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Disostosis cleidocraneal. Revisiéon de once
Casos en cinco generaciones

D. Mata Zubillaga y S. Lapena Lopez de Armentia

Servicio de Pediatria y Neonatologia. Complejo Asistencial de Ledn. Ledn. Espana.

Mujer que nace tras una gestacion de 37 semanas sin in-
cidencias. Se practica cesdrea por desproporcion pelvico-
cefalica. Presenta ausencia de claviculas, dehiscencia de la
sutura sagital, fontanela anterior grande y prominencia
occipital. Se solicita radiografia de térax, ecografia cere-
bral y abdominal y cariotipo; se halla una alteracién en la
primera, en la que se observa agenesia clavicular y térax
acampanado. Se diagnostica de disostosis cleidocraneal y
se inicia el estudio de la familia. Hay 10 miembros afecta-
dos pertenecientes a cinco generaciones. Es constante la
ausencia parcial o total de claviculas, el cierre tardio de su-
turas craneales y fontanelas amplias, la diastasis de sinfisis
pubiana y el térax acampanado durante los primeros dias
de vida. Cuatro presentan facies caracteristicay tres, retra-
so en la aparicion de la primera denticion, precisando
exodoncia. Existe hipoacusia en tres parientes. Los tres
partos documentados fueron cesirea por desproporcion
pelvicocefilica. Otras alteraciones son retraso pondoesta-
tural, coxa vara y artrosis precoz.
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CLEIDOCRANIAL DYSOSTOSIS. A REVIEW
OF 11 CASES IN FIVE GENERATIONS

A female who was born after a gestation of 37 weeks
without incident. A caesarean was performed due to
cephalopelvic disproportion. She had no clavicles, dehis-
cence of the sagittal suture, large anterior fontanelle and
occipital prominence. A chest x-ray, abdominal and brain
ultrasound and karyotype, was requested, with changes
only seen in the x-ray,, which showe clavicular agenesis
and flared chest. Cleidocranial dysostosis was diagnosed
a family study was started. There are ten affected members
in five generations. The partial or total absence of clavi-
cles, the late closure of cranial sutures and fontanelles, the
diastasis of the pubic symphysis and the flared chest dur-

ing the first days of life, are constant features. Four pre-
sented characteristic facies and three delayed onset of first
teeth which required extractions. There is hearing loss in
three of them. The three documented childbirths were
caesarean due to cephalopelvic disproportion. Other al-
terations are failure to thrive, coxa vara and early os-
teoarthritis.

Key words:
Dysostosis. Cleidocranial. Dysplasia. Craneofacial.
Claviculayr.

INTRODUCCION

La disostosis cleidocraneal es una entidad poco fre-
cuente, que sigue un patron de herencia autosomico do-
minante con expresividad variable! y en la que es co-
mun la afectacion de varios miembros de una misma
familia. Se define por una serie de alteraciones tipicas!™,
entre las que se encuentran la ausencia total o parcial de
claviculas, alteraciones Oseas craneales, facies caracteristi-
ca (hipertelorismo, seudoprognatismo), malformaciones
dentales, hipoacusia de transmision, etc. Presentamos una
familia con 11 miembros afectados de disostosis cleido-
craneal, abarcando cinco generaciones.

OBSERVACION CLIiNICA

Mujer que nace tras una gestacion de 37 semanas que
transcurrio sin incidencias. Se practico una cesirea por
desproporcion pelvicocefilica. El peso al nacer fue de
3.070 g (percentil 25); la talla, 49 cm (percentil 50), y el
perimetro cefélico, 33,5 cm (percentil 25-50).

En una primera exploracion fisica se observa ausencia
de claviculas, dehiscencia importante de la sutura sagital,
fontanela anterior de gran tamano (3 X 3 cm) y promi-
nencia occipital. El resto de la exploracion fue normal, in-
cluyendo los reflejos arcaicos.
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Los examenes complementarios realizados demostra-
ron ecografia cerebral y abdominal y cariotipo en sangre
normales; radiografias craneales, en las que se aprecia la
prominencia occipital, y la radiografia de térax, en la que
se constata la agenesia clavicular y se observa la imagen
de térax acampanado.

