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ANEXO 1
HC: EDAD : ..o
SOSPECHA DIAGNOSTICA:
Laringoscopia Indirecta O Clinica O Estudio de Imagen O

SEXO: HO MO - Menopausia temprana SiO NoO

-> Edad de inicio de Menopausia: .............

ANTECEDENTES: Si No
Amigdalectomia O O
Trauma al nacer O O
Otros: «ovvveeeeeieennnnnn.

TIEMPO DE ENFERMEDAD: ............ meses

LATERALIDAD: 1. Derecho O 2. Izquierdo O 3. Bilateral O

CLINICA: Sio NooDo
A. Clinica Clésica: O
a. Dolor al tragar O
b. Sensacion de cuerpo extrafio faringeo O
c. Otalgia O
d. Otros: ...ccceevvvevveeneannen.
B. Sindrome de la Arteria Carotidea: O
a. Dolor parietal O
b. Dolor ocular O

c. Sincopes O

d. Otros: .....ccceeveeuennees
ANALITICA:
Calcio: Normalo Altod  BajoO
Fosforo: Normalo Altod  BajoO

Vitamina D:  Normal O Altoo BajoO

RADIOLOGIA: Sio (RP:o  TCR3D: o) No O

Longitud (mm): Derecho: ............... Izquierdo: ................

TRATAMIENTO: Meédico O Quirurgico O
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ABSTRACT

Although the elongation of the styloid process and the ossification of the stylohyoid
ligament have classically been described as the two etiological main agents of the
pathology of the stylohyoid complex, the exact etiopathogenesis of this disease is not
clearly defined yet. The aim of this cross-sectional observational analytical study,
carried out from 49 patients (33 men and 16 women) selected between 2014 and 2016
by means of a physical and/or radiological examination, is to determine whether the
variation of the serum analytical parameters of bone metabolism (Calcium,
Phosphorus and Vitamin D) alterates the stylohyoid complex to postulate a new

etiological theory and to propose preventive measures.

Key Words: eclongation, ossification, calcification, stylohyoid complex, bone
metabolism, calcium, phosphorus, vitamin D, Eagle syndrome, Stylohioid syndrome,

Pseudostylohioid syndrome.

RESUMEN

A pesar de que la elongacion de la apofisis estiloides y la osificacion del ligamento
estilohioideo han sido clasicamente descritos como los dos agentes etiologicos
principales de la patologia del complejo estilohioideo, la etiopatogenia exacta de esta
enfermedad no estd claramente definida. El objetivo de este estudio analitico
observacional transversal, realizado a partir de 49 pacientes (33 hombres y 16 mujeres)
seleccionados entre 2014 y 2016 mediante una exploracion fisica y/o radiologica
diagnéstica de afectacion del complejo estilohioideo, es el determinar si la variacion
de los pardmetros analiticos séricos del metabolismo 6seo (Calcio, Fosforo y Vitamina
D) altera dicho complejo anatomico para postular una nueva teoria etiologica y para

proponer medidas preventivas.

Palabras clave: elongacion, osificacion, calcificacion, complejo estilohioideo,
metabolismo 06seo, calcio, fosforo, vitamina D, Sindrome de Eagle, Sindrome

Estilohioideo, Sindrome Pseudoestilohioideo.



1. INTRODUCCION

1.1. EMBRIOLOGIA

Entre la cuarta y la quinta semana del desarrollo embrionario, aparecen cuatro pares
de arcos faringeos que quedan separados por tres hendiduras. Del segundo arco,
también llamado arco hioideo, deriva el cartilago de Reichert que posteriormente se

diferencia para formar los elementos que constituyen el complejo estilohioideo (CEH).

Existen dos supuestos que explican el proceso de desarrollo del cartilago de Reichert.
Frente al Postulado Clésico, que lo describe como una uinica pieza compuesta por cinco
porciones'3; el Postulado Actual, planteado por Rodriguez-Vazquez, lo presenta como
una condensacion de mesénquima que solo se diferencia a partir de los dos nucleos de
osificacion situados en sus extremos para constituir una estructura discontinua en la
que se distinguen*>:

— El segmento craneal o estileo que es curvo, largo y ancho. Su extremo superior

queda unido a la cépsula 6tica y el inferior angulado hacia la orofaringe.

— El segmento caudal o hipohial que es mas corto y constituye el cuerno menor del

hueso hioides.

1: Estilo-hial

2: Cerato-hial

3: Cerato-hial accesorio
4: Hipohial

5: Hioides asta mayor

6: Musculo estilogoso

7: Musculo estilohioideo
8: Musculo estilofaringeo
9: Apdfisis epihial

CO: Céapsula Otica

F: Nervio Facial N

RE: Segmento estileo N _u S

RH: Segmento hipohial \L., ‘&
Figura 1. Representacion del aparato hioideo. Figura 2. Representacion del aparato

Postulado clasicos. hioideo. Postulado Actual“.



1.2. ANATOMIA DEL COMPLEJO ESTILOHIOIDEO

El aparato o complejo estilohiodeo se compone de tres estructuras:

1. La apofisis estiloides (AE), delgada protuberancia que se origina en la parte

inferior petrosa del hueso temporal. Nace del segmento craneal.

2. El cuerno menor del hueso hioides.

3. El ligamento estilohioideo (LEH) que une ambas estructuras.

La AE tiene un grosor aproximado de 2 a 5 mm®!°, una longitud media de 25 a 30
mm®7-1415 gin diferencias de lateralidad’” ni de género'!, una angulacion anterior de
30°-50° y una angulacion medial de 10°-27°!!¥ 13 Se sitiia anteromedial a la apofisis
mastoides y al agujero estilomastoideo; lateral al foramen yugular; y posterolateral al
orificio del conducto carotideo®Y 3. Su importancia radica en que, por su localizacion,
mantiene numerosas relaciones con importantes estructuras vasculonerviosas (arterias
cardtidas internas y externas, venas yugulares internas, pares craneales VII, IX, X, XI
y XII) y musculares adyacentes, por lo que cualquier variacion en su anatomia normal

puede repercutir en ellas y originar una patologia*>°.

1.3. HISTORIA DE LA PATOLOGIA COMPLEJO ESTILOHIOIDEO

Eagle fue el primer autor que hizo mencion a la patologia del CEH. Describi6 el
Sindrome de Eagle (SE) como el conjunto de sintomas que ocurrian meses después de
una amigdalectomia y que se correspondian con un CEH de mayor longitud
confirmado por radiografia. Segtn el tipo de clinica predominante, diferenci6 entre el

SE Clasico y el SE Carotideo!®.

No obstante, trabajos posteriores comprobaron que la mayor parte de los pacientes con
una prueba de imagen alterada eran asintomaticos y que, ademads, carecian del citado
antecedente quirurgico. Esto provocd que sus autores se planteasen diversas teorias
etiologicas que explicasen la enfermedad desde una perspectiva diferente, surgiendo

una nueva clasificacion sindromica mas especifica!*13.



1.4. TEORIAS ETIOLOGICAS DE LOS SINDROMES DEL COMPLEJO
ESTILOHIOIDEO

En un primer momento, Eagle explico que la sintomatologia aparecia después de

practicar una amigdalectomia como consecuencia de la irritacién cronica local que

ejercia el tejido cicatricial fibrotico sobre las estructuras anatomicas vecinas!'®. Mas
tarde, Rodriguez-Véazquez sefialo que la afectacion de dichas estructuras se producia
por una alteracion de la anatomia normal de la AE que generaba en ellas una

compresion directa o una compresion por angulacién anormal®=.

Por su parte, Camarda y Steinmann pensaron que el problema se encontraba en un
mecanismo de osificacion aberrante y diferente al propuesto por el Postulado Actual.
Explicaron que, en ocasiones, el segmento intermedio podia no degenerar en el LEH
para mantener un potencial cartilaginoso y dseo que, de activarse, podia derivar en una

variacion anatdmica y radiogréafica de todo el CEH. En esa misma linea, postularon la

hipotesis de la hiperplasia reactiva con la que propusieron que, cuando el CEH era

estimulado por un estrés mecéanico y/o traumatico se podia osificar a expensas del

extremo distal y del LEH. La distinguieron de la teoria de la metaplasia reactiva en la

que el trauma solo inducia ciertos cambios en el propio LEH que se osificaba de
manera intermitente dando lugar a una cuerda rigida'#!’.
Ademas, Steinmann también sefial6 que las malas posturas del cuello podian deteriorar

los tejidos blandos y las inserciones musculares de la region cervical produciendo en

ellos una respuesta protectora inflamatoria aguda que, de no ser tratada a tiempo, podia

volverse cronica y dolorosa provocando una “tendinosis” o “entesopatia™!®.

Por contra, la teoria traumatica de Diamond y Fini apunt6 que las alteraciones del CEH
se manifestaban tras sufrir un trauma cervical que fracturaba una AE elongada o un

LEH completamente osificado que consolidaba después en una pseudoartrosis!®-1.

Totalmente diferente fue la teoria de los cambios inflamatorios v degenerativos

asociados a la edad. Segun ella, la patologia no implicaba modificaciones propias del

CEH sino que surgia por una pérdida de elasticidad al depositarse sales célcicas sobre
los tejidos blandos. Esto producia una disminucion de la movilidad y una tendinitis en

la unién del LEH y el cuerno menor del hioides!'* !°.

