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PROLOGO

Ejercer la Pediatria de manera racional y efectiva no es una tarea facil. Los pacientes graves que
sobreviven y se cronifican plantean nuevos desafios; cada vez hay mas informacion de variable
confiabilidad y menos tiempo disponible para actualizarse; muchas intervenciones diagndsticas y
terapéuticas son riesgosas o costosas, y los recursos sanitarios son siempre limitados.

Las Guias DE ATENCION PEDIATRICA (GAP) del Hospital de Pediatria “Juan P. Garrahan” fueron pensadas
como una herramienta facilitadora para la asistencia de pacientes complejos (Guias de Manejo) o el
uso apropiado de tecnologias sanitarias diagnosticas o terapéuticas (Guias de Utilizacién), integrando
en una serie de recomendaciones practicas la revision de la mejor evidencia cientifica disponible y la
amplia experiencia acumulada por los expertos locales en las distintas dreas pediatricas del hospital.

Sus principales objetivos estan dirigidos a reducir la variabilidad en la atencidon de pacientes
pediatricos complejos, facilitar el proceso de referencia y contra-referencia con otros centros,
promover la formacion continua de los profesionales pediatricos en una atencion mas eficiente y
costo-efectiva, fomentar un uso mas racional de los recursos, y optimizar la calidad de vida de
nuestros pacientes y sus familias.

Para poder cumplir con estos propdsitos, nuestros expertos multidisciplinarios, con la asistencia
técnica del Comité y la Coordinacién de Evaluacién de Tecnologia Sanitaria del hospital, desarrollan
para la elaboracion de las guias una metodologia estandarizada, que incluye la busqueda exhaustiva
de literatura cientifica, la seleccion en base al andlisis critico de la mejor evidencia disponible, y la
formulacion por consenso interdisciplinario de recomendaciones flexibles y adaptables al contexto
local de cada usuario potencial de las guias.

Este proceso de cambio incorpora el Sistema GRADE para la clasificacién de los niveles de evidencia y
grados de recomendacién. La aplicacién de estos criterios (ya ampliamente aceptados por la
comunidad cientifica internacional) requiere de la valoracidon critica de aspectos metodologicos de la
informacion proveniente de la investigacion, asi como la consideracion de la seguridad y costo-
efectividad de las tecnologias recomendadas, pero simplifica la tarea para el usuario de las guias, ya
que se traduce en recomendaciones fuertes (hagalo) o débiles (puede o no hacerlo, segun otros
criterios como preferencias, accesibilidad, riesgos o costos).

Cada guia se inicia con un Resumen de las recomendaciones y la Ultima fecha de actualizaciéon (las
guias son actualizadas periédicamente por los autores en la web). Se explicitan los alcances de la guia
(tipo de paciente o problema al que se aplica, y espectro de profesionales a quienes esta destinada).
Se enuncian también las preguntas clinicas que responde la guia (aspectos epidemioldgicos,
intervenciones diagndsticas o terapéuticas que considera, resultados de salud esperados).

Hemos incorporado a las guias algunos elementos de apoyo. El Glosario contiene las definiciones
operativas de los principales términos utilizados en las respectivas guias, y los términos MeSH
(“Medical Subject Headings”) que utiliza MEDLINE para indexar informacidn, utiles a la hora de realizar
una busqueda bibliografica para seleccionar las palabras claves apropiadas y asegurar su correcta
escritura en idioma inglés (el término contiene un enlace directo al sitio de PUBMED). En algunos temas
se incluyen algoritmos de decisiébn para la consulta rapida, tablas de manejo para ordenar y
sistematizar planes de estudio y seguimiento, tablas de evidencia donde se resaltan los estudios de
mayor impacto sobre las recomendaciones, y enlaces ("links"”) a algunos articulos referenciados
disponibles o sitios web de interés.

Esperamos que estas nuevas estrategias sean de utilidad para los usuarios de estas guias dentro y
fuera del ambito hospitalario. Sabemos que no son perfectas sino perfectibles... pero el camino sélo se
hace al andar.

Dra. Graciela Demirdjian

Coordinacién de Evaluacién de Tecnologia Sanitaria

Hospital de Pediatria “Juan P. Garrahan”
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SISTEMA GRADE

Los sistemas iniciales de clasificacién de niveles de evidencia y grados de recomendacién eran tan
heterogéneos y complicados que comprenderlos como lector o aplicarlos como usuario era dificil. E/
GRADE WORKING GROUP (formado por lideres de la Medicina Basada en la Evidencia), tomando en
consideracion estas dificultades, ha promovido el consenso internacional sobre la unificacion de
criterios en el Sistema GRADE para la valoracion de grados de evidencia y recomendacion en las guias
de practica.

¢QUE ES EL SISTEMA GRADE?

El/ GRADE es un sistema de valoracion de la calidad de la evidencia cientifica que permite simplificar la
clasificacién de las recomendaciones en fuertes o débiles (ver TABLA).