Segun los hallazgos clinicos y radiologicos, se realiza el
diagnostico de disostosis cleidocraneal.

Tras el diagnostico se inicia el estudio de la familia para
comprobar si existen otros miembros afectados. Los pa-
dres no presentan cosanguinidad. Tiene un hermano ma-
yor no afectado del sindrome. En la familia paterna no
hay casos.

Las fuentes de informacion fueron conexion telefonica
con la familia directa de la recién nacida, entrevista con
su madre, a su vez afectada del sindrome y los archivos
del Complejo Asistencial de Leon.

Tras la busqueda, se encontré que al menos otros
10 miembros de la familia se encuentran afectados, do-
cumentados hasta la quinta generacion (fig. 1). Contamos
con el historial médico de siete de los parientes afectados;
en todos ellos aparecio el diagnostico de disostosis clei-
docraneal (tabla 1).

Todos los miembros afectados, salvo tres, viven en la
actualidad y desarrollan una vida normal.

DiscusiON

Ya descrita en 1898 por Marie y Saiton®, la disostosis
cleidocraneal es una entidad poco frecuente en la que se
observa agrupacion familiar por su patrén de herencia
autosoémico dominante!, aunque se ha descrito casos es-
poradicos. La mutacion mas frecuente se encuentra en el
gen CBFA1/RUNX2, localizado en el cromosoma 6p216-11,
Existe una correlacion entre el fenotipo y el genotipo®12.

Se define por la agrupacion de una serie de anoma-
lias!>. La mas frecuente es la agenesia o disgenesia de
claviculas. A ella se asocian anomalias craneales, como
hipoplasia del maxilar superior y fontanela de gran ta-
mano, facies caracterizada por hipertelorismo, seudo-
prognatismo y epicanto, problemas dentales e hipoacu-
sia. Puede asociarse la presencia de foraimenes en huesos
parietales®, otitis media de repeticion!® o alteracion de la
cadera, por la cual es frecuente la realizacion de cesarea.
Las alteraciones de las claviculas permiten una facilidad
anormal para oponer y juntar los hombros y, asimismo, la
enfermedad se caracteriza por sinfisis del pubis amplia,
falanges medias de los quintos dedos de las manos cortas
y, a menudo, malformaciones vertebrales. Las caracteris-
ticas clinicas de los miembros de la familia con cuyo his-
torial contamos se resumen en la tabla 1.

Es posible realizar un diagnodstico prenatal mediante
ecograffa en embarazadas afectadas!>!4. Ante la sospecha
clinica de disostosis cleidocraneal en un recién nacido, es
conveniente estudiar la presencia de esta entidad en otros
miembros de la familia, debido a su patrén de herencia
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Figura 1. Arbol genealogico. Los parientes numerdacdos son
aquellos en los que contamos con el bistorial médico.
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autosomico dominante con penetrancia completa y ex-
presividad variable.

Agenesia o disgenesia clavicular

Es caracteristica la formacion incompleta o ausencia
de claviculas en los sujetos afectados por este sindrome.
Se describe y confirma mediante radiografia de torax en
todos los pacientes. Uno presenta un esbozo de la clavi-
cula izquierda y ausencia de la derecha, otro carece de
extremos distales de ambas claviculas y el resto presenta
ausencia completa de ambas claviculas (fig. 2).

Térax acampanado

Aparece en los recién nacidos. En los pacientes se soli-
cito siempre radiografia de toérax, y se observo dicha
anomalia en todos ellos.

Craneo

En el craneo, al nacer, se observan suturas y fontane-
las amplias, cuerpo del esfenoides ensanchado y aplana-
do y presencia de huesos wormianos. En los parientes se
describe fontanela bregma de gran tamano y dehiscencia
de la sutura sagital. También se presenta cierre tardio de
suturas y fontanelas, confirmado en dos de los miembros
de la familia.

