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INTRODUCCION

La fisura labio maxilo palatina, en cualquiera de sus formas, se reconoce como una
malformacién de causa multifactorial: genética y ambiental. Su distribucién en el mundo, y
especificamente en América Latina, es variable, alcanzando una de las tasas mas altas en
Bolivia para el labio (con o sin compromiso del paladar duro y blando), y en Chile para el
paladar (duro o blando, sin incluir la fisura labial) (Nazer ez a/, 2001).

A través del tiempo se ha podido estudiar las alteraciones que invariablemente afectan a
estos individuos, en especial aquellas relacionadas con el crecimiento y desarrollo del
esqueleto facial. Estas alteraciones se deberfan fundamentalmente al efecto que las cirugfas
provocan en ellos. Esto se evidencia con estudios como el de Capelozza e a/ en 1993, el
cual mostré que los individuos fisurados no operados podian alcanzar rangos de

crecimiento craneofacial casi normales.

Para evidenciar las distintas alteraciones que se presentan en los individuos fisurados, se han
realizado diversos estudios, destacandose entre ellos los que utilizan analisis cefalométrico
sobre telerradiografias de perfil. El objetivo de estos estudios es analizar la morfologia
craneofacial mediante mediciones de distancias y angulos, ademas de indices o
proporciones, las cuales son comparadas con las presentadas en una poblacién control no
fisurada. Este tipo de analisis resulta de gran utilidad en la practica clinica debido a su
simplicidad operacional y la cantidad de informacién que otorga al tratante en relacion a
diagnodstico y posibilidades de tratamiento. Sin embargo, en el interés de aumentar el
conocimiento cientifico en el ambito del crecimiento y desarrollo craneofacial, es deseable

disponer de un método que permita analizar de manera independiente los componentes



tamafio y forma. Desde este punto de vista, la cefalometria tradicional no cumple con estos
requisito, lo que hace que este analisis sea insuficiente para el analisis de formas en

anatomias complejas (Halazonetis, 2004; Mclntyre y Mossey, 2003)

En el campo de la biologia evolutiva, asi como en el de la antropologfa fisica, se han venido
desarrollando nuevas herramientas para intentar estudiar de manera independiente el

tamafo y la forma. Entre estas nuevas herramientas de analisis tenemos la Morfometria

Geométrica de Hitos Discretos (MGHD).

Los usos de MGHD aplicados al estudio de la morfologia craneofacial son recientes, y han
sido realizados en el campo de la ortodoncia, principalmente para estudios morfologicos de
mandibula, piso superior de la cara y base de crineo en individuos con disarmonfas
esqueletales con y sin tratamiento (Franchi ez 2/, 2001; Chang e# a/, 2002; Singh ez a/, 1997,
Crajewuska y Singh, 2002; Baccetti ¢z a/, 1999). En relacion a la aplicacion de esta técnica en
fisurados, los estudios son escasos, y apuntan a la deformacioén transversal del piso superior
de la cara (Singh ef a/, 2003), comparacién de la morfologia craneo facial de padres de
individuos fisurados y controles (Mclntyre y Mossey, 2004), analisis del crecimiento maxilo-
facial en individuos fisurados sometidos a cirugias de cierre secundario mediante injertos
oseos alveolares (Chang e a/, 2005), analisis de la morfologfa facial en individuos fisurados
tratados con modelamiento nasoalveolar prequirdrgico (Singh e a/, 2005), y demostracién
de patrones de crecimiento desarrollo craneofacial en fisurados operados (Singh ez a/, 2004),
estudio que sera analizado mas adelante. La presente tesis pretende aportar una nueva
perspectiva en relacion a la variacion de la forma del esqueleto craneo facial de individuos

fisurados operados, mediante la utilizaciéon de esta nueva herramienta de analisis.



ASPECTOS TEORICOS

EMBRIOLOGIA CRANEOFACIAL

Los tejidos de la cabeza y el cuello se forman en el embridn a partir del mesénquima que se
encuentra en la region del mesodermo paraaxial; en el mesodermo de la 1amina lateral,
en las crestas neurales (cuyas células migran hacia la regién ventral para formar huesos
faciales) y en las placodas ectodérmicas.

En la cuarta y quinta semana de desarrollo intrauterino aparecen en el embrioén estructuras
ventrales llamadas arcos faringeos o branquiales. Estos arcos, que van a contribuir a la
formacién de la cara y el cuello, se desarrollan como bandas de tejido mesenquimatico
separadas por surcos profundos (hendiduras branquiales) por fuera y por eminencias
(bolsas faringeas) por dentro. (Sadler, 19906)

Ademas se encuentra una boca primitiva, el estomodeo, limitada por ciertas formaciones
mesenquimaticas: hacia arriba por el proceso fronto-nasal; hacia abajo por los procesos
mandibulares (que al unirse formaran el labio inferior) y lateralmente por los procesos
maxilares (los procesos mandibulares y maxilares derivan del primer arco faringeo)
Durante la sexta semana, se divide el proceso frontonasal en dos procesos nasales
mediales y dos procesos nasales laterales, permancciendo la zona mas alta como
proceso frontal. Todos estos procesos se encuentran separados por profundas fisuras: la
fisura oculonasal, que separa los procesos maxilares de los nasales laterales, y la fisura
oronasal, que separa los procesos maxilares del nasal medio (Montenegro ef a/, 1997). Estas
fisuras normalmente se cierran para permitir la formacion del labio superior y el resto de la
cara. Luego de estos importantes acontecimientos en el embrién, deben desarrollarse los

tejidos Oseos craneofaciales.
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Figura 1.-. Formaciones mesenquimaticas que contribuyen a la formacién de las estructuras

faciales (Sadler, 1996)



OSTEOGENESIS CRANEOFACIAL

La osificacién de los huesos puede ser (Gomez y Campos, 1999):
e Intramembranosa: el tejido 6seo se forma directamente del mesénquima.

e Endocondral: la formaciéon de hueso se hace en base a un molde de cartilago hialino

que luego es calcificado.

Formacioén y osificacion de la base craneal:

Presenta mecanismo de osificaciéon endocondral. Su estructura es mas fuerte, lo que
permitira el desarrollo bajo la presién que representa el encéfalo. Luego del nacimiento, en
la base craneal existen segmentos 6seos unidos por restos de cartilago (sincondrosis), que

permiten que continte su crecimiento.

Formacioén y osificacion del piso superior de la cara:
Los huesos de la cara se formaran por osificaciéon intramembranosa. Debido a la
importancia en la etiopatogenia de la fisura labio-maxilo-palatina, los huesos maxilares y

palatinos se analizaran con mayor detalle.

Formacion del maxilar y el hueso palatino: A la sexta semana de gestacion, comienza la
osificacion del maxilar a partir de dos centros: el premaxilar y el postmaxilar.

Del centro premaxilar las trabéculas se dirigiran a formar la parte anterior de la apofisis
ascendente, la espina nasal anterior y el reborde alveolar anterior; del centro postmaxilar,
ellas formaran la parte posterior de la apdfisis ascendente, al piso de la Orbita, la apofisis

malar y el reborde alveolar posterior.
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El hueso palatino, en tanto se va a formar a partir del mesénquima que tapiza una estructura

cartilaginosa embrionaria, la capsula nasal.

Formacion del paladar: paralelamente a lo anterior, los procesos nasales medios
embrionarios se proyectan hacia el interior de la cavidad buconasal, fusionandose luego
tanto en la superficie como en profundidad. Estos procesos fusionados pasan a formar la
premaxila o segmento intermaxilar.

Esta premaxila presenta un componente labial, que formari el surco nasolabial, un
componente maxilar superior, que sostendra a los cuatro incisivos, y un componente
palatino, que formara el paladar primario, que es una pequefia area triangular de origen
mesenquimatico, y que hacia arriba se continda con la porcién mas anterior del tabique
nasal. (Sadler, 1990)

Los procesos maxilares embrionarios emiten dos prolongaciones laminares mediales, los
procesos palatinos, que se dirigen hacia abajo, situaindose a ambos lados de la lengua, que
ocupa gran parte de la cavidad buconasal. Durante la séptima semana la lengua desciende y
los procesos palatinos se horizontalizan y se fusionan, formando el paladar secundario. Una
vez fusionados paladar primario y secundario, queda conformado el paladar definitivo.