Para finalizar, numerosos estudios aislados apostaron por otras suposiciones menos



conocidas como fueron la teoria genética segtin la que el proceso se transmitia con una

herencia autosémica recesiva con baja penetrancia® ¥ 2%; el dimorfismo congénito que

relacionaba al CEH alterado con malformaciones de la articulacion atloidea-

121.

occipital®!; y los trastornos endocrinos de la menopausia®?.

1.4.1. Teoria de la Calcificacion y Osificacion ectopica.

Dado el objetivo de este trabajo, requieren especial mencion las teorias que valoraron

los pardmetros analiticos del metabolismo 6seo como posible causa de los SCEH.
Para Gokce y Sisman existian tres mecanismos por los que el CEH podia calcificarse
23-24

y, consecuentemente, elongarse, para generar una posible clinica

En primer lugar, nombraron la calcificacién metastdsica para indicar que el acimulo

de hueso era el reflejo de diferentes desérdenes metabdlicos que, secundariamente,
modificaban los valores séricos de calcio, fosforo y/o vitamina D.

En contraposicion, con la teoria de la calcificacion distréfica, sefialaron que la masa

6sea solo aumentaba a expensas del deposito de minerales procedentes de tejidos
muertos o deteriorados; por lo que, en este caso, los valores analiticos eran normales.

Por ultimo, propusieron la osificacion ectopica para explicar que el CEH se osificaba

a partir de variaciones aisladas del metabolismo del calcio.

1.5. SINDROMES DEL COMPLEJO ESTILOHIOIDEO

Basdndose en algunas de las teorias anteriormente descritas, Camarda amplio la
clasificaciéon de los SCEH nombrando dos nuevos sindromes que relacioné con un
mecanismo etiologico y un tratamiento diferentes. Para ello, valoro la presencia de
antecedentes, la edad, los hallazgos radiolédgicos, la clinica y la palpacion de una masa
en la fosa tonsilar'®. Los datos diferenciales de cada uno de los SCEH se recogen en

la Tabla1.



Tabla 1. Comparativa de los diferentes Sindromes del Complejo Estilohioideo descritos por Camarda.

SD. DE EAGLE SD. DE EAGLE SD. SD. PSEUDO
CLASICO CAROTIDEO ESTILOHIOIDEO | ESTILOHIOIDEO
Amigdalectomia Si No
Otro antecedente No Posible
. Irritacién crénica local Variacion .
Teoria etioldgica . . . . . Degenerativa
Hiperplasia o Metaplasia reactiva anatomica
Atrapamiento de Irntaqon m§<':an|ca Variacién -
. y estimulacién del C Tendinitis de
, las terminaciones C anatomica aislada . .
Mecanismo , plexo simpatico . . insercion del LEH
. nerviosas del IX por calcificacion .
patogénico de las paredes o Cambios
par craneal en el . temprana en la .
W de las arterias . . degenerativos
tejido cicatricial i nifiez/adolescencia
carotidas
Edad Cualquiera Adultos mayores y
Ancianos
Apdfisis elongada Si No
Osificacion LEH Si No
Clinica Variable
Palpacion de Si Posible No
masa tonsilar
Tratamiento Quirurgico siempre Conservador
1.6. PREVALENCIA DE LA ALTERACION DEL COMPLEJO

ESTILOHIOIDEO Y SU ASOCIACION CLINICA

Si bien las alteraciones anatomicas del CEH son relativamente frecuentes estando
presentes entre el 4% y el 28% de la poblacioén general; la frecuencia de pacientes

sintomaticos es mucho menor situdndose en torno a un 4%>2>.

En referencia al género, a pesar de que la mayor longitud de la AE es propia de los
varones, la clinica predomina en las mujeres con una proporcion de 3:1. Con esto, el
paciente prototipo que tiene un CEH alterado y sintomatico es una mujer de unos 30-

50 afios?6-28.

1.7. CLINICA

Los sindromes del CEH son frecuentemente infradiagnosticados pues suelen cursar sin
clinica y, de aparecer, ésta suele ser vaga, inespecifica y de manifestacion tardia,

alrededor de los 40 afios. Ademas, su expresividad es variable entre individuos. De



cualquier manera, los principales sintomas manifestados estdn bien documentados y,

tal y como se indica en la Tabla2, se agrupan en clinica clasica o clinica carotidea!®.

Tabla 2. Clinica clasica y carotidea: principales sintomas con su frecuencia de aparicion.

Sintomatologia Frecuencia

Dolor al tragar 80%-85%

CLINICA CLASICA Otalgia 75%-77%

Sensacion de cuerpo extrafio 55%-60%

Dolor cervical 55%-57%

CLINICA CAROTIDEA Dolor facial 35%-36%
Sincopes 30%

1.8. DIAGNOSTICO

Dado que se trata de patologias poco frecuentes que cursan con una sintomatologia

imprecisa, el diagndstico es costoso y debe basarse en la sospecha clinica.

1.8.1. Diagnostico de sospecha

Se debe sospechar un SCEH ante un paciente con dolor cervicolateral moderado, sordo
y crénico, irradiado o no hacia el oido o la mandibula, y acompafiado o no de sensacion
de cuerpo extrafio y odinofagia. También debe considerarse cuando los sintomas se
desencadenan al realizar cualquier actividad que requiera la elevacion o la rotacion del
hueso hioides, como son los actos de masticar, hablar, tragar, o mover la lengua®.
Ademas, en el caso particular del SE Clésico, debe existir el antecedente de una

amigdalectomia previa!®,
1.8.2. Diagnostico de confirmacion

La palpacion bimanual de la fosa tonsilar es la técnica de confirmacion mas rapida y
eficiente pero solo es posible si la AE estd elongada. El diagnostico se establece al
percibir una cuerda o punta 6sea que, cuando se presiona, desencadena o exacerba la
sintomatologia dolorosa!®2, También puede ratificarse comprobando la remision

completa de los sintomas al inyectar un anestésico local en la faringe>!°.

No obstante, existen exdmenes mas especificos. El primero consigue en explorar la



hipofaringe mediante una laringoscopia indirecta con espejillo o bajo visualizacion
endoscopica flexible o rigida. El diagnostico se confirma al observar una elongacion
mucosa y puntiforme en la pared lateral de la hipofaringe que puede ser dindmica con

la deglucién y/o el Valsalva y puede contactar con las estructuras laringeas adyacentes.

Como ventaja, permite descartar otros diagndsticos diferenciales!®!.

Figura 3. Imagenes de laringoscopia indirecta que muestran una elongacion de la pared lateral de la
mucosa hipofaringea izquierda (A) y bilateral (B).

En cuanto a las pruebas de imagen, la radiografia panoramica (RP) ha demostrado ser
la mejor técnica convencional para visualizar las ap6fisis estiloides en toda su longitud

y medir su desviacion!®. No obstante, esta limitada por la distorsion, magnificacion y

superposicion de la apofisis haciendo que las mediciones sean bastante inciertas’%>!.

Por eso, se prefiere usar la tomografia computarizada con reconstruccion 3D (TCR3D)

que ofrece una imagen mucho mas completa y precisa en la que se pueden estudiar

2,8,11

incluso las relaciones anatomicas>®''. Una alternativa reciente es la tomografia

computarizada con haz cénico (CBTC) que emplea una dosis mas baja de radiacion en

un menor tiempo de examen y a un menor costo®>3.

Figura 4. Pruebas de imagen del CEH 3. A. RP: Las flechas indican un LEH osificado.
By C. Reconstruccion CBTC: LEH izquierdo osificado (77.7mm).



1.9. TRATAMIENTO

El tratamiento puede ser médico y/o quirtirgico siendo éste el unico curativo!® 1934,

La terapia médico-conservadora es siempre de eleccion y se basa en la utilizacion de
farmacos sistémicos (analgésicos y antidepresivos) o locales (combinacién de

esteroides con un anestésico) segun la etiologia del sindrome?.

La cirugia solo supone la primera linea terapéutica para los pacientes con SE; en el
resto debe reservarse para los casos refractarios al tratamiento médico. Puede hacerse

mediante un abordaje intraoral o cervical!®2.

2. HIPOTESIS, OBJETIVOS Y JUSTIFICACION

2.1. HIPOTESIS DE TRABAJO

Las variaciones anatomicas del CEH y el desarrollo de los diferentes SCEH (Sindrome
de Eagle, Sindrome Estilohioideo y Sindrome Pseudoestilohioideo) estan relacionados
con las alteraciones, aisladas o conjuntas, de los pardmetros analiticos séricos del

metabolismo 6seo (Calcio, Fésforo y/o Vitamina D).

2.2. OBJETIVOS
2.2.1. Objetivo general

Determinar si la alteracion de los pardmetros analiticos séricos del metabolismo dseo

condiciona la aparicion de alteraciones a nivel del complejo estilohioideo.
2.2.2. Objetivos especificos

Determinar qué entidad de la clasificacion propuesta por Camarda es la mas frecuente

entre las diferentes alteraciones del complejo estilohioideo.



Determinar si las alteraciones del complejo estilohioideo tienen relacion directa con el

envejecimiento.