En la edad adulta es caracteristica la presencia de hi-
pertelorismo, aplanamiento de la raiz de la nariz, hipo-
plasia del maxilar superior, prognatismo y persistencia
de la sutura mentoniana. Se describen anomalias cranea-
les en cinco de los pacientes. En todos ellos contamos
con radiografia de craneo (fig. 3). En el recién nacido se
observa occipucio prominente y afectacion del clivus y si-
lla turca. En el resto se aprecia presencia de huesos wor-
mianos e hipoplasia del maxilar superior.

En uno de los casos en que se realizo tomografia com-
putarizada craneal en el contexto de un estudio por hi-
poacusia se demostro el pequeno desarrollo y neumati-
zacion de celdas mastoideas (mds acusado en el lado
derecho), conductos auditivos externos estrechos (mas en
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Figura 2. Radiografia de torax. Se observa la ausencia
de claviculas.

el lado izquierdo) e imdgenes lineales con contornos de
esclerosis a lo largo de ambos penascos, compatibles con
huesos wormianos, asi como en el diploe.

En cuatro de los pacientes se describe la facies carac-
teristica; a continuacion se mencionan los siguientes da-
tos en cada uno de ellos: hipertelorismo y prognatismo,
hipertelorismo, hipoplasia de maxilar superior, hipertelo-
rismo con prognatismo y epicanto.

La primera denticion aparece de forma tardia, lo cual es
normal. La denticion definitiva también es tardia y pre-
senta anomalias de nimero, localizacion y esmalte. En
una paciente se produjoretraso en la salida de la primera
denticion y, posteriormente, retraso en su caida, por lo
que se requirid su extraccion. Actualmente presenta una
denticion definitiva malformada, tributaria de exodoncia.
Otros dos fueron intervenidos quirdrgicamente para reali-
zar exodoncia, debido a una malformacion y a la presen-
cia de multiples inclusiones dentarias.

Hipoacusia

Una complicacion que puede surgir es la hipoacusia.
Se debe a las malformaciones de los huesos del craneo.
En tres de los casos se presentan problemas de hipoacu-
sia, en todos ellos bilateral. Uno de los sujetos precisé im-
plantes cocleares bilaterales.

Cadera

A la altura de la pelvis existe retraso o ausencia en la
osificacion de las ramas del pubis e hipoplasia de las alas
ilfacas. Dichas alteraciones propician que la mayoria de
las mujeres afectadas precisen cesirea en sus embarazos
para evitar complicaciones obstétricas.

Se realiz6 radiografia de cadera a tres de los parientes,
y en todos ellos se aprecio diastasis de la sinfisis pubiana.
Dos de ellos ademds presentan luxacion congénita de la
cadera. Los tres partos documentados fueron cesareas por
desproporcion pelvicocefalica; los recién nacidos pre-
sentaron un peso y un perimetro cefilico normales.

Figura 3. Radiografia de crdaneo. Se observa la hipopla-
sia de maxilar superior.

Enfermedades asociadas

En un varén encontramos artrosis precoz de cadera tri-
butaria de prétesis y rescate de la misma (37 anos) y ar-
trosis precoz de rodilla. Una mujer presento retraso pon-
doestatural y perimetro cefdlico conservado en sus
primeros anos de vida. Otras dos mujeres tuvieron vitiligo
zosteriforme y coxa vara, respectivamente.

En resumen, podemos afirmar que hemos llegado a las
siguientes conclusiones: 1) el diagnostico del sindrome se
realiza segtin hallazgos clinicos y radiologicos; 2) las altera-
ciones tributarias de tratamiento son la hipoacusia, los pro-
blemas dentales y la artrosis, y 3) ante el diagnéstico del
sindrome es importante realizar un estudio de la familia3.
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