura
metopica es Unica que tiene cierre durante la infancia con un cierre entre los 3y 9
meses de edad; la sutura sagital tiene su cierre entre los 20 a 22 afios de edad, las
suturas coronales entre los 23 y 24 afios de edad y lamboidea cierra
aproximadamente a los 26 afios de edad, la escamosa, occipitomastoidea y esfeno
temporal permanecen parcialmente abiertas hasta los 70 afios de edad. El
crecimiento mas importante ocurre a lo largo de la sutura sagital (diametro lateral) y
coronal (diametro anteroposterior) en forma perpendicular a la sutura. (24)

Se sabe que el estimulo primario para el crecimiento del craneo es el crecimiento
encefalico por estimulo osteogénico de la duramadre; el tamafio del encéfalo al
hacer equivale al 25% del encéfalo del tamafio adulto, el crecimiento es de 50% a
los 6 meses y del 75% al afio de vida. Se alcanza el volumen completo del adulto
entre los 2 a 5 afios de edad. A lo largo del crecimiento encefalico, hay estimulo de
las suturas craneales al separarse y producen osteogénesis mediante osificacion
membranosa. (25)

Se han estudiado asociaciones moleculares que expliguen las malformaciones
craneales ya sea por osificacion prematura como he a craneosinostosis como la
agenesia de huesos craneales. Se han descrito el rol de los factores de crecimiento
de fibroblastos (FGFR-1, -2, -3, -4) y los factores transformadores de crecimiento



beta (TGF-1, -2, -3) en la morfogénesis de suturas craneales. Los FGFRs actuan
activando la via de tirosin cinasa. El FGFR-2 promueve la proliferacion, el FGFR-1
en la diferenciacion osteoblastica en la sutura craneal. Los factores TGF-1 y -2 se
han descrito en las suturas obliteradas, y el TGF-3 en las no fusionadas. El factor
predominante en la sefalizacion que estimula la osteogénesis y las células
progenitoras y proliferantes que pueden inducir la obliteracién temprana es el TGF-

B. (26)

La craneosinostosis es un desorden que como ya se habia mencionado es
secundario a la fusion prematura de una o mas suturas craneales. Se han
desarrollado varios sistemas de clasificaciones para dividir las variantes de los
fenotipos de la craneosinostosis.

La craneosinostosis puede estar asociada a un sindrome o ser aislada o, no
sindromica. Se le llama craneosinostosis simple cuando solo una sutura se ve
involucrada y compuesta cuando dos 0 mas suturas se involucran. Se denomina
primaria si la patologia se desarrolla por un defecto de sutura craneal intrinseca y
secundaria cuando se asocia a alguna condicion médica patolégica como el
hipertiroidismo hipercalcemia idiopatica, raquitismo o enfermedades hematoldgicas.
(27)

Aproximadamente 85% de los casos de craneosinostosis se catalogan como no
sindromicas y el 15% restante se asocian a uno de los 200 sindromes asociados de
los cuales el 50% siguen un patron mendeliano no hereditario.

La frecuencia de presentacion es variable sin embargo la mas comun es la
craneosinostosis de la sutura sagital en las craneosinostosis aisladas. La sutura
coronal es la segunda en frecuencia ocurriendo en un 20 a 30% de los casos tanto
sindromicas como aisladas. (28) Se ha visto afeccion predominante por el género
femenino en los casos de craneosinostosis coronal y en pacientes masculinos en
los casos de craneosinostosis sagital.

ASOCIACION GENETICA EN LAS CRANEOSINOSTOSIS

El inicio del estudio molecular y genético se ha desarrollado desde hace
aproximadamente 30 afios, esto ha permitido realizar asociaciones en cuanto a
mutaciones de ciertos genes que se atribuyen a diferentes tipos de
craneosinostosis, se han descrito aproximadamente 7 genes causantes de las
mutaciones en craneosinostosis (FGFR1, FGFR2, FGFR3, TWIST1, EFNB1, MSX2,
and RAB23). Se ha hecho énfasis en estudiar sobre todo los genes relacionados a
las craneosinostosis sindromicas dejando un poco de lado a aquellas no
sindrémicas.