Determinar si las alteraciones del complejo estilohioideo predominan en algiin género.

Determinar qué lado del CEH es mas frecuentemente afectado en cada género.

Determinar, entre los pacientes sintomaticos, qué género es mas frecuente.

Determinar si las manifestaciones clinicas de los Sindromes del complejo estilohioideo

tienen relacidon con la lateralidad.

Identificar los posibles antecedentes que condicionen la aparicion de las alteraciones

del metabolismo 0seo.

Determinar si las alteraciones del complejo estilohioideo son parte de un proceso

fisiologico.

Corroborar si los resultados obtenidos en el presente trabajo en base a hallazgos

clinicos son comparables a otros previos obtenidos a partir de hallazgos radiologicos.

Validar la utilidad etiologica de la clasificacion propuesta por Camarda.

Propugnar medidas de prevencion frente a los sindromes del complejo estilohioideo,

basadas en las modificaciones de los factores etiologicos.

2.3. JUSTIFICACION

Dado que a lo largo de la literatura la patologia del complejo estilohioideo ha suscitado
el interés de numerosos autores que, ain a dia de hoy, no han sido capaces de explicar
un mecanismo etiopatogénico concreto por el que se origine; el presente trabajo trata

de esclarecer si la modificacion de los diferentes pardmetros analiticos del
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metabolismo 6seo tendria un impacto en la anatomia del complejo estilohioideo. De
ser asi, postularia una nueva teoria etioldgica que tratara de avanzar en la explicacion

de dicha incégnita y propondria medidas de prevencion para evitar su aparicion.

3. MATERIAL Y METODOS

3.1. MATERIAL
3.1.1. Poblacion de estudio

El presente trabajo se realizé a partir de una seleccion de cincuenta y cinco pacientes
atendidos por el Servicio de ORL del Hospital Medina del Campo de Valladolid entre
Junio de 2014 y Junio de 2016 que tuvieron que cumplir ambos criterios de inclusion

y exclusion para formar parte de la muestra.

En primer lugar, todos debian haber acudido directamente al Servicio de ORL o haber
sido derivados al mismo por los Servicios de Atencién Primaria, de Urgencias, o
cualquier otro del mismo hospital en el intervalo de tiempo sefialado. En segundo
lugar, se aceptaron pacientes de ambos géneros y sin limite de edad que previamente
se habian realizado una laringoscopia indirecta o una endoscopia flexible o rigida para
confirmar el diagndstico. La sintomatologia no fue un criterio obligatorio puesto que,
individuos asintomaticos en los que la exploracion reveld hallazgos sugerentes de
alteracion en el CEH, también fueron seleccionados. En caso de padecer clinica, debia
estar confirmada por una exploracion fisica o radiologica. Por su parte, los sujetos en
los que una RP o una TC, solicitadas por otro motivo médico, apreciaban hallazgos

compatibles con la alteracion del CEH también fueron incluidos.

En contraposicion, se excluyeron todos aquellos con patologia oncolédgica del area
ORL y los enfermos que, por motivos propios o ajenos, no completaron las pruebas
requeridas. También se desestimaron los individuos que, después de explicarles los

objetivos del estudio, no dieron su consentimiento para participar en el mismo.
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Aplicando todos estos criterios, se eliminaron seis de los cincuenta y cinco pacientes
iniciales: dos de ellos por neoplasia y los otros cuatro por no completar las pruebas

necesarias. Con esto, se obtuvo una muestra total de cuarenta y nueve pacientes.

3.1.1.1. Caracteristicas de los pacientes: edad y género

Se tuvo en cuenta la edad en afios que los pacientes tenian en el momento de acudir a

su primera consulta, siendo la media de 63,45 afios.

En cuanto al género, se seleccionaron 16 mujeres y 33 hombres.

3.1.1.2. Clasificacion de los pacientes

Ademas de distribuirse en los tres grupos sindrémicos descritos por Camarda'?, los

pacientes fueron categorizados en cada uno de los ellos en base a su edad.

— Sindrome de Eagle: 6 pacientes (12,24%) con una edad media de 60,5 afios.
—  Sindrome Estilohiodeo: 21 pacientes (42,86%) con una edad media de 52,19 afos.
— Sindrome Pseudoestilohiodeo: 22 pacientes (44,9%) con una edad media de 75

anos.

3.1.2. Soporte técnico
3.1.2.1. Material de consulta

Para realizar las pruebas se utilizé una torre de endoscopia con fuente de luz fria de
tipo Xenon Nova de la marca Storz, modelo 20131520. La endovision se obtuvo con
la cadmara-capturador Telecam SL de la marca Storz y modelo 20212020 PAL; y las
imagenes a color con el modelo PVM-14N5SMDE del video monitor Sony Triniton.
También se empled un nasofibrolaringoscopio de Katana (modelo FNST-28-300) que
contaba con una seccion flexible de 2,8mm/3,4mm, una direccion visual de 70° y
permitia angulaciones de 150° en el eje vertical. Se manejo6 un laringoscopio rigido de

alta definicion con dimensiones de 5,8mm x 188mm que permitia una vision de 70°.
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Por ultimo, se us6 un fotéforo de la marca Welch Allyn que contaba con una fuente de

luz fria de tipo LED y era el modelo 49020.
3.1.2.2. Material de laboratorio

Para valorar los pardmetros analiticos séricos del calcio, fosforo y de la vitamina D se
realizaron extracciones sanguineas por venopuncion mediante la técnica de vacio con
tubos BD Vacutainer. Después, las muestras se introdujeron en la centrifugadora

Heareus Megafuge 1.0. para centrifugarlas a 3000 rpm durante 10 minutos.

Las determinaciones se hicieron con un aparato de medicion de la plataforma Cobas
6000 de Roche que contaba con el mddulo 501 de quimica clinica y el médulo 601 de
inmunoanalisis. Se emplearon también los reactivos Roche CA2 Gen?2 para el calcio y
Roche PHOS2 para el fosforo. La vitamina D fue calculada segin la referencia

05894913 de Roche.

Con el objetivo de controlar las mediciones del calcio y del fosforo, se incorpord el
calibrador CFAS de la marca suiza Roche y se utilizaron los controles Precicontrol
ClinChem Multil y Muti2. Respecto a la vitamina D, se utiliz6 el calibrador Calset

Vitamina D Total 4 x 1.0 ml y el control Precicontrol Vitamina D Total 6 x 1.0 ml.

3.2. METODOS
3.2.1. Diseiio del estudio

Se realizé un estudio analitico observacional transversal para determinar la relacion
entre la alteracion de los pardmetros analiticos séricos del metabolismo dseo y las

variaciones anatomicas del CEH.
3.2.1.1. Tamaiio de la muestra

El tamafio muestral se calculd con el objetivo de conseguir un intervalo de confianza
del 95% y una potencia estadistica del 80% para rechazar la hipdtesis nula HQ. Asi,
mediante una prueba asintdtica normal para dos muestras independientes, se calculd

que la diferencia entre las proporciones pl y p2 era inferior al limite de No-
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Inferioridad, asumiendo que la proporcion en el grupo de referencia era del 28,00% y
del 4,00% en el grupo experimental, que la proporcion de unidades experimentales en
el grupo de referencia respecto al total era del 50,00% y el limite de No-Inferioridad
del 0,50%. Se computd que era necesario incluir a 22 pacientes tanto en el grupo de

referencia como en el experimental, es decir, un minimo de 44 pacientes en el estudio.
3.2.1.2. Tipo de muestreo

Se realiz6 un muestreo no probabilistico de conveniencia con todos aquellos pacientes

que cumplieron los criterios de inclusion.

3.2.2. Anamnesis

Los datos clinicos permitieron establecer las siguientes variables cualitativas:

— Variables demogréficas: Edad y Género.
— Antecedentes
— Sospecha diagndstica
—  Clinica: se subdividio en las variables:
- Clinica Clésica
- Clinica Carotidea

— Lateralidad

También se determind la variable cuantitativa Tiempo de enfermedad, referido en

meses desde el inicio de los sintomas.

3.2.3. Exploracion ORL
Los pacientes fueron sometidos a una exploracion otorrinolaringoldgica que incluyo6:

— Palpacion cervical: mediante la presion bilateral del punto estilohioideo.
— Exploracion orofaringea: para valorar el tejido amigdalar y palpar los lechos
amigdalares con intencion de aumentar el dolor.

— Laringoscopia indirecta con espejillo laringeo o nasofibroendoscopia flexible o
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rigida: para analizar la presencia de una elongacién mucosa procedente de una o
ambas paredes laterales de la hipofaringe y, de existir, para valorar su contacto

con las estructuras laringeas vecinas.

3.2.4. Estudio del metabolismo 6seo

Cada parametro analitico del metabolismo 6seo se midié con un método especifico
para definir tres variables cuantitativas cuyos resultados se categorizaron en Alto, Bajo

o Normal segtn los valores de referencia del laboratorio con el que se trabajo:

- Calcio: Se empled el método 5-nitro-5metil BAPTA siendo el intervalo de
referencia en los sujetos sanos de 8,4 a 10,4 mg/dL.

— Fosforo: Se determind por el método fotométrico de Molibdato UV con un
intervalo de referencia en los sujetos sanos adultos de 2,7 a 4,5 mg/dL.

