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Resumen
La displasia septo-óptica, también conocida como síndrome de De Morsier, es una enfermedad congénita 
que consiste en una combinación variable de defectos en su presentación clínica e imagenológica. 
Todos los pacientes con hipoplasia del nervio óptico deben ser estudiados imagenológicamente, 
en especial con resonancia magnética, con el objetivo de detectar anomalías en el desarrollo de las 
estructuras de la línea media del sistema nervioso central. Se realizó una revisión de la literatura y una 
evaluación retrospectiva de los pacientes de nuestra institución, con el fin de ilustrar los principales 
hallazgos neurorradiológicos de este síndrome.

Summary
Septo-optic dysplasia, also known as De-Morsier syndrome, is a congenital disease that presents 
a variable combination of defects in its clinical and imaging presentation. All patients with optic 
nerve hypoplasia must be studied by imaging, especially with magnetic resonance imaging, with the 
aim of detecting abnormalities in the development of the midline structures of the central nervous 
system. A review of the literature and subsequently a retrospective evaluation of the patients of our 
institution was carried out in order to illustrate the main neuroradiological findings of this syndrome.

1. Introducción
La displasia septo-óptica (DSO), también conocida 

como síndrome de De-Morsier, es una enfermedad 
congénita que abarca una combinación variable de 
defectos, entre ellos: hipoplasia o ausencia del septo 
pelúcido o del cuerpo calloso, displasia/hipoplasia de 
los nervios ópticos y disfunción hipotálamo-hipofisiaria 
(figuras 1-3). Se puede manifestar como la alteración 
de una sola vía hormonal hipofisaria hasta un panhi-
popituitarismo (1,2). Es una condición heterogénea, 
poco frecuente y puede aparecer con anormalidades 
cerebrales adicionales (3), como esquizencefalia, dis-
plasia cortical, polimicrogiria, entre otras (4) (figuras 
4-6). Se ha descrito una incidencia aproximada de 1 
por cada 10.000 nacidos vivos (5) y una relación 1:1 
entre hombres y mujeres (6).

Aún no se ha encontrado una explicación sobre la 
etiología de la DSO. A pesar de esto, se ha propuesto 
que es el resultado de anormalidades genéticas o lesio-
nes in utero causadas por una secuencia de disrupción 
vascular, especialmente por una anomalía en la arteria 
cerebral anterior (7,8); también se ha relacionado con 
infecciones virales y exposición materna al ácido 
valproico (2,9).

La mayoría de los casos se presentan de manera 
esporádica; sin embargo, se han descrito casos raros 
en los cuales se ha identificado historia familiar de 
mutación en genes que codifican factores de transcrip-

ción esenciales implicados en el desarrollo del cerebro 
anterior y el desarrollo pituitario, como HESX1, SOX2 
y SOX3 (10). En estudios más recientes se ha logrado 
identificar la mutación del gen FLNA en el desarrollo 
de la DSO (11).

El objetivo principal de este artículo es realizar 
una revisión de la literatura e ilustrar los principales 
hallazgos neurorradiológicos de este síndrome.

2. Métodos
Se analizaron las imágenes de pacientes de distintas 

edades, que acudieron a la institución de los autores, 
a quienes se les diagnosticó DSO mediante un estudio 
tomográfico o por RM. Se incluyeron en la presente 
revisión las imágenes más representativas de esta enti-
dad y se realizó una revisión de la literatura basada en 
la incidencia por edad, manifestaciones más frecuentes 
y las características adicionales que puede presentar.

3. Etiología
Se han postulado múltiples etiologías para explicar 

la aparición esporádica de la DSO, como infecciones 
virales, distintos tipos de teratógenos, daño vascular o 
degenerativo (12,13). Sin embargo, la etiología precisa 
de este síndrome aún sigue siendo desconocida, por lo 
cual se ha propuesto un componente multifactorial que 
incluye factores genéticos y ambientales (10).
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Actualmente, se cree que el factor genético afecta el desarro-
llo cortical (14,15); no obstante, los casos familiares de DSO son 
raros y se realiza el diagnóstico genético en menos del 1 % de los 
pacientes (9), de los cuales, la mayoría están asociados a un patrón 
de herencia autosómica recesiva, aunque también se han descrito 
casos de herencia autosómica dominante (16-18). Los principales 
genes encargados de codificar factores de transcripción esenciales 
para el desarrollo del cerebro anterior y el desarrollo pituitario que 
presentan mutaciones son el HESX1, SOX2 y SOX3. Recientemente, 
se ha encontrado asociación con el gen FLNA (10,11). Dentro de los 
factores ambientales se ha documentado el consumo de drogas durante 
el embarazo, diabetes gestacional, infección por citomegalovirus, 
consumo de medicamentos como la quinidina y antiepilépticos, edad 
materna menor a 22 años y madres primigestantes (19,20). También 
se ha encontrado que los casos de DSO parecen agruparse en lugares 
con alta densidad poblacional y en áreas internas de la ciudad donde 
hay una alta tasa de desempleo (9). Otras hipótesis proponen que 
la DSO es el resultado de lesiones producidas por una secuencia de 
disrupción vascular in utero (7), siendo esta la misma etiología de 
múltiples defectos congénitos, como la hidranencefalia, gastrosquisis, 
atresia del intestino delgado y el síndrome de Poland (21).