(Montenegro ez al, 1997), como se aprecia en la figura 2:
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Maxiiar superior
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Figura 2.- Segmentos que contribuyen a la formacién del paladar (Sadler, 1996).
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Formacién y osificaciéon de la mandibula: su mecanismo de osificacién se denomina
yuxtaparacondral ya que existe un cartilago, el de Meckel, que sirve de guia pero no
participa en la osificacion. Ademas, existen centros cartilaginosos secundarios que
contribuyen a su formacién. De estos centros, sélo se mantiene luego del nacimiento la

sincondrosis sinfisiaria, que desaparecera a los dos afios de edad.
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CRECIMIENTO Y DESARROLLO DEL ESQUELETO CRANEOFACIAL

I. Crecimiento y Desarrollo de 1a Base del Craneo

La base del craneo alcanza el peak de su desarrollo durante el tercer mes de gestacion, y un
mes antes comienza la formacién endocondral de hueso en el sector occipital. El proceso se
extiende de forma continua, de modo que en el periodo perinatal puede encontrarse
sincondrosis que permitan que el crecimiento continde luego del nacimiento. Asi
encontramos por ejemplo sincondrosis esfenoidales: las bilaterales (que aportan al
crecimiento transversal), la preesfenoidal (o esfenoidal), y la postesfenoidal (esfenooccipital
o basiesfenoidal), a la cual se le ha atribuido especial participacién en este proceso (Delaire

et al 1972; Friede, 1981).
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Figura 3.- Ubicacion de las sincondrosis sagitales de la base craneal y su evolucion durante
el crecimiento y desarrollo (1, postnatal; 2, a los 6 meses; 3, a los 6 anos; 4 a los 40 afios). Se
sefialan con las letras (a) sincondrisis postesfenoidal, (b) sincondrosis preesfenoidal. La letra
(c) corresponde al cartilago septo-etmoidal (del tabique nasal), que en un principio se

encuentra intimamente relacionado con la base craneal. (Delaire e a/, 1972)
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Figura 4.- Esquema de corte coronal de base de craneo con la ubicacion de las sincondrosis

bilaterales. (Delaire ez a/, 1972)

La sincondrosis esfenooccipital, desde una perspectiva cefalométrica, alarga la base craneal
comprendida entre los puntos clinoides y basion (base craneal posterior), a lo que colabora
la neumatizacion del seno esfenoidal y la actividad sutural. Esto permite que el craneo se
levante y adelante respecto a la articulacién con la columna cervical, dando espacio para el
crecimiento de la cara. Coben, en 1998 dio un rol protagénico a la sincondrosis
esfenooccipital, la cual durante su crecimiento trasladaria tanto a la base craneal anterior
como al complejo maxilar que de ella pende, hacia arriba y adelante; la mandibula en cambio

serfa impulsada hacia abajo y adelante; asi entre ambos vectores se genera un espacio que es
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aprovechado para el crecimiento vertical del piso superior de la cara, durante el cual se
mantienen en una posicioén constante el paladar a fin de permitir el cierre velofaringeo.

La base craneal anterior, generalmente comprendida entre los puntos cefalométricos
clinoides y nasion (entre silla y nasion segun Ranly), crece por actividad sutural, estimulada
por el encéfalo, y por la neumatizaciéon de los senos esfenoidal y frontal. Esta dltima

estructura crece hasta aproximadamente los 7 afios (Ranly, 2000).
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I1. Crecimiento y Desarrollo del Piso Superior de la Cara

El piso superior de la cara lo forman la cavidad nasal, las 6rbitas y su contenido, los senos
maxilares y la unidad dentoalveolar superior. Su hueso principal es el maxilar, pero a su
formacién contribuyen el frontal, el vomer, los huesos lacrimales, palatinos, malares,
nasales, el etmoides y las conchas nasales, de los cuales sélo estos tres ultimos presentan
osificacion endocondral. La gran unidad formada por estos huesos se encuentra
intimamente asociada a la base craneal, por lo que el crecimiento de ésta influira en el
crecimiento del piso superior de la cara, en lo que Delaire y Precious (1985) denominan
“migracion anterior”. Estos autores ademas describen un leve movimiento rotacional
anterior, que vuelve a percibirse en la pubertad, y que estarfa impulsado por la aposicion

Osea a nivel de la sutura maxilo-palatina transversa.
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Figura 5.- Esquema del avance maxilar conjunto al crecimiento de la base craneal anterior.

(Delaire et al, 1985)

Figura 6.- Esquema del movimiento rotacional anterior del maxilar (Delaire ef a/, 1985)
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La expansion de los globos oculares también contribuye a este proceso a través de la
elongacion vertical del maxilar que determinan. A nivel de las suturas craneofaciales existe
aposicion 6sea secundaria al movimiento hacia delante y abajo del piso superior de la cara,
impulsado por una fuerza principal, ejercida por una formacion cartilaginosa cuyo centro es
el septum nasal, que se continia hacia arriba con la base craneal al menos hasta poco
después del nacimiento, y hacia abajo se posa sobre el vomer y la premaxila, impulsando
este avance y descenso maxilar. Delaire, en 1972 le otorgd gran importancia a este “cartilago
septo-etmoidal” en el crecimiento del piso superior de la cara. En 1980, Couly describi6é con
detalle esta estructura central a la que llamé “mesoetmoides cartilaginoso”. De cualquier
forma, ya que esta estructura va desapareciendo con el tiempo, debe sefialarse que existen

otros determinantes del proceso.

=\

Figura 7.- Esquema del descenso maxilar impulsado por el crecimiento de los globos

/= r'—j;lr——l

oculares (Delaire e a/, 1972).
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Figura 8.- Esquema de la ubicacién en el craneo del mesoetmoides cartilaginoso (Couly,

1980)

Luego de los 8 afos, cuando ya ha cesado el crecimiento anteroposterior de la base craneal,

el piso superior de la cara continda la migraciéon anterior, gracias al desarrollo de los senos

frontales. El maxilar sufre aposicion ésea a nivel de la tuberosidad como consecuencia de la

aposicion 6sea a nivel sutural.

El crecimiento transversal se ve tempranamente limitado a nivel de la base de crineo

(aproximadamente después del afio de vida), para dejar que el sistema de suturas medias

nasal y maxilar continden con el proceso hasta después de la pubertad (Delaire ez a/, 1972;

Ranly, 2000).
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III.  Crecimiento y Desarrollo de la Mandibula

Se mencioné anteriormente que luego que se forma la matriz membranosa mandibular,
existen zonas cartilaginosas, cuyas caracteristicas histolégicas, bioquimicas, anatoémicas y
funcionales son distintas a las del cartilago primario que forma la base de los huesos de
formacién endocondral. Asi, el cartilago condilar nunca pierde su potencial de crecimiento
(las zonas que se van inactivando con el tiempo pueden ser reactivadas con hormonas del
crecimiento).

Al nacimiento, se aprecia una mandibula obtusa, con céndilos rudimentarios, lo cual es apto
para la succién. A medida que erupcionan los dientes, como consecuencia de la funcion, la
rama se torna mas vertical y el angulo mandibular mas agudo.

El largo del cuerpo mandibular se incrementa debido a reabsorciéon en el borde anterior de
la rama, secundario a los movimientos funcionales, especialmente de succion. Esto da el
espacio necesario para la erupcion de los molares. Mientras, en el borde posterior de la rama
hay aposicién 6sea, la cual es mayor que la reabsorcion anterior, lo que a su vez aumenta el
largo de la rama mandibular. La velocidad a la que crece anteroposteriormente la mandibula
es tal, que a temprana edad se ve compensada la marcada retrognasia del lactante.
Transversalmente y relacionado al tamafio lingual, el ancho basicraneal y a la distancia
interpterigoidea, la mandibula crece por aposicion ésea en la cara externa del cuerpo y la
rama, mientras los condilos, al encontrarse divergentes, crecen hacia atras separandose y
aumentando el ancho mandibular.

En sentido vertical, los céndilos reciben un doble estimulo, dado tanto por su cartilago
como por los esfuerzos funcionales. El patron que se lleva a cabo es una mayor altura

posterior mandibular que anterior (que es alcanzada mediante el crecimiento del complejo

22



dentoalveolar). De esta forma se alcanza la disminucién del angulo mandibular y la
horizontalizaciéon del plano oclusal. De cualquier forma, el céndilo respondera acorde al
efecto ejercido por otras fuerzas (como el crecimiento maxilar), mas que ejercer fuerzas por
s{ mismo (como las sincondrosis esfenoidales y el septum nasal) (Delaire ¢f a/, 1972; Ranly,

2000).

Figura 9.- Esquema lateral de la mandibula donde se observa los sitios de aposicion (+) y
reabsorcion (-), ademas de los vectores de crecimiento y el cambio en el angulo mandibular

(Delaire et al, 1972).
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Figura 10.- Esquema superior de la mandibula donde se aprecian los vectores de
crecimiento y el cambio de tamafio proporcional de la mandibula durante el proceso

(Delaire e al, 1972).
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ALTERACIONES DEL CRECIMIENTO Y DESARROLLO CRANEOFACIAL

EN LOS INDIVIDUOS FISURADOS

Sin duda el objetivo fundamental del tratamiento de los individuos portadores de fisura
labio maxilo-palatina es otorgar caracteristicas morfofuncionales normales, para asi mejorar
la calidad de vida. Esto no es posible de conseguir si no existe un adecuado crecimiento del

esqueleto que sustenta a los tejidos restantes.

Los individuos fisurados operados presentan invariablemente alteraciones tanto en la forma
como en funcién. Mucho se ha estudiado las alteraciones del crecimiento y desarrollo del
esqueleto facial. Estas se deberfan fundamentalmente a las cirugfas realizadas en estos
individuos. En 1959 y 1966 Ortiz-Monasterio e¢f a/ estudiaron clinica y cefalométricamente y
individuos fisurados adultos no operados. Si bien sus muestras no son lo suficientemente
amplias para obtener resultados estadisticamente significativos, se pudo observar claramente
que el crecimiento del piso superior de la cara en estos individuos era normal, e incluso
alcanzaba valores un poco mas altos, probablemente debido a la ausencia del “freno
natural” que representa un labio normal. Afios después, estudios como el de Capelozza ef a/
en 1993, retomd la idea, demostrando que los individuos fisurados no operados podian
alcanzar rangos de crecimiento craneofacial casi normales. Algunas diferencias fueron
apreciadas en el largo de la base craneal, los cuales segun él no son estadisticamente
significativos, pero podrian atribuirse a la condicién de fisurado, en concordancia a
numerosos otros estudios citados. El andlisis del maxilar evidencia alteraciones escasas,
relacionadas con un reborde alveolar anterior mas protruido; con su hueso basal casi

normal. En la mandibula, este mismo estudio mostré una mayor inclinaciéon del plano
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mandibular, asociado a un angulo mandibular mas abierto, una rama mandibular de menor
altura y un cuerpo mandibular mas pequefo. De cualquier forma, estas caracteristicas no
causan una disarmonfa evidente, lo cual sugiere nuevamente que las alteraciones se

relacionan con la cirugfa realizada.