— Vitamina D: Se midié la 25-OH-vitamina D por técnica de inmunoensayo de
union competitiva a la proteina de fijacion y deteccion quimioluminiscente. Los
valores de referencia varian entre laboratorios en funcion de la etnia, edad y
exposicion solar de la poblacién a la que atiende. En nuestro medio oscilan entre

los 30 y 70 ng/mL.

3.2.5. Recogida de datos y analisis estadistico

Todos los datos se obtuvieron siguiendo un protocolo elaborado (adjuntado como
Anexo 1) y posteriormente fueron agrupados e incorporados en una tabla usando el

programa Microsoft Excel para Mac, version 16.11.
El analisis de datos se hizo con el programa SPSS, version 20.0, utilizdndose un nivel
de significacion a = 0,05.

Se realiz6 estadistica descriptiva para las variables con datos cuantitativos,
determinando en ellos la media, la desviacion tipica y el intervalo de confianza. Los

resultados de las variables cualitativas fueron dados en porcentajes.

Para el analisis estadistico inferencial, se buscaron las posibles asociaciones entre

todas las variables analizadas en el estudio. Para ello, se aplic6 en primer lugar la
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prueba de Shapiro Wilk con la que se comprobaron todas las variables que seguian
una distribucion normal. Posteriormente se realiz6 en ellas una comparacion mediante
la prueba de Chi-cuadrado de Pearson para muestras independientes. Por el contrario,
las variables que no seguian una distribucion normal fueron estudiadas con los test no
paramétricos para muestras independientes de U de Mann-Whitney y de Kruskall-
Wallis, segin si se comparaban dos o mas de dos grupos respectivamente. Ademas, a
las variables cuantitativas se les asignd una categoria en base a sus resultados,
obteniendo una distribucion normal en todas ellas, por lo que se les realizé también
una asociacion de medias mediante la prueba de Chi-cuadrado para grupos

independientes.

La bibliografia se redactd segun las normas del Sistema Vancouver.

3.2.6. Aspectos éticos

El estudio fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion Clinica del Hospital
Medina del Campo-Valladolid con la conformidad del gerente del centro. Previo a su
inclusion, cada paciente dio su consentimiento informado respecto a la naturaleza y
los objetivos del estudio dejando clara su voluntariedad de participar en el mismo. El
anonimato se mantuvo en todo momento por parte del investigador, guardandose las

normas de seguridad y de confidencialidad.

4. RESULTADOS

4.1. ANALISIS DESCRIPTIVO DE LAS VARIABLES
4.1.1. Género

El género se valoré como una variable cualitativa dicotomica (Hombre/Mujer).
De los 49 individuos seleccionados, 33 fueron hombres (67,4%) y 16 mujeres (32,6%).

En la division por grupos, s6lo en el SE hubo el mismo niimero de hombres que de
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mujeres (3 para cada uno). Sin embargo, en el SEH y en el SPEH se contaron mas

hombres que mujeres (14 vs. 7y 16 vs. 6 respectivamente).

Con esto, el género masculino predomind en la muestra y en los grupos SEH y SPEH.
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Figura 5. Representacion de la muestra y de los tres grupos sindrémicos segtn el género.
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Se distinguieron tres categorias de edad diferentes para clasificar a los pacientes de

cada grupo sindrémico.

— Menores de 35 afios: representada por 3 pacientes del SEH (14,3%)).
— De 35 a 65 afios: representada por 4 pacientes del SE (66,67%) y 18 del SEH
(85,7%).
— Mayores de 65 afios: representada por 2 pacientes del SE (33,3%) y 22 del SPEH
(100%).

Tabla 3. Datos de la Edad en afos de la muestra total y de cada grupo sindromico.

MUESTRA TOTAL (n = 49)

Media Desviacién tipica Minima Méxima Mediana Percentil 25 | Percentil 75
63,45 13,94 31 88 64 56 74
SINDROME DE EAGLE (n = 6)
60,50 7,04 53 70 60 53 67
SINDROME ESTILOHIOIDEO (n = 21)
52,19 11,24 31 64 56 45 62
SINDROME PSEUDOESTILOHIOIDEO (n = 22)
75 6,57 66 88 74,50 69 80
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Figura 6. Diagrama de cajas representativo Figura 7. Diagrama de cajas representativo
de la distribucion de la Edad en la muestra. de la distribucion de la Edad en cada grupo.

4.1.3. Antecedentes

Los antecedentes se valoraron como una variable cualitativa dicotomica (Si/No).
En el grupo general, 18 pacientes (36,7%) si presentaron antecedentes mientras que

los 31 restantes (63,3%) no; por lo que la mayoria carecio de ellos.

En cuanto a la clasificacion por grupos, todos los diagnosticados de SE debian estar
previamente amigdalectomizados. Sin embargo, solo 4 pacientes del SEH (19%) y 8

del SPEH (36,4%) refirieron algun antecedente diferente a dicha operacion.

En relacion con el tipo de antecedentes, la amigdalectomia s6lo represent6 al 33,34%

de los pacientes con evento previo (12,24% de la muestra y 100% del grupo del SE).

El resto present6 alguno de los siguientes:

— Insuficiencia renal crénica: 4 pacientes (8,2% de la muestra) del SPEH (18,2%).
— Displasia de cuerda vocal derecha: 2 pacientes (4,1%) del SPEH (9,1%).

— Polipo de cuerda vocal izquierda: 1 paciente (2%) del SEH (4,8%).

— Paralisis paramediana de cuerda vocal derecha: 1 paciente (2%) del SEH (4,8%).
— Reflujo faringeo-laringeo: 1 paciente (2%) del SPEH (4,5%).

— Hepatitis C: 1 paciente (2%) del SPEH (4,5%).

— Menopausia en menores de 50 afios: 2 pacientes (4,1%) del SEH (9,6%).
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Figura 8. Distribucion de la variable Antecedentes en cada grupo sindrémico.

4.1.4. Sospecha diagnostica

La sospecha diagndstica pudo establecerse mediante tres vias:

— La clinica: permitié incluir a 8 pacientes de la muestra (16,3%): 3 del SE (50%);

4 del SEH (19%) y 1 del SPEH (4,5%).

— La laringoscopia indirecta: obtuvo hallazgos relevantes en 39 pacientes (79,6%):

3 del SE (50%), 16 del SEH (76,2%) y 20 del SPEH (91%).

— El estudio de imagen: sumd 2 pacientes mas en la muestra (4,1%): uno del SEH

(4,8%) y otro del SPEH (4,5%).

40
30
20 =0
10 —
0
Total Sd. de Eagle Sd. Estilohioideo Sd. Pseudoestilohioideo
=o-—Clinica =@=Laringoscopia indirecta Imagen

Figura. 9. Distribucion de la variable Sospecha diagndstica en la muestra y en cada grupo sindrémico.

4.1.5. Lateralidad

La lateralidad se valor6 como una variable cualitativa (Derecha, Izquierda, Bilateral).

En el grupo total, 10 pacientes presentaron alterado el CEH de su lado derecho (20,4%)
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y 30 de su lado izquierdo (61,2%). En 9 pacientes el hallazgo fue bilateral (18,4%).

18,40%
n=9
m Izquierda
m Derecha
Bilateral

Figura 10. Distribucion de la variable Lateralidad en la muestra.

En la valoracién conjunta con el género también destaco el lado izquierdo siendo 10
las mujeres (62,5%) y 20 los varones (60,61%) con afectacion a ese nivel. La hipdtesis

de predominio de lateralidad en alglin género no fue significativa (p = 0,168).

Los datos de la clasificacién por grupos se recogen en la Tabla 4. De nuevo, prevalecid
el lado izquierdo salvo en el grupo del SE en el que sélo representd a la mitad de sus
integrantes. Con esto, tampoco se obtuvo significacion estadistica respecto a la

lateralidad en algin grupo sindrémico (p = 0,16).

Tabla 4. Distribucion de los grupos segun la variable Lateralidad.

[ _LadoDerscho [ Ladolaguierdo | Biteral
n Porcentaje n Porcentaje n Porcentaje
SE 3 50 % 3 50 % 0 0%
SEH 5 23,8 % 12 57,2 % 4 19 %
SPEH 2 91 % 15 68,2 % 5 22,7 %

4.1.6. Clinica

De los 49 pacientes seleccionados, 39 fueron asintomaticos (79,6%).
Segun los grupos, la mayor cantidad de asintomaticos se presentd en el SPEH con 20

pacientes (91%), seguido del SEH con 16 (76,2%) y, por tltimo, del SE con 3 (50%).

Para valorar a los pacientes sintomaticos solo se tuvo en cuenta la clinica tipicamente
descrita en los estudios analizados. Asi, se distingui6 entre Clinica Clasica y Clinica

Carotidea segun las estructuras anatomicas adyacentes que estuvieran comprometidas.

La Clinica Clasica se caracteriz6 por:
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Dolor al tragar: 1 paciente (2%) presento este sintoma en el lado derecho.
Sensacion de cuerpo extrafio faringeo: manifestado por 7 pacientes de los cuales
5 la percibieron en el lado derecho (10,2%) y 2 en el izquierdo (4,1%).