Aproximadamente 92% de todas las craneosinostosis no tienen asociacién familiar
y 85% son catalogadas como no sindrémicas. El otro 15% de los casos son
diagnosticados con uno de los 200 sindromes asociados conocidos, y cerca del 50%
de estos tienen un patron de herencia mendeliano. La identificacion de estas
mutaciones genéticas ha logrado establecer un progreso importante en cuanto al
entendimiento y conocimiento de las propiedades de las suturas craneales,



incluyendo, los mecanismos patdgenos responsables del cierre prematuro de estas.
El tener conocimiento de la morfogénesis de la béveda craneal es critico para la
comprension de la fisiopatologia de la craneosinostosis, aln nos encontramos en
un campo de estudio amplio que han ido cambiando la forma de ver y tratar esta
entidad que no solo afecta tejido 6seo y se acompafa de alteraciones a nivel de
tejidos blandos, faciales y de neurodesarrollo. (29)

Los sindromes asociados a las craneosinostosis mas comunes son el sindrome de
Apert( mutacion de FGFR1 cromosoma 10), Sax de Crouzon (FGFR2),
Pfeiffer(FGFR1, FGFR2, y FGFR3) , Sx de Muenke(FGFR3), Sx Saethre—Chotzen
(TWIST1) todos ellos con diversas alteraciones clinicas morfologicas y fenotipicas
que logran diferenciar el uno del otro (30) Las mutaciones de los genes
,anteriormente mencionados, actian como reguladores en la sefalizacion del
sistema FGF/FGFR provocan alteracion de la cascada de activacion de los factores
FGFR dentro de la sutura craneal afectada que provoca la diferenciacién de los
osteoblastos y el cierre prematuro de la sutura craneal por consecuencia. Debido a
escrutinio de toda la deformidad craneal por completo y n por partes o segmentos,
ha quedado claro que no solo se debe tener en cuenta la parte hipoplasica o
subdesarrollada, si no aquellas anormalidades compensatorias que desarrolla el
craneo por el desarrollo continuo del cerebro y estructuras asociadas. Se debe
agregar que no es u evento aislado el subdesarrollo de a béveda craneana, esto se
extiende y se asocia a deformidades en orbitas y huesos faciales, por lo anterior
nuevos procedimientos y esquemas de tratamiento se han ido agregando y forman
parte del tratamiento integral de estos pacientes. (31)

HIPERTENSION INTRACRANEANA Y CRANEOSINOSTOSIS

La craneosinostosis se presenta con diferentes cuadros clinicos, dependiendo de la
extension y numero de suturas fusionadas como se explic6 previamente o
solamente a forma del crdneo se vera afectada. Estos van desde alteraciones
estéticas a los sintomas funcionales, tales como aumento de la presion craneal,
hidrocefalia, déficit visual y trastornos neuropsiquiatricos. Estas alteraciones son los
principales problemas funcionales asociados con craneosinostosis sindrémicas sin
embargo aquellas craneosinostosis no sindromicas no estan exentas de estas
alteraciones. El aumento de la presion intracraneal por arriba de los parametros
descritos previamente, se encuentra mas comunmente en pacientes con sinostosis
de suturas multiples, sin embargo, puede ocurrir en un paciente con una sola sutura
fusionada de manera ocasional.

Otros trastornos funcionales asociados con craneosinostosis son las anormalidades
de los nervios craneales, pero €stos son relativamente poco comunes, los nervios
craneales afectados con mayor frecuencia son olfatorio (1), optico (ll), trigémino (V),
motor ocular externo (VI) y auditivo (VIII). Los sintomas y signos son anosmia,



disminucién de la agudeza visual, la ceguera, la alteracion de la sensibilidad de la
cara, neuralgia del trigémino, estrabismo medial, la pérdida de funcién del nervio
craneal afectada, tinnitus audicion y vértigo. La epilepsia parece ser mas comun
cuando las multiples suturas estan involucradas. Los tipos de epilepsia reportados
varian ampliamente y parecen ser el resultado de la misma encefalopatia difusa
como retraso mental. Queda claro que los trastornos descritos sugieren que un
manejo quirdrgico descompresivo temprano daria un desarrollo adecuado y un
menor numero de complicaciones, sin embargo, existe controversia ya que las
cirugias a edades tempranas no estan exentas de complicaciones y la tendencia
actual es diferir el tiempo quirdrgico hasta contar con una mayor edad del paciente
sin descuidar y monitorizando frecuentemente datos de presion intracraneana para
poder actuar si se llega a presentar. (32)

6. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las indicaciones quirargicas para el tratamiento de craneosinostosis estan
de la mano con el riesgo del aumento de presién intracraneana, las anormalidades
morfologicas tanto faciales como del propio craneo.