En un intento de corregir la forma en que el tipo de cirugfa alterara el crecimiento y
desarrollo de estos individuos, Delaire en 1975 describi6 una técnica de queilorinoplastia en
la que el reconocimiento y diseccion de las inserciones musculares, permite la
reconstruccion funcional de los tegumentos, favoreciendo el crecimiento maxilar.

En 1989, Delaire ¢ al propusieron que los tejidos blandos que cubren el paladar tienen una
importante funcién en el crecimiento maxilar. Delimita tres zonas: la fibromucosa del
centro de la béveda palatina (“fibromucosa de las laminas palatinas”), que cubre y protege la
sutura vomero-palatina, permitiendo que el vomer ejerza su efecto en el crecimiento
maxilar; la fibromucosa maxilar, que recubre el trayecto del paquete vasculonervioso
palatino, que contribuye al crecimiento transversal y vertical de la béveda palatina; y la
fibromucosa gingival, que cubre el reborde alveolar y tiene un pequefio rol en la expansion
transversal y el aumento de la profundidad de la béveda palatina. Este trabajo concluye que
el no considerar estas propiedades a la hora de realizar la palatoplastia, puede llevar a
realizar colgajos cruentos, extensos y muy desplazados, que alteren las caracteristicas de los
tejidos blandos y con ello impidiéndoles realizar su tarea morfofuncional derivando en falta
de crecimiento maxilar.

Swennen ef a/ en 2002, analizaron la morfologia facial en individuos operados con distinto
protocolo quirdrgico. Se encontré que los individuos con veloplastia a2 mas temprana edad y

con uso de mucosa vomeriana, tenfan un desarrollo vertical menor del maxilar. Este grupo
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de individuos ademas present6é un mayor angulo mandibular, atribuyéndolo a la morfologia
maxilar y la respiracién bucal predominante en estos individuos.

Para evidenciar las alteraciones de crecimiento facial presentes en los individuos fisurados,
se han realizado numerosos estudios, siendo muy comunes los andlisis clinicos y de modelos
dentarios (Kane ez a/, 2000; Blanco ez al, 1989 y 1991; Pantoja ez a/, 2001; Agurto et al, 1998)
llegando a similares resultados: evidencia de falta de desarrollo del piso superior de la cara.
A esto podemos agregar los resultados obtenidos en estudios cefalométricos sobre
telerradiografias de perfil de individuos fisurados operados, los que han mostrado diversas
alteraciones craneo faciales presentes en ellos:

Horswell y Levant en 1988 dan cuenta de una base craneal anterior de menor tamafio y tasa
de crecimiento; ademas se aprecia una notable falta de crecimiento vertical y anteroposterior
del piso superior de la cara; la mandibula en estos individuos no present6 diferencias
estadisticamente significativas, lo que difiere de lo concluido por Ozturk y Cura en 1996,
quienes obtuvieron como resultado una mandibula mas pequena de lo normal, con angulo
mandibular mas obtuso y con ello un piso inferior de la cara aumentado. El estudio de Da
Silva et al en 1993 agregd a esta informacion un patrén rotacional posterior mandibular,
relacionado con un aplanamiento lateral de la base craneal; esto crea un plano mandibular
mas inclinado, a lo que el organismo se adaptarfa aumentando la altura facial anterior, a lo
que se agrega un patrén respiratorio bucal que estabiliza estas alteraciones esqueletales. Los
autores encontraron nuevamente un maxilar mas pequefio y retruido, que fue atribuido a la
tension ejercida por las cicatrices sobre el hueso.

Markus y Precious en 1997, y Joos en 1995, compararon crecimiento maxilar en individuos
operados con técnica funcional (descrita por Delaire en 1975 y 1978) y convencional,

obteniendo el segundo grupo un mayor porcentaje de desarrollo de clase III de Angle
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(80%), aunque la significancia estadistica de este resultado este estudio no fue expuesta por

los autores.

Mucho se ha estudiado la base de craneo en fisurados debido a una posible alteracion
inherente a ellos, destacandose los trabajos de Harris en 1993, y Horswell y Gallup en 1992.
Ambos encontraron un angulo esfenoidal de la base craneal mas agudo, lo que asociaron
con un menor diametro de la nasofaringe, pero Horswell y Gallup también encontraron
diferencias en el largo de la base craneal anterior de los fisurados, lo que Harris no
encontr6. Por otra parte, Ozturk y Cura en 1996 encontraron una base craneal mas
extendida, sin diferencias en las dimensiones de ella. Granic a su vez, en 2002 encontré
diferencias significativas en el angulo anterior de la base de craineo y no en el angulo
esfenoidal. Figueroa ef a/ en 1997 encontraron una base craneal anterior de menor tamafo,
de igual forma que el maxilar, y ya que el crecimiento maxilar se encuentra influenciado por
el de la base craneal anterior, y esta ultima no serfa influenciable por las cirugfas, proponen
que las alteraciones de crecimiento de ambas estructuras podrian deberse a la condicién de
fisurado, presentando un mayor riesgo individual, mas que obedecer a una secuela derivada

del tipo de cirugfa realizada.

Con estos antecedentes, en el presente estudio se analizara la morfologfa del esqueleto
craneofacial de individuos fisurados, usando una herramienta relativamente reciente: la
morfometria geométrica, a fin de apreciar resultados desde una nueva perspectiva,

obteniendo quizas nueva informacién, o bien complementando la ya existente.
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ANALISIS DE MORFOMETRIA GEOMETRICA

Antecedentes
Durante afios, se han realizado numerosos estudios que informan las diferencias
morfolégicas en individuos fisurados en relacion a individuos no fisurados. Entre los
métodos utilizados, se destaca principalmente el analisis cefalométrico sobre
telerradiografias de perfil, el cual sigue siendo el mas utilizado. Sin embargo, esta técnica
posee ciertos problemas inherentes a su aplicacion como estimador de la variaciéon de la
forma del craneo, debido a que, al basarse en mediciones lineales (tanto angulares como de
distancias entre hitos) resulta en una descripcioén inevitablemente parcial de la morfologia
craneofacial. Ademas estas mediciones se realizan usando estructuras de referencia que se
presumen estables, como por ejemplo, la base de craneo, condicién ya puesta en duda por
Brodie (1941) a mediados del siglo pasado. Coben y Buschang (1998) concuerdan en que
usar esta estructura como consenso para comparar los cambios en ciertas partes del
esqueleto craneofacial es adecuado, pero con ciertas restricciones. En suma, el analisis
mediante cefalometria tradicional consigna problemas tales como (Halazonetis, 2004):

- Las medidas y su interpretacién, muchas veces resultan contradictorias entre si.

- Para la descripcion y diagnéstico de un paciente son necesarias muchas medidas.

- La comparacion de la estructura craneofacial de dos individuos se torna entonces

compleja.
- La clasificaciéon de los individuos se basa en un conjunto limitado de todas las

posibles mediciones de un paciente.
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Analizar la variacion morfolégica, explicada por los componentes de “forma” y de
“tamafio”, hace necesario separarlos de manera inambigua, tanto para el analisis estadistico
como para la interpretacion final de los resultados. La forma ha sido definida como la
informacién que queda cuando los factores ubicacion, translaciéon y rotacion han sido
removidos (Bookstein, 1991). En estos principios se basan los analisis de morfometria
geométrica (Mclntyre y Mossey, 2003), basados en el analisis de contornos, o bien, de
hitos discretos (Adams ez a/, 2003). Este dltimo enfoque es el que utilizaremos en la presente

Tesis.

Morfometria Geométrica de Hitos Discretos (MGHD)
La presente tesis contempla el uso de esta herramienta que se basa en dos grandes
conceptos:
1. Anailisis de Procrustes que constituye una serie de funciones matematicas y que se
pueden resumir en los siguientes puntos:

e Registro de datos primarios, en la forma de matrices de morfo coordenadas a
partir de hitos anatémicos que capturan la informaciéon espacial de dos o tres
dimensiones propia de los objetos biolégicos. El conjunto de hitos seleccionado
se denomina mapa de homologias.

e Eliminacién de las diferencias debidas a escala, rotaciéon y traslacion
recuperando la informacion espacial contenida en las estructuras a comparar.

e Registro de la wvariacion de la forma mediante sobreposiciéon de hitos

homologos.
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e Obtencion de un estimador de tamafio geométrico o tamafio del centroide, que
es igual a la raiz cuadrada de la suma de las distancias al cuadrado de un

conjunto de hitos desde su centroide.

L3

Figura 11.- Obtencién del tamafio de centroide, usando como ejemplo una figura
geométrica simple, como un tridngulo. Cada vértice representa un hito, el punto central
representa el centro geométrico del triangulo, mientras que L1, .2 y L.3 son las distancias de

cada hito desde el centro de la figura.
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2. Representacion geométrica o visualizaciéon del patrén de variacion de la forma
mediante la aplicacién de la funcién de placa delgada (Thin Plate Spline o TPS)

La funcién TPS realiza un analisis cuantitativo de los cambios de forma para expresar las
diferencias entre dos configuraciones de hitos, mediante la estimacién del parametro
energia de torsion. Esto se visualiza como una placa de metal infinitamente delgada
extendida sobre una configuraciéon de hitos en todas las direcciones. La sobreposicion de
una configuraciéon de hitos homoélogos sobre otra generarfa la energia de torsién que causa
una deformacion en la superficie de la placa de metal. Se evidencia la diferencia de forma
que presentan dos figuras mediante grillas cartesianas cuya deformacion resulta de la

magnitud y direccién de los vectores definidos por los hitos anatémicos homoélogos.