Otros: un paciente (2%) presentd todos los sintomas tipicos (dolor al tragar,

sensacion de cuerpo extrafio faringeo, otalgia y disfonia) en el lado izquierdo.

Por su parte, solo 1 paciente (2%) present6 dos de los sintomas de la Clinica Carotidea

(dolor parietal y dolor ocular) en el lado derecho. Ninguno tuvo sincopes.

En cuanto a la clasificacidén por grupos, los resultados fueron:

Sindrome de Eagle: 3 pacientes presentaron sintomas de la Clinica Clésica. Uno
tuvo dolor al tragar en el lado derecho (16,7%) y los otros dos sintieron una
sensacion de cuerpo extrano faringeo también en el lado derecho (33,3%).
Sindrome Estilohioideo: 5 pacientes fueron sintomadticos: 4 con manifestaciones
de Clinica Clasica y uno de Clinica Carotidea. Los primeros refirieron sensacion
de cuerpo extrafio faringeo, 3 en el lado derecho (14,3%) y uno en el izquierdo
(4,8%). La Clinica Carotidea también aparecio en el lado derecho.

Sindrome Pseudoestilohioideo: 2 pacientes tuvieron sintomas de Clinica Clasica:
uno indicod sensacion de cuerpo extrafio faringeo en el lado izquierdo (4,5%)

mientras que el otro suftri6 toda la sintomatologia en el lado izquierdo (4,5%).

En resumen, entre los 10 pacientes sintomaticos (20,4%), la clinica predominante fue

la sensacion de cuerpo extraio faringeo en el lado derecho, presente en 5 de ellos.

Tabla 5. Sintomas mas frecuentes en cada grupo sindrémico y en el total de la muestra.

CLINICA SE SEH SPEH MUESTRA
Clinica Clasica n| Porcentaje | n | Porcentaje | n | Porcentaje | n | Porcentaje
Dolor al tragar derecho 16,7 % 0% 0% 2%
Sensacjén cuerpo extrafio 33,3 % 14.3 % 0% 5 10,2 %
faringeo derecho
Sensagién cuerpo extrafio 0% 48% 45% 9 41%
faringeo izquierdo
Todqs Io§ sintomas 0% 0% 45% 1 29
izquierdos
Clinica Carétida Porcentaje Porcentaje Porcentaje | n | Porcentaje
Dolor parietal y Dolor 0% 48% 0% 1 29
ocular derecho
Total de sintomaticos 50 % 23,9 % 9% 10 20,4 %
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4.1.7. Variables del estudio del metabolismo 0seo

En el estudio del metabolismo 6seo se tuvieron en cuenta tres parametros analiticos
séricos (Calcio, Fésforo y Vitamina D) cuyos resultados se categorizaron en valor

Alto, Bajo o Normal segtin los datos referenciales del laboratorio con el que se trabajo.

En relacion con el grupo total, el valor Normal predomind en las mediciones del Calcio

y del Foésforo mientras que, en el caso de la Vitamina D, destaco el valor Bajo.
A continuacion, se muestran los resultados mas detallados:

— Calcio: 3 pacientes obtuvieron un valor Alto (6,1%) y otros 3 un valor Bajo (6,1%).
En los 43 restantes se midio un valor Normal (87,8%).
La media fue de 9,59 mg/dL, con un de rango 7,94 a 10,57 mg/dL y una DS de 0,55
mg/dL.

— Fosforo: 1 paciente obtuvo un valor Alto (2%), 5 pacientes un valor Bajo (10,2%)
y los otros 43 un valor Normal (87,8%).
La media fue de 3,24 mg/dL, con un rango de 2,4 a 4,73 mg/dL y una DS de 0,45
mg/dL.

— Vitamina D: 4 pacientes obtuvieron un valor Alto (8,2%), 29 pacientes un valor
Bajo (59,1%) y los otros 16 un valor Normal (32,7%).
La media fue de 31,96 ng/mL, con un rango de 4,23 a 98 ng/mL y una DS de 24,24
ng/mL.

Para facilitar su comparativa, los resultados analiticos de la clasificacion por grupos

se recogen con tres graficas y una tabla.

Como se observa, el valor Normal de Calcio y de Fosforo destaco en todos los grupos.
No obstante, se objetivaron discrepancias en el caso de la Vitamina D puesto que en
los grupos SEH y SPEH tipicamente se midi6 el valor Bajo; mientras que en el SE

predomind el valor Normal.
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Sindrome de Eagle
6 100%
n= 83,3%
45 n=5 66,7%
n=4 m Bajo
3  mAlo
33,3%
Normal
1.5 16,7% |
0 B |
Calcio Fosforo Vitamina D
Sindrome Estilohioideo
20 o
90,5 /0 87,5%
15 n=19 n=18
47,6% = Bajo
10 m Alto
Normal
* T 4% 48% 12,3%
0 | n=1 mn=la : . :
Calcio Fosforo Vitamina D
Sindrome Pseudoestilohioideo
20 90,9%
81,8% .
n=20 77,3%
15 n=18
m Bajo
10 m Alto
Normal
S T4 % 41% 9.1%
o n=2(n=2| o2 |
Calcio Fasforo Vitamina D

Figuras 11, 12y 13. Comparativa de la distribucion de cada grupo segun los valores (Alto, Bajo y Normal)
de los parametros analiticos séricos del metabolismo dseo (Calcio, Fésforo y Vitamina D).
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Tabla 6. Resultados de los valores (Alto, Bajo y Normal) obtenidos en el estudio de los parametros
analiticos séricos del metabolismo 6seo en cada grupo sindrémico.

NUmero de pacientes Valores

Valor Valor .

B Normal Media Rango DS
;’: Sd. de Eagle 6 9,54 8,98-9,8 0,33
(I'E Sd. Estilohioideo 1 1 19 9,59 7,94 - 10,46 0,53
(I) Sd. Pseudoestilohioideo 2 2 18 9,61 8-10,57 0,63
F
0 Sd. de Eagle 1 5 3,53 2,76-4,73 0,71
S
(I; Sd. Estilohioideo 3 18 3,19 24-4 0,41
g Sd. Pseudoestilohioideo 2 20 3,20 26-4,19 0,38
Vv
| Sd. de Eagle 2 4 42 13-69 23,70
I
A
M Sd. Estilohioideo 3 10 8 37,99 10 - 98 26,42
|
N
S Sd. Pseudoestilohioideo 1 17 4 23,47 4,23-94 20,09

* Valores de Calcio y Fésforo en mg/dL; valores de Vitamina D en ng/mL.
* Valores de referencia: Calcio: 8,4 - 10,4 mg/dL; Fosforo: 2,7 - 4,5 mg/dL; Vitamina D: 30 - 70 ng/mL.

4.2. ANALISIS ESTADISTICO INFERENCIAL

4.2.1. Asociacion de las variables con respecto al grupo

Se estudiaron todas las variables independientes en funcion de cada grupo sindrémico
sin obtenerse valores estadisticamente significativos en la mayoria de ellas (Tabla 7).

No obstante, al analizar la variable Antecedentes con respecto al grupo si se obtuvo

una relacion estadisticamente significativa (p= 0,01). Esto es porque, exceptuando el
grupo del SE en el que, por definicion, todos los pacientes debian estar previamente
amigdalectomizados; la mayor parte de los individuos incluidos en los grupos del SEH

y del SPEH carecieron de antecedentes.

A su vez, el hecho de que los tamafios muestrales del SEH y del SPEH fuesen

semejantes permitid comparar aisladamente estos dos grupos mediante tablas de
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contingencia. También se comprobd una asociacion estadisticamente significativa
entre el grupo y los Antecedentes (p =0,031) que fueron mas heterogéneos en el SPEH.

Se supuso que el aumento de la morbilidad asociado a la edad explicaria esta relacion.

En cuanto al estudio de las medias de las variables cuantitativas que no seguian una
distribucion normal, tampoco se obtuvo significacion estadistica. No obstante, con las
tablas de contingencia, se determin6 que el valor Bajo de la Vitamina D tenia una
fuerte relacion con las alteraciones del CEH en los grupos del SEH y SPEH (p =0,056).
Por ello, se consider6 la posibilidad de que, al aumentar el tamafio muestral en los
estudios posteriores, se podria otorgar una significacion estadistica a esta hipdtesis

para aceptarla o, por el contrario, rechazarla.

Tabla 7. Valores estadisticos de las posibles o]
asociaciones entre las variables y el grupo. *
Variables cualitativas ] "
Antecedentes 0,01 T
Sospecha diagnostica 0,114 2
Clinica 0,077 : . 2
Clinica Clasica y 5wl
Carotidea 0.079
Lateralidad 0,217 o
Calcio 0,790 =
Fosforo 0,085 A
Vitamina D 0,088 o R ——s p— g
Variables cuantitativas p grupo o
Calcio 0,838 Figura 14. Diagrama de cajas que muestra
Fésforo 0,454 el andlisis de los valores de la Vitamina D
Vitamina D 0,083 por grupos. Al comparar el SEH con el

SPEH se obtiene una p = 0,056.