La mayoria de los pacientes requieren de cirugia dentro del primer afio de
edad para correccion tanto funcional como estética, esto tiene predominancia en
craneosinostosis complejas o sindromicas en donde el riesgo de hipertension
intracraneana es mayor. Existen diferencias en cuanto al tiempo y la cirugia a
realizar en cada paciente dependiendo del tipo de craneosinostosis que se presente,
en pacientes sindromicos prevalece la expansion craneana ya sea occipital o por
medio de avance pronto orbital, en cuanto a tiempo hay centros y protocolos que
toman en cuenta a edad y otros que Unicamente realizan procedimientos quirlrgicos
cuando existen datos de presion intracraneana elevada.

A través del tiempo las propuestas de realizar expansion craneal Unicamente
cuando se tengan datos de presion intracraneana han logrado disminuir las tasas
de cirugias realizadas y por lo tanto disminuyen los riesgos asociados a las mismas.

Detectar la hipertension intracraneana por medio de métodos no invasivos, o
utilizarlo como screening de la misma patologia puede reducir el nimero de cirugias
en cada paciente. El estudio Gold standard para detectarla es la medida de la
presion intracraneana directa por catéter intraventricular, lo cual incluye someter al
paciente a estancia hospitalaria en la unidad de terapia intensiva, riesgo anestésico,
infeccion intracraneana, fistula de liquido cefalorraquideo, hemorragia,
complicaciones técnicas (quiebre de la fibra éptica, o desplazamiento del sensor),
asi como complicaciones propias de anestesia necesaria para su colocacion.

Se han propuesto estudios no invasivos para el screening de la presion
intracraneana que puedan sustituir el método invasivo.

El ultrasonido transorbital, se ha sugerido en pacientes pediatricos, la técnica
consiste en medir la vaina del nervio optico por medio de ultrasonido, con un corte
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de 4.1mm a 5.7mm se asocia con un 74.1% al 100% de sensibilidad y una
especificidad de 45 a 100%.

La tomografia de coherencia optica (OCT) ha demostrado tener una
sensibilidad de hasta 89% con una especificidad de 62% para detectar hipertension
intracraneal en pacientes con craneosinostosis. Sin embargo, ha sido poco
estudiada en poblacion pediatrica por la poca cooperacion de los pacientes. Los
valores normales reportados fueron con un rango amplio reportado desde 59um-
108.6um para la RNFL y para el area de disco de 1,69-2,82 mm2.

Se han descrito en multiples estudios realizados los parametros de
normalidad y anormalidad en la medida de la vaina del nervio 6ptico por medio de
ultrasonido transorbital, y del Promedio del grosor de capa de fibras nerviosas
peripapilar (RNFL) por medio de tomografia de coherencia éptica, sin embargo la
mayoria refiere tener una poblacion limitada en nimero o limitada a un rango de
edad que no incluye a pacientes pediatricos, sin embargo los datos para poblacion
con craneosinostosis aun no han sido reportados por ningun estudio previo. Dentro
del centro médico ISSEMYM se pretende documentar los hallazgos obtenidos de la
medicion de la vaina del nervio 6ptico por medio de la tomografia de coherencia
Optica y el ultrasonido transorbital en pacientes con craneosinostosis menores de 6
aflos que no hayan sido intervenidos quirargicamente previamente o que tengan
factores que puedan asociarse a alteraciones en la presion intracraneana.

Describir parametros de la vaina del nervio 6ptico mediante el método no invasivo,
ultrasonido transorbital; asi como el Promedio del grosor de capa de fibras nerviosas
peripapilar (RNFL) por medio de tomografia de coherencia éptica, en pacientes
pediatricos con craneosinostosis, como indicadores indirectos de hipertension
intracraneana. Existen datos clinicos de hipertension intracraneana como lo es la
cefalea, alteracién de estado de alerta, el vomito en proyectil, cambios en agudeza
visual, alteracién del estado de alerta, se consideran datos indirectos sugestivos de
incremento de la presion intracraneana si embargo cuentan con muy baja
sensibilidad y especificidad aunado a esto la poca cooperacion de pacientes
pediatricos que limita el uso de los mismos.