Las configuraciones de dos formas son sobrepuestas exactamente buscando
minimizar la energia de torsion. Si las dos formas son idénticas, entonces la energia
de torsion sera igual a cero. La magnitud y localizacion de la energia de torsion

puede ser identificada por la magnitud y ubicacion de la deformacién de la placa.

Esta transformacion o deformacién de la placa puede ser expresada en una deformaciéon o
variacion uniforme o total, que es aquella en que el plano al ser deformado mantiene sus
rectas paralelas; y en una deformacién o variacién no uniforme o altamente localizada,
que ocurre cuando la deformacion hace perder el paralelismo de las rectas del plano

(Halazonetis, 2004; Mclntyre y Mossey, 2003). Esto se puede observar en las figuras 12, 13

y 14:
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Figura 12.- Se observa una placa (en

forma de grilla) sin deformar.

Figura 13.- Deformacién uniforme de
la placa. Se observa la mantencion del

paralelismo de las rectas.

Figura 14.- Deformacién no uniforme
(altamente localizada) de la placa. Se
observa como las rectas han perdido

su paralelismo.
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La figura de consenso, con la cual se comparara el resto de las formas, es la figura de
referencia creada a partir de la matriz promedio de todas las matrices de la muestra. Ella
estara representada por la placa o grilla sin deformar.

La forma en que varfa cada configuraciéon respecto a la figura de consenso, puede ser

analizada luego estadisticamente para evaluar su significancia.
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HIPOTESIS

Los individuos fisurados labio maxilo palatinos unilaterales operados presentan diferencias

significativas de la forma craneofacial respecto de una poblacion control no fisurada

OBJETIVO GENERAL

Analizar la variaciéon de la forma craneofacial en una poblacién de individuos chilenos

fisurados labio maxilo palatinos unilaterales operados.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Establecer las caracteristicas de la forma craneo facial en individuos fisurados labio
maxilo palatinos unilaterales operados.

- Establecer las caracteristicas de la forma craneo facial en individuos controles.

- Comparar la forma craneofacial de los individuos fisurados labio maxilo palatinos

unilaterales operados, con el grupo control.
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MATERIAL Y METODO

Se utiliz6 una muestra de telerradiografias de perfil de individuos que acuden al Instituto de
Rehabilitaciéon de Malformaciones y Deformaciones de la Facultad de Odontologia de la
Universidad de Chile y que estan diagnosticados como fisurados labio maxilo palatinos
unilaterales operados, no sindromicos. Esta muestra estd compuesta por 38 individuos, 19

hombres y 19 mujeres, cuya edad promedio es 13.1 £+ 2.67 anos.

El grupo control lo constituyé una poblacion del mismo nimero y distribuciéon por sexo de

individuos escogida por los siguientes criterios:
e Sanos
e C(lase I esqueletal
e Competencia labial

e Sin tratamiento ortopédico ni ortodéncico

La edad promedio de estos individuos es 12.68 + 2.28 afios.
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Para el analisis de Morfometria Geométrica Se utiliz6 un mapa de homologias de 10 hitos
anatomicos, escogidos segun su importancia bioldgica y antropométrica (Figura 15). Estos
hitos fueron registrados por un solo observador sobre cada una de las telerradiografias
mediante la ayuda de un negatoscopio y traspasados a una hoja de transparencias adherida a

la placa radiografica.

Figura 15.- Mapa de homologfas. L.a
descripcién de cada hito se observa en

la tabla 1.
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Tabla 1.- Hitos seleccionados. Tipo segun clasificacion de Bookstein (1991): I hitos
anatomicos, puntos de diferenciacion tisular; I vectores biomecanicos; 111 hitos con

deficiencias en una coordenada (por ejemplo, el fondo de una concavidad).

N° Tipo Hito Nombre
1 II Ba Basion
2 II CIp Clinoides posterior
3 111 PtS Pterigoideo superior
4 1 M Enlow
5 11 ENP Espina Nasal posterior
6 1 Np Nasopalatino
7 11 ENA Espina Nasal anterior
8 1II IS Incisivo superior
9 11 OcP Punto de oclusion posterior
10 11 Ii Incisivo inferior
11 111 Me Menton
12 111 Go Gonion
13 101 Cp Condjileo posterior




Ademas, con el objetivo de analizar por separado los grupos de hitos representativos de las
tres principales estructuras craneofaciales (base craneal, maxilar y mandibula), se
seleccionaron tres grupos de hitos para posteriormente hacer su evaluacién por separado:

1. Hitos de base craneal: Basion, Clinoides Posterior, M y Pterigoideo Superior.

2. Hitos maxilares: M, Pterigoideo Superior, Espina Nasal Posterior, Nasopalatino, Espina
Nasal Anterior, Incisivo Superior, Punto de Oclusién Posterior.

3. Hitos mandibulares: Punto de Oclusion Posterior, Incisivo inferior, Menton, Gonion,

Condileo Posteriot.

De esta forma, las estructuras craneofaciales quedan esquematizadas para su observacion

posterior como se aprecia en las figuras 16, 17, 18 y 19 (en lineas de color azul):

Figura 16.- Esquema de la estructura

craneofacial completa.
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Figura 17.- Esquema de la base de

craneo.

Figura 18.- Esquema del piso superior de la

cara.

Figura 19.- Esquema de la mandibula.
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Una vez obtenidos los 13 hitos, un solo observador realizo6 la digitalizacién de los datos con
el brazo mecanico MicroScribe 3DX (Inmersion Company, Palo Alto, California) y el
Programa computacional InScribe, a partir del cual se obtienen las matrices de morfo
coordenadas de cada individuo. Esto se realizé en el Instituto de Ciencias Biomédicas de la

Facultad de Medicina de la Universidad de Chile.

El programa computacional TPS Relative Warps (version 1.42 © James Rohlf, Ecology &
Evolution, SUNY at Stony Brook) realizé un analisis exploratorio de la posicion relativa
que ocupan los distintos individuos en el espacio morfométrico, respecto a la figura de
consenso (o de referencia), ubicada en la interseccion de los ejes que representan los dos
primeros componentes principales (Rw1 y Rw2), que son los que, para este caso, explicaron
el mayor porcentaje de la varianza. Ademas, mediante este programa se obtuvieron los
tamanos de centroide de la estructura craneofacial completa y cada estructura por separado
en cada individuo, los que también fueron contrastados mediante la prueba t de Student.
Estos datos fueron graficados para obtener una recta de crecimiento de cada estructura

(base craneal, maxilar y mandibula) respecto a la estuctura craneofacial completa.

Los analisis de regresion multivariada fueron realizados mediante el programa
computacional TPS Regression (version 1.31 © James Rohlf, Ecology & Evolution,
SUNY at Stony Brook) cuyo objetivo fundamental es poner a prueba la hipétesis nula para
rechazar o confirmar la hipétesis de trabajo. Ademas, se usara para graficar las
deformaciones de las estructuras, las que se obtuvieron amplificadas por distintos factores
con el objetivo de observar mas claramente el tipo de deformacién que causa la forma

estudiada sobre la grilla.
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RESULTADOS

La distribucién de las muestras segin su configuraciéon en un plano representativo de los

dos primeros componentes principales de la forma, para cada estructura, fue la siguiente:

Grafico 1.- Distribucién de las configuraciones del esqueleto craneofacial de cada muestra
en los ejes de los dos primeros componentes principales (Rwl y Rw2). Dentro del area
limitada en rojo se encuentra el grupo fisurado, y en azul, el grupo control. Los porcentajes

indican cuanto de la variacién de la forma es explicado por Rwl y Rw2.

Rw2: 13.52%
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En el grafico 1 se observa como las distribuciones de ambas muestras se superponen en el
area correspondiente a las configuraciones de los individuos del grupo control, mientras la
mayoria de los pacientes fisurados se encuentra fuera de esta area, con una mayor

dispersion.
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Grafico 2.- Distribucién de las configuraciones de la base de craneo de cada muestra en los
ejes de los dos primeros componentes principales (Rwl y Rw2). Dentro del area limitada en
rojo se encuentra el grupo fisurado, y en azul, el grupo control. Los porcentajes indican
cuanto de la variacién de la forma es explicado por los dos primeros componentes

principales.

Rw2: 21.47%

Rw1: 49.32%

En el grafico 2 se observa una notoria superposicion de las areas de distribucion de las
configuraciones de los individuos, lo que sugiere diferencias no significativas en la

morfologia de la base craneal entre ambos grupos.
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Grafico 3.- Distribucion de las configuraciones del piso superior de la cara de cada muestra
en los ejes de los dos primeros componentes principales (Rwl y Rw2). Dentro del area
limitada en rojo se encuentra el grupo fisurado, y en azul, el grupo control. Los porcentajes
indican cuanto de la variacién de la forma es explicado por los dos primeros componentes

principales.