4.2.2. Asociacion de las variables con respecto al Género en cada grupo

En el Sindrome de Eagle s6lo se obtuvo una diferencia estadisticamente significativa

al estudiar la variable Clinica (p = 0,016) porque, a pesar de que el numero de

asintomaticos igual6 al de los sintomaticos, de estos, la mayoria fueron mujeres. Por
otra parte, conviene sefialar que estudiar una posible asociacion entre el género y |

variable Antecedentes no tenia sentido en este grupo puesto que ademas de que se
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compuso a partes iguales de hombres y mujeres, todos estaban amigdalectomizados.
De la misma manera, como todos los pacientes obtuvieron el valor Normal de Calcio,

tampoco se pudo estudiar su variabilidad respecto al género.

En el estudio de medias de las . o
variables cuantitativas que no o
seguian una distribucion normal,
s6lo se obtuvo significacion o

estadistica para la variable

TIEMPO DE ENFERMEDAD

Tiempo de enfermedad (p =

*

0,034) que fue mayor en las

muJ eres. Hombre Wder
SEXO

Figura 15. Diagrama de cajas representativo de la
asociacion entre la variable Tiempo de enfermedad y el
género femenino en el grupo SE (p = 0,034).

En el Sindrome de Estilohioideo solo se obtuvo una relacidn estadisticamente

significativa al estudiar la variable Vitamina D (p = 0,046) puesto que era tipico medir

un valor Bajo en los varones y un valor Normal en las mujeres. Esta asociacion podria
explicarse por el mayor nimero de hombres con el que cont6 este grupo.

En el estudio de las medias de las variables cuantitativas sin distribucién normal,
tampoco se obtuvo significacion estadistica. Aun asi, podria haber una relacion entre

el género femenino y el valor Normal de Foésforo (p = 0,056).

En el grupo del Sindrome Pseudoestilohioideo, no existi6 ninguna diferencia

estadisticamente significativa al estudiar de manera independiente las variables con

respecto al género. Tampoco al analizar las medias de las variables cuantitativas.

o N B~ OO

71,4%

Hombres Mujeres
mBajo mAlto = Normal

NUmero de pacientes

Figura 16. Asociacion entre la Vitamina D y el Género en el SEH (p = 0,046).
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Tabla 8. Valores estadisticos obtenidos al estudiar las posibles asociaciones entre las variables
independientes y el Género en cada grupo sindrémico.

Variables cualitativas p
Sd.de Eagle Sd. Estilohioideo Sd. Pseudoestilohioideo
Antecedentes X 0,088 0,856
Sospecha diagnostica 0,100 0,127 0,213
Clinica 0,016 0,147 0,449
Clinica Clasica y Carotidea 0,050 0,212 0,213
Lateralidad 0,100 0,290 0,560
Calcio X 0,283 0,529
Fésforo 0,273 0,186 0,364
Vitamina D 1,00 0,046 0,809
Variables cuantitativas p
Calcio 1,00 0,823 0,883
Fosforo 0,513 0,056 0,161
Vitamina D 0,827 0,737 0,796
Tiempo de enfermedad 0,034 0,147 0,506

4.2.3. Asociacion de las variables con respecto a la Edad en cada grupo

Este analisis no fue estadisticamente significativo para los grupos del SE y del SEH y

no pudo realizarse en el grupo del SPEH porque en ¢l la edad era constante.

Los unicos resultados a remarcar fueron los obtenidos al estudiar las variables Fosforo,

Vitamina D y Tiempo de enfermedad en el grupo del Sindrome Estilohioideo.

Aunque en los dos primeros no se alcanz6 significacion estadistica, los datos indicaron

que el valor Normal de Fosforo (p = 0,055) y el valor Bajo de Vitamina D (p = 0,087)

podrian relacionarse con los pacientes mas anosos.

Por su parte, el mayor Tiempo de

enfermedad se presentd de manera

estadisticamente significativa en

los menores de 35 afios (p = 0,044).

Esto podria achacarse a que la edad

enmascararia la clinica del CEH

con otras molestias concomitantes

0 a que la medicacion habitual de

los pacientes ancianos atenuaria

la sintomatologia.

TIEMPO DE ENFERMEDAD

12+

*

T
<35

T T
35-65 >65
edad2

Figura 17. Diagrama de cajas para el andlisis de la
relacion entre el tiempo de enfermedad y la edad en

el grupo SEH (p = 0,044).
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Tabla 9. Valores estadisticos obtenidos en el estudio de las posibles asociaciones entre las variables
independientes y la edad en cada grupo.

Variables cualitativas p
Sd. de Eagle Sd. Estilohioideo Sd. Pseudoestilohioideo
Antecedentes X 0,364 X
Sospecha diagnostica 1,0 0,747 X
Clinica 1,0 0,128 X
Clinica Clasica y Carotidea 0,687 0,115 X
Lateralidad 1,0 0,652 X
Calcio X 0,832 X
Fésforo 0,121 0,445 X
Vitamina D 0,221 0,082 X
Variables cuantitativas p
Calcio 0,240 0,841 X
Fésforo 0,355 0,055 X
Vitamina D 0,643 0,087 X
Tiempo de enfermedad 0,803 0,044 X

4.2.4. Asociacion de los SCEH segun la variable Edad.

Se encontrd una relacion estadisticamente significativa entre una mayor edad y la

presencia de los diferentes Sindromes del complejo estilohioideo (p < 0,05).

Mediante el analisis del test de Anova de un factor y considerando la edad como una

variable dependiente, se obtuvo una posible relacion en el grupo del SEH (p =0,07) y

una relacion estadisticamente significativa en el grupo SPEH (p < 0,05).

= N
o1l O

NUmero de pacientes
S

5
0 3
< 35 afios
Sd. de Eagle

Sd. Estilohioideo

18

35-65 afios

Sd. Pseudoestilohioideo

22

> 65 afos

Figura 18. Distribucion de la variable Edad en cada grupo sindrémico (p < 0,05).
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4.2.5. Asociacion de la variable Clinica con respecto a otras variables
4.2.5.1. Clinica con respecto al Género

Como casi todos los pacientes asintomaticos fueron varones (76,9%) y, entre los pocos
sintomaticos, destacaron las mujeres (70%); se obtuvo una diferencia estadisticamente

significativa entre la presencia de clinica y el género femenino (p = 0,008).

30
Hombres _
Mujeres B
0 5 10 15 20 25 30
Asintomaticos  m Sintomaticos

Figura 19. Asociacion de Clinica respecto al Género en el grupo general (p = 0,008).

4.2.5.2. Clinica con respecto a la Edad

Los pacientes asintomaticos presentaron una media de edad de 65,33 afios y una DS
de 12,70. Por su parte, los sintomaticos tuvieron una media de edad de 56,10 afios y
una DS de 16,73. Con esto, no se pudo demostrar una significacion estadistica entre la
clinica y la edad (p = 0,061) quedando abierta la posibilidad de que esta hipdtesis se

acepte o se rechace en estudios posteriores.
4.2.5.3. Clinica con respecto a la Lateralidad
Los pacientes asintomaticos mostraron alteraciones del CEH de su lado izquierdo

(71,8%) mientras que en los sintomaticos predominé el lado derecho (70,0%).

Con esto, se obtuvo una asociacion estadisticamente significativa entre la clinica y el
lado derecho (p < 0,05) que también se comprobd en el grupo del Sindrome

Estilohioideo (p = 0,004).
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30 12
3 25 10
220 8
8
215 28 6 1
g 10 4
£
Z 5 2 4
1 B I 2
0 - 3 [ | 0 1 [
Bilateral Derecho  Izquierdo Bilateral Derecho [zquierdo
m Sintomaticos Asintomaticos m Sintomaticos = Asintomaticos

Figura 20. Asociacion de la Clinica respectoala  Figura 21. Asociacion de la Clinica respecto a la
Lateralidad en el grupo general (p < 0,05). Lateralidad en el grupo del SE (p = 0,004).

4.2.5.4. Clinica con respecto al Calcio

El valor Normal de Calcio destaco6 en ambos pacientes asintomaticos (89,7%) y

sintomaticos (80%). Esta hipdtesis no fue estadisticamente significativa (p = 0,108).
4.2.5.5. Clinica con respecto al Fosforo

El valor Normal de Foésforo predomind en ambos pacientes asintomaticos (84,6%) y

sintomaticos (100%). Esta hipotesis no fue estadisticamente significativa (p = 0,229).
4.2.5.6. Clinica con respecto a la Vitamina D

La mayoria de los pacientes asintomaticos presentaron el valor Bajo de Vitamina D
(61,5%), mientras que los pacientes con sintomas se dividieron equitativamente entre
los valores Bajo y Normal. Esta hip6tesis no fue estadisticamente significativa (p =

0,217).

4.2.6. Asociacion de la variable Antecedente con respecto a otras variables
4.2.6.1. Antecedentes con respecto al Género

El género masculino destaco entre los pacientes con y sin antecedentes (55,6% - 74,2%

respectivamente). Esta hipdtesis no fue estadisticamente significativa (p = 0,180).