La técnica del ultrasonido transorbital consiste en medir la vaina del nervio Gptico
por medio de ultrasonido, el aumento de su didmetro puede ser considerado un
factor predictivo de presion intracraneana elevada. En algunos estudios ha llegado
a tener una sensibilidad vy especificidad de 100% tomando como punto de
referencia un didmetro de vaina mayor a 5.5cm;33 mientras que existen series que
muestran una especificidad de 100% pero una sensibilidad de 83% bajando el limite
de referencia del diametro de vaina de nervio éptico a 5.2cm. 34 En el 2015 se
comparo la medida por ultrasonido de la vaina del nervio 6ptico con el Gold standard
demostré que con un corte de 4.1mm a 5.7mm se asocia con un 74.1% al 100% de
sensibilidad y una especificidad de 45 a 100%.

Otra alternativa no invasiva que se ha estudiado en los ultimos afios es la deteccidn
de hipertension intracraneana por medio de la tomografia de coherencia Optica, el
cual es un método no invasivo, que permite obtener imagenes tomograficas de las
capas de la retina con una alta resolucion mediante interferometria. La OCT realiza
medidas cuantitativas objetivas y directas de la papila y de la CFN. Se basa en un
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principio optico denominado interferometria de baja coherencia, utilizando un haz
de luz de 820 nm de longitud de onda. Una parte del haz de luz se dirige hasta la
retina y otro se dirige hacia un espejo de referencia, que se sitla a una distancia
conocida. Los ecos obtenidos tras reflejarse en la retina se comparan con los
provenientes del espejo de referencia produciéndose un fendbmeno de interferencia
que es captado y medido por un detector. Asi, se obtienen imagenes
bidimensionales compatibles con imagenes histologicas con un corte axial de unas
10 um aproximadamente y una profundidad de 2 mm mediante barridos que oscilan
entre 128 y 768 nm.

Los parametros utilizados son cuantitativos; se utiliza el espesor de la retina en un
radio de 1.72cm peripapilar y a nivel del disco 6ptico, asi como la proyeccion maxima
anterior de la retina. Se demostré una sensibilidad de 89% y 62% de especificidad
en un estudio comparativo con el Gold standard invasivo en pacientes con
craneosinostosis. Sus ventajas son que es considerado un estudio objetivo, con un
costo accesible, no requiere de radiacién, se puede realizar a pie de cama lo cual lo
hace un estudio de seguimiento y control seguro para pacientes pediatricos y
adultos.

Tomando en cuenta lo anterior nos planteamos la siguiente pregunta de
investigacion:

¢Es posible realizar la toma de medida de la vaina del nervio 6ptico mediante
ultrasonido transorbital y el grosor de la retina por medio de tomografia de
coherencia Optica en pacientes con craneosinostosis menores de 6 afios ?

7. JUSTIFICACION

La hipertensién intracraneana es el parametro mas importante en la toma de
decisiones quirdrgicas en los pacientes con craneosinostosis, es importante
describir las medidas de referencia del diametro de la vaina del nervio éptico asi
como el grosor promedio de la capa de la retina mediante ultrasonido transorbital y
la tomografia de coherencia O6ptica, considerados métodos no invasivos e
indicadores indirectos de hipertension intracraneana, en pacientes pediatricos con
diagndstico de craneosinostosis , ya que es una poblacién en donde los parametros
han sido poco estudiados y los parametros de referencias son escasos; con lo
anterior disminuir los riesgos y morbimortalidad que conlleva el hacer el diagnostico
mediante métodos invasivos.

8.HIPOTESIS

Se realizé estudio descriptivo por lo cual no se requiere hipétesis
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9. OBJETIVOS
OBJETIVO GENERAL

Se describieron los hallazgos, caracteristicas y diametro en milimetros de la vaina
del nervio 6ptico por medio de ultrasonido transorbital. Describimos hallazgos del
grosor de capa de fibras nerviosas peripapilar (RNFL) asi como area de disco optico
en la tomografia de coherencia 6ptica, en micras y milimetros cuadrados. Ambos en
pacientes con el diagndstico de craneosinostosis pediatricos menores de 6 afios de
edad si patologias agregadas o intervenciones quirlrgicas previas que pudiera
alterar la presion intracraneana.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1) Se evalud el diametro de la vaina del nervio éptico mediante ultrasonido
transorbital en pacientes con craneosinostosis pediatricos menores de 6 afios.

2) Se evaludé el grosor de capa de fibras nerviosas peripapilar (RNFL) mediante
tomografia de coherencia 6ptica en pacientes con craneosinostosis pediatricos
menores de 6 afios.