Rw2: 20.42%

o371 <28

Rwl: 35.06%

El grafico 3 muestra una distribucién de las configuraciones del piso superior de la cara

similar a la que se encuentra en el grafico 1.
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Grafico 4.- Distribucién de las configuraciones de la mandibula de cada muestra en los ejes

de los dos primeros componentes principales (Rw1 y Rw2). Dentro del area limitada en rojo

se encuentra el grupo fisurado, y en azul, el grupo control. LLos porcentajes indican cuanto

de la variacién de la forma es explicado por los dos primeros componentes principales.
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Rw1: 33.45%

El grafico 4 muestra, asi como el grafico 2, una superposicion de las areas de superposicion,

sugiriendo diferencias no significativas en la morfologia mandibular entre ambos grupos.
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Los resultados obtenidos de la comparacion de los tamafios de centroide se resumen en la

siguiente tabla:

Tabla 2.- Resultados de la prueba t de Student aplicados en la comparacién de los tamafios

de centroide (CS) de cada estructura entre (a) fisurados y no fisurados, (b) mujeres fisuradas

y hombres fisurados, (c) mujeres no fisuradas y hombres no fisurados.

Promedio CS | Promedio CS p p (fisurados | p (no fisurados

Estructura Fis (mm) No Fis (mm) |(condicién)| por sexo) por sexo)
Esqueleto
Craneofacial | 168.59 + 10.61 | 171.61 + 11.10 0.23 <<0.01 0.0001
Base de
Craneo 73.88 + 3.84 76.38 +4.9 0.016 0.0005 <0.01
Piso superior
de la cara 88.55 + 5.82 90.35 +5.76 0.18 0.0001 0.0005
Mandibula 97.29 + 6.93 97.88 + 6.61 0.71 0.0007 0.0001

La tabla 2 muestra que todas las estructuras craneofaciales de los fisurados operados son
mas pequenas que las del grupo control. Sin embargo la tnica diferencia intergrupal
significativa se encontré a nivel del tamafio de la base de craneo. Dentro de cada grupo
(fisurado y control) se aprecian diferencias significativas para todas las estructuras,

relacionadas al sexo.

Los logaritmos de los tamafios de centroide (CS) de cada estructura craneofacial (base

craneal, piso superior de la cara y mandibula) respecto a la estructura craneofacial total, para
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cada grupo (fisurado y no fisurado), a fin

de observar alteraciones del rango de crecimiento,

se representan en el grafico 5, a continuacién:

Grafico 5.- Crecimiento de las distintas estructuras craneofaciales (BC=base craneal;

PS=Piso superior de la cara; Man=mandibula) respecto al crecimiento craneofacial total,

por cada grupo (Fis=fisurados; NoFis=no fisurados).
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El grafico 5 muestra que las rectas tienen una pendiente similar, a excepcion de la recta

representativa del crecimiento de la base craneal de fisurados respecto al esqueleto

craneofacial completo, que presenta una pendiente menor, lo que indica un menor rango de

crecimiento.
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Para el analisis de regresion multivariada, los resultados se resumen en las tablas 3, 4 y 5:

Tabla 3.- Efecto de las variables independientes (sexo, condicién, tamafio de centroide,

edad) sobre los componentes de la variacion morfolégica craneofacial dentro de un mismo

grupo (gl=grados de libertad; p=nivel de significaciéon; UNI= contribucién del componente

uniforme a la variacién total de la forma; PW=contribucién del componente no uniforme)

Grupo: Fisurados. n=38.

Estructura Efecto F de Goodall gl1, gl2 p % varianza %UNI

esqueleto

craneofacial UNI+PW
Sexo 2.36 28, 1008 <0.01 93.87 4.60
T. centroide 1.64 28,1008 0.0195 95.65 1.47
edad 0.91 28, 1008 0.605 97.55 0.93
edad-tamafio 1.29 56, 980 0.080 93.17 2.50
sexo-edad 1.66 56, 980 0.002 91.35 5.58
sexo-tamafo 2.19 56, 980 <0.01 88.92 6.52
PWwW
sexo 0.67 26, 936 0.894 98.18
T. centroide 1.09 26, 936 0.341 97.06
edad 0.57 26, 936 0.961 98.46
edad-tamafio 0.83 52,910 0.804 95.51
sexo-edad 0.65 52,910 0.975 96.45
sexo-tamafio 0.98 52,910 0.514 94.71

base de

craneo UNI+PW
sexo 6.94 4,144 <0.01 83.89 15.10
T. centroide 1.35 4,144 0.253 96.38 1.13
edad 0.85 4,144 0.498 97.71 2.14
edad-tamafio 1.14 8, 140 0.338 93.88 3.56
sexo-edad 5.11 8, 140 <0.01 77.46 23.39
sexo-tamafno 4.36 8, 140 <0.01 80.12 17.27
PW
SEexo 1.29 2,72 0.282 96.56
T. centroide 0.94 2,72 0.397 97.47
edad 0.07 2,72 0.931 99.80
edad-tamanfio 0.50 4,70 0.735 97.22
sexo-edad 0.81 4,70 0.522 95.58
sexo-tamafno 1.13 4,70 0.350 93.96
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Continuacion tabla 3:

Estructura Efecto F de Goodall gl1, gl2 P % varianza %UNI

Piso

superior de

la cara UNI+PW
sexo 1.11 10, 360 0.356 97.02 2.26
T. centroide 2.33 10, 360 0.0113 93.94 454
edad 1.55 10, 360 0.119 95.89 1.62
edad-tamafo 1.97 20, 350 <0.01 89.95 6.42
sexo-edad 1.20 20, 350 0.254 93.63 3.21
sexo-tamafo 2.55 20, 350 <0.01 87.31 10.80
PW
sSexo 0.29 8, 288 0.969 99.21
T. centroide 0.66 8, 288 0.727 98.21
edad 0.95 8, 288 0.473 97.44
edad-tamafio 0.79 16, 280 0.699 95.72
sexo-edad 0.62 16, 280 0.871 96.63
sexo-tamafio 0.59 16, 280 0.888 96.74

mandibula  UNI+PW
sexo 2.36 6, 216 0.0315 93.89 5.97
T. centroide 0.87 6, 216 0.516 97.64 0.79
edad 0.98 6, 216 0.440 97.36 0.72
edad-tamafio 0.93 12, 210 0.522 94.98 1.56
sexo-edad 1.74 12, 210 0.060 91.00 6.55
sexo-tamafio 1.58 12, 210 0.100 91.79 6.36
PW
sexo 0.19 4,144 0.946 99.50
T. centroide 0.59 4,144 0.674 98.41
edad 0.72 4,144 0.581 98.05
edad-tamafio 0.64 8, 140 0.739 96.46
sexo-edad 0.55 8, 140 0.815 96.97
sexo-tamafio 0.43 8, 140 0.902 97.63
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Tabla 4.- Efecto de las variables independientes (sexo, condicion, tamafio de centroide,

edad) sobre los componentes de la variacion morfolégica craneofacial dentro de un mismo

grupo (gl=grados de libertad; p=nivel de significaciéon; UNI= contribucién del componente

uniforme a la variacién total de la forma; PW=contribucién del componente no uniforme).

Grupo: No Fisurados. N=38.

Estructura Efecto F de Goodall gl1, g2 p % varianza %UNI

esqueleto

craneofacial UNI+PW
sSexo 0.87 28, 1008 0.660 97.64 0.29
T. centroide 1.54 28,1008 0.0359 95.90 0.37
edad 1.49 28, 1008 0.049 96.04 0.08
edad-tamafio 151 56, 980 0.0102 92.07 0.50
sexo-edad 1.18 56, 980 0.172 93.69 0.39
sexo-tamafo 1.52 56, 980 <0.01 92.02 0.72
PW
sSexo 0.76 26, 936 0.798 97.93
T. centroide 1.40 26, 936 0.087 96.25
edad 1.46 26, 936 0.065 96.12
edad-tamafio 1.42 52,910 0.0302 92.54
sexo-edad 1.11 52,910 0.279 94.05
sexo-tamafio 1.38 52,910 0.0403 92.68

base de craneo  UNI+PW
Sexo 3.03 4,144 0.0194 92.24 5.64
T. centroide 0.95 4,144 0.435 97.42 0.64
edad 1.15 4,144 0.337 96.92 0.28
edad-tamafio 1.12 8, 140 0.351 93.97 0.94
sexo-edad 2.11 8, 140 0.039 89.27 6.13
sexo-tamafio 1.81 8, 140 0.080 90.66 6.71
PW
Sexo 0.95 2,72 0.393 97.44
T. centroide 0.72 2,72 0.491 98.05
edad 1.04 2,72 0.358 97.20
edad-tamafio 0.95 4,70 0.441 94.86
sexo-edad 0.97 4,70 0.429 94.75
sexo-tamafo 0.59 4,70 0.671 96.74
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Continuacion tabla 4:

Estructura Efecto F de Goodall gl1, gl2 P % varianza %UNI

Piso

superior de

la cara UNI+PW
Sexo 0.77 10, 360 0.660 97.92 0.14
T. centroide 1.02 10, 360 0.422 97.24 0.09
Edad 1.91 10, 360 0.0425 94.99 2.85
edad-tamafio 1.49 20, 350 0.081 92.18 3.05
sexo-edad 1.35 20, 350 0.148 92.89 3.04
sexo-tamafio 1.24 20, 350 0.215 93.37 0.27
PW
Sexo 0.72 8, 288 0.678 98.06
T. centroide 0.99 8, 288 0.444 97.33
Edad 0.85 8, 288 0.556 97.70
edad-tamafio 0.93 16, 280 0.540 94.99
sexo-edad 0.79 16, 280 0.701 95.72
sexo-tamafio 1.19 16, 280 0.272 93.62

mandibula  UNI+PW
Sexo 0.31 6, 216 0.930 99.15 0.46
T. centroide 1.47 6, 216 0.189 96.08 2.50
Edad 1.71 6, 216 0.121 95.49 3.02
edad-tamafio 1.61 12, 210 0.092 91.62 5.70
sexo-edad 1.01 12, 210 0.441 94.57 3.57
sexo-tamafio 1.02 12, 210 0.434 9451 2.63
PW
Sexo 0.14 4,144 0.966 99.61
T. centroide 0.55 4,144 0.697 98.49
Edad 0.60 4,144 0.666 98.38
edad-tamafio 0.57 8, 140 0.799 96.84
sexo-edad 0.37 8, 140 0.936 97.95
sexo-tamafio 0.54 8, 140 0.823 97.00
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Tabla 5.- Efecto de las variables independientes (sexo, condicion, tamafio de centroide,

edad) sobre los componentes de la variacién morfoldgica craneofacial entre ambros grupos

(gl=grados de libertad; p=nivel de significacién; UNI= contribucién del componente

uniforme a la variacién total de la forma; PW=contribucién del componente no uniforme).

