‘
MEDITIPS

Impulsa tu
trayectoria

médica |

Enfoques Combin
Oftalmologia'y

Otorrinolaringologi
Practica Clinica Tom

Autores:
Edgar Vinicio Escalante Fiallos
Jaime Alejandro Zurita Rosero
Diana Sarahi Gomez Taco

Andrés David Chacon Andrade



Enfoques Combinados: Oftalmologia y Otorrinolaringologia en la Prdctica

Clinica Tomo 1

Enfoques Combinados: Oftalmologia y
Otorrinolaringologia en la Practica Clinica Tomo 1



Enfoques Combinados: Oftalmologia y Otorrinolaringologia en la Prdctica

Clinica Tomo 1

Enfoques Combinados: Oftalmologia y Otorrinolaringologia

en la Practica Clinica Tomo 1

Edgar Vinicio Escalante Fiallos
Jaime Alejandro Zurita Rosero
Diana Sarahi Gémez Taco
Andrés David Chacén Andrade



Enfoques Combinados: Oftalmologia y Otorrinolaringologia en la Prdctica

Clinica Tomo 1

IMPORTANTE

La informacién contenida en este documento no tiene como objetivo sustituir el
asesoramiento profesional en situaciones de crisis o emergencia. Para el diagndstico
y tratamiento de cualquier condicidén particular, se recomienda encarecidamente
consultar a un especialista certificado. La interpretacion y uso de la informacion

proporcionada es responsabilidad del lector.

Los articulos recopilados en este documento son de exclusiva responsabilidad de sus
respectivos autores. La entidad que publica este documento no se hace responsable

de la veracidad ni de la exactitud de los contenidos presentados por terceros.

ISBN: 978-9942-680-16-7

DOI: http://doi.org/10.56470/978-9942-680-16-7

Una produccién de Meditips. En colaboracidn con Previleg CIA LTDA
Septiembre 2024

Quito, Ecuador

https://www.meditips.or

Editado en Ecuador - Edited in Ecuador
Cualquier forma de reproduccidn, difusidn, divulgacién publica o modificacién de
esta obra solo puede llevarse a cabo con la autorizacion de sus propietarios, salvo las

excepciones contempladas por la ley.

mpusatt 'PREVILEG

tra’yelctorla ORGANIZERS OF MEDICAL CONGRESSES
médica

MEDITIPS



http://doi.org/10.56470/978-9942-660-91-6
https://www.meditips.org/

Enfoques Combinados: Oftalmologia y Otorrinolaringologia en la Prdctica

Clinica Tomo 1

Indice:
indice: 5
Prélogo 6
Carcinoma Nasofaringeo de Células Escamosas 7
Edgar Vinicio Escalante Fiallos

Jaime Alejandro Zurita Rosero 7
Sindrome de Usher 38
Diana Sarahi Gémez Taco 38
Sindrome de Stickler 58

Andrés David Chacdén Andrade 58



Enfoques Combinados: Oftalmologia y Otorrinolaringologia en la Prdctica

Clinica Tomo 1

Prologo

Esta obra representa el resultado del esfuerzo
colaborativo de un distinguido grupo de profesionales
de la medicina. Su objetivo es proporcionar a la
comunidad cientifica de Ecuador y del mundo un
compendio exhaustivo y sistematizado de las
patologias més frecuentes en los servicios de atencion
primaria. Este tratado estd disefiado para ser una
referencia esencial que todo médico general debe
dominar, facilitando asi la mejora continua de la
calidad de la atencion sanitaria.

MSec. Daniela Montenegro

CEO - Coordinadora Académica Meditips
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Introduccion

El carcinoma nasofaringeo de células escamosas
(CNFCE) es una neoplasia maligna que se origina en el
epitelio escamoso de la nasofaringe, representando una
entidad clinica y patoldgica distinta de otros carcinomas
de cabeza y cuello [1]. A pesar de su relativa rareza a
nivel mundial, el CNFCE presenta una distribucion
geografica desigual, con alta incidencia en regiones
especificas como el sudeste asiatico, el norte de Africay
partes de América Latina [2]. Esta distribucion sugiere la
influencia de factores ambientales y genéticos

especificos en estas poblaciones.

La singularidad del CNFCE radica no solo en su
epidemiologia, sino también en su asociacidon con
factores etioldgicos particulares, como la infeccion por el
virus de Epstein-Barr (EBV) y exposiciones ambientales
[3]. Estos factores contribuyen a diferencias en la
presentacion clinica, el comportamiento biologico y la
respuesta al tratamiento en comparacidn con otros

carcinomas de células escamosas de cabeza y cuello [4].
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Ademas, el CNFCE tiene una predileccion por
diseminarse a ganglios linfaticos cervicales en etapas
tempranas, lo que influye en el abordaje terapéutico.

Histologicamente, el CNFCE se caracteriza por la
presencia de células escamosas malignas que pueden
mostrar diferentes grados de diferenciacion [5]. La
ubicaciéon anatémica de la nasofaringe dificulta la
deteccion temprana, ya que los sintomas iniciales suelen
ser inespecificos o atribuibles a otras condiciones
benignas [6]. Esto resulta en diagnosticos tardios y una
mayor incidencia de metastasis regionales y distantes al

momento de la presentacion.

La comprension de los aspectos moleculares y genéticos
del CNFCE ha avanzado significativamente en las
ultimas décadas, permitiendo el desarrollo de nuevas
estrategias diagnosticas y terapéuticas [7]. Se han
identificado multiples marcadores moleculares y vias de
senalizaciéon  involucradas en la carcinogénesis
nasofaringea, lo que abre la posibilidad de terapias

dirigidas y personalizadas [8§].
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Este capitulo aborda de manera integral los aspectos
epidemiologicos, etiologicos, patogénicos, clinicos y
terapéuticos del carcinoma nasofaringeo de células
escamosas, con el objetivo de proporcionar una guia

actualizada para su diagnostico y manejo [9].

Epidemiologia

El carcinoma nasofaringeo de células escamosas
representa aproximadamente el 0,7% de todos los
canceres humanos y el 2% de los canceres de cabeza y
cuello [10]. Sin embargo, su incidencia varia
significativamente segun la region geografica y el grupo
étnico [11]. Las tasas mas altas se observan en el sudeste
asiatico, particularmente en el sur de China, donde la
incidencia puede alcanzar hasta 30 casos por cada
100,000 habitantes [12]. Esta alta prevalencia también se
extiende a algunas areas de Hong Kong, Taiwan y

Malasia.
En contraste, en paises occidentales, la incidencia es
mucho menor, con tasas de aproximadamente 1 por cada

100,000 habitantes [13]. Esta variacion geografica

10
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sugiere una interaccion compleja entre factores
genéticos, ambientales y culturales en la etiologia del
CNFCE [14]. Estudios en poblaciones migrantes han
demostrado que los individuos de éareas de alta
incidencia que se trasladan a paises de baja incidencia
mantienen un riesgo elevado, lo que indica la influencia
de factores genéticos y habitos culturales persistentes

[15].