3) Se evalud el &rea del disco éptico mediante tomografia de coherencia 6ptica en
pacientes con craneosinostosis pediatricos menores de 6 afios

OBJETIVOS SECUNDARIO

Se evaluaron en el expediente si en alguna consulta adjuntan datos clinicos
asociados de hipertension intracraneana (cefalea, alteracion de estado de alerta, el
vomito en proyectil, cambios en agudeza visual, alteracion del estado de alerta,)

10. MATERIAL Y METODO
10.1 Disefo de estudio

Descriptivo, ambispectivo, transversal y observacional
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10.2 Operacionalizacion de variables

VARIABLE

Sexo

Edad

Tipo de
craneosinostos
is

Sutura craneal
afectada

DEFINICION
CONCEPTUAL
Condicion de un
organismo que
distingue entre

masculino y femenino

Tiempo cronoldgico de
vida cumplido por el
lactante, preescolar,
escolar o adolescente
en el momento de su
entrevista

Anormalidad congénita
craneofacial en donde

ocurre el cierre
prematuro de una o
varias suturas del
craneo

Articulacion densa de
tejido conjuntivo
fibroso localizada entre
cada hueso craneal

DEFINICION
OPERACIONAL

Femenino: género
gramatical; propio de la
mujer.

Masculino: género
gramatical, propio del
hombre.

<1 afio, > 1 afio, 1.1-5afos,
5 -6 afos

Sindrémica:
craneosinostosis asociado
a otro tipo de anomalias
extracraneales

No sindrémica: carece de
asociacion con otras
anomalias extracraneales

1. Sagital. Entre los

huesos parietales

2. Coronal. Entre
hueso frontal vy
parietal, unilateral.

TIPO
VARIABLE

Nominal
Dicotdmica
1- Femenino

2- Masculino

Nominal

Nominal
Dicotdémica
1- sindrémica

2- no sindrémica

Nominal
1. Sagital
2. Coronal

3. Bicoronal

DE ESTADISTICA

A APLICAR

+tendencia
central (media,
mediana, moda,
porcentajes)

+tendencia
central (media,
mediana, moda,
porcentajes)

+dispersion
(desviacion
estandar)

+tendencia
central (media,
mediana, moda,
porcentajes)
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Diametro de la

vaina

del

nervio éptico

Promedio del
grosor de capa

de

fibras

nerviosas
peripapilar(

RNFL)

Area de disco

del
optico

nervio

Diametro en
milimetros de el
diametro de la vaina
del nervio 6ptico

Capa de fibras
nerviosas que
convergen a nivel del
nervio optico medidas
en um

contorno del disco
optico, es el borde o
terminacién de la capa
del epitelio pigmentario
en retina y la capa de
la coriocapilar

3. Bicoronal. Entre el
hueso frontal vy
parietal de ambos
lados

4. Metépica. Entre los
huesos frontales

Se realiza mediante
ultrasonido transobital
midiendo e diametro de la
vaina del nervio 6ptico a
3mm detras de la retina,
punto a partir del cual se
traza una linea transversal
de borde a borde de la
vaina del nervio 6ptico

Se realiza mediante la
tomografia de coherencia
Optica midiendo el grosor
de la capa nerviosa a nivel
peripapilar a 1.7cm del
nervio optico

determinado
automaticamente mediante
la tomografia de
coherencia optica la cual
localiza el contorno del
disco optico

4. Metopica

Numeérica

Continua

(4mm-5.75mm)

Numérica

Continua

(59um-108.6
um)

Numérica
continua

1,69-2,82 mm2

+Descriptiva
+Medida
tendencia
central(
Promedio)

+Medida de
tendencia
dispersa(
desviacion
estandar)

+Descriptiva
+Medida
tendencia
central(
Promedio)

+Medida de
tendencia
dispersa(
desviacion
estandar)

+Descriptiva
+Medida
tendencia
central(
Promedio)

+Medida
tendencia
dispersa(
desviacion
estandar)
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10.3 Universo de trabajo y muestra

Expediente clinico y de Estudios de ultrasonido transorbital y estudios de tomografia
de coherencia Optica de pacientes pediatricos menores de 6 afios con
craneosinostosis sin cirugias previas, que acudan al centro médico ISSEMyM clinica
de craneofacial entre las fechas enero 2018 a Julio 2019. Se tomard como muestra
de pacientes a conveniencia, no se requiere de un namero especifico.