3.1. Manifestaciones clínicas
La presentación clínica de la DSO varía fenotípicamente según las 

anomalías asociadas. La mayoría de los casos se detectan en la infancia; 
sin embargo, en los pacientes sin afectación grave de las estructuras 
comprometidas se puede detectar en la adolescencia e, incluso, en la 
adultez (figuras 6a y 6b). Entre las principales manifestaciones clínicas 
se encuentran anomalías en la vía visual y disfunción hipotálamo-
hipofisiaria, que se puede expresar clínicamente con baja estatura, 
discapacidad visual, nistagmo y disfunción endocrina (22,23); sin 
embargo, aproximadamente un 40 % de los pacientes puede tener un 
perfil endocrinológico normal (24). En los pacientes con alteraciones 
endocrinas se ha demostrado que estas difieren entre los casos, pues se 
ha encontrado diabetes insípida, hipotermia, hipoglucemia, deficiencias 
de TSH, GH y ACTH (25,26). Aun así, el grado de disfunción hipo-
fisaria en estos paciente es muy variable, en algunos fenotipos puede 
evolucionar a lo largo de la vida desde una deficiencia aislada de una 
línea hormonal hasta un panhipopituitarismo (27,28). Usualmente, lo 
primero que se detecta en estos pacientes es la hipoplasia del nervio 
óptico y se ha descrito que, generalmente, es bilateral (figura 7) en la 
mayoría de los pacientes, a diferencia del caso de la figura 2 donde 
se encuentra unilateral (6). Algunos estudios han mostrado que un 
31 % de pacientes con DSO fueron diagnosticados con trastorno del 
espectro autista. Estos pacientes también pueden manifestar déficits 
neurológicos, como retraso global del desarrollo, insuficiencias foca-
les, epilepsia, hemiparesia, incluso, dificultades comportamentales y 
comunicativas (4,29,30).

3.2. Manifestaciones radiológicas
La DSO se puede sospechar en el periodo prenatal por ultrasonido 

y estudios de RM en el feto. En la ultrasonografía se debe visualizar 
fácilmente la cavidad del septo pelúcido a las 18 o 20 semanas como 
un espacio triangular (hipoecogénico) en la porción anterior de la línea 

media, que se desarrolla entre las dos láminas del septo pelúcido (línea 
hiperecogénica). En su ausencia se visualiza que las astas frontales en 
el corte axial tienen forma cuadrada (31,32).

La ausencia del septo pelúcido no es necesaria ni específica de este 
síndrome. Este hallazgo se puede presentar de forma aislada sin otras 
anomalías, en el contexto de holoprosencefalia, agenesia del cuerpo 
calloso, malformación Chiari II, hidrocefalia obstructiva o procesos 
encefaloclásticos (hidranencefalia, porencefalia) (33).

La ecografía cerebral tiene algunas limitaciones, debido a que solo 
permite visualizar la ausencia de septo pelúcido, que puede confundirse 
con una variante de la anormalidad tipo quiste del septo pelúcido. La 
TC no suele ser útil para definir las anomalías asociadas a la migración 
neuronal o alteraciones de la organización cortical (32,34,35).

Las imágenes de resonancia magnética (RM) permiten evidenciar 
hipoplasia de los nervios ópticos (unilateral o bilateral) (36) y quias-
ma óptico, además de agenesia de septo pelúcido (37-39) (figura 8) y 
anomalías del cuerpo calloso y del eje hipotálamo-hipofisario (40); sin 
embargo, los hallazgos imagenológicos entre los pacientes varían (28).

Hay signos indirectos de neuroimagen relacionados con la hipo-
plasia del nervio óptico, como la dilatación bullosa del receso anterior 
del tercer ventrículo y aumento de la cisterna prequiasmática. Otras 
anomalías incluyen ectopia hipofisaria, anomalías del tallo hipofisario, 
porencefalia, esquisencefalia, polimicrogiria, heterotopias periventri-
culares, displasia cortical focal e hidrocefalia (41). Adicionalmente, 
se puede encontrar atrofia de hemisferios cerebrales y tallo cerebral 
(42); y se han descrito casos asociados a quistes aracnoideos (43-45). 

4. Diagnóstico
La DSO, al presentar una manifestación tan heterogénea y variable 

entre los pacientes, requiere la intervención de un equipo interdisci-
plinario para realizar un adecuado diagnóstico, el cual impactará en 
la evolución del paciente. El diagnóstico precoz puede ser prenatal 
o neonatal mediante ecografía transfontanelar (figura 9) (46). En los 
pacientes a quienes no se les realiza el diagnóstico precoz, se pueden 
observar posteriormente las manifestaciones clínicas de la DSO, entre 
ellas el retraso del crecimiento y las anormalidades visuales como 
estrabismo o nistagmos (47,48).