30

4.2.6.2. Antecedentes con respecto a la Edad

Los pacientes que carecieron de antecedentes pertenecieron a los grupos de edad de
35 a 65 afios y mayores de 65 afnos. No obstante, entre los pacientes con antecedentes
predominaron los mayores de 65 afos (55,6%). Alun asi, esta hipdtesis no fue

estadisticamente significativa (p = 0, 224).
4.2.6.3. Antecedentes con respecto a la Lateralidad

El lado izquierdo fue el mas frecuente entre los que presentaron antecedentes (72,2%)

y los que no (54,8%). Esta hipotesis no fue estadisticamente significativa (p = 0,162).
4.2.6.4. Antecedentes con respecto al Calcio

El valor Normal de Calcio destaco en la mayoria de los pacientes independientemente
de que tuvieran o no antecedentes (77,8% y 93,5% respectivamente). Esta hipotesis

fue estadisticamente significativa (p = 0,042).

Alto 3
Bajo  [ilom
Normal *

0 5 10 15 20 25 30

Con antecedentes  m Sin antecedentes

Figura 22. Asociacion de los Antecedentes en relacion con el Calcio en el grupo en general (p=0,042).

4.2.6.5. Antecedentes con respecto al Fosforo

Los pacientes con y sin antecedentes presentaron el valor Normal de Fosforo (83,3%
y 90,3% respectivamente). Esta hipdtesis no fue estadisticamente significativa (p =

0,352).
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4.2.6.6. Antecedentes con respecto a la Vitamina D

Ambos pacientes, con y sin antecedentes, presentaron el valor Bajo de Vitamina D

(55,6% y 61,3%). Esta hipotesis no fue estadisticamente significativa (p = 0,724).

5. DISCUSION

5.1. DISCUSION DE LA HIPOTESIS Y DE MATERIAL Y METODOS
5.1.1. Diferencias generales en la literatura consultada

En el andlisis general de los articulos seleccionados se aprecioé que la mayoria de los
estudios s6lo se interesaban por en las anomalias del complejo estilohioideo o por el

Sindrome de Eagle. Ademas, la mayoria aportaban datos relacionados con la clinica®

13,26,27,30,35,39,42 13,25,26,32,36,39,42-46
b

el estudio radiologico y las caracteristicas

4,6,8,9,11,42,45 4,5,52

morfologicas y embrioldgicas del complejo*>~*. También se vio que

16,19,2429,37,47,48

aunque varios se basaban en revisar la literatura previa , eran muchos los

que buscaban aportar nueva informacion a partir del estudio individual de curiosos

3,8,18,20,23,

casos clinicos 3149 No obstante, escaseaban aquellos que estaban destinados a

25,26,40,44,50

plantear una nueva clasificacion sindromica'?, epidemioldgica y/o etiologica

14-16.23.3241. vy 1os que proponian un tratamiento médico y/o quirrgico novedoso para

los SCEH'834,

Por otra parte, se percibio bastante variabilidad entre todos sus resultados. Se supuso
que esto podia deberse a la gran heterogeneidad de las caracteristicas de las muestras
utilizadas que diferian en cuanto al tamafo, la edad, la etnia y las areas geograficas de
procedencia de los sujetos. Asimismo, se consideré que los criterios de inclusion
establecidos en cada estudio también podian influir puesto que muchos trabajos se
realizaron a partir de una seleccion de pacientes que tenian hallazgos radiograficos
compatibles, pero otros se limitaron a analizar craneos de cadaveres. Otras posibles
causas podian ser el uso de diferentes técnicas radiograficas y sus respectivos valores

de medicion del CEH; los distintos parametros utilizados para definir una apofisis
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estiloides elongada; la confusion entre el concepto de elongacion y de osificacion; asi

como el uso de multiples clasificaciones sindromicas.

5.1.2. Diseno transversal del estudio

Todos los trabajos analizados seguian un disefio de tipo transversal, a excepcion del
de estudio longitudinal de Omnell que se realizo a lo largo de 10 afios de seguimiento.
Este trabajo también se planted con un disefio de tipo transversal. No obstante, en todo
momento se tuvo en cuenta que no iba a poder establecer una relacién de exactitud
entre el hallazgo y la edad, ni examinar la evolucién de su morfologia a lo largo del
tiempo, ni comprobar la presencia de una posible sintomatologia futura en los

pacientes que en ese momento eran asintomaticos.

5.1.3. Muestra y sospecha clinica de inclusion.

El tnico estudio que tuvo un tamafio muestral semejante y en el que las caracteristicas
individuales de los pacientes seleccionados eran parecidas a las de los individuos de
este trabajo fue el de Ardakani. Se realizo a partir de 50 radiografias panoramicas de

28 hombres y 22 mujeres, todos mayores de 20 afios*!.

En referencia a los criterios de inclusion de la muestra a estudio, la mayor parte de los
trabajos Uinicamente seleccionaban a los sujetos a partir de radiografias panordmicas

con hallazgos compatibles sin realizar un examen fisico!-13:1425.26.32.33.36,39.42-44.46,50

En contraposicion, el presente estudio consider6 diferencial incorporar todos los casos
diagnosticados gracias a la exploracion otorrinolaringologica con el objetivo de buscar
nuevos factores etioldgicos. Ademas, desestim6 la necesidad de someter a riesgo
radioactivo a una mayoria de pacientes asintomaticos en los que las pruebas de imagen
podian no ser concluyentes por lo que s6lo se aceptaron de haber sido solicitadas con
anterioridad por algun otro motivo médico. Como en todos los demas, la clinica no fue

un criterio obligatorio.
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5.1.4. Edad y tipo de poblacion

Los rangos de edad de las muestras de los estudios analizados fueron amplios.

Por las caracteristicas de la poblacion espafiola, la media de edad de este estudio fue
de 63,45 afos y so6lo dos trabajos contaron con una edad media parecida: el de Keur
con 67 afios; y el Correl con 55 afios***!. En el resto, la edad media oscilaba entre los

40 y los 50 afios.

En cuanto a las caracteristicas sociodemograficas, los Uinicos trabajos que estudiaron
la posible influencia étnica en el desarrollo de los SCEH fueron el de O’Carroll, sin
relevancia estadistica*®; y el de MacDonald en el que se comprob6 que la osificacion
del LEH era mas frecuente en los londinenses que en los habitantes de Hong-Kong (p

<0,01)*,

Aunque este estudio no incluy6 entre sus objetivos analizar la influencia de la raza en
el desarrollo de la patologia del CEH, como se compuso Unicamente de individuos

caucasicos, corrobord lo descrito por MacDonald.

5.1.5. Clasificacion

Este trabajo se referencid en la clasificacion de Camarda para categorizar a los
pacientes en tres grupos sindromicos distintos (ver Tabla1)!*!>. No obstante, al no haber
limite de edad en la muestra, dicha clasificacion tuvo que considerarse como

modificada puesto que su autor la disefi6 y adapté para individuos mayores de 40 afos.

Tabla 10. Diferencias entre la clasificacion de Camarda y la de este estudio.

EDAD Sd. de Eagle Sd. Estilohioideo Sd. Pseudoestilohioideo
Camarda Cualquiera Cualquiera, pero sobre todo > 40 afios > 40 afios
Estudio Cualquiera < 65 afios > 65 afios

5.1.6. Clinica

Aunque la expresion de los SCEH es inespecifica, la mayor parte de los trabajos

coincidieron a la hora de indicar la clinica més frecuentemente manifestada por los
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sujetos sintomaticos. Como en este estudio también predominaron los sintomas
tipicos, se decidid usar la clasificacion propuesta por Eagle para distinguir entre la

Clinica Clasica y la Clinica Carotidea'®.

5.1.7. Metabolismo 0seo como factor etiologico e hipdtesis fisiopatologica

Algunos estudios ya habian ofrecido datos que demostraban la importancia de los

parametros analiticos séricos del metabolismo 6seo en la fisiopatologia de los SCEH.

El trabajo de Okabe, basado en el andlisis de 659 RP de ancianos mayores de 80 afios,
demostr6 que la mayor longitud del CEH se asociaba a unos altos niveles de calcio

sérico (p = 0,02) y a una mayor densidad mineral 6sea (p = 0,02)*.

Por su parte, en 2008, Gokce y Sisman realizaron otro estudio a partir de pacientes con
IRC en diferentes estadios evolutivos y en tratamiento dialitico para valorar la
variabilidad de dichos pardmetros. Siguiendo sus hipotesis, comprobaron que los
valores del calcio y del fosforo empeoraban con el mayor tiempo de enfermedad y/o
de dialisis y se relacionaban con una osificacion o calcificacion de cualquier tejido
blando que, entre otros, afectaba al CEH (p < 0,05). Asi, postularon tres posibles
mecanismos fisiopatologicos que pudiesen explicar las alteraciones del CEH: la

calcificacion metastasica; la calcificacion distrofica; y la osificacion ectopica®®-4.

Por ultimo, tres afios mas tarde Ardakani analizé las RP de 50 adultos con el objetivo
de comprobar la relacion existente entre los valores altos del calcio sérico y la
elongacion u osificacion del CEH. Sin embargo, no pudo demostrar significacion
estadistica puesto que todos los pacientes cursaron con valores normales (p = 0,648 y

p = 0,410 para las alteraciones del CEH derecho e izquierdo respectivamente)*!.