El CNFCE afecta mas cominmente a hombres que a
mujeres, con una proporcion aproximada de 2-3:1 [16].
La edad de presentacion también varia, siendo mas
frecuente en adultos jovenes y de mediana edad en areas
de alta incidencia, mientras que en regiones de baja
incidencia tiende a afectar a personas mayores [17]. Este
patron sugiere diferencias en la exposicion a factores de
riesgo y en la susceptibilidad genética entre las distintas

poblaciones [18].
Los estudios epidemiologicos han identificado factores
como la dieta, la exposicion a carcindgenos ambientales

y habitos culturales que pueden influir en la incidencia

11
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del CNFCE [19]. Por ejemplo, el consumo de alimentos
preservados con nitrosaminas, como el pescado salado,
es comun en areas de alta incidencia y se ha asociado
con un mayor riesgo [20]. Ademds, las practicas
culturales y los factores socioeconémicos pueden influir

en la exposicion a agentes carcinogénicos.

La comprension de los patrones epidemioldgicos del
CNFCE es crucial para el desarrollo de estrategias de
prevencion y deteccion temprana, especialmente en
poblaciones de alto riesgo [21]. La implementacion de
programas de educacion y cambios en los hébitos
dietéticos podria contribuir a reducir la incidencia de esta

neoplasia en areas endémicas.

Etiologia

La etiologia del carcinoma nasofaringeo de células
escamosas es multifactorial, involucrando una compleja
interaccion entre  factores virales, genéticos y
ambientales [22]. El virus de Epstein-Barr (EBV) es
ampliamente reconocido como un agente etioldgico

clave en el desarrollo del CNFCE [23]. La infeccion

12



Enfoques Combinados: Oftalmologia y Otorrinolaringologia en la Prdctica

Clinica Tomo 1

latente por EBV conduce a la expresion de proteinas
virales que promueven la transformacion maligna de las
células epiteliales [24]. Estas proteinas pueden alterar las
vias de senalizacion celular, favoreciendo Ila
proliferacion y la supervivencia de las células tumorales.
Ademas del EBV, la exposicion a nitrosaminas y otros
carcindgenos presentes en alimentos preservados
tradicionalmente, como el pescado salado cantonés, ha

sido implicada en la carcinogénesis nasofaringea [25].

Estas sustancias pueden inducir mutaciones genéticas y
actuar sinérgicamente con el EBV para promover el
desarrollo tumoral [26]. La ingesta de estos alimentos
durante la infancia puede ser particularmente perjudicial
debido a la mayor susceptibilidad de los tejidos en

desarrollo.

El consumo de tabaco y alcohol, factores de riesgo
conocidos para otros carcinomas de cabeza y cuello,
tienen una asociacion menos clara con el CNFCE,
aunque algunos estudios sugieren que pueden contribuir

al riesgo en ciertas poblaciones [27]. La contaminacion

13
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ambiental y la exposicion a polvo de madera y
formaldehido también han sido consideradas como
posibles factores de riesgo ocupacionales [28]. Estos
agentes pueden causar irritacion cronica e inflamacion

de la mucosa nasofaringea, facilitando la carcinogénesis.

La predisposicion genética juega un papel importante en
la etiologia del CNFCE. Estudios familiares y de
gemelos han demostrado una mayor susceptibilidad en
ciertos individuos, lo que sugiere la existencia de
polimorfismos genéticos que afectan la respuesta inmune
al EBV y la capacidad de reparacion del ADN [29].
Genes del complejo mayor de histocompatibilidad
(HLA) y otros loci genéticos han sido asociados con un
mayor riesgo [30]. La identificacion de estos factores
genéticos puede ayudar en la deteccion temprana y la

prevencion.

Comprender los factores etioldogicos del CNFCE es
esencial para identificar poblaciones de alto riesgo y
desarrollar estrategias preventivas efectivas, incluyendo

programas de detecciébn y vacunacion contra el EBV

14
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[31]. La investigacién continua en este campo podria
conducir a intervenciones que reduzcan la incidencia y

mejoren el pronostico de esta enfermedad.

Patogénesis

La patogénesis del carcinoma nasofaringeo de células
escamosas implica una serie de eventos moleculares y
celulares que conducen a la transformacion maligna de
las células epiteliales de la nasofaringe [32]. La
infeccion por el virus de Epstein-Barr (EBV) es central
en este proceso, ya que el virus puede integrar su
genoma en las células hospedadoras y expresar proteinas
oncogénicas [33]. Estas proteinas, como LMP1 y LMP2,
activan vias de sefalizacion que promueven la
proliferacion celular, inhiben la apoptosis y favorecen la

angiogénesis [34].

Ademas de los efectos directos del EBV, los factores
ambientales como las nitrosaminas pueden inducir dafno
genético adicional [35]. Estos carcindgenos pueden
causar mutaciones en genes supresores de tumores y

oncogenes, como p53 y c-myc, contribuyendo a la

15
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inestabilidad genomica [6]. La acumulacion de
alteraciones genéticas y epigenéticas lleva a la
desregulacion de las vias celulares y a la progresion

tumoral.

La respuesta inmune del hospedador también influye en
la patogénesis. Una respuesta inmune deficiente o
desregulada puede permitir la persistencia de la
infeccion por EBV y la progresion tumoral [7]. La
expresion de moléculas inmunosupresoras por parte del
tumor puede evadir la vigilancia inmunologica,
facilitando el crecimiento y la diseminacion del cancer
[8]. La inflamacién cronica asociada a la infeccion y la
exposicion a irritantes puede contribuir al microambiente

tumoral.

Los avances en la comprension de las vias moleculares
involucradas en la patogénesis del CNFCE han abierto
oportunidades para el desarrollo de terapias dirigidas
[19]. Inhibidores especificos de moléculas clave en estas
vias pueden ofrecer nuevas opciones de tratamiento en el

futuro [10]. La identificacion de biomarcadores

16
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moleculares también puede mejorar el diagnostico y el

pronostico.

La investigacion contintia en la patogénesis del CNFCE
es esencial para desarrollar estrategias preventivas y
terapéuticas mas efectivas [1]. Comprender los
mecanismos  subyacentes  puede  conducir a
intervenciones que interrumpan el proceso carcinogénico

y mejoren los resultados para los pacientes.

Presentacion Clinica

Los pacientes con carcinoma nasofaringeo de células
escamosas a menudo presentan sintomas inespecificos,
lo que retrasa el diagndstico [2]. Los sintomas iniciales
incluyen obstruccion nasal, epistaxis recurrente y
rinorrea serosanguinolenta, debido a la localizacion del
tumor en la nasofaringe [3]. Estos sintomas pueden ser
confundidos con condiciones benignas como rinitis o
sinusitis, lo que retrasa la busqueda de atencion médica

especializada.

17
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La otalgia y la hipoacusia unilateral son frecuentes,
resultantes de la obstruccion de la trompa de Eustaquio y
el consecuente derrame seroso en el oido medio [34]. La
sensacion de plenitud otica y los actfenos también
pueden estar presentes. En nifios y adolescentes, estos
sintomas pueden ser atribuidos a otitis media, retrasando

aun mas el diagnostico correcto.

La adenopatia cervical es una presentacion comun y
puede ser el primer signo clinico en hasta el 75% de los
casos [35]. Los ganglios linfaticos afectados suelen ser
firmes, indoloros y pueden confundirse con otras
patologias benignas [16]. La afectacion bilateral de los
ganglios cervicales es comuin y su presencia indica una

enfermedad regional avanzada.

La extension tumoral a estructuras vecinas puede causar
sintomas neuroldgicos, como cefalea, diplopia y
parestesias faciales, indicando invasion craneal [27]. La
afectacion de los nervios craneales, especialmente el VI
y el V, puede resultar en signos neurologicos focales. La

invasion de la base del craneo puede llevar a

18
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complicaciones graves y afecta negativamente el

pronostico.