Criterios de inclusion

Todo que o que defina ese estudio tomografico y ultrasénico

Tiempos, lugares y cualidades

Expediente clinico y radiolégico del paciente

Diagnostico de craneosinostosis y Edad menor a 6 afios sin datos de
hipertension intracraneana asociados

Criterios de exclusién

Expediente radiografico incompleto

Falta de ultrasonido transorbital

Falta de tomografia de coherencia Optica

Falta de diagndstico craneosinostosis establecido

Procedimiento quirdrgico descompresivo craneal previo

Patologias asociadas que involucre hipertension intracraneana (trauma,
infeccion)

Edad mayor a 6 afos

10.4 Instrumento de investigacion

Hoja de recoleccion de datos de programa Excel que incluye un apartado especifico
para resultados de tomografia de coherencia 6ptica de las variables documentadas
previamente, asi como los resultados de las variables del ultrasonido transorbital,
ambos especificando la edad del paciente al momento de la toma del estudio.

10.5 Desarrollo del proyecto

Resultados de tomografia de coherencia Optica, asi como de ultrasonido transorbital
de pacientes con craneosinostosis menores de 6 afios que se realicen dentro del
centro médico ISSEMYM, lo anterior se encuentra dentro de la bateria de estudios
gue se les solicitan a pacientes con este diagnostico tanto en su protocolo pre
quirdrgico como en pacientes postquirargicos, y se recolectaran los datos del
expediente de cada paciente en el momento de su consulta médica.

10.6 Limite de tiempo y espacio:
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Limite de tiempo: enero 2018 a Julio 2019, donde: centro médico ISSEMyM éarea de
consulta médica consultorio 8 piso 2.

10.7 Disefo de andlisis

Analisis descriptivo mediante medidas de tendencia central y dispersion; asi como
también un andlisis inferencial utilizando comparacién de medias con t de Student,
para identificar diferencias en la distribucién de las medidas por edad, género y
lateralidad. Los datos estadisticos se completaron utilizando el programa estadistico
IBM SPSS Statics version 20. Significancia estadistica programada al obtener p <
0.05.

11. IMPLICACIONES ETICAS

No existen conflictos de interés por parte de los autores. Tampoco se requiere de
carta consentimiento ya que los estudios de gabinete son los solicitados en todo
paciente con craneosinostosis por lo que solo se recopilaran datos de resultados de
examenes de gabinete, sin tener contacto con pacientes.

12. RESULTADOS

Se obtuvieron un total de 10 pacientes 50% de género masculino y 50% femenino,
7 diagnosticos de base dentro de los que predomino la escafocefalia en un 30%. La
media de la edad de los pacientes fue de 51.4 meses siendo el paciente de menor
edad el de 12 meses y el de mayor edad de 72 meses.

En cuanto a la tomografia de coherencia éptica se observo el area de disco con una
media de 2.04 (SD £ .31) en los 20 ojos que se evaluaron; en el analisis inferencial
con una diferencia entre ojo derecho e izquierdo, el derecho con una media de
2.03(SD £ .30) y en ojo izquierdo de 2.05 (SD * .34) se obtuvo una significancia
bilateral (p= .78) con un intervalo de confianza de 95% de -.20mm a .15mm para
ambos 0jos.

La RNFL tuvo una media de 94.5 (SD +6.96); Se comparé RNFL de ojo derecho y
RNFL de ojo izquierdo con una diferencia de la media de 93.8 (SD £5.47) y o0jo
derecho con una media de 93.3 (SD + 8.44) respectivamente con una p=0.41 (IC
95% de -2.5 a 5.5) sin diferencia estadisticamente significativa.

El estudio de ultrasonido transorbital muestra que la medida de la vaina del nervio
Optico tuvo una media de .38cm en ojo derecho (SD +0.49) y en ojo izquierdo de
.4l1lcm( SD+ 0.50), con una diferencia estadisticamente significativa con una p=
0.003 y un intervalo de confianza de -0.04 a 0.01 .
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13. DISCUSION

Con el andlisis estadistico expuesto previamente se evidencia que no hay diferencia
estadisticamente significativa entre género, asi como no existe diferencia entre
lateralidad de ojos en el grupo etario estudiado; consideramos lo anterior un dato
positivo ya que establecimos el parametro del rango del promedio del grosor de
capa de fibras nerviosa peripapilar (RNFL) asi como del area de disco en la
tomografia de coherencia Optica en nifios menores de 6 afios con craneosinostosis.

Se establece el parametro de la RNFL siendo de 94.55 (SD £6.96), el cual varia en
cuanto a los resultados restringiendo el rango respecto a los valores descritos
previamente en la literatura, que eran bastante amplios en pacientes pediatricos
reportada desde 59um- 108.6um para la RNFL.