Grupos: Fisurados y No Fisurados. N=76.

Estructura Efecto F de Goodall gl1, gl2 p % varianza  %UNI

esqueleto

craneofacial UNI+PW
sexo 2.35 22,1628 <0.01 96.94 1.90
condicién 9.54 22,1628 <0.01 88.62 6.44
T. centroide 1.69 22,1628 0.0244 97.78 0.39
edad 1.85 22,1628 <0.01 97.57 0.85
edad-tamafio 1.78 44, 1606 <0.01 95.36 1.24
sexo-edad 2.05 44,1606 <0.01 94.71 2.60
sexo-tamafio 2.21 44, 1606 <0.01 94.31 2.07
PW
sexo 0.91 20, 1480 0.569 98.79
condicion 4.47 20, 1480 <0.01 94.32
T. centroide 1.39 20, 1480 0.116 98.16
edad 1.21 20, 1480 0.235 98.39
edad-tamafio 1.31 40, 1460 0.095 96.55
sexo-edad 1.07 40, 1460 0.356 97.17
sexo-tamafio 1.43 40, 1460 0.0423 96.26

base de craneo  UNI+PW
Sexo 7.99 4,296 <0.01 90.29 7.90
condicién 1.80 4,296 0.129 97.63 0.94
T. centroide 0.6 4,296 0.658 99.19 0.26
edad 1.27 4,296 0.281 98.31 1.03
edad-tamafio 0.95 8, 292 0.480 97.48 1.30
sexo-edad 5.12 8, 292 <0.01 87.74 9.82
sexo-tamafio 4.99 8, 292 <0.01 88.01 10.08
PW
sexo 1.96 2,148 0.144 97.42
condicién 1.09 2,148 0.340 98.55
T. centroide 0.41 2,148 0.663 99.45
edad 0.50 2,148 0.605 99.33
edad-tamafio 0.46 4,146 0.76 98.75
sexo-edad 1.38 4,146 0.243 96.36
sexo-tamafio 1.18 4,146 0.322 96.88
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Continuacion tabla 5:

Estructura Efecto F de Goodall gl1, gl2 P % varianza  %UNI

Piso

superior de

la cara UNI+PW
sexo 0.62 10, 740 0.801 99.17 0.41
condicion 11.14 10, 740 <0.01 86.96 8.45
T. centroide 2.33 10, 740 0.0104 96.96 1.37
edad 2.90 10, 740 <0.01 96.25 1.92
edad-tamafo 2.65 20, 730 <0.01 93.28 3.39
sexo-edad 1.65 20, 730 0.0375 95.71 2.16
sexo-tamafo 2.32 20, 730 <0.01 94.05 3.11
PWwW
sexo 0.31 8, 592 0.963 99.58
condicion 4.49 8, 592 <0.01 94.30
T. centroide 1.29 8, 592 0.244 98.29
edad 1.44 8, 592 0.176 98.10
edad-tamafio 1.35 16, 584 0.159 96.44
sexo-edad 0.84 16, 584 0.642 97.77
sexo-tamafo 1.14 16, 584 0.314 96.98

mandibula UNI+PW
sexo 1.76 6, 444 0.106 97.70 2.29
condicion 4.22 6, 444 <0.01 94.61 3.96
T. centroide 1.72 6, 444 0.115 97.73 0.95
edad 1.92 6, 444 0.077 97.49 1.13
edad-tamafio 1.84 12,438 0.0402 95.22 2.14
sexo-edad 1.81 12, 438 0.0448 95.31 3.30
sexo-tamafio 1.48 12, 438 0.127 96.11 2.44
PWwW
sexo 0.05 4,296 0.995 99.93
condicion 1.24 4,296 0.29 98.35
T. centroide 1.00 4,296 0.406 98.66
edad 1.07 4,296 0.374 98.59
edad-tamafio 1.03 8, 292 0.410 97.25
sexo-edad 0.57 8, 292 0.799 98.46
sexo-tamafio 0.57 8, 292 0.800 98.45

La representacion grafica de la variacion de la forma por estructura se observa a

continuacion:
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Figura 21.- Variacion de la forma de la estructura craneofacial desde la condiciéon de

fisurado a la de no fisurado, considerando el componente uniforme (amplificado 3X).
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Figura 22.- Variacion de la forma de la estructura craneofacial desde la condiciéon de

fisurado a la de no fisurado, sin considerar el componente uniforme (amplificado 3X).
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Figura 23.- Variaciéon de la forma de la base de craneo desde la condicién de fisurado a la

de no fisurado, considerando el componente uniforme (amplificado 10X).
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Figura 24.- Variaciéon de la forma de la base de craneo desde la condicién de fisurado a la

de no fisurado, sin considerar el componente uniforme (amplificado 10X).
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Figura 25.- Variacion de la forma del piso superior de la cara desde la condicion de

fisurado a la de no fisurado, considerando el componente uniforme (amplificado 3X).
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Figura 26.- Variacion de la forma del piso superior de la cara desde la condicion de

fisurado a la de no fisurado, sin considerar el componente uniforme (amplificado 3X).
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Figura 27.- Variacion de la forma de la mandibula desde la condiciéon de fisurado a la de no

fisurado, considerando el componente uniforme (amplificado 10X).
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Figura 28.- Variacion de la forma de la mandibula desde la condiciéon de fisurado a la de no

fisurado, sin considerar el componente uniforme (amplificado 10X).
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DISCUSION

Al ser la morfometria geométrica un método de reciente aplicaciéon en el estudio de
malformaciones craneofaciales, la cantidad de éstos realizados es escasa. En particular, los
trabajos con individuos fisurados se han centrado, como se indicé antes, en el analisis de la
deformacion transversal del piso superior de la cara (Singh e a/, 2003), la comparacion de la
morfologia craneo facial de padres de individuos fisurados e individuos controles (Mclntyre
y Mossey, 2004), el analisis de la morfologia facial en individuos fisurados tratados con
modelamiento nasoalveolar prequirtargico (Singh ez a/, 2005), y el analisis del crecimiento
maxilo-facial en individuos fisurados sometidos a cirugfas de cierre secundario mediante
injertos 6seos alveolares (Chang ez a/, 2005). Singh ez a/ en 2004 trabajaron con un tipo de
analisis de morfometria geométrica de hitos discretos (Analisis de Elemento Finito) para
describir los patrones de crecimiento y desarrollo craneofacial en individuos fisurados
operados. Sin embargo, en nuestra opinion aquel estudio posee falencias en relacién a su
metodologia, por lo que s6lo se comentaran algunos aspectos mas acertados de éL

Ya que el presente trabajo pretende aportar informacion desde el punto de vista de la
morfometria geométrica respecto al tema, los resultados se compararon con los estudios
preexistentes, de morfometria lineal, realizados principalmente mediante cefalometria sobre
telerradiografias de perfil, y algunos puntos con el trabajo de Singh ez a/ de 2004 ya

mencionado.
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Tamaiio de centroide.

El analisis de los tamafios de centroide dio sélo una diferencia de tamafio geométrico
relacionada con la condicién (fisurado o no fisurado) para la base de craneo (tabla 2, pag.
46). Cabe mencionar, que cuando el analisis se realiz6 a cada grupo por separado, en
relacién al sexo, si existié una diferencia significativa, por lo que el tamafio geométrico de
cada estructura (craneofacial completa, base de craneo, piso superior de la cara y mandibula
se presenta con dimorfismo sexual tanto para fisurados como no fisurados, esperable por la

idea de una contextura masculina mas fuerte que la femenina.

Se investigd como crecen cada una de las distintas estructuras craneofaciales respecto al
esqueleto craneofacial completo. En el grafico 5 (pag. 47) se puede observar como las
distintas estructuras craneofaciales (base de craneo, piso superior de la cara y mandibula)
crecen respecto al esqueleto craneofacial total a un rango similar, independiente de la
condicién, excepto en el caso de la base craneal de fisurados, cuya recta que representa su
crecimiento presenta una pendiente menor. Las implicancias de este resultado en particular

se discutiran mas adelante en relacidon a base de craneo.
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Esqueleto Craneofacial y Piso Superior de la Cara.