Clínicamente se debe sospechar el diagnóstico cuando un neonato 
tiene hipoglucemia, ictericia, microcefalia, criptorquidia y defectos 
de línea media, como paladar hendido. En estos pacientes se deben 
realizar las imágenes cerebrales por RM y los estudios dinámicos de la 
función hipofisaria, junto con una adecuada valoración oftalmológica, 
para confirmar el diagnóstico. Entre las pruebas de función hipofisaria 
se debe estudiar la función tiroidea con una TSH, para descartar un 
hipotiroidismo secundario y evaluar los niveles de cortisol por medio 
de una prueba de cortisol aleatorio. En pacientes con hipoglucemia 
confirmada se debe medir la IGF-1 de igual manera que la IGFBP-3. En 
pacientes mayores de un año con retraso del crecimiento se debe medir 
la GH con pruebas de estimulación (49). En pacientes adolescentes la 
DSO puede estar asociada con pubertad precoz o hipogonadismo hipo-
gonadotrófico secundario a la deficiencia de LH o FSH, por lo cual es 
importante medir esta vía hormonal (6). De igual manera, es importante 
evaluar trastornos del sueño en estos pacientes por su relación con el 
defecto de la producción de melatonina (50).
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Figura 1. Paciente masculino de 3 años de edad con diagnóstico de trastorno psicomotor. 
RM sagital T1 FLAIR: se observa disgenesia de cuerpo calloso (*), hipoplasia de nervio óptico 
(flecha) e hipoplasia hipofisaria (punta de flecha). Señal hiperintensa de neurohipófisis 
presente.

Figura 2. a y b) Paciente masculino de 6 meses de edad 
con diagnóstico de síndrome convulsivo. RM corte axial 3D 
FIESTA-C: hipoplasia de nervio óptico izquierdo (flecha). 
RM reconstrucción coronal T2 frFSE: agenesia de septo 
pelúcido (*).

Figura 3. Paciente de 14 meses edad con diagnóstico prenatal de ventriculomegalia leve. RM corte axial T2 FLAIR*. a) Plano axial: ausencia de fórnix 
bilateral (flechas superiores), colpocefalia (flecha horizontal), continuidad de cisura interhemisférica con el sistema ventricular y ventriculomegalia de 
predominio izquierdo. b) Plano sagital: disgenesia del cuerpo calloso. c) Plano coronal: ausencia bilateral de fórnix. 

Figura 4. Paciente masculino de 3 años de edad con 
diagnóstico de síndrome convulsivo no especificado. TC de 
cráneo simple. a) Corte axial: se identifica engrosamiento 
focalizado de la sustancia gris cortical en la unión frontoparietal 
derecha, que se extiende en aproximadamente 3,6 cm en su 
eje longitudinal por 2 cm de espesor, con prominencia de los 
surcos adyacentes, sin evidencia de compromiso de la sustancia 
blanca, compatible con displasia cortical. b) Corte coronal: 
ausencia de septo pelúcido.
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Figura 6. Paciente femenina de 43 años de edad. Estudio por control de epilepsia. a) RM coronal T1 3D SPGR: agenesia 
de septo pelúcido (flecha). b) RM corte axial T2: agenesia del septo pelúcido (*). 

Figura 7. Paciente masculino de 9 meses de edad con diagnóstico de síndrome convulsivo no especificado. a) RM coronal 
T2 frFSE: hipoplasia bilateral del nervio óptico (flechas). b) Sistema ventricular, hipoplasia de fórnix izquierdo.

Figura 5. Paciente masculino de 11 meses de edad con diagnóstico 
de síndrome convulsivo no especificado. RM coronal T2 frFSE: 
zonas de heterotopia de la sustancia gris subependimaria 
(flechas) y agenesia de septo pelúcido (*). 
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Figura 8. Paciente masculino de 6 años de edad con diagnóstico de 
síndrome convulsivo no especificado. RM corte axial T2 frFSE: agenesia 
del septo pelúcido (*) y displasia cortical (punta de flecha). 

Figura 9. Paciente masculino de 2 meses de nacido con diagnóstico de 
síndrome convulsivo no especificado. Ultrasonografía transfontanelar 
coronal: ausencia del septo pelúcido. 

5. Conclusiones
La DSO es una enfermedad congénita que tiene una presentación 

variable de defectos, entre los cuales destaca principalmente la triada 
compuesta por hipoplasia de cuerpo calloso, hipoplasia de nervios ópti-
cos y disfunción hipotálamo-hipofisiaria; estos pueden estar asociados 
a otras manifestaciones en el sistema nervioso central. El diagnóstico es 
principalmente radiológico, por lo cual es importante que el radiólogo 
presente la sospecha diagnóstica al encontrarse con estas manifestacio-
nes. Tienen un papel muy importante en el abordaje diagnóstico de esta 
entidad las imágenes de RM, la TAC y la ecografía transfontanelar . De 
esta manera se puede brindar un manejo interdisciplinario temprano y 
mejorar la calidad de vida de este grupo de pacientes.
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