Se define a su vez el parametro del area de disco en la tomografia de coherencia
Optica en grupo etario menores de 6 afios con una media de 2.04 mm2 (SD +.31)
la cual tiene relevancia ya que el pardmetro en poblaciones adultas difiere, siendo
esta de hasta 2,82 mm2.

Se comprar6 RNFL de ojo derecho y RNFL de ojo izquierdo con una media de
95.30(SD + 8.44) y 93.80 (SD +5.47) respectivamente con una P= 0.41 ( IC 95%
de -2.50 a 5.50) lo que traduce en que no hay
diferencia estadisticamente significativa, y se puede evaluar tanto ojo izquierdo
como derecho por separado o en conjunto.

Se establecieron parametros de la medida de la vaina del nervio 6ptico mediante
ultrasonido transorbital en edades de 1 hasta 6 afos de edad siendo de 40mm (SD
1+0.49), existiendo diferencia entre estos resultados y los expuestos en la literatura
de pacientes adultos que lo reportan en un didmetro de 55mm; y concordando con
las medidas expuestas en pacientes pediatricos con un corte de 4.1mm a 5.7mm
con la diferencia de que sus pacientes englobados van desde el periodo de lactancia
hasta los 12 afios, edad en la cual existe evidencia que ya no hay cambios respecto
a los parametros de pacientes adultos.
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14. CUADROS Y GRAFICOS

Frecuencia | Porcentaje | Porcentaje
valido
Masc 5 50.0 50.0
Fem 5 50.0 50.0
Total 10 100.0 100.0
Diagnaostico Frecuencia | Porcentaje
Braquicefalia no Sx 1 10.0
Craneosinostosis
multiple 1 10.0
Escafocefalia 30.0
Plagiocefalia 10.0
Plagiocefalia+
displasia frontonasal 1 100
Sx apert 20.0
Sx Crouzon 10.0
Total 10 100.0

Diagnéstico

m] [mfs] |

W 5x apert
[E s Crouzen
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Estadisticos

RNFL RNFL
oD Ol
Validos 10 10
N Perdi
erdido 0 0
S
Media 95.3000 93'808
Mediana 94.0000 92'008
Moda 87.00| 91.002
Desv. tip. 8.44656 5'473%
Minimo 86.00| 88.00
Méaximo 111.00| 107.00
Estadisticos
AD OD | AD Ol
Validos 10 10
Perdi
erdido 0 0
S
Media 2.0360| 2.0590
Mediana 1.9300| 1.9900
Moda 1.702 1.782
Desv. tip. .30852| .34125
Minimo 1.70 1.78
Maximo 2.61 2.94

Frecuencia

Frecuencia

Histograma

T
80.00

T
90.00

Histograma

T
120.00

T
1.75

2.00

3.00
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Frecuencia

Estadisticos

USG OD | USG Ol
Vélidos 10 10
N
Perdidos 0 0
Media .3860 4130
Mediana .3900 4150
Moda .382 48
Desuv. tip. .04993( .05078
Minimo .30 .33
Maximo 45 48
Histograma

-

2

1~

.2IS 3I‘D 35 .;D 45 .SID
USG

Media = 40

Desviacion tipica = 051
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Estadisticos de muestras relacionadas

Media N Desviaciéon
tip.
RNFL 95.300
oD 0 10 8.44656
Parl 93.800
RNFL Ol ' 0 10 5.47317
Prueba de muestras relacionadas
Diferencias relacionadas Sig.
Media | Desviacién 95% Intervalo de (bilateral)
tip. confianza para la
diferencia
Inferior Superior
RNFL OD - 1.5000
Par 1 RNEL Ol 0 5.60258 -2.50784 5.50784 419
1:20 00—
100 00
e
£ 00
—
Li
=
T o000
40,00+
20 00
00 T T
Derecho lzquierdo

Qje
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Estadisticos de muestras relacionadas

Media N Desviacién t
AD
oD 2.0360 10 .30852
AD Ol | 2.0590 10 34125
Prueba de muestras relacionadas
Diferencias relacionadas Sig.
Media | Desviacion 95% Intervalo de (bilateral)
estandar confianza para la p
diferencia
Inferior Superior
g? OD-ADI" 52300 25487 -.20532 115932 782
3.009
2.004
A I -
<
1.009
0o T T
Derecho Izeuierdo
Ojo
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Estadisticos de muestras relacionadas