CALIDAD DE LA EVIDENCIA RECOMENDACIONES E IMPLICANCIAS
ALTA FUERTES

Ensayos clinicos aleatorizados sin fallas de disefio o Beneficios superan riesgos y costos (o viceversa).
evidencia muy fuerte de estudios observacionales. Aplicables a la mayoria de los pacientes sin reservas.
MEDIA DEBILES

Ensayos clinicos aleatorizados con limitaciones importantes Beneficios en estrecho equilibrio con riesgos y costos, o
0 evidencia consistente de estudios observacionales. bien inciertos.

BAJA Cualquier alternativa puede ser igualmente razonable.
Estudios observacionales (cohorte, caso-control, serie Decision en cada caso individual segun otros criterios
temporal, antes-después, o serie de casos). (acceso, disponibilidad, preferencias, riesgos o costos).

¢CUALES SON LAS VENTAJAS DEL SISTEMA GRADE?

Valorar adecuadamente la evidencia cientifica requiere considerar mudltiples aspectos metodolégicos
que exceden la simple clasificacion en base al disefio del estudio. Si bien los ensayos clinicos
controlados y aleatorizados (ECA) o las revisiones sistematicas (RS) basadas en ellos se consideran el
maximo nivel de evidencia cientifica, estos estudios pueden tener limitaciones para su aplicabilidad o
fallas metodoldgicas que generen sesgos o desviaciones al estimar los resultados. Otros disefios
alternativos como los estudios observacionales (cohorte o caso-control) pueden a su vez generar
evidencia muy sdlida o consistente cuando abarcan un gran numero de pacientes similares a los de la
practica en la vida real. La consideracion de estos y otros factores que sustentan las recomendaciones
es una tarea que requiere equipos interdisciplinarios que sumen al entrenamiento metodoldgico y
estadistico la experiencia clinica necesaria para el anadlisis critico de la literatura especifica. Todo este
trabajo previo facilita luego la tarea para el lector de una guia, ya que se traduce en 2 grandes
categorias de recomendaciones:

e Recomendaciones fuertes: Surgen de evidencia de alta calidad metodolégica (generalmente
ensayos aleatorizados o revisiones sistematicas) que garantizan que los beneficios superan a los
riesgos y costos en la mayoria de los pacientes. Indican que existe suficiente evidencia para
aconsejar (o desaconsejar) el uso de la intervencion diagndstica o terapéutica en cuestion.

e Recomendaciones débiles: Provienen de evidencia de regular o baja calidad metodolégica
(generalmente estudios observacionales o series de casos) que no proveen suficiente prueba de
eficacia, sugiriendo utilizar otros criterios para tomar la decision (como considerar la disponibilidad,
los costos, los riesgos o preferencias de los pacientes).

' EN RESUMEN:

Una RECOMENDACION FUERTE equivale a un “hagalo siempre” o bien “no lo haga nunca”
Una RECOMENDACION DEBIL implica un “puede hacerlo, pero considere otros factores”

Confiamos en que nuestra tarea redunde en una aplicacion mas racional y flexible de las
recomendaciones enunciadas en estas guias, para el beneficio de nuestros pacientes y un mejor uso
de los recursos de nuestro sistema de salud.

BIBLIOGRAFIA

1 Guyatt G, Gutterman D, Baumann MH, Addrizzo-Harris D et al: Grading Strength of Recommendations and
Quality of Evidence in Clinical Guidelines. Chest 2006, 129: 174-181].

2 Marzo-Castillejo M, Alonso-Coelloa P: Clasificacion de la calidad de /a evidencia y fuerza de las
recomendaciones. GRADE Working Group. Atencidon Primaria 2006, 37(1): 1-11.
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RESUMEN

SINTESIS DE LAS RECOMENDACIONES (ver CHECK-LIST TABLA 1)

(NIVEL DE EVIDENCIA BAJO, GRADO DE RECOMENDACION DEBIL segun SISTEMA GRADE en todos

los casos, @a menos que se especifique lo contrario)

A. DIAGNOSTICO

e Realizar el diagndstico y categorizacion de severidad sobre bases clinica y radiolégica,
considerando los antecedentes y caracteristicas clinico-radiolégicas mas relevantes para Ol.

e Descartar causas metabdlicas de fragilidad ésea mediante estudios de laboratorio. El diagnéstico
de Ol es clinico y no se excluye por resultados negativos de pruebas moleculares o bioquimicas.

e Efectuar densitometria para ayudar al diagndstico para seguimiento y control de tratamiento.

e Establecer diagndstico diferencial segun sintomas y edad de presentacién con otras entidades y
con la injuria no accidental (INA) o maltrato.

e Ante la sospecha clinica referir al genetista para asesoramiento genético.