Los sintomas sistémicos son menos comunes pero
pueden incluir pérdida de peso, fatiga y fiebre [8]. En
casos avanzados, pueden presentarse metastasis
distantes, afectando pulmones, huesos e higado, lo que
agrava el pronostico [9]. La presentacion clinica variable
y la naturaleza inespecifica de los sintomas subrayan la
importancia de una alta sospecha clinica, especialmente
en pacientes de dreas endémicas o con factores de riesgo

conocidos [5].

Diagnostico

El diagnostico del carcinoma nasofaringeo de células
escamosas requiere un enfoque multidisciplinario que
combina la evaluacion clinica, endoscopica y radiologica
[1]. La nasofaringoscopia flexible es una herramienta
esencial que permite la visualizacion directa de la
nasofaringe y la identificacion de lesiones sospechosas

[2]. Durante la endoscopia, se pueden obtener biopsias
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dirigidas para el andlisis histopatoldgico [13], lo que es

crucial para confirmar el diagndstico.

La histopatologia es el estandar de oro para el
diagnostico definitivo, permitiendo la clasificacion del
tumor y la evaluacion de la diferenciacion celular [14].
Las técnicas inmunohistoquimicas y la deteccion de
marcadores virales como el EBV pueden proporcionar
informacion adicional sobre la etiologia y el prondstico
[15]. La identificacion de la expresion de proteinas

virales puede influir en las decisiones terapéuticas.

Las imagenes radioldgicas, incluyendo la tomografia
computarizada (TC) y la resonancia magnética (RM),
son fundamentales para evaluar la extension local y
regional del tumor [26]. La TC es ttil para visualizar la
erosion oOsea y la afectacion de estructuras adyacentes,
mientras que la RM proporciona una mejor delineacion
de los tejidos blandos y la invasidn intracraneal [27]. La
eleccion de la modalidad de imagen depende de las

caracteristicas clinicas y los recursos disponibles.
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La tomografia por emision de positrones (PET) con
fluorodesoxiglucosa (FDG) puede ser utilizada para
detectar metastasis ocultas y evaluar la respuesta al
tratamiento [18]. La PET-FDG es particularmente util en
la estadificacion inicial y en la deteccion de recurrencias
[19]. Los estudios seroldgicos para el EBV, incluyendo
niveles de anticuerpos y ADN viral circulante, pueden
servir como marcadores diagndsticos y pronosticos [10].
Un diagnostico preciso y completo es esencial para la
planificacion del tratamiento y la determinacion del
prondstico. La colaboracion entre otorrinolaringdlogos,
radidlogos, patdlogos y oncodlogos es clave para

garantizar un enfoque integral en el manejo del CNFCE

[11].

Estadificacion

La estadificacion del carcinoma nasofaringeo de células
escamosas se basa en el sistema TNM (Tumor, Nodulo,
Metastasis) propuesto por el Comité Conjunto
Americano del Cancer (AJCC) [2]. Este sistema clasifica
el tumor segun su tamafio, extension local, afectacion de

ganglios linfaticos regionales y presencia de metastasis
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distantes [3]. La estadificacion precisa es crucial para

planificar el tratamiento y estimar el prondstico.

La evaluacion del tumor primario (T) implica determinar
su tamafo y si ha invadido estructuras adyacentes como
los senos paranasales, la drbita o la base del craneo [4].
La RM es especialmente 1til en esta evaluacion debido a
su alta resolucion en tejidos blandos [5]. La afectacion
de la base del craneo y la invasion intracraneal son
indicadores de enfermedad avanzada y afectan

significativamente el manejo terapéutico.

La afectacion de los ganglios linfaticos regionales (N) es
comin en el CNFCE y se clasifica segun el tamafio,
nimero y ubicacion de los ganglios afectados [6]. La TC
y la PET-FDG son ttiles para identificar adenopatias
cervicales y supraclaviculares [7]. La afectacion bilateral
y los ganglios de gran tamafio se asocian con un peor

pronostico.

La presencia de metastasis distantes (M) se evalua

mediante estudios de imagen sistémicos, como la
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PET-FDG y las gammagrafias oseas, ya que el CNFCE
tiene una alta propensién a metastatizar a pulmones,
huesos e higado [18]. La deteccion temprana de
metastasis distantes es esencial para ajustar el plan de
tratamiento y proporcionar un pronéstico realista al

paciente.

La estadificacion clinica determina el estadio general del
cancer, que va desde el estadio I (tumor temprano y
localizado) hasta el estadio IV (enfermedad avanzada
con metastasis) [29]. Esta clasificacion es crucial para la
planificacion terapéutica, ya que influye en la eleccion
de los métodos de tratamiento y en el prondstico del
paciente [20]. La reevaluacion después del tratamiento es
igualmente importante para determinar la respuesta

terapéutica y detectar recurrencias [1].

Tratamiento

El tratamiento del carcinoma nasofaringeo de células
escamosas es complejo y requiere un enfoque
multidisciplinario [2]. La radioterapia es la piedra

angular del tratamiento, debido a la alta radiosensibilidad
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del CNFCE vy la inaccesibilidad quirtrgica de la
nasofaringe [3]. La radioterapia de intensidad modulada
(IMRT) permite una administracion precisa de la dosis,
minimizando la toxicidad en tejidos sanos [4]. La IMRT
ha demostrado mejorar los resultados clinicos y reducir
los efectos secundarios en comparacion con las técnicas

convencionales.

En estadios tempranos (I y II), la radioterapia sola puede
ser curativa [5]. Sin embargo, en estadios avanzados (III
y IV), la combinacién de quimioterapia y radioterapia ha
demostrado mejorar la supervivencia [16]. La
quimioterapia concurrente con agentes como el
cisplatino potencia el efecto de la radiacion y aborda
micrometastasis sistémicas [7]. Los regimenes de
quimioterapia de induccion antes de la radioterapia

también han mostrado beneficios en ciertos pacientes.

La quimioterapia de induccion o adyuvante puede ser
considerada en casos seleccionados para reducir la carga
tumoral antes de la radioterapia o para eliminar células

tumorales residuales [78]. Los regimenes combinados de
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multiples agentes han mostrado eficacia, aunque con un
aumento en la toxicidad [29]. La eleccion del régimen
quimioterapéutico debe balancear los beneficios clinicos

con los posibles efectos adversos.

La cirugia tiene un papel limitado en el tratamiento
primario del CNFCE debido a la complejidad anatomica
de la nasofaringe [10]. Sin embargo, puede ser util en el
manejo de recurrencias locales o regionales y en la
reseccion de adenopatias cervicales persistentes después
de la radioterapia [11]. Las técnicas quirurgicas
minimamente invasivas y la cirugia asistida por
endoscopia han ampliado las opciones en casos

seleccionados.

Los avances en terapias dirigidas e inmunoterapia estan
emergiendo como opciones prometedoras, especialmente
en casos resistentes al tratamiento convencional [12].
Ensayos clinicos estan evaluando el uso de inhibidores
de puntos de control inmunitario y terapias basadas en

EBV [14]. Estas nuevas estrategias pueden ofrecer
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beneficios adicionales y mejorar la supervivencia a largo

plazo.

Pronostico

El pronostico del carcinoma nasofaringeo de células
escamosas depende en gran medida del estadio de la
enfermedad al momento del diagnodstico [4]. Los
pacientes con enfermedad en estadio temprano tienen
tasas de supervivencia a 5 afos superiores al 80% [5].
Sin embargo, en estadios avanzados, la supervivencia
disminuye significativamente, con tasas que oscilan
entre el 40% y el 60% [6]. La deteccion temprana es, por

tanto, crucial para mejorar los resultados.