Media N Desviacion
estandar
USG
. 1 .04
oD 3860 0 04993
USG Ol 4130 10 .05078
Prueba de muestras relacionadas
Diferencias relacionadas Sig.
Media | Desviacion 95% Intervalo de (bilateral)
estandar confianza para la p
diferencia
Inferior Superior
USG OD -
USG Ol -.02700 .02111 -.04210 -.01190 .003
50
|
T
A0
o 30 ——
W
= |
207
A0+
0o T T
Derecho |zguierdo
Ojo
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15. CONCLUSIONES

Consideramos se establecieron los valores de normalidad en pacientes con
craneosinostosis como datos indirectos utilizados para detectar en hipertension
intracraneana, pueden ser utilizados los rangos establecidos como normalidad y
tomarlos como criterio como datos indirectos de hipertension intracraneana ya que
ninguno de nuestros pacientes tenia datos clinicos ni radiolégicos detectados al
momento de su estudio ni documentado en el expediente clinico. Consideramos a
su vez importante resaltar que algunas mediciones se repitieron en mdultiples
ocasiones por disparidad de resultados que se asociaban a falta de cooperacién de
los pacientes( llanto) por lo que sugerimos en estos casos se detecten estos factores
y se solucionen mediante privacion previa de suefio, alimentacién; o incluso se ha
descrito la sedacion ligera la cual no fue necesaria en nuestros pacientes. Se
continuara realizando el estudio en pacientes con craneosinostosis, asi como en
pacientes sanos para lograr mantener el rango optimo que nos dé pautas en cuanto
a decisiones del timming quirdrgico en poblaciones pediatricas, esperando en un
futuro poder realizar un estudio comparativo con el Gold standard actual y segun
resultados desplazar métodos invasivos y continuar el estudio de nuestros
pacientes con métodos no invasivos.

16. RECOMENDACIONES

Se pueden utilizar los parametros establecidos en el estudio para el seguimiento y
al momento de captar pacientes con craneosinostosis. Planificar y realizar en
estudios futuros la comparativa contra el Gold standard actual para poder definir
nuestras propuestas no invasivas como estudios confiables para monitorizacion y
asi desplazar el uso de estudios invasivos en pacientes con craneosinostosis.
Implementar otro estudio descriptivo de los hallazgos del ultrasonido transorbital y
tomografia de coherencia 6ptica en pacientes menores de 6 afios sanos, para
evaluar si existen diferencias estadisticamente significativas entre pacientes con
craneosinostosis y pacientes sanos. Recomendamos continuar con el estudio
incluyendo a todos los pacientes con esta patologia para aumentar el nimero de
poblacién estudiada.
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14. ANEXOS

Hoja de recolecciéon de datos en formato Excel

CRANEOSINOSTOSIS RNFL RNFL
CLINICA CRANEOFACIAL oD Ol
No Nombre edad diagnéstico sexo

Plagiocefalia+

1 Paulina Marin Moreno 3.7a hipertelorismo F 86 91

2 Buno Peralta Tirado 5.8a Plagiocefalia M 102 92
Felix Guillermo

3 Gonzalez Julian 4.5a Escafocefalia M 95 92
Regina Correa

4 Marquez 1.0a Sx apert F 89 91
Zarah Hialina Neira Braquicefalia no

5 Betancourt 2.1a sindromica F 87 89

6 Victoria Robles Maruri  4.2a Sx apert F 93 88

7 Avila Flores Cozbi 5.2a Escafocefalia F 87 95
Jesus Hernandez Craneosinostosis

8 Ortiz 6.0a multiple M 98 97
Alejandro Martinez

9 Flores 4.6a Escafocefalia M 101 98
Edwin Ramirez

10 Munguia 6.0a Sx Crouzon M 103 96

Ejemplos de estudios realizados

Ultrasonido transorbital ojo derecho e izquierdo
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Nomase PERALTA TRADO, BRUNO oo o5 ZEISS
10: CZMI453162570 Focha do examen. 081402018 ano0s Cad

Focha de nacimiertn: 01101598 Hora dol examex. 10:10am 110 am,

Seooe Marscubno

Nimeeo de mare 40023140 4020-0140
Idorsddad wfal TAD mao

RNFL y ONH:Optic Disc Cube 200x200

Maga de giosor RNFL

Thees Opesator, Cures

OD @ ® OS

a1

Cormo e nee(-2.08.0.12)mes
T  horteonte| ediuido

31



