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Resumen:

La Osteognesis Imperfecta (01) es un grupo
de enfermedades relacionadas, hereditarias,
causadas por deficiencias cuali o cuantitativas

enlasintesis de colagenotipo1.<!t.

Se caracteriza por fragilidad 6sea que se
acompafa por otras alteraciones evidentes en
el tejido conectivo.<’’. La heterogeneidad
clinica es extensa, lacual va desde la muerte
en el periodo perinatal a una talla pequefa y
severa deformidad Osea, hasta una vida
normal con solo leve disminucién de la masa
6sea
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Abstract:

Osteogénesis Imperfecta (01) is group of
related diseases, inherited, caused by
qualitative or quantitative deficiencias inthe
synthesis of collagen type I<% It is
characterized by bone fragility accompanying
other evident abnormalities in the connective
tissue. “: Clinical heterogeneity is vast, from
death in the perinatal period to short stature
and severe bone deformity,to a normal life
with only slightdecrease inbone mass-< .
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Introduccion:

La Osteogénesis imperfecta (01), también
llamada "Fragilidad 6sea Congénita",
"Enfermedad de huesos fragiles" o

"Enfermedad de huesos de cristal", es un
grupo de enfermedades que se caracteriza

por una formacion inadecuada del hueso,
resultando en su fragilidad y facilidad para
fracturarse, con una concomitante dificuttad
paracurar.

La incidencia de esta patologia varia de
acuerdo a las clasificaciones utilizadas, desde
1/30,000 recién nacidos vivos en su forma
mas comun, hasta /100,000 en otras de sus
variantes.

El ojetivo del presente articulo es reportar
dos casos clinicos de Osteogénesis
imperfecta atendidos en la Sala de
Neonatologia del Hospital Mario Rias, y
realizar unarevision de la patologia, con sus
riesgos e implicaciones diagndsticas y
terapéuticas.

Casol.

El primer caso se trata de naonato,
pretérmino, de 36 semanas de edad
gestacional, nacido via vaginal, con un
expulsivo precipitado.
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Producto de madre de 26 afos de edad,
soltera, procedente de Choloma, Cortés. Con
antecedentes de una gesta previa, con parto
vaginal y un hijo vivo y sano. Refiere dos
controles prenatales y un Uunico USG,
realizado durante su 3er trimestre, sin
reportarse anormalidades.

No se presentan complicaciones durante el
embarazo.

Se obtiene producto femenino, de 36
semanas de gestacion por Capurro, con peso
al nacer de 2 kg y talla 47 cm, Gnico, vivo, con
Apgar 6y 8.

Se atiende al Recién Nacido (RN) en area de
transicion, quien amerita maniobras basicas
de reanimacién por presentar depresion
respiratoria al nacer, recuperando color, con
frecuencia  cardiaca adecuada, pero
persistiendo respiracion irregular y pobre tono
muscular.

La paciente luce rosada, hidratada, pero
taquipnéica y con llanto débil e irregular. Al
ex a men fis ico llaman la atencié n
caracteristicas anormales como coloracion
azulada en ambas escleras, orejas de baja
implantacion, puente nasal aplanado vy
craneotabes. (verfigura 1).

El térax es asimétrico, con parrilla costal
derecha deprimida en su cara anterior, lo que
limitalaexpansibilidad toracica.

Ademas mantiene postura con extremidades
superiores e inferiores extendidas y se
aprecian deformidades multiples en las
mismas.

Se realizaron radiografias de térax, craneoy
huesoslargos.

Lasimagenes revelaron maltiples fracturas en
miembros inferiores y superiores, asi como
fracturas costales en sucaraanterior derecha.

Osteogésis Imperfecta

FIGURA 1:ESCLERAS AZULADAS
(FOTO SUPERIOR) Y GRANEO TABE;S
(FOTO INFERIOR) EN RN CON OSTEOGENESIS

El RN muestra deterioro progresivo de su
estado. La inestabilidad hemodinamica del
paciente impide la movilizacion fuera de la
unidad para realizar otros estudios. La
paciente fallece en su noveno dia de vida 'y se
reporté como causa de muerte un Shock Mixto
y una Insuficiencia Respiratoria secundaria a
Torax Restrictivo y Sindrome Dismorfoge-
nético.