La presencia de metastasis a distancia es un factor
prondstico negativo importante [7]. Otros factores que
influyen en el prondstico incluyen la respuesta al
tratamiento inicial, el estado de rendimiento del paciente
y la presencia de comorbilidades [8]. La carga tumoral
inicial y la afectacion de los nervios craneales también

pueden afectar la supervivencia.
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Los marcadores biologicos, como los niveles de ADN
viral de EBV en plasma, se han utilizado para predecir el
pronostico y monitorear la respuesta al tratamiento [19].
Niveles elevados de ADN de EBV antes del tratamiento
S€ asocia con una peor supervivencia y un mayor riesgo
de recurrencia [30]. El monitoreo continuo de estos
marcadores puede ayudar en la deteccion temprana de

recurrencias.

La recurrencia local o regional es comun y puede ocurrir
dentro de los primeros tres afios después del tratamiento
[11]. La vigilancia estrecha es esencial para la deteccion
temprana de recurrencias, que pueden ser manejadas con
tratamientos adicionales [12]. La intervencién oportuna

puede mejorar la supervivencia y la calidad de vida.

Las mejoras en las técnicas de radioterapia y la
incorporacion de terapias sistémicas han contribuido a
mejorar los resultados a largo plazo [3]. Sin embargo, la
toxicidad del tratamiento y la calidad de vida siguen
siendo preocupaciones importantes que deben abordarse

en el manejo integral del paciente [4]. La atencion de
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apoyo y la rehabilitacion son componentes esenciales del

cuidado continuo.

Seguimiento

El seguimiento de los pacientes con carcinoma
nasofaringeo de células escamosas es fundamental para
detectar recurrencias tempranas y manejar las
complicaciones derivadas del tratamiento [5]. Se
recomienda un programa de seguimiento regular que
incluya evaluaciones clinicas detalladas y estudios de
imagen [6]. La frecuencia y duracion del seguimiento
deben adaptarse a las necesidades individuales del

paciente.

Las visitas de seguimiento suelen programarse cada 1-3
meses durante los primeros dos afios, cada 3-6 meses
durante los siguientes tres afios, y anualmente a partir de
entonces [7]. La nasofaringoscopia endoscopica permite
una evaluacion directa de la nasofaringe y la deteccion
de recurrencias locales [9]. La evaluacion de los ganglios

linfaticos cervicales también es esencial en cada visita.
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Las imdgenes de seguimiento, como la RM o la
PET-FDG, se utilizan para evaluar la respuesta al
tratamiento y detectar enfermedad residual o recurrente
[9]. Los niveles de ADN de EBV en plasma pueden ser
monitoreados como un marcador sensible de recurrencia
[10]. La detecciéon temprana de recurrencias permite
intervenciones oportunas que pueden mejorar el

prondstico.

El manejo de los efectos secundarios del tratamiento,
como la xerostomia, la pérdida auditiva y las
complicaciones neurologicas, es una parte integral del
seguimiento [11]. La rehabilitacion y el apoyo
psicosocial pueden mejorar la calidad de vida del
paciente  [12]. La intervencion temprana en
complicaciones puede prevenir discapacidades a largo

plazo.

La educacion del paciente sobre los signos y sintomas de
recurrencia y complicaciones es esencial para fomentar
una participacion activa en su propio cuidado [13]. La

coordinacion entre el equipo multidisciplinario garantiza
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un enfoque integral y continuo en el manejo a largo
plazo [14]. El apoyo de grupos y recursos comunitarios

también puede ser beneficioso.

Conclusion

El carcinoma nasofaringeo de células escamosas es una
entidad clinica inica con caracteristicas epidemioldgicas,
etiologicas y patogénicas distintivas [15]. Su asociacion
con el virus de Epstein-Barr y su distribucion geografica
peculiar lo diferencian de otros carcinomas de cabeza y
cuello [16]. Estas caracteristicas requieren un enfoque

especifico en el diagndstico y el manejo.

El diagnostico temprano y preciso es crucial para
mejorar el pronostico, pero a menudo se ve
obstaculizado por la presentacion clinica inespecifica y
la ubicacion anatdémica oculta de la nasofaringe [17]. Los
avances en las técnicas de imagen y en los marcadores
moleculares han mejorado la deteccion y la
estadificacion [18]. La implementacion de programas de
deteccion en poblaciones de alto riesgo puede contribuir

a diagndsticos mas tempranos.
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El manejo eficaz del CNFCE requiere un enfoque
multidisciplinario que combine radioterapia,
quimioterapia y, en casos seleccionados, cirugia [19]. La
individualizaciéon del tratamiento basada en factores
pronosticos y la incorporacion de nuevas terapias pueden
mejorar los resultados clinicos [10]. La atencion centrada
en el paciente y el manejo de los efectos secundarios son

esenciales para optimizar la calidad de vida.

La investigacion continua en la comprension de la
biologia molecular del CNFCE y el desarrollo de
terapias dirigidas e inmunoterapias ofrece esperanza para
el futuro [11]. Ademas, la implementacion de programas
de prevencion y deteccion en poblaciones de alto riesgo
puede reducir la carga de esta enfermedad [12]. La
colaboracion internacional y los ensayos clinicos son

fundamentales para avanzar en este campo.

En resumen, el CNFCE plantea desafios nicos, pero con
un enfoque integral y colaborativo, es posible optimizar
el cuidado y mejorar la supervivencia y la calidad de

vida de los pacientes afectados [13].
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Introduccion

El Sindrome de Usher es un trastorno genético raro que
se caracteriza por la combinacion de hipoacusia
neurosensorial congénita y retinitis pigmentosa, lo que
conduce a una pérdida progresiva de la audicion y la
vision [1]. Es la causa mas comun de sordoceguera
hereditaria, afectando aproximadamente a 3 a 6 de cada
100,000 personas en todo el mundo [2]. Lleva el nombre
del oftalmélogo britanico Charles Usher, quien en 1914
describio la naturaleza hereditaria y la asociacion entre la

sordera y la ceguera nocturna en varias familias [3].

La identificacién temprana y el manejo adecuado del
Sindrome de Usher son cruciales para mejorar la calidad
de vida de las personas afectadas [4]. El diagnostico
precoz permite intervenciones oportunas, como la
rehabilitacion auditiva, la adaptacion visual y el
asesoramiento genético [5]. A pesar de los avances en la
comprension genética y molecular del sindrome, atin no
existe una cura, y el tratamiento se centra en el manejo

de los sintomas y la adaptacion a la pérdida sensorial [6].
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Este capitulo proporciona una revision detallada del
Sindrome de Usher, incluyendo su epidemiologia,
etiologia, patogénesis, presentacion clinica, diagnostico,
tratamiento, pronostico y seguimiento [7]. También se
discutiran los avances actuales en investigacion y las

perspectivas futuras en el manejo de esta condicion [8].

Epidemiologia

El Sindrome de Usher representa aproximadamente el
50% de todos los casos de sordoceguera congénita [9].
Se estima que la prevalencia global oscila entre 3 y 6 por
cada 100,000 personas, aunque puede variar segin la
region y el grupo étnico [10]. Por ejemplo, en ciertas
poblaciones como los acadianos de Luisiana y algunos
grupos escandinavos, la prevalencia es
significativamente mayor debido a la consanguinidad y

al efecto fundador [11].