Respecto del analisis del esqueleto craneofacial completo, se contrastd positivamente la
propuesta (p<<0.01 UNI+PW Y PW) en esta investigacion (tabla 5, pag. 52 y 53). Esto era
esperable incluso para quien no haya revisado bibliografia sobre el tema: durante afios se ha
visto cémo los individuos fisurados operados presentan un fenotipo bastante caracteristico,
mas alla de las cicatrices evidentes sobre el labio: se agrega una deformacién nasal, y

asimetrias y disarmonfas intermaxilares mas o menos evidentes, dependiendo del caso.

De manera objetiva, recurriendo a la investigacion formal, se describié anteriormente los
numerosos trabajos en cefalometrias de perfil que daban cuenta de un patrén morfolégico
craneofacial alterado (Swennen ef a/, 2002; Horswell y Levant, 1988; Oturk y Cura, 1996).
Ahora bien, cémo las principales estructuras anatémicas que componen el esqueleto
craneofacial (base de craneo, piso superior de la cara y mandibula) contribuyen a esta
morfologia alterada, existe una idea en comun: el piso superior de la cara se encuentra
disminuido de tamafio y retruido en los individuos fisurados operados respecto de los
controles. Como los individuos fisurados no operados alcanzaban dimensiones esqueletales
casi normales (Capelozza et al, 1993), l6gicamente la cirugfa reparativa parece ser el factor
determinante del patrén morfoldgico alterado. De acuerdo con nuestros resultados, la Gnica
estructura que mostré diferencias morfologicas significativas en relacion a la condicién de
fisurado (p<<0.01 UNI+PW Y PW), es el piso superior de la cara. Segun lo anterior, se
podria inferir que las diferencias morfoldgicas craneofaciales en términos de deformacion
altamente localizada, independiente del tamafo, se debe al mismo tipo de deformacion

presente en el piso superior de la cara. Por otra parte, si observamos cémo se distribuyen
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los individuos en los graficos 1y 3 (pags. 42 y 44), podemos ver la alta variaciéon de la forma
entre los individuos fisurados, en comparacién a la distribucion mas localizada de los no
fisurados. En los ultimos, incluso se observan patrones morfologicos similares a los
observados en el grupo control (grafico 1, sobreposicion de las areas de distribucion de
fisurados y no fisurados). Entonces, es posible que los fisurados operados no tengan un
patrin morfoldgico determinado, aunque tradicionalmente se les ha considerado individuos Clase
IIT esqueletal, pero esto se debe a una clasificaciéon que nace de la morfometria lineal. La
raz6n de la alta variabilidad probablemente radica en que la o las cirugfas practicadas en
cada paciente fisurado no fueron uniformes: la muestra de individuos fisurados no se
uniformé en relacién a cirujano, protocolo quirdrgico ni afio de la cirugfa. Es posible
suponer entonces que se puede obtener resultados postquirurgicos, en relacion a
crecimiento y desarrollo craneofacial, tanto favorables como desfavorables, siendo estos
ultimos todos aquellos que se encontraron por fuera del area de distribucion del grupo de
individuos controles (graficos 1 y 3). Acerca de los factores quirargicos mencionados, Joos
1995), Markus y Precious (1997) y Swennen e a/ (2002) analizaron cémo un protocolo
quirurgico distinto basado en cronologia, técnica quirurgica y eventualmente equipo
quirargico distinto, es capaz de dar resultados diferentes en relacion a crecimiento y
desarrollo craneofacial. Ahora bien, no es posible atribuir toda responsabilidad de la
deformidad facial directamente a la cirugfa, ya que se estarfa ignorando la influencia de las
caracteristicas funcionales en el crecimiento y desarrollo craneofacial, tales como el patréon
respiratorio y la postura craneocervical. Sin duda, una cirugfa cuyos resultados en relacién a
crecimiento y desarrollo son negativos, impiden una funcién correcta en acciones como la

deglucién o la respiracion, pero a la vez, cuando los resultados postquirirgicos no han sido
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negativos, la detecciéon y correccion temprana de estas disfunciones podria prevenir el

desarrollo de un patrén morfolégico esqueletal alterado (Singh e a/, 2004).

Gracias al estudio de individuos fisurados no operados, Mars y Houston en 1990, en
relacion a la cirugfa concluyeron que la ausencia de intervencion quirdrgica permite que los
individuos fisurados alcancen un crecimiento anteroposterior normal del piso superior de la
cara. Ademas, estos autores concluyeron que la cirugfa del paladar serfa mas nefasta para el
desarrollo del piso superior de la cara que la cirugfa labial. El hueso vémer ejerce una
importante fuerza de crecimiento anteroposterior y vertical sobre el maxilar, y si al realizar
la palatoplastia se genera una cicatriz en la articulacién de ambos huesos, se disminuye
drasticamente el efecto del vomer sobre el maxilar (Delaire y Precious, 1985). Esto ultimo
puede apreciarse en nuestro estudio al observar las figuras 21 y 22 (pags. 54 y 55), en los que
la deformacién craneofacial encontrada en los individuos fisurados operados se centré
principalmente en el eje antroposterior, en el que ocurrié un encogimiento del segmento
piso superior de la cara relativo a la estructura mandibular, y encogimiento anteroposterior
del piso superior de la cara al ser analizada como estructura aislada (figs. 25 y 206, pags. 58 y
59), lo que en ambos casos se observa como deformacién altamente localizada. En el eje
vertical también ocurre un importante encogimiento en el grupo fisurado, a la altura de los
puntos PtS y ENP, con un cambio de proporcién respecto al segmento piso superior de la
cara entre ENP y OcP. Se observa ademas una retro posicién del borde incisivo
anterosuperior respecto a la ENA. Por otra parte, al observar como se relacionan la base de
craneo con la mandibula (figs. 21 y 22), se encuentra una divergencia entre ambas

estructuras en el grupo fisurado, lo que crea un estiramiento vertical en estos individuos.
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Base de Craneo.

Los resultados obtenidos al comparar la base de craneo de individuos fisurados con
controles dan cuenta de dos situaciones: como ya se indicé, al comparar en ambos grupos el
tamafio geométrico de esta estructura mediante el estimador de tamafio independiente de la
torma, o tamario del centroide, la diferencia entre los grupos estudiados (fisurados y no
fisurados) es estadisticamente significativa (p<0.05). Esto sugiere fuertemente una base
craneal mas pequena en los individuos fisurados respecto a los no fisurados. Sin embargo, el
analisis de regresion para determinar la presencia de deformacién tanto uniforme como
altamente localizada, no muestra una diferencia significativa. Es decir, la base de craneo en
fisurados es geométricamente mas pequefa, pero no difiere en la forma al compararlos con

individuos no fisurados. Esto presenta un interesante tema de discusion.

Tradicionalmente, se ha considerado la base de craneo como una estructura “estable”, ya
que al ser su osificaciéon endocondral, su forma tien un fuerte componente hereditario. Sin
embargo, esta estabilidad parece no ser tal, y se ha visto como, por ejemplo, la deformacioén
craneal intencional practicada en culturas amerindias pehispanicas altera la base craneal
(Salinas ez a/, 2005). Ahora bien, muchos aspectos en relacién al crecimiento y desarrollo, y
ontogenia basicraneal, aun no estan del todo claros. Posiblemente por la dificultad de
realizar estudios en humanos en los que se pueda seguir durante afios este proceso, y por la
dificultad de desarrollar hipétesis de trabajo factibles de ser puestas en estudio. Entonces,
muchos estudios han sido realizados en primates y humanos arcaicos, los que muchas veces
presentan resultados que se contraponen con los escasos estudios en humanos actuales. De

todas formas, han surgido diversos estudios en primates y humanos arcaicos y actuales que
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sugieren que el principal factor determinante de la forma basicraneal serfa el tamafio del
cerebro en relaciéon al largo de la base craneal. Se han encontrado correlaciones de la
morfologia basicraneal con otros aspectos como la orientacion de los planos de la cara y la
postura de la cabeza de forma indirecta, pero estas correlaciones no son tan fuertes (Ross y
Henneberg, 1995; Lieberman e a/, 2000). Se ha postulado ademas que la base craneal serfa
una estructura limite entre neurocraneo y cara, y que por lo tanto es la entidad que regula las
interacciones entre todas las estructuras de la cabeza (Ross y Henneberg, 1995; Lieberman e#

al, 2000).