Estos tres trabajos impulsaron el planteamiento de la hipdtesis del actual estudio que
es pionero en comprobar la posible relacion entre la variacién de los parametros
analiticos séricos del metabolismo 6seo y la elongacion de la AE o la osificacion del

LEH.
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5.2. DISCUSION DE LOS RESULTADOS
5.2.1. Resultados en el grupo general
5.2.1.1. Género mas frecuente

Tras analizar los trabajos, se vio que no habia consenso para sefialar a un género por
ser mas propenso a desarrollar la patologia del CEH. Mientras que algunos como
Garay?®, Alpoz*® y Anbiee®’ defendieron que la enfermedad prevalecia en el género
femenino (los porcentajes respectivos de mujeres en sus muestras fueron 60,7%; 64%;

y 67,59%); otros apostaron por el género masculino.

Este estudio, con predominio de varones (67,3% la muestra), concord6é con los
hallazgos de Camarda'®, Bagga’®, Sudhakara®, y Ardakani*! cuyos porcentajes
respectivos de hombres fueron 60%; 62,12%; 61,69%; y 56%. De nuevo, destacar la

coincidencia con el estudio de Ardakani.
5.2.1.2. Sospecha diagndstica

La sospecha diagnostica no pudo compararse con otros estudios ya que el 79,6% de
los pacientes de este trabajo fueron incluidos por una exploracién fisica compatible,

mientras que los demads partian de pruebas radiologicas o de muestras de cadaveres.
5.2.1.3. Lateralidad

Los resultados de los articulos no permitieron indicar que el complejo estilohioideo de

un lado se afectaba mas que el otro.

Aunque este estudio coincidio con el Kaufman?’, Tlgiiy*?, Rizzati-Barbosa®® y Alpoz3®
en que el lado izquierdo se alteraba con mayor frecuencia; otros autores como Pernia
Ramirez*, Ardakani*! y Okur*? indicaron que la alteracion era tipica del lado derecho.

Por su parte, Bagga®® comprobo la bilateralidad en un 41,5% de los casos.

Sin embargo, se pudo concluir que cuanto mayor era el tamafio muestral, mayor era la

afectacion bilateral.
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5.2.1.4. Antecedentes

Al igual que en el trabajo de Camarda en el que el 65,6% de los individuos carecieron
de antecedentes!®; la mayoria de los pacientes de este trabajo tampoco presentaron
eventos previos. Entre los que si que contaron con ellos, despunt6 la amigdalectomia.
Esto se contrapuso a lo demostrado en el estudio de Ilgily en el que ninguno de los

pacientes sintomaticos habia sufrido dicha operacion?2.

No obstante, a pesar de la escasa valoracion de esta variable en los trabajos previos, se
pudo indicar que el hecho de padecer un antecedente no condicionaba la presencia de

alteracion en el CEH.
5.2.1.5. Clinica

Este estudio coincidi6 con los demas al sefialar que prevalecian los pacientes
asintomaticos (79,6%). Entre los sintomaticos, destacd la Clinica Clasica siendo la
sensacion de cuerpo extrafio faringeo el sintoma principal. Esto difirié del trabajo de
Camardaen el que predomin¢ la disfagia (80%) por encima de la sensacioén de cuerpo
extrafio faringeo (55%) como sintomatologia tipica'>. Esta diferencia podria estar
causada no solo por las desigualdades de las muestras; sino también por la

inespecificidad de la clinica.

En cuanto al género y coincidiendo con Ommell!, Keur®’, Ceylan®*¥, Rizzatti-
Barbosa®>, Okur*?, Yavuz* y Okabe*®, se comprob6 que las mujeres padecian mas

sintomas (p = 0,008).
5.2.1.6. Valores analiticos del Calcio

En el 87,8% de las mediciones del calcio se obtuvo un valor Normal coincidiendo con
el 74% aportado por Ardakani*!'. En contraposicion, Okabe demostré con significacion
estadistica (p = 0,02) que las alteraciones del CEH se asociaban a un valor Alto de
Calcio. Como ya se ha mencionado, estas disparidades podrian deberse al mayor
tamafio muestral (659 pacientes frente a 49), a las diferencias demogréaficas (japoneses
frente a espafioles) pero, sobre todo, a las distintas edades de los individuos que

componian la muestra porque Okabe sélo estudié a personas mayores de 80 afios*S.
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5.2.1.7. Valores analiticos del Fosforo y de la Vitamina D

Estas variables no pudieron ser comparadas con otros estudios pues, a dia de hoy, no
hay trabajos disponibles que las hayan analizado de manera aislada.

No obstante, conviene destacar que los valores Bajos de la Vitamina D coincidieron
con los datos de la poblacion espafiola en la que el 84% de los jovenes, el 87% de los

adultos y ancianos y el 50% de la poblacion general tienen déficit de esta vitamina.

5.2.2. Resultados segun la clasificacion por grupos

A pesar de los multiples andlisis aislados que se realizaron en cada grupo, en este
apartado s6lo se van a recalcar aquellos que pudieron ser comparados con alguno de

los estudios analizados.

5.2.2.1. Relacion de la Clinica y el Tiempo de enfermedad respecto al Género en el

Sindrome de Eagle

Todos los pacientes sintomaticos de este grupo fueron mujeres que presentaron la
Clinica Clasica con sensacion de cuerpo extrafio faringeo como sintoma mas frecuente.
Esta afirmacion alcanzé significancia estadistica (p = 0,016) coincidiendo con lo
descrito en el trabajo de Alpoz en el que se mencion6 que el SE era tres veces mas
frecuente en mujeres y que su afectacion era tipicamente bilateral*®. Lo mismo fue
sefialado por Ommell', Keur®®, Ilgiiy*?, Ceylan*, Yavuz*’, Okabe*®, Okur*? y

Khandelwal®.

5.2.2.2. Relacion del Tiempo de enfermedad respecto a la Edad en el Sindrome

Estilohioideo

En este grupo, el mayor Tiempo de enfermedad se presentd en los menores de 35 afos
(p = 0,044). Esta afirmacion se relaciond con lo expuesto en el estudio de O Carroll
en el que se confirm6 que el mayor crecimiento de la AE o la osificacion del CEH
ocurria antes de los 20 afios*®. No obstante, se contrapuso a lo expuesto por Alpoz
quien manifestd que la mayor cantidad de pacientes sintomaticos tenia mas de 40

afios*®. Lo mismo expusieron Camarda'#!®, Ceylan®, Ilguy?? y Prasad?®.
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6. CONCLUSIONES

1. Los valores séricos bajos de la vitamina D tienen una fuerte relacion, que no llega
a ser estadisticamente significativa, con las alteraciones del complejo
estilohioideo en el Sindrome Estilohioideo y en el Sindrome Pseudoestilohioideo

(p = 0,056).

2. Existe una relacion estadisticamente significativa entre los valores bajos de la
Vitamina D y los pacientes de género masculino en el Sindrome Estilohioideo (p

=0,046).

3. La alteracion de los valores séricos del calcio y del fosforo no se relaciona con

cambios a nivel del complejo estilohioideo.

4. La mayor parte de los pacientes que padecen algin Sindrome del complejo

estilohioideo tienen un valor sérico normal de calcio (p = 0,042).

5. Lafrecuencia de los Sindromes del complejo estilohioideo se ordena en Sindrome
Pseudoestilohioideo (44,9%), Sindrome Estilohioideo (42,6%) y Sindrome de
Eagle (12,24%).

6. El aumento de la edad esta directamente relacionado con una mayor incidencia de

alteraciones del complejo estilohihioideo (p < 0,05).

7. No hay diferencias estadisticamente significativas entre los grupos sindromicos y
el género, aunque el género masculino predomine entre los pacientes con

Sindrome Estilohioideo y Sindrome Pseudoestilohioideo.

8. No hay diferencias estadisticamente significativas entre los grupos sindrémicos y
la lateralidad. El lado izquierdo es el mas afectado en el Sindrome Estilohioideo
y en el Sindrome Pseudoestilohioideo, mientras que la bilateralidad es mas

frecuente en el Sindrome de Eagle.

9. Existe una relacion estadisticamente significativa entre la presencia de clinicay el

género femenino (p = 0,008).
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10. La presencia de clinica tiene una relacion estadisticamente significativa con la
alteracion del complejo estilohioideo del lado derecho (p < 0,05). Esto también se

comprueba en el Sindrome Estilohioideo (p = 0,004).

11. Existe una relacion estadisticamente significativa entre los grupos sindrémicos y
los antecedentes. Todos los individuos del Sindrome de Eagle presentan el
antecedente de amigdalectomia, mientras que la mayoria del Sindrome
Estilohioideo y del Sindrome Pseudoestilohioideo carecen de antecedente (p =

0,01).

12. Existe una relacion estadisticamente significativa entre el mayor tiempo de
enfermedad y el género femenino en el Sindrome de Eagle (p = 0,034); y los

individuos menores de 35 afios en el Sindrome Estilohioideo (p = 0,044).

13. Si la informacion hallada en el presente estudio se lograra confirmar en futuros
trabajos que emplearan un modelo analitico observacional longitudinal y un
mayor tamafio muestral, se podria llegar a aceptar la hipotesis de que existe una
relacion entre los valores séricos Bajos de la Vitamina D y las alteraciones del
complejo estilohioideo. Esto fortaleceria una nueva teoria etiologica al tiempo que
permitiria establecer medidas de prevencion primaria y secundaria para la

patologia del complejo estilohioideo.
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