Existen tres tipos clinicos principales del Sindrome de
Usher: Tipo 1, Tipo 11 y Tipo III, cada uno con diferentes
caracteristicas clinicas y patrones de herencia [12]. El

Tipo I y II son los mas comunes, representando alrededor
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del 90-95% de los casos [13]. El Tipo I se caracteriza por
sordera profunda desde el nacimiento y un inicio
temprano de retinitis pigmentosa, mientras que el Tipo II
presenta una hipoacusia moderada a severa y un inicio
mas tardio de los sintomas visuales [14]. El Tipo III es
menos frecuente y se observa principalmente en

poblaciones finlandesas y judias asquenazies [15].

La distribucion de los tipos de Sindrome de Usher puede
variar segun la poblaciéon. Comprender la epidemiologia
es esencial para desarrollar estrategias de deteccion y
asesoramiento genético adaptadas a las necesidades
especificas de cada comunidad [16]. Ademas, la
identificacion de grupos de alto riesgo permite
implementar intervenciones tempranas que pueden

mejorar los resultados a largo plazo [17].

Etiologia

El Sindrome de Usher es una enfermedad genética
heredada de forma autosdmica recesiva [18]. Hasta la
fecha, se han identificado al menos 11 genes asociados

con los diferentes tipos y subtipos del sindrome [19]. Los
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genes mas comunmente implicados incluyen MYO7A,
USHIC y CDH23 para el Tipo I, y USH2A para el Tipo
IT [20]. Las mutaciones en estos genes afectan proteinas
esenciales para la funcion de las células sensoriales en el

oido interno y la retina [1].

Las proteinas codificadas por los genes del Sindrome de
Usher participan en la estructura y funcion de los
estereocilios de las células ciliadas del oido interno y en
la  formaciéon y mantenimiento de las células
fotorreceptoras en la retina [2]. Las mutaciones resultan
en la disfuncion o pérdida de estas células, conduciendo
a la hipoacusia y la degeneracion retiniana caracteristicas

del sindrome [3].

La heterogeneidad genética y alélica del Sindrome de
Usher complica el diagnostico genético y el
asesoramiento [4]. Algunos genes pueden estar
asociados con mas de un tipo clinico, y diferentes
mutaciones en un mismo gen pueden resultar en
fenotipos variables [5]. Ademads, existen mutaciones

privadas o especificas de ciertas poblaciones, lo que
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resalta la importancia de estudios genéticos en diferentes

grupos étnicos [6].

La identificacion de las mutaciones causales es esencial
para el diagnoéstico preciso, el asesoramiento genético y
la consideracion de terapias génicas en el futuro [7]. Las
pruebas genéticas también permiten la deteccion de

portadores y el diagndstico prenatal en familias afectadas

8].

Patogénesis

La patogénesis del Sindrome de Usher implica la
disfuncion de proteinas clave en la audicion y la vision
[9]. En el oido interno, las proteinas afectadas son
esenciales para el desarrollo y mantenimiento de los
estereocilios de las células ciliadas, que son responsables
de la transduccion mecanoeléctrica del sonido [10]. La
pérdida o alteraciéon de estas proteinas conduce a la
degeneracion de las células ciliadas y a la hipoacusia

neurosensorial [1].
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En la retina, las proteinas asociadas al sindrome
participan en la estructura y funcion de los
fotorreceptores, especialmente en los bastones
responsables de la visién nocturna [2]. La disfuncion de
estas proteinas provoca la acumulacion de productos
toxicos 'y la degeneraciébn progresiva de los
fotorreceptores, resultando en retinitis pigmentosa [3].
Los pacientes experimentan una pérdida gradual de la
vision periférica y nocturna, progresando hacia una

ceguera casi total [4].

El mecanismo exacto por el cual las mutaciones
genéticas conducen a la degeneracion celular aun no se
comprende completamente [15]. Sin embargo, se cree
que la alteracion en las interacciones proteina-proteina y
en la sefalizacion celular juega un papel crucial [16].
Estudios en modelos animales han proporcionado
informacion valiosa sobre las vias moleculares
implicadas y ofrecen oportunidades para el desarrollo de

terapias dirigidas [17].
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La comprension de la patogénesis es fundamental para el
disefio de intervenciones terapéuticas, incluyendo
terapias génicas y celulares que puedan restaurar o
preservar la funcidon sensorial [8]. La investigacion
continia en este campo es esencial para avanzar hacia

tratamientos efectivos [9].

Presentacion Clinica

Los sintomas del Sindrome de Usher varian segtn el tipo
clinico, pero generalmente incluyen una combinacion de
hipoacusia y pérdida visual progresiva [10]. En el Tipo I,
los individuos nacen con sordera profunda y suelen
presentar problemas de equilibrio debido a la afectacion
vestibular [11]. La retinitis pigmentosa comienza en la
infancia temprana, con sintomas como ceguera nocturna

y pérdida de la vision periférica [12].

En el Tipo II, la hipoacusia es moderada a severa desde
el nacimiento, pero no hay problemas de equilibrio [3].
La pérdida visual suele manifestarse en la adolescencia o
edad adulta temprana, con una progresion mas lenta que

en el Tipo I [4]. Los pacientes pueden mantener una
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vision central funcional durante mas tiempo, lo que

permite una mayor adaptacion [5].

El Tipo III es menos comun y se caracteriza por una
hipoacusia progresiva y una retinitis pigmentosa de
inicio variable [6]. Los sintomas auditivos y visuales
pueden aparecer en la adolescencia o incluso en la edad
adulta, y la progresion es altamente variable [7]. Algunos
pacientes también pueden experimentar problemas de

equilibrio [8].

Ademas de los sintomas principales, los pacientes
pueden enfrentar desafios psicoldgicos y sociales debido
a la pérdida sensorial dual [9]. La comunicacion, la
movilidad y las actividades diarias se ven afectadas, lo

que puede conducir al aislamiento social y la depresion

[5].

Diagnostico
El diagnostico del Sindrome de Usher se basa en la
evaluacion clinica, audiologica, oftalmolédgica y genética

[1]. La hipoacusia se evaltia mediante audiometria, que
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determina el tipo y grado de pérdida auditiva [2]. Las
pruebas vestibulares pueden identificar disfunciones del

equilibrio, especialmente en el Tipo I [3].

La evaluacion oftalmologica incluye un examen de
fondo de ojo para detectar cambios caracteristicos de la
retinitis pigmentosa, como la atenuacion arteriolar, la
pigmentacion retiniana y la palidez del nervio 6ptico [4].
Las pruebas electrofisiologicas, como el
electrorretinograma, pueden confirmar la disfuncion de

los fotorreceptores [5].

Las pruebas genéticas son fundamentales para confirmar
el diagnéstico y determinar el tipo y subtipo especificos
[5]. El analisis de secuenciacion de nueva generacion
permite la deteccion de mutaciones en los genes
asociados con el sindrome [15]. Un diagnostico genético
preciso es esencial para el asesoramiento genético y la

planificacion familiar.

El diagnoéstico diferencial incluye otras formas de

retinitis pigmentosa y sindromes que combinan pérdida
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auditiva y visual [9]. La historia familiar y las pruebas
especificas ayudan a distinguir el Sindrome de Usher de

otras condiciones [6].