Caso 2:

El segundo caso es un recién nacido
masculino, de 38 SG con un peso al nacer de
2.3 kg. Hijo de madre adolescente de 16 afios,
primigesta, alfabeta, en union libre. Embarazo
controlado desde el 2do. mes, con
evaluaciones mensuales en Centro de Salud,
in problemas. No se realizaron USG durante
el embarazo.

Se realiza cesérea en el Hospital Leonardo
Martinez V. por presentar desproporcion
cefalopélvica. Al nacer se obtiene recién
nacido unico, vivo, cefalico, con Apgar 8y 9.
Sin complicaciones al nacer, pero se
identifican de inmediato mdaltiples deformi-
dades miembros inferiores, articulaciones
pélvicas, codos y rodillas, asi como asimetria
en la parrilla costal. El paciente fue referido al
Hospital Mario Rivas para completar estudios
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ante la sospecha clinica de Osteogénesis
Imperfecta. El estado general era bueno,
hemodinamicamente sin alteraciones,
alimentandose sin problemas.

En el examen fisico sobresalen las
deformidades en miembros superiores e
inferiores. Las extremidades conservaban
simetria en longitud, pero con articulaciones
anormalesy pelvisaplanada.

Ante las diferentes deformidades encontradas
se realizaron radiografias de craneo, torax y
extremidades superiores e inferiores,
encontrando numerosas fracturas en ambos
humeros, tibia y peroné izquierdos, asi como
en ambos lados de la parrilla costal y
deformidadesdelacolumnavertebral.

Ademés hay deformidad en algunos de los
huesos largos, mostrando arqueamiento en
radioy cubitoizquierdo (Figura 2).

El segundo paciente, mostr0 evolucion
satisfactoria y fue referido al 1HSS para
manejo por ortopedia. No presentd otras
complicaciones.

Se diagnostica Osteogénesis Imperfecta en
ambos pacientes basados en la clinica
Unicamente, los estudios genéticos no fueron
posibles, ya que no se realizan en nuestra
institucion y limitados por motivos econémicos
para realizarse fuera del hospital. Sin
embargo, las caracteristicas que se
presetaron en conjunto apoy aban
fuertemente la sospecha y el diagnostico
postnatal de la Oles basicamente clinicoy las

sec ue ncias g en 60 micas se ut iliza n
paraclasificar la patologia.

Discusion:

La Osteogénesis imperfecta (01) clasifica
entre las displasias 0seas por alteraciones en
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ladensidad y los defectos del modelaje 6seo.
Lamutacionresponsable de estas.

!

FIGURA 2: DEFORMIDAD EVIDENTE EN MIEMBRO
SUPERIORIZQUIERDO (VISTAIZQUIERDA).
LA RX MUESTRA DOS FRACTURAS EN TERCIO
MEDIO DEL HUMERO YARQUEAMIENTO DE
RADIO Y CUBITO (VISTADERECHA).

Alteraciones se ubicaenlosgenes COL 1A1
(Glicina 988-Cisteina) y COL 1 A2 (Glicina
6 64-A rg inina ), localizados en los
cromosomas 17 y 6 respectivamente<’ la
clasificacion mas comunmente utilizada divide
alospacientes encuatrotipos.

La Oltipo 1 es la forma més frecuente de la
enfermedad. Se reporta una incidencia de
1:30,000 recién nacidos vivos y se caracteriza
por un patron de herencia autosomico
dominante. La mutacibn mas comunmente
encontrada se produce en el gen COL1A2 que
produce disminucion del colageno de tipo 1,
gue es estructuralmente normal.

Los pacientes frecuentemente tienen estatura
normal y pueden tener pocas 0 ninguna
fractura. Se caracterizan por presentar
escleras azules al nacimiento, aunque en
ocasiones va disminuyendo el tono azuloso y
en la pubertad o adultez temprana pueden
versecompletamenteblancas.

La Oltipo 11 presenta una incidencia de 1-2 por
100, 000 recién nacidos vivos y la mayoria de
los casos se debe a nuevas mutaciones
autosémicas dominantes.
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Enestaformalamayoriadelosreciénnacidos
no sobrevive al periodo perinataly las causas
de muerte son fundamentalmente las
malformaciones Yy hemorragias del sistema
nervioso central,lafragilidad de lascostillasy
la hipoplasia pulmonar. Las escleras son
azules al nacimiento y los infantes presentan
multiples fracturas intrauterinas, incluyendo el
craneo, huesos largos y vértebras, y graves
deformidades de los huesos largos.

Sospechamos que el caso 1se tratase de una
O1tipo 11. En primer lugar, una mutacion nueva
explicaria el hecho de un producto sano en la
gestacion anterior de esta madre.

Ademas los hallazgos en el examen fisico
como las fracturas costales y la insuficiencia
respiratoria desde el nacimiento son
compatibles con las caracteristicas descritas
eneste tipo.

Los huesos largos mostraban no solo
fracturas multiples, sino también arquea-
miento de los mismos.

La 01 de tipo 111 u Osteogénesis Imperfecta
Grave describe herencia dominante y muy
raramente patrones recesivos. Su incidencia
es de 1-2 por 100 000 recién nacidos vivos.
Estos pacientes tienen una facies descrita
como triangular producto del sobre
crecimiento de la cabezay del poco desarrollo
de los huesos de la cara. Basandose en este
hallazgo fenotipico, considerariamos que
ninguno de nuestros dos casos tendria esta
forma deOl Grave.

Existen graves deformidades toracicas y de
huesos largos, fracturas vertebrales vy
escoliosis. Muchos casos pueden tener
complicaciones vertebrales que compro-
meten la supervivencia. También presentan
escleras azules en la infancia y la pérdida
auditiva esfrecuente.

Osteogésis Imperfecta

La Osteogénesis imperfecta de tipo M es
probablementetancomuncomolaOldetipol.
Los pacientes con este tipo de 01
generalmente son capaces de deambular,
pero requieren ayuda para caminar.

Tienen bajaestaturay pueden estar presentes
la escoliosis y la lxitud articular. Tienen
ademas angulacién de los huesos largos y
fracturasvertebrales.

Basado en la prese ncia o no de
dentinogénesis imperfecta (DI) se ha
subdividido en Osteogénesis Imperfecta IVa
(con DIy Mb (sin DI), ambas formas tienen
escleras normales.<ss; Estos hallazgos se
presentaron en conjunto en elcaso 2.

Las escleras fueron normales en este
paciente, y predominaban las deformidades
Oseas Yy articulares, en este caso con
compromiso de la columna vertebral |,
fracturas costales e hiperlaxitud en lacadera.

Se han descrito otras formas de 01,
clasificadas como 01V,VI1,y VII, sinembargo
ninguno de estos tipos tiene una mutacion
identificableenlosgenes COL1A10COL1A2.
El diagndstico prenatal de embarazos en
riesgo de 01 debe ser llevado a cabo
analizando el colageno sintetizado en las
células fetales obtenidas por biopsia de
vellosidades coridnicas, entre las semanas 10
al2delagestacion. Laultrasonografiaes util
en estadios avanzados del embarazo para
visualizar  fracturas intrauterinas o
alteraciones en el moldeamiento 6seo. <7J.

El diagndstico posnatal es sobre todo clinico
mientras que el prenatal se efectia mediante
ultrasonido y/o radiologia. Cuando los signos
clinicos y radioldgicos no son claros y es
necesario recurrir a examenes mas
especificos paraconseguirel diagnéstico.

El estudio genético se muestra mediante
estudios que los genes que mutan son los
COL 1Al'y COL 1A2 los cuales producen
defectos en la formacion del procolageno
tipol
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Existen tres patologias con las que debemos
hacer un claro diagnostico diferencial:
Hipofosfatasia (huesos largos incurvados y
acortados), Acondrogénesi s (micromelia
severa y agrandamiento de la cabeza) y
Displasia Tanatoforica (anomalias craneales
con osificacion normal).

Tratamiento:

El objetivo de los cuidados meédicos es
conservaralpacientelomascomodo posibley
ayudarle a desarrollar actividades de lavida
diaria. Es esencial laeducacionfamiliary en el
entorno del nifio para que éste se logre
integraradecuadamente asu rutina.

Desde hace algun tiempo se estan utilizando
los Bifosfonatos para el tratamiento de la 01.
Estos son compuestos sintéticos analogos de
los pirofosfatos inorganicos, utilizados con
éxito en el tratamiento de la osteoporosis
posmenopausica y de la hipercalcemia del
cancer y actuan inhibiendo la reabsorcion
Osea por los osteoclastos. Su uso debe ser
reservado para casos con sintomas severos
en las 01 tipo 111 y V(7). Se ha reportado
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