En relacién a los individuos fisurados, la forma de la base craneal tradicionalmente ha sido
estudiada a través de angulos como el formado por la base craneal anterior y la posterior.
Por ejemplo Harris (1993) y Horswell y Gallup (1992) encontraron una base craneal mas
flectada en los individuos fisurados operados., pero Ozturk y Cura (1996) concluyeron una
extension del angulo de la base craneal en fisurados respecto a no fisurados. De acuerdo
con nuestros resultados, el analisis de la morfologia basicraneal en ambos grupos, no arroja
diferencias estadisticamente significativas, lo que eventualmente descartarfa un patrén
sindrémico extensivo a la base craneal. Debe recordarse que los estudios en pacientes
fisurados no operados no muestran diferencias significativas en a base de craneo de los
fisurados (Capelozza ez al, 1993). Nuestros resultados en relacion al analisis del tamafio de
centroide de la base craneal muestran ademas (grafico 5, pag. 47) que las rectas
respresentativas de ambos grupos (fisurados y no fisurados) no transcurren paralelamente,
como lo harfan dos estructuras en origen de distinto tamafio, sino que la pendiente de la
recta del grupo fisurados es menor, partiendo de un origen cercano a la recta del grupo no

fisurado.
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Ahora bien, el obtener como resultado una base craneal mas pequefia coincide, en general,
con lo obtenido por Horswell y Levant (1988), Horswell y Gallup (1992) y Figueroa ef al
(1997) en individuos fisurados operados. Estos autores, al utilizar mediciones lineales
hallaron que los fisurados tenfan una base craneal mas corta que los no fisurados. Pero ya
que este resultado no se repite en los numerosos estudios de crecimiento y desarrollo en
individuos fisurados (Horswell y Levant, 1988; Horswell y Gallup, 1992; Figueroa et a/ 1997,
Ozturk y Cura, 1996), el resultado mencionado en este estudio es practicamente unico.
Cabe recordar que el estimador de tamafo usado en este estudio no se basa en mediciones
lineares y angulares clasicas, por lo que hablamos de una estructura (la base de craneo)
geométricamente mas pequefia. Ahora bien, si esta caracteristica es inherente o no a la
condicién de fisurado, es una idea imposible de concluir a partir de este trabajo. Capelozza
et al (1993) encontraron una base craneal de menores dimensiones en fisurados no
operados, pero la muestra en aquel estudio es pequena (26 individuos), y los resultados no
son estadisticamente significativos; un trabajo ideal para investigar si una caracteristica
morfolégica es propia de la condiciéon de fisurado, considerarfa una gran muestra de
individuos fisurados no operados, lo cual actualmente es muy dificil de conseguir, en
especial por las politicas gubernamentales en salud. Lieberman ez @/ (2000) revisé muchos
estudios para concluir que la cara no ejerce una gran influencia en el crecimiento y
desarrollo de la base de craneo, pero esta ultima si influencia enormemente el crecimiento y
desarrollo facial. Entonces, ¢de qué manera se puede asociar una base craneal mas pequefa
a la presencia de una fisura labio-maxilo palatina?. Quizas la respuesta se encuentra en los

efectos de la cirugfa.
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La base craneal crece hasta aproximadamente los seis o siete afios de edad (Ranly, 2000;
Lieberman ef a/, 2000), y la mayoria de los cambios por crecimiento de la base craneal
ocurren antes de los cinco afios (Sgouros ef a/, 1999). La cirugia reparativa de labio y paladar
se realiza en los individuos fisurados a muy temprana edad, generalmente antes del afio de
vida. Esto da una diferencia de cinco o seis afios en los cuales el crecimiento basicranial
deberfa continuar normalmente. Si las cicatrices facial y palatina son capaces de actuar como
un freno al crecimiento anteroposterior del piso superior de la cara, y la base craneal
“arrastra” en su alargamiento a esta estrucrura, serfa razonable pensar en una base craneal
mas pequefia como efecto del crecimiento disminuido del piso superior de la cara, sobre
todo si la principal influencia la ejerce la base craneal sobre la cara y no al revés, lo que
explicarfa por qué no hubo una diferencia significativa en la forma de la base craneal de los
fisurados, como si ocurre en el maxilar, que se ve afectado directamente por la fisura y la
cirugia. De todos modos, cabe notar observando las figuras 23 y 24 (pags. 56 y 57), que
existe una menor concavidad en la superficie exocraneal de la base de craneo de los
fisurados, donde se encuentra el punto Pts, comun entre base de craneo y piso superior de
la cara. Si se considera que esta estructura en los fisurados operados esta limitado en su
crecimiento y desarrollo, los fisurados podrian tender a deformar de esta manera la base de
craneo en su parte exocraneal, lo que se acentda con la falta de crecimiento demostrada de
la base craneal completa, que impedirfa la conservaciéon de la concavidad extracraneal al
alargarse la distancia entre CIP y PtS, pero no Ba y CIP, o CIP y M. La deformacién no fue
significativa segun los resultados obtenidos en este estudio, pero que en mayores muestras
podria llegar a alcanzar significacion estadistica. La diferencia de la base de craneo entonces

se da solo respecto del tamafio geométrico.
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En resumen, si la cirugfa primaria es la causa de la falta de crecimiento de la base craneal, es
necesario considerar, al realizar la planificacion quirdrgica, que no sélo el piso superior de la
cara ve frenado su desarrollo. La base craneal también se ve afectada, y como ya se
menciond, su crecimiento se extiende hasta los 6 afios aproximadamente, mientras que el de
la cara continta hasta la adolescencia. Entonces, una base de crineo de menor tamafio
definido a edades tempranas tendra una influencia negativa en el crecimiento facial que
continuara por afios, sumandose al freno de crecimiento ya creado por la cirugfa primaria.
Se tiene entonces una morfologia facial alterada por dos causas: la cirugia que altera
directamente el piso superior de la cara, y la base craneal de menor tamafio, lo cual

es producido indirectamente por la cirugia.

Futuros estudios respecto a este tema debieran tener una muestra mayor, a fin de

corroborar estos resultados.
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Mandibula.

El analisis de la mandibula arroj6 diferencias significativas en la forma respecto de los
individuos controles al considerar el componente uniforme (p<0.01 UNI+PW) (tabla 5,
pag. 53), y no al no considerarlo, pero el tamafio de centroide mandibular en fisurados no se

diferencia significativamente del grupo control.

Se ha postulado que una forma mandibular alterada en individuos fisurados serfa secundaria
a la deformacién maxilar, por las relaciones oclusales anémalas que establece con él,
sumado a las disfunciones, que conllevan a una posiciéon lingual incorrecta, y efectos
modeladores de musculos que deberfan idealmente encontarse menos activos durante la
oclusion (Swennen e al, 2002). Ozturk y Cura (1996) propusieron que la mandibula esta
espacial y morfolégicamente influenciada por la base craneal. En el presente trabajo ya se
discutié cémo la base craneal no esta deformada, y por ello, la afirmacién de estos autores
para los individuos fisurados no se cumpliria. De acuerdo con nuestros resultados, en las
figuras 27 y 28 (pags. 60 y 61) se encontrdé una apertura del angulo mandibular, con un
estiramiento anteroposterior uniforme ente los puntos CP y Me, y vertical uniforme entre
ME e Ii, lo cual fue estadisticamente significativo (p<0.01). La deformacién ocurrida
entonces, no es localizada, y serfa, de acuerdo con las investigaciones mencionadas
previamente, secundaria a la deformacién sufrida por el maxilar, o incluso directamente
causada por factores ambientales propios del individuo, como las disfunciones (Singh ez 4/,
2004), en aquellos casos en que la morfologia del piso superior de la cara no se ve muy
alterada. En estos casos, los efectos en la mandibula se relacionan directamente con la

actividad muscular facial y lingual alterada: un angulo mandibular mas obtuso y con ello un
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piso inferior de la cara aumentado en altura (Ozturk y Cura, 1996), tal como se encontré en

el presente estudio.
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Otras variables que afectan la forma.

Al considerar las otras variables (sexo, edad, tamafio de centroide) y las relaciones entre ellas
que podrian influir en la morfologia craneofacial, los resultados obtenidos en este estudio
muestran que éstas no determinan deformacién localizada, pero si determinan variacion
uniforme en la estructura (p<<0.05 UNI+PW), tanto entre los distintos grupos (fisurados y
no fisurados), como entre los individuos de un mismo grupo, en muchos casos con altos
porcentajes de contribucion del componente uniforme (>8%) (tablas 3, 4 y 5, pags. 48 a
53). Estos resultados son esperables, ya que la deformacién uniforme se produce en gran
parte por cambios en el tamafo. Entonces, la edad se relaciona de forma directa con este
aspecto como consecuencia del crecimiento. La variable sexo se relaciona, por constitucion
fisica, con un menor tamafio en mujeres que en hombres. El tamano de centroide, se
relaciona directamente con este aspecto de la variaciéon uniforme. Y, al relacionar estas tres
variables entre si, se obtienen resultados similares. Ahora bien, la significancia de todas las
variables estudiadas no se repiten para todas y cada una de las estructuras craneofaciales,
pero todos tienen al menos una de ellas, y la mayoria tres o mas de ellas. De cualquier

forma, todas ellas se relacionan con cambios en el tamafio, y con ello, variacién uniforme.
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CONCLUSIONES

La forma craneofacial en los individuos fisurados labio maxilo palatinos unilaterales
operados varifa significativamente respecto a los no fisurados. Esta variacion esta dada
por la deformacién que presenta el piso superior de la cara, mas que por otras

estructuras craneofaciales.

La base de craneo se diferencia sélo en cuanto a tamafio geométrico, menor en fisurados
que en no fisurados, atribuible a secuela quirurgica. Los factores que impiden un
correcto crecimiento y desarrollo facial estarian asociados entonces al efecto directo
de la cirugia sobre la cara, y ademas al efecto indirecto de la cirugia sobre la base de

craneo.

La mandibula presenté diferencias morfologicas entre ambos grupos sélo como variacion

uniforme, lo cual es atribuible a las disfunciones respiratorias, musculares y posturales,

ademas de una incorrecta relacion maxilo-mandibular.

La motfologia craneofacial en fisurados operados se presenta con mayor dispersion,

atribuible a una alta variabilidad, respecto de la menor dispersion del grupo control.
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Existe una importante influencia de las variables sexo, edad, tamafio de centroide, y estas
variables relacionadas entre si, sobre la variacién uniforme de la morfologfa craneofacial.
Esto se explica por las diferencias de tamafio consecuencia del crecimiento, y las diferencias
de tamafo atribuibles al sexo, por constitucion fisica. Estas variables a su vez van a

relacionarse entre si.

Ademas, para cada grupo (fisurados y no fisurados) se presenta dimorfismo sexual

en cuanto a tamaifo del centroide.
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