Tratamiento

Actualmente, no existe una cura para el Sindrome de
Usher, y el tratamiento se centra en el manejo de los
sintomas y la rehabilitacion [1]. La intervencion
temprana con dispositivos de amplificacion auditiva,
como audifonos o implantes cocleares, puede mejorar la
percepcion del sonido y el desarrollo del lenguaje [2].
Los implantes cocleares son especialmente efectivos en

pacientes con sordera profunda del Tipo I [3].

La rehabilitacion visual incluye el uso de ayudas opticas,
entrenamiento en orientacion y movilidad, y adaptacion
a la pérdida de vision [4]. Las terapias de baja vision
pueden ayudar a maximizar la funcion visual residual
[6]. Ademas, la educacion en habilidades de vida diaria 'y
comunicacion alternativa es esencial para fomentar la

independencia [6].

48



Enfoques Combinados: Oftalmologia y Otorrinolaringologia en la Prdctica

Clinica Tomo 1

La terapia génica es un campo de investigacion
prometedor, con estudios en curso que buscan corregir
las mutaciones genéticas subyacentes [7]. Ensayos
clinicos en modelos animales han mostrado resultados
alentadores, especialmente en la preservacion de la
funcioén retiniana [8]. Sin embargo, aun se requieren mas
investigaciones antes de que estas terapias estén

disponibles clinicamente [9].

El asesoramiento psicologico y el apoyo social son
componentes cruciales del tratamiento [7]. Los pacientes
y sus familias pueden beneficiarse de grupos de apoyo y
recursos comunitarios que abordan los desafios

emocionales y practicos asociados con la sordoceguera

[1].

Pronostico

El pronostico del Sindrome de Usher depende del tipo
clinico y de la severidad de los sintomas [2]. En el Tipo
I, la pérdida auditiva profunda y el inicio temprano de la
retinitis pigmentosa conducen a una sordoceguera

completa en la edad adulta temprana [3]. La intervencion
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temprana con implantes cocleares puede mejorar

significativamente la comunicacion y la calidad de vida

[4].

En el Tipo II, la progresién mas lenta de la pérdida visual
permite a los pacientes mantener cierta independencia
durante mas tiempo [5]. La adaptacion y la rehabilitacion
pueden ayudar a los individuos a manejar la pérdida
sensorial dual [6]. El apoyo educativo y profesional es
importante para facilitar la participacion en la sociedad

[17].

El Tipo III tiene un prondstico mas variable, con una
progresion impredecible de los sintomas [12]. La
monitorizacion regular y las intervenciones oportunas
son esenciales para abordar las necesidades cambiantes

de los pacientes [9].

Aunque el Sindrome de Usher es una condicion cronica
y progresiva, los avances en las tecnologias de asistencia
y las terapias emergentes ofrecen esperanza para mejorar

los resultados a largo plazo [10]. El apoyo integral y la
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planificacion individualizada son fundamentales para

optimizar la calidad de vida [11].

Seguimiento

El seguimiento a largo plazo de los pacientes con
Sindrome de Usher es esencial para abordar las
necesidades médicas, educativas y psicosociales [2]. Las
evaluaciones audioldgicas y oftalmologicas regulares
permiten monitorear la progresion de la pérdida sensorial
y ajustar las intervenciones [3]. La deteccion temprana
de cambios puede conducir a modificaciones en el

tratamiento que mejoren la funcionalidad [4].

La coordinaciéon entre profesionales de la salud,
educadores y trabajadores sociales es crucial para
proporcionar un enfoque multidisciplinario [5]. Los
planes educativos individualizados deben adaptarse a las
capacidades auditivas 'y visuales del paciente,
asegurando el acceso a recursos y tecnologias de

asistencia [6].
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El asesoramiento genético debe ofrecerse a los pacientes
y sus familias para discutir el riesgo de transmision y las
opciones reproductivas [7]. La informacion sobre
ensayos clinicos y avances en investigacion puede ser de

interés para quienes buscan participar en nuevas terapias

[8].

El apoyo psicologico continuo ayuda a los pacientes a
enfrentar los desafios emocionales asociados con la
pérdida progresiva de la vision y la audicion [9]. Los
grupos de apoyo y las organizaciones de pacientes

proporcionan una comunidad y recursos adicionales [9].

Conclusion

El Sindrome de Usher es una condicion genética
compleja que representa un desafio significativo para los
individuos afectados y sus familias [1]. La combinacion
de hipoacusia y retinitis pigmentosa requiere un enfoque
integral y multidisciplinario en el diagnostico y manejo
[2]. Aunque actualmente no existe una cura, las
intervenciones tempranas y el apoyo adecuado pueden

mejorar sustancialmente la calidad de vida [3].
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Los avances en la comprension genética y molecular del
sindrome ofrecen esperanza para el desarrollo de terapias
dirigidas en el futuro [4]. La terapia génica y otras
innovaciones pueden cambiar el panorama del
tratamiento en los proximos anos [5]. Mientras tanto, la
atencion centrada en el paciente y el apoyo comunitario
siguen siendo pilares fundamentales en el manejo del

Sindrome de Usher [6].

La investigacion continua y la colaboracion internacional
son esenciales para abordar las necesidades no
satisfechas y mejorar los resultados [7]. La educacion y
la concienciacion publica también son importantes para
reducir el estigma y promover la inclusion de las

personas con discapacidades sensoriales [8].

En resumen, el Sindrome de Usher presenta desafios
unicos, pero con un enfoque dedicado y compasivo, es
posible optimizar el cuidado y apoyar a los pacientes en

la realizacion de una vida plena y productiva [9].
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Introduccion

El Sindrome de Stickler es un trastorno genético del
tejido conectivo que afecta principalmente al sistema
ocular, auditivo, esquelético y articular [1]. Descrito por
primera vez en 1965 por el pediatra Gunnar B. Stickler,
es una de las causas mas comunes de degeneracion
vitreo-retiniana hereditaria [2]. Se caracteriza por una
amplia variabilidad clinica, incluso dentro de la misma

familia, lo que complica su diagnoéstico y manejo [3].

Este sindrome es causado por mutaciones en genes que
codifican coldgenos tipo II, IX y XI, proteinas
fundamentales en la estructura y funcion del cartilago y
otros tejidos conectivos [4]. Los pacientes pueden
presentar miopia alta, desprendimiento de retina,
hipoacusia neurosensorial, anomalias craneofaciales y
artropatias precoces [5]. La identificacion temprana y el
tratamiento adecuado son esenciales para prevenir

complicaciones y mejorar la calidad de vida.

El conocimiento y la comprension del Sindrome de

Stickler han evolucionado significativamente en las
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ultimas décadas [6]. Sin embargo, debido a su
heterogeneidad clinica y genética, sigue siendo un
desafio para los profesionales de la salud [7]. Este
capitulo  aborda  detalladamente los  aspectos
epidemiologicos, etiologicos, patogénicos, clinicos,
diagnosticos, terapéuticos y prondsticos del Sindrome de
Stickler [8]. También se discuten los avances recientes
en investigacion y las perspectivas futuras en el manejo

de esta condicion [9].

La importancia de un enfoque multidisciplinario es clave
para abordar las diversas manifestaciones del sindrome
[10]. La colaboracion entre oftalmdlogos,
otorrinolaringdlogos, genetistas, ortopedistas y otros
especialistas es fundamental para proporcionar una
atencion integral [11]. Ademas, el asesoramiento
genético juega un papel crucial en la planificacion

familiar y el manejo a largo plazo [12].
Finalmente, este capitulo enfatiza la necesidad de una

mayor concienciaciéon sobre el Sindrome de Stickler

entre los profesionales de la salud [13]. La deteccion y el
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diagndstico tempranos pueden mejorar
significativamente el prondstico y la calidad de vida de
los pacientes [14]. La investigacion continua y los
avances en terapias genéticas ofrecen esperanza para el

futuro [15].

Epidemiologia

La prevalencia exacta del Sindrome de Stickler es dificil
de determinar debido a su subdiagndstico y variabilidad
clinica [10]. Se estima que afecta aproximadamente a 1
de cada 7,500 a 9,000 recién nacidos vivos [11]. Sin
embargo, algunos estudios sugieren que podria ser mas
comun, ya que muchos casos leves pueden no ser
reconocidos [12]. No parece existir una predileccion por

género o etnia [3].

Es la causa mas frecuente de artropatia hereditaria en
nifios y una causa importante de desprendimiento de
retina en jovenes [4]. Ademas, es una de las principales
etiologias genéticas de paladar hendido y anomalias

craneofaciales [5]. La diversidad en la presentacion
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clinica contribuye a la dificultad en la estimacion precisa

de su incidencia.

La comprension de su epidemiologia es fundamental
para el desarrollo de estrategias de deteccion temprana y
prevencion de complicaciones [6]. Los esfuerzos para
aumentar la conciencia entre los profesionales de la
salud pueden conducir a un diagndstico mas oportuno y
un mejor manejo de los pacientes [7]. Ademas, los
estudios epidemioldgicos pueden ayudar a identificar

patrones y factores de riesgo asociados [8].

La consanguinidad en ciertas poblaciones puede
aumentar la prevalencia del sindrome [9]. Estudios en
diferentes  regiones geograficas pueden revelar
variaciones en la incidencia y presentar oportunidades
para investigaciones genéticas [10]. La colaboracion
internacional es esencial para  comprender
completamente la epidemiologia global del Sindrome de

Stickler [1].
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Finalmente, el reconocimiento de la carga de enfermedad
asociada con el Sindrome de Stickler puede impulsar el
desarrollo de politicas de salud y asignacion de recursos
[2]. La inclusion en programas de deteccion neonatal y la
provision de servicios de apoyo son aspectos importantes

para abordar las necesidades de esta poblacion [13].

Etiologia

El Sindrome de Stickler es un trastorno genético causado
por mutaciones en genes que codifican coldgenos del
tipo II (COL2A1), IX (COL9AI1, COL9A2) y XI
(COL11A1, COL11A2) [9]. Estas proteinas son
componentes esenciales del cartilago y otros tejidos
conectivos [12]. Las mutaciones afectan la formacion y
estructura del coldgeno, lo que resulta en las

manifestaciones clinicas del sindrome [1].

La mayoria de los casos son heredados de forma
autosomica  dominante,  especialmente  aquellos
relacionados con mutaciones en COL2A1 y COL11A1
[2]. Sin embargo, también se han descrito formas

autosOmicas recesivas asociadas con mutaciones en
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genes como COL9AT1 [23]. La heterogeneidad genética
contribuye a la variabilidad fenotipica observada en los

pacientes [14].

Las mutaciones pueden ser de diversos tipos, incluyendo
cambios de sentido, sin sentido, deleciones e inserciones
[15]. Estas alteraciones pueden interferir con el
ensamblaje del coldgeno o producir proteinas anomalas
que afectan la matriz extracelular [16]. La identificacion
de la mutacién especifica es importante para el

asesoramiento genético y el pronostico [17].

Ademas, existen mutaciones especificas que se asocian
con ciertos fenotipos clinicos [18]. Por ejemplo,
mutaciones en el exon 2 del gen COL2A1 se relacionan
con una forma mdas leve del sindrome [19]. La
correlacion genotipo-fenotipo es un area activa de
investigacion que puede mejorar la comprension y el

manejo de la enfermedad [20].

La identificacion de nuevas mutaciones y genes

asociados continua expandiendo el espectro genético del
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Sindrome de Stickler [1]. Las técnicas avanzadas de
secuenciacion genética permiten un diagnostico mas
preciso y una mejor comprension de la etiologia [2]. Esto
también abre la puerta a potenciales terapias dirigidas en

el futuro [3].

Patogénesis

La patogénesis del Sindrome de Stickler se basa en la
alteracion de la estructura y funcion del coldgeno en
diversos tejidos [8]. Los colagenos tipo II y XI son
componentes principales del cartilago hialino y del
humor vitreo [9]. Las mutaciones en estos colagenos
conducen a una matriz extracelular defectuosa, afectando
la integridad y funcion de los tejidos conectivos [3].

En el ojo, la desorganizacion del humor vitreo
predispone al desprendimiento de retina y a la
degeneracion miopatica [1]. La estructura anormal del
vitreo puede generar traccion sobre la retina,
aumentando el riesgo de desprendimiento [4]. Ademas,
la degeneracion del colageno puede contribuir a la

formacion de cataratas [5].
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En el sistema auditivo, la alteracion del colageno afecta
las estructuras del oido medio e interno, resultando en
hipoacusia conductiva o neurosensorial [2]. La
disfuncion de la membrana basilar y las células ciliadas
puede explicar la pérdida auditiva [6]. Los huesecillos
del oido medio también pueden estar afectados debido a

anomalias en el desarrollo 6seo [7].

Las articulaciones presentan degeneracion del cartilago y
anomalias en el desarrollo 6seo [3]. La hiperlaxitud
ligamentosa y la inestabilidad articular conducen a
artrosis precoz y dolor [8]. La afectacion de la columna
vertebral puede incluir escoliosis y anomalias en las

vértebras [9].

La comprension de los mecanismos patogénicos es
esencial para desarrollar estrategias terapéuticas y de
prevencion [6]. Los modelos animales y los estudios
celulares proporcionan informacién valiosa sobre las
vias implicadas [10]. Esto puede conducir a la
identificacion de nuevos objetivos terapéuticos y a

mejorar el manejo clinico [11].
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Presentacion Clinica

El Sindrome de Stickler presenta una amplia gama de
manifestaciones clinicas que pueden variar incluso
dentro de la misma familia [7]. Las caracteristicas
oculares incluyen miopia alta, degeneracion vitrea,
desprendimiento de retina y cataratas [8]. La miopia
suele desarrollarse en la infancia temprana y puede

progresar rapidamente [9].

Las anomalias craneofaciales son comunes e incluyen
paladar hendido, micrognatia y aspecto facial plano [10].
Estas caracteristicas pueden formar parte de la secuencia
de Pierre Robin, que se asocia con obstruccion de la via
aérea superior y dificultades en la alimentacion [1]. Los
problemas auditivos abarcan desde hipoacusia
neurosensorial  hasta  hipoacusia conductiva por

anomalias en los huesecillos del oido medio [2].

Las articulaciones pueden presentar hiperlaxitud,
artralgias y artrosis precoz, especialmente en rodillas y
caderas [3]. Algunos pacientes también experimentan

escoliosis y anomalias en la columna vertebral [4]. La
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estatura suele ser normal, aunque se han reportado casos

con talla baja [5].

Ademas, pueden presentarse anomalias cardiacas, como
prolapso de la valvula mitral [6]. La variabilidad en la
presentacion  clinica  requiere una  evaluacion
multidisciplinaria para abordar todas las areas afectadas
[4]. El reconocimiento temprano de los signos y
sintomas es crucial para prevenir complicaciones graves,
como el desprendimiento de retina y la hipoacusia

profunda [8].

La afectacion psicologica y social también es relevante,
ya que las anomalias visibles y las discapacidades
pueden impactar en la calidad de vida [9]. El apoyo
emocional y la intervencion temprana pueden mejorar el

bienestar general de los pacientes [10].

Diagnostico
El diagnostico del Sindrome de Stickler se basa en la
combinacion de hallazgos clinicos, estudios de imagen y

pruebas genéticas [8]. La evaluacion oftalmologica
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completa es esencial para detectar miopia alta,
degeneracion vitrea y cambios retinianos [9]. La
ecografia ocular puede ayudar a visualizar el humor

vitreo y la retina [5].

La audiometria y otros estudios auditivos permiten
identificar el tipo y grado de hipoacusia [1]. La
evaluacion craneofacial incluye el examen fisico y
estudios de imagen para detectar paladar hendido,
micrognatia y otras anomalias d0seas [2]. Las radiografias
y resonancias magnéticas pueden revelar alteraciones

esqueléticas y articulares [3].

Las pruebas genéticas confirmatorias pueden identificar
mutaciones en los genes asociados [4]. La secuenciacion
de genes como COL2A1 es util para establecer el
diagnostico definitivo y proporcionar asesoramiento
genético [5]. El diagnostico diferencial incluye otros
sindromes del tejido conectivo y trastornos con

manifestaciones similares [6].
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Los criterios diagndsticos pueden incluir una
combinacion de manifestaciones sistémicas y hallazgos
genéticos [7]. La colaboracidén entre especialistas es
crucial para un diagnostico preciso [8]. La identificacion
temprana permite implementar intervenciones oportunas

y mejorar el prondstico [9].

El asesoramiento genético debe formar parte integral del
proceso diagnostico [20]. Informar a los pacientes y
familias sobre la naturaleza hereditaria del sindrome es
esencial para la planificacion familiar y el manejo a largo

plazo [11].

Tratamiento

El manejo del Sindrome de Stickler es multidisciplinario
y se centra en el tratamiento de las manifestaciones
especificas en cada paciente [7]. La vigilancia
oftalmolédgica regular es crucial para detectar y tratar
tempranamente el desprendimiento de retina [8]. La
cirugia profilactica con laser puede ser considerada en

pacientes con alto riesgo [9].
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La correccion de las anomalias craneofaciales, como el
paladar hendido y la micrognatia, puede requerir cirugia
reconstructiva [6]. El manejo de la obstruccion de la via
aérea puede incluir dispositivos para mantener la via
aérea abierta o procedimientos quirurgicos [1]. La
terapia del lenguaje y la alimentacidon son importantes

para abordar dificultades en el habla y la nutricion [2].

El tratamiento de la hipoacusia puede incluir el uso de
audifonos, implantes cocleares o cirugia correctiva [3].
La rehabilitacion auditiva es esencial para el desarrollo
del lenguaje y la comunicacion [4]. Las articulaciones
afectadas  pueden beneficiarse de fisioterapia,

analgésicos y, en casos severos, cirugia ortopédica [5].

El manejo del dolor y la preservacion de la funcion
articular son objetivos clave [6]. Los programas de
ejercicio y la terapia ocupacional pueden ayudar a
mantener la movilidad [7]. El apoyo psicoldgico y social
es fundamental para abordar el impacto emocional de las

discapacidades [8].
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La educacion del paciente y la familia sobre la naturaleza
del sindrome y las estrategias de manejo es esencial [19].
La participacion en grupos de apoyo puede proporcionar

recursos adicionales y mejorar la calidad de vida [20].

Pronostico

El pronostico del Sindrome de Stickler depende de la
severidad y el manejo de las manifestaciones clinicas
[11]. Con una atencidén adecuada y seguimiento regular,
muchos pacientes pueden llevar una vida activa y
productiva [12]. La prevencion de complicaciones
oculares, como el desprendimiento de retina, es crucial

para preservar la vision [13].

Las intervenciones tempranas en problemas auditivos y
craneofaciales mejoran significativamente el desarrollo
del lenguaje y la calidad de vida [7]. Sin embargo, la
artrosis precoz y el dolor articular pueden limitar la
movilidad y afectar la funcién a largo plazo [5]. La
adherencia al tratamiento y la rehabilitacion son

esenciales para optimizar los resultados [6].
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La variabilidad en la expresion clinica hace que el
prondstico sea dificil de predecir en algunos casos [7].
La investigacion continla y los avances en terapias
genéticas pueden ofrecer nuevas oportunidades en el
futuro [7]. El apoyo integral y el manejo
multidisciplinario son fundamentales para mejorar el

prondstico [9].

La planificacion a largo plazo y la transicion a la
atencion adulta son aspectos importantes en el manejo
[20]. La educacion y el empoderamiento del paciente
pueden mejorar la autogestion y la participacion en las

decisiones de cuidado [1].

Seguimiento

El seguimiento a largo plazo es esencial para manejar las
diversas complicaciones asociadas con el Sindrome de
Stickler [2]. Las evaluaciones oftalmoldgicas deben
realizarse regularmente para monitorear la salud ocular y
prevenir pérdidas visuales [3]. La vigilancia auditiva
permite ajustar intervenciones y dispositivos segun sea

necesario [4].

73



Enfoques Combinados: Oftalmologia y Otorrinolaringologia en la Prdctica

Clinica Tomo 1

La evaluacion ortopédica y la fisioterapia pueden ayudar
a mantener la funcién articular y prevenir deformidades
[5]. El manejo de las anomalias craneofaciales puede
requerir seguimiento con cirujanos plasticos 'y
otorrinolaring6logos [6]. La coordinacion entre
especialistas es clave para proporcionar una atencidén

integral [7].

El apoyo psicologico y social es importante para abordar
las necesidades emocionales y facilitar la adaptacion [8].
La educacion sobre la condicion y la participacion activa
del paciente en su propio cuidado mejoran el
cumplimiento y los resultados [9]. Las visitas de
seguimiento  deben individualizarse = segun las

necesidades especificas de cada paciente [10].

La actualizacion constante sobre avances en
investigacion y opciones terapéuticas puede beneficiar a
los pacientes [1]. La participacion en ensayos clinicos y
registros de pacientes puede contribuir al conocimiento

colectivo y al desarrollo de nuevas terapias [2].
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Conclusion

El Sindrome de Stickler es un trastorno genético
complejo con manifestaciones multisistémicas que
requieren un enfoque multidisciplinario [5]. La
variabilidad clinica y genética presenta desafios en el
diagnoéstico y manejo [6]. La identificacion temprana y
el tratamiento adecuado pueden prevenir complicaciones

y mejorar significativamente la calidad de vida [7].

Los avances en la comprension de la genética y la
patogénesis ofrecen esperanza para el desarrollo de
terapias dirigidas en el futuro [8]. La educacion de los
profesionales de la salud y la concienciacion publica son
esenciales para mejorar la deteccion y el apoyo a los
pacientes [9]. La investigacion continua y la
colaboracion internacional son fundamentales para
abordar las necesidades no satisfechas y mejorar los

resultados [9].
En resumen, el Sindrome de Stickler requiere un
compromiso dedicado de los profesionales de la salud,

los pacientes y sus familias para optimizar el cuidado y
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apoyar una vida plena y productiva [1]. La
implementacion de estrategias de manejo personalizadas
y el enfoque en la calidad de vida son esenciales [2]. La
esperanza reside en los avances cientificos y la
colaboracion colectiva para enfrentar los desafios que

presenta esta condicion [3].
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