B. TERAPEUTICA Y CUIDADOS MULTIDISCIPLINARIOS

1. RECOMENDACIONES GENERALES

e Proveer tratamiento médico personalizado y por un equipo multidisciplinario, adaptando e/
enfoque terapéutico y el seguimiento al contexto de cada nifio y su familia, con el objetivo de
mejorar la funcionalidad, independencia y sociabilizacion.

e Explicar la enfermedad al paciente y su familia. Entrenar a los padres en cuidados diarios y pautas
de independencia (uso de ortesis y silla de ruedas, adaptaciones en el hogar y la escuela).

e Considerar como ejes del tratamiento: programa de actividad fisica, prevencién e inmovilizacién
oportuna de las fracturas, tratamiento del dolor y correccién de deformaciones oseas.

e Proveer cuidados generales para prevenir infecciones respiratorias, evitar la exposicion al humo del
tabaco, y controlar los cuadros respiratorios. Para minimizar los riesgos por accidentes garantizar

uso adecuado de cinturon de seguridad y silla para el traslado en auto.
e Ante la sospecha en la etapa prenatal: considerar la via de parto y los cuidados iniciales.

e En RN con OI: Tratar el dolor y evitar posiciones anémalas de miembros y cabeza. Entrenar padres
y enfermeros para el cuidado diario. Buscar al examen fisico fracturas, alteracion de ejes de
miembros, signos extra-esqueléticos de dolor no controlado (taquipnea, sudoracion profusa y
taquicardia). Evaluar necesidad de medicacion analgésica. En pacientes con debilidad muscular,

evaluar la succién. Proveer soporte emocional y asesoramiento genético.

e En nifos mayores: Proveer cuidados respiratorios. Fraccionar la alimentacién en pequerios

volumenes si fuera necesario. Prevenir fracturas e iniciar programa de actividad fisica precoz.

Coordinacién de Evaluaciéon de Tecnologia Sanitaria | © 2016 www.garrahan.gov.ar
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2. CONTROL DEL CRECIMIENTO

e Controlar el crecimiento en nifios con Ol mediante evaluacion antropométrica periddica. Graficar
peso, estatura, indice de masa corporal (IMC) y perimetro cefalico (PC).

e Considerar el déficit de estatura como marcador de severidad. Al evaluar un nifio con poca

expresion clinica y sin antecedentes familiares tener en cuenta la baja estatura para padres.

e Al relacionar el peso con estatura buscar peso bajo para edad en nifios pequefos y sobrepeso en

ninos mayores.

e Tener en cuenta el perimetro cefdlico aumentado por encima de la media de referencia
(macrocefalia relativa a la estatura, mas frecuente en formas moderadas-severas).

e Observar proporciones corporales para detectar desproporciones (miembros cortos, tronco corto).

3. MANEJO DEL DOLOR

e En un nifio con dolor: evaluar causas, mecanismos e intensidad para decidir esquema terapéutico.

e /dentificar las causas de dolor posibles o probables: deformidades o6seas, pérdida del eje del
miembro, osteopenia, escoliosis severa, fracturas o microfracturas.

e Reconocer el mecanismo de dolor involucrado (nociceptivo somatico o neuropético).

e FEvaluar la intensidad del dolor con herramientas apropiadas a edad, condicidn clinica y contexto
cultural: mediciones fisiolégicas (frecuencia cardiaca y respiratoria, tension arterial, saturacion de
oxigeno), autoinforme o autorreporte (escalas numéricas, visual andloga o de caras); o mediciones
conductuales (Escala Adaptada del INSTITUTO GUSTAVE ROUSSY).

e Para alivio del dolor: combinar estrategias farmacolégicas (analgésicos larios.. antiinflamatorios no
esteroideos o AINE, opioides; Z2arios.. antidepresivos, anticonvulsivantes, bifosfonatos) y no
farmacolégicas (fisicos: inmovilizacion; apoyo: informacién, juego, cognitivas: distraccion,
visualizacion,; conductuales: relajacion).

e Realizar un abordaje transdisciplinario, individual y personalizado del dolor.

o Dosificar la medicacién analgésica segun la necesidad de cada nifio para aliviar el dolor, con
administracién regular por reloj y no segun dolor.

e Preferir en lo posible la via oral (VO) a endovenosa (EV) o subcutdnea (SC); no intramuscular (IM).

o Flegir el esquema analgésico segun la intensidad del dolor. Para el tratamiento farmacolégico del
dolor persistente en nifios preferir la escalera de 2 peldarfos a la de 3 escalones (OMS).

e /ndicar AINE para el alivio del dolor leve o AINE + opioides para el dolor moderado o severo. No
asociar AINE ni opioides entre si ya que aumenta el riesgo de efectos adversos (EA).

e Anticipar EA de opioides. Indicar dieta rica en fibras y eventualmente laxantes para la constipacion.
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4. TERAPIA FISICA Y REHABILITACION (VER TABLA 6)

e Programar rehabilitacion motora-funcional a corto, mediano y largo plazo, y plan kinésico
individualizado, precoz, y con supervisién profesional.

e Realizar evaluacion integral del estado motor-funcional, y examen psicomotor en nifios <2 afios.

e Ajustar el tratamiento kinésico segun las evaluaciones ulteriores, periédicas y regulares.

e Dar pautas y entrenamiento a los cuidadores para el cuidado y manejo del nino con Ol.

e Considerar la necesidad de dispositivos para la movilidad y las actividades de la vida diaria CAVD).
e Continuar ejercitacion de regiones corporales no afectadas durante inmovilizacién terapéutica.

e Reanudar tempranamente el tratamiento kinésico y la actividad fisica luego de fracturas é6seas y/o
intervenciones quirdrgicas de alineacién de ejes.

e Considerar complementar la terapia fisica tradicional con hidroterapia si es posible.

5. CUIDADOS ORTOPEDICOS

e Entrenar a los padres para reconocer las fracturas y reaccionar apropiadamente frente ellas,
e instruirlos para la analgesia e inmovilizacién casera previas al traslado al centro asistencial.

e Para la inmovilizacién de fracturas sin desplazamiento preferir en lo posible inmovilizaciones
livianas y tiempos de inmovilizacion cortos.

e Considerar el uso de un cabestrillo para fracturas de humero no desplazadas, o vendas eldsticas
alrededor del miembro y el tronco para la inmovilizacion en RN y <6 meses.

e /nmovilizar con yeso las fracturas de codo y antebrazo sin desplazamiento y las de fémur y tibia.

e S/ hay alteraciones de ejes en huesos largos y fracturas agudas con desplazamiento, indicar
tratamiento quirdrgico (enclavijado de huesos largos) preferentemente a partir de los 2-3 afos.

e Si/a fractura ocurre en un miembro enclavijado previamente, tratar con valva posterior de yeso.

e Cuando la deformacién afecta la funcionalidad, el tratamiento electivo es la osteotomia, correccién
de la deformacién y enclavijado intramedular, con inmovilizacién temporaria con valva/yeso.

e Considerar de acuerdo a gravedad el tratamiento quirdrgico de la coxa vara.
e S/ hay protrusién acetabular asegurar tratamiento médico de complicaciones (dolor, constipacion).

e Corregir o limitar tempranamente deformidades de la columna vertebral (escoliosis, cifosis). Iniciar
control radiolégico anual de columna cuando comienza la posicion sentado. Derivar al especialista
de columna si hay cifo-escoliosis. Usar sillas con apoyo rigido e inclinacién graduable. Indicar
cirugia (artrodesis posterior con instrumentacién de columna con tornillos pediculares y barras,
siempre por especialista pedidtrico) para curvaturas >45° en formas leves y >30-35° en formas
severas, a partir de los 7-8 afios de edad. Considerar la necesidad de traccién cefdlica
preoperatoria y estabilizacién posterior.
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6. USO DE BIFOSFONATOS (VER ANEXO: TRATAMIENTO DE LA Ol CON PAMIDRONATO).

e Reservar las drogas anti-reabsortivas (bifosfonatos) para formas graves-severas de Ol con alta
tasa de fracturas (>3/afio), aplastamiento vertebral, deformaciones 6seas, o con compromiso de
columna. Puede esperarse algun beneficio en formas moderadas o severas. No indicar en formas
leves (excepto gran compromiso de columna), ni ante dolor o densitometria alterada. (NIVEL DE
EVIDENCIA ALTO, RECOMENDACION FUERTE)

e |niciar tratamiento tempranamente durante el 1° afo de vida cuando la condicion clinica lo permita.

o Administrar las infusiones de bifosfonatos a pacientes bajo seguimiento estricto, segun protocolos
de tratamiento (preferir pamidronato, PAM EV ciclico), con cuidados de enfermeria especializada.

e Indicar la 1/2 de dosis el 1° dia del 1° ciclo de tratamiento para disminuir los sintomas adversos
iniciales (fiebre y cuadro seudogripal con mialgias, cefalea, dolor éseo y vémitos). En caso de
fiebre durante la infusion administrar tratamiento estandar con paracetamol.

e En lactantes con antecedentes de cuadros respiratorios, dar 1/4 de dosis el 1° dia de infusién y 1/2
dosis los siguientes 2 dias del 1° ciclo. Tratar de evitar administrar PAM a pacientes cursando un
cuadro respiratorio agudo o con dificultad respiratoria; si se decide realizar el tratamiento, aplicar
la disminucion de la dosis para pacientes con antecedentes respiratorios. Si ocurre broncoespasmo
como EA (generalmente 22 dia del 1° ciclo) omitir la dosis del 32 dia, y continuar con el esquema
previsto a 1/2 de la dosis en la siguiente infusion.

e Considerar como contraindicaciones de la infusion de pamidronato: presencia de cuadros con
dificultad respiratoria grave, fiebre o sospecha de infeccién; antecedente de cirugias de
osteotomias dentro de los 4-6 meses (riesgo de retraso de la consolidacién; solicitar radiografia
previa para asegurar la correcta consolidacion),; pacientes con falla renal; mujeres embarazadas.

e Continuar el tratamiento a dosis de mantenimiento hasta final del crecimiento (epifisis fusionadas).

e Se sugiere disminucion de la dosis anual al 50% cuando la densitometria mejore por encima de -2
desvios standard (DS).

7. CUIDADOS DENTALES

e [dentificar la presencia de anomalias dentales: dentinogénesis imperfecta o mala oclusién dentaria.

e Realizar controles odontolégicos desde edades tempranas al menos 2 veces/afio, para asegurar la
salud de la denticién transitoria y permanente, la funcién y una buena oclusién. Cuidar la salud

gingival. Puede ser necesario el uso de coronas para prevenir rupturas dentales.

e Ante la necesidad de cirugia odontolégica en nifios que reciben bifosfonatos, diferir su

administracion por 4-6 meses post-cirugia y realizar control radiolégico de consolidacién.

e De requerir extraccién, ser lo menos agresivo posible en cirugias de cavidad oral para reducir el

riesgo de fracturas, y administrar siempre profilaxis antibiética previa a la cirugia.
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8. HipoAcCuUSIA

Evaluar regularmente la audicion de los pacientes con OI, por medio de anamnesis y clinica.

Realizar una evaluacién audiolégica en nifios antes del ingreso escolar, y luego cada 3 arios;, o
examenes anuales en nifios con audicién en el limite inferior de lo normal.

Consultar a un especialista en audicion para interpretar los estudios auditivos y evaluar las
conductas terapéuticas.

Proveer asesoramiento a los nifios y las familias sobre técnicas de proteccién de la audicion.

En casos de otitis media serosa, tratar las causas subyacentes (infecciones, alergias, disfunciéon de
trompa de Eustaquio); y eventualmente si no resuelve el cuadro, colocar tubos de ventilacion.

Si existe hipoacusia conductiva por problemas de huesecillos puede intentarse la correccién
quirdrgica (estapedectomia), con resultados quirdrgicos esperables peores que sin Ol.

En hipoacusias neurosensoriales, tratamiento similar a pacientes sin Ol: equipamientos (audifonos).

Colocar implante coclear cuando el deterioro auditivo excede la utilidad de los audifonos.

9. CUIDADOS RESPIRATORIOS

Asegurar prevencién de infecciones respiratorias: cuidados medioambientales generales (evitar
exposicion al humo del tabaco, limitar contacto con personas con cuadros respiratorios),
vacunacion antigripal y antineumocadccica.

Si existe compromiso respiratorio realizar control neumonolégico periédico: evaluacién funcional
con espirometria, evaluacién de la saturometria y estudios de suefio con oximetria. Realizar
ejercicios respiratorios que aumenten capacidad pulmonar.

10. CUIDADO CARDIOVASCULAR

e Realizar evaluacién cardiolégica prequirdrgica en pacientes con Ol.

e Evaluar la necesidad de ampliar evaluaciéon con ecocardiograma en la 22 década de la vida.

11. CuIDADO NEUROLOGICO

e Se recomienda incluir el examen neurolégico en la evaluacién de los nifios con formas severas de
Ol, en busca de sintomas (cefaleas, nauseas, hipotonia, ataxia, hiperreflexia, nistagmus).

e Descartar la asociacién de Ol con impresion o invaginacion basilar, generalmente asintomatica.

e Ante un examen anormal realizar radiografia de crdneo perfil y consultar con un neurocirujano.
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12. CUIDADO NUTRICIONAL

e Promover el desarrollo éseo y el cuidado de la salud con una dieta balanceada, y evitar el aumento
excesivo de peso. Balancear la ingesta caldrica y el gasto producido por la actividad fisica. No hay

alimentos o suplementos que puedan curar esta condicion.

e En pacientes nifios pequenios con retraso de crecimiento en peso en los primeros meses de vida:
evaluar problemas en la alimentacién: dolor, dificultad respiratoria, reflujo gastroesofdgico o
trastornos deglutorios, dificultades en la masticacion. Considerar la necesidad de estudios de /a

deglucién. Si se alimenta con leche materna evaluar lactadas breves y frecuentes por succién débil.

e Para evitar o tratar la constipacion (frecuente en formas severas, con hipotonia, dieta selectiva,
opioides y protrusion acetabular de la cabeza femoral): indicar dieta rica en fibras, ingesta
abundante de liquidos, actividad fisica y eventualmente tratamiento con laxantes.

e Para evitar la obesidad: adecuar ingesta a necesidades, preferir alimentos con bajas calorias, limitar
la ingesta de sal y realizar actividad fisica regular.

e Se recomienda una ingesta adecuada de calcio y vitamina D, segun requerimientos diarios por
edad de calcio : 500 mg de 1-3 afios, 800 mg de 4-8 afios, y 1200-1500 mg/dia en adolescentes.
Para la vitamina D: los requerimientos de 800 Ul/dia son dificiles de alcanzar sélo con dieta;
considerar dar 400 Ul/dia durante los meses de otofio-invierno sobre todo en pacientes bajo
tratamiento con pamidronato, puede requerirse dosaje periodico de Vit.D.

e Averiguar antecedentes personales o familiares de hipercalciuria y nefrocalcinosis.

e Realizar anamnesis alimentaria que analice aporte de calcio diario y excrecion urinaria de calcio
para decidir la necesidad de suplementacion extra de calcio. En pacientes bajo tratamiento con
pamidronato, mantener aportes adecuados de calcio previo y durante el tratamiento, siempre que

sea posible sélo con dieta, y de no ser posible indicar suplementacién.

13. CUIDADOS GINECOLOGICOS

e [En pacientes adolescentes con Ol realizar controles ginecolégicos habituales cada 6 meses.

e Proveer asesoramiento anticonceptivo y sobre prevencién de infecciones de trasmision sexual a
todas las pacientes adolescentes con Ol como a cualquier adolescente sana.

e Ofrecer consejo genético sobre recurrencia en la descendencia por parte de un genetista a todas
las pacientes adolescentes con Ol.

e [£n casos en donde se plantee embarazo de alto riesgo de vida para la paciente ofrecer métodos
anticonceptivos preferentemente de larga duracion (LARCSs) o ligadura tubaria.

e Se desaconseja el embarazo en pacientes con cifoscoliosis severa, disfuncién respiratoria o con Ol
severa por elevado riesgo de vida materna. En embarazo de alto riesgo de vida materna puede
decidirse la interrupcién terapéutica del embarazo.

e S/ se continua el embarazo, asegurar seguimiento estricto en centro de alta complejidad y por

equipo interdisciplinario, con seguimiento de la gestacion mediante ecografias prenatales.
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14. CUIDADOS PERIOPERATORIOS

e En el pre-quirdrgico: Realizar espirometria preoperatoria en pacientes con severo compromiso
cardiorrespiratorio y evaluar requerimiento de ventilacion postquirdrgica. En pacientes con
dilatacion de raiz aortica y prolapso de valvula mitral, realizar evaluacién cardiolégica adecuada
previa a la cirugia. En pacientes con sintomas neurolégicos descartar impresién basilar para evitar
lesiéon neurolégica.

e Durante la cirugia: Considerar la Ol moderada-severa como grupo de riesgo para anestesia.
Asegurar cuidados extremos en el manejo de la posicién y de la via aérea y en la movilizacién de
cabeza y cuello durante la intubacién para evitar fracturas dentales, de mandibula y cuello.
Identificar signos de posible intubacion dificultosa (macrocefalia, rostro triangular, boca pequefa y
cuello corto). Cuidar la manipulacion corporal por el riesgo de fracturas frente a minimos
traumatismos y evitar uso de torniquetes. No esta contraindicada la reanimacion cardiovascular.

15. OTROS CUIDADOS

e Respetar las recomendaciones para todo el equipo de salud sobre manipulacién de pacientes con
Ol. (ver ANEXO 1: RECOMENDACIONES PARA EL. MANEJO DE PACIENTES CON Ol POR EL EQUIPO DE SALUD)

e Para intentar evitar los accidentes proveer un ambiente amplio libre de objetos para marcha y
desplazamiento. Evitar alfombras. Usar cinturdén de seguridad y sillas para auto.

e Evaluar presencia de hipercalciuria (limites maximos normales de calciuria diaria: mujer 250 mg;
hombre 300 mg; nifio 2-3 afios y adultos 4 mg/kg/dia). Puede estimarse la calciuria en una orina
aislada por relacién calcio/creatinina (ca/Cr) en mg/mg o mmol/mmol (limites normales segun
edad: <0.8 de 0-6 meses; <0.6 de 7-12 meses; <0.5 de 12-24 meses; <0.2 en >2 anos de edad).
Evitar suplementacién con altas dosis de calcio.

e En pacientes con hipercalciuria consultar con nefrélogo infantil. Para tratar la hipercalciuria se
indica beber abundantes liquidos , dieta hiposédica y controlada en proteinas, y eventualmente
citrato potasico o hidroclorotiazida segun evaluacion por especialista

16. CUIDADOS EN LA ESCUELA

e  Proveer apoyo y asesoramiento a la familia y al nifio en la etapa de inicio de la escolarizacion.

e Enviar nifios con Ol a escuela comun; informar a docentes y directivos que la Ol no tiene
alteracion intelectual y no suele requerir adaptaciones curriculares. Evaluar necesidad de:
adaptaciones edilicias en ambiente escolar, silla de ruedas o andadores, asistencia para traslados
y transferencias, o acompafante de aula.

e Adaptar el programa de educacion fisica de pacientes con Ol para permitir deportes y actividades
fisicas adecuadas a la edad, que no impliquen riesgo de choque o rebote o deportes de contacto.

e Evitar el ausentismo prolongado. Durante hospitalizacién programada incluir programa escolar. En
ausentismos programados > 1 mes con el paciente en su domicilio tramitar maestra domiciliaria.
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17. ADOLESCENCIA

e Proveer un abordaje interdisciplinario asegurando que los médicos tratantes participen en el
diagndstico y tratamiento de la enfermedad, promoviendo una mejor calidad de vida y la

prevencion de otros problemas propios de la edad.

e Prestar especial atencion al desarrollo de la vida cotidiana, especialmente socializacion e imagen
fisica. Evitar la sobreproteccién, y estimular la autonomia, la autopercepcién de su enfermedad y la
responsabilidad de sus acciones. Durante el seguimiento reafirmar aspectos positivos de su
personalidad, favorecer el empoderamiento, /a independencia y el auto-cuidado.

e Proveer informacion sobre sexualidad, anticoncepcion, planificacién familiar y forma de trasmisiéon
de la enfermedad, y beneficios de la vida saludable (tabaquismo, alcohol, peso).

e Poner en accién mecanismos que favorezcan la participacion social, recreativa y deportiva.

e Apoyar expectativas realistas para desarrollar su maximo potencial, considerar orientacién
vocacional y estimulo del desarrollo académico e intelectual.

e Garantizar un proceso de transicién previo al momento de la transferencia a la medicina del adulto
para asegurar la continuidad de la atencién médica.

18. CALIDAD DE VIDA

e Evaluar regularmente indicadores integrales de la salud, como las escalas de estado funcional
y bienestar y calidad de vida relacionada a la salud (CVRS).

e /ndagar e interpretar el dolor con un abordaje personalizado para aumentar el numero de dias
libres de dolor mejorando asi la calidad de vida.

e Intentar extremar medidas que puedan mejorar la funcionalidad en cada paciente.

e Favorecer la participacién social, y evitar las restricciones innecesarias y la sobreproteccion.
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TABLA 1: CHECK-LIST DE LOS CUIDADOS RECOMENDADOS EN NINOS CON Ol

y marcha.

Control de la columna en cada visita desde que
logra la posicidon sentado.

Crecimiento En el lactante el progreso de peso puede ser | Graficar peso, estatura, proporciones corporales,
pobre. Constatar presencia de dolor o | IMCyPC
dificultad respiratoria.
El PC puede aumentar excesivamente los
primeros meses y el craneo deformarse por la
escaza mineralizacién de la calota.
En el nifo mayor existe alta prevalencia de
sobrepeso y obesidad.
Dolor Evaluar la presencia de dolor en cada consulta Inmovilizacién de las fracturas
Uso oportuno de analgésicos
Fracturas Realizar una inmovilizacién en el hogar para un | Inmovilizaciones cortas, yesos livianos
traslado confortable
Audicion Puede asociarse con hipoacusia a partir de la | Evaluar audicidn previo al ingreso escolar y cada 3
segunda década de la vida. a 5 anos
Ortopedia Control de la alineacion de miembros inferiores | Evaluar alineacion de miembros inferiores para la

marcha. Control con TyO si hay deseje.

RX de columna anual a partir de la sedestacion.
Control con especialista de columna si hay cifo-
escoliosis.

Respiratorio

> frecuencia de complicaciones respiratorias
por < tamafno de la caja tordcica y escoliosis en
pacientes con formas severas

En control neumonologico: evaluar requerimiento
de saturometria, estudio polisomnografico
durante el suefflo con oxicampmetria vy
espirometria prequirugica.

Dar pautas de prevencion IRAB. Vacuna antigripal
anual.

Neurolégico

Invaginacion basilar puede estar presente en
formas severas y pocas veces produce
sintomas relevantes

En algunos nifos crecimiento excesivo del PC

Control neurolégico y neuroquirurgico si existen
sintomas neurologicos

Cubrir los requerimientos de calcio y vit. D

Desarrollo El desarrollo motor suele estar retrasado Cuidados posturales, evitar posiciones fijas
Estimulacién de cambios de postura
Escolaridad El rendimiento escolar es normal. Pueden ser | Conversar las adaptaciones y necesidades del nifio
necesarias adaptaciones edilicias 'y un
asistente motor para el aula los primeros afos
(acompanante de aula)
Odontologia Evaluar la presencia de dentinogénesis | Estimular el cuidado dental
imperfecta, malaoclusion, retraso en la erupcién . .
dentaria y gingivitis Control odontoldgico 2 veces por afio
Nutricion Alimentacién completa y variada Dieta saludable, prevencién de sobrepeso vy
obesidad

Prevenir la constipacidon, con dietas ricas en fibras
y abundante ingesta de liquidos

Chequear aporte de lacteos y Vit D

Actividad fisica

Programa de actividad fisica desde la infancia

Hidroterapia desde los 3 afos

En cada uno de los controles y a todas las edades:

Evaluar los logros del programa de rehabilitacion y AF

Evaluacion del crecimiento (antropometria): talla (cm), peso (kg), perimetro cefalico (cm)
Evaluacién de la presencia de dolor (nimero de episodios/semana) y tratamiento analgésico requerido

Control de las pautas de desarrollo y el grado de movilidad. Evaluar realizacidon de actividades de la vida diaria

Evaluar necesidad de pamidronato y continuidad segun protocolo (ver tratamiento de la O/ con bifosfonatos)

Numero de fracturas y cirugias
Evaluacion de la alimentacion ingesta, aporte de calcio y vitamina D, suplementar si no estan cubiertas las necesidades
Observar el estado emocional de el nifio, los padres y de las relaciones intrafamiliares

Evaluar el conocimiento de la condicién y el grado de entendimiento. Asesoramiento Genético
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GLOSARIO

1. Osteogénesis Imperfecta (MeSH: Osteogenesis imperfecta): Enfermedad del colageno
caracterizada por huesos fragiles, osteopodroticos y facilmente fracturables. Puede también
presentar esclerdticas azules, laxitud articular y dentinogénesis imperfecta. La mayoria de los tipos
son autosdmicos dominantes y estdn asociados con mutacioness en el colageno tipo |I.

2. Dentinogénesis Imperfecta (MeSH: Dentinogenesis Imperfecta): Alteracidon autosdmica dominante

del desarrollo odontolégico con dientes decolorados por dentina pobre y opalescente con bajo
contenido mineral, y canal pulpar obliterado.

3. Bifosfonatos (MeSH: Diphosphonates): Compuestos orgdnicos que contienen uniones P-C-P (P:

phosphonates o phosphonic acids). Afectan el metabolismo del calcio inhibiendo la calcificacion
ectodpica y enlenteciendo la reabsorcidon y recambio dseo.

4. Tratamiento Multidisciplinario (MeSH: Patient Care Team): Cuidado de los pacientes por un equipo
multidisciplinario habitualmente organizado bajo el liderazgo de un médico; cada miembro del
equipo tiene responsabilidades especificas y todo el equipo contribuye al cuidado del paciente.

5. Rehabilitacién (MeSH: Rehabilitation): Restauracion de las funciones humanas al maximo nivel
posible en personas afectadas por una enfermedad o injuria.

6. Calidad de Vida (MeSH: Quality of Life): Concepto genérico que refleja el interés o preocupacion
por la modificacion y mejoramiento de los atributos de la vida (ambiente fisico, politico, moral y
social) y las condiciones globales de la vida humana.

7. Participaciéon Social (MeSH: Social Participation): Participacidn o integracién en actividades o
programas comunitarios.

8. Actividades de la Vida Diaria (AVD, MeSH: Activities of Daily Living): La realizacidn o ejecuciéon de

las actividades basicas del cuidado personal, como vestirse, caminar o comer.

9. Discapacidad (MeSH: Disabled Persons). Personas con incapacidad fisica o mental que afecta o
limita sus actividades de la vida diaria, y que pueden requerir adaptaciones especiales.
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OBJETIVOS Y ALCANCES DE LA GUIA
OBJETIVOS Y PROPOSITOS GENERALES
La siguiente GUIA DE ATENCION PEDIATRICA tiene como propdsitos:

1. Proveer recomendaciones practicas para el diagndstico y la atencién precoz de pacientes
pedidtricos con Osteogénesis Imperfecta (Ol) a los profesionales en todos los niveles de atencidén
de la salud.

2. Difundir informacién a los profesionales de la salud sobre la enfermedad para favorecer su
reconocimiento, y asi anticipar las complicaciones y necesidades especiales, mejorando la calidad
de atencion de los pacientes y su calidad de vida.

3. Proveer informacidn a los padres de los nifios afectados por esta enfermedad.

ALCANCES
Poblacién diana: pacientes afectados de Ol desde recién nacidos (RN) hasta los 18 afios.

Poblacién de usuarios destinatarios: profesionales de la salud que asisten pacientes con Ol en todos
los niveles de atencion.

PREGUNTAS CLINICAS
1. ¢Coémo se establece el diagnéstico de OI?

2. ¢Cuéles son las opciones terapéuticas y las pautas para el cuidado multidisciplinario?

METODOLOGIA
GRUPO DE TRABAJO

Esta GUIA DE ATENCION PEDIATRICA fue elaborada por el GRUPO MULTIDISCIPLINARIO DE ATENCION DE
PACIENTES CON DISPLASIA ESQUELETICAS DEL HOSPITAL GARRAHAN, que funciona desde 7992, y estd formado
por pediatras, ortopedistas, kinesidlogos, genetistas, y enfermeros, entre otros. Creemos que nuestra
experiencia puede ser Util para orientar al equipo de salud en el diagndstico y seguimiento de estos
nifos, dado que a nuestro conocimiento somos el Unico grupo multidisciplinario que existe en el pais.

NIVELES DE EVIDENCIA Y GRADOS DE RECOMENDACION

Los fundamentos para la elaboracién de esta guia se basan en la GUIA DE OSTEOGENESIS IMPERFECTA para
pediatras y médicos de familia elaborada por el NATIONAL INSTITUTE OF HEALTH (NIH) en cooperacion
con la OSTEOGENESIS IMPERFECTA FOUNDATION (OIF) 1, otras recomendaciones de la O/F, en la bibliografia
disponible sobre la Ol y el consenso de expertos de nuestro grupo multidisciplinario.

Debido a la baja prevalencia de la enfermedad, el mejor nivel de evidencia disponible es bajo, por lo
que el grado de recomendacién segun el Sistemna GRADE es en todos los casos débil, a menos que se
especifigue lo contrario.
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INTRODUCCION

La osteogénesis imperfecta (Ol) comprende un grupo heterogéneo de sindromes del tejido conectivo
que producen fragilidad désea en distintos momentos de la vida. 2 Los niflos que presentan esta
enfermedad tienen fracturas por traumatismos leves o sin causa aparente, que en las formas severas
pueden ser multiples y presentarse antes del nacimiento. Otros signos frecuentes son coloracién
azulada de las escleras, dentinogénesis imperfecta e hipermovilidad articular. 3

La frecuencia de presentacion es 7 en 20.000 RN 4, y es causada por una alteracion de la informacion
genética. 5 Es necesario referir al genetista ante la sospecha.

El diagnéstico de Ol es clinico y se basa en los antecedentes familiares, personales, signos fisicos y
radioldgicos. ! Los estudios de laboratorio permiten descartar causas metabdlicas de fragilidad dsea.
La densitometria puede ayudar al diagndstico y seguimiento. Puede ser dificil de diagnosticar en
nifos pequefios, especialmente con formas leves.

La clasificacion de VAN Diuk vy SiLLENCE de 2074 segun severidad en formas leves, moderadas, severas y

extremadamente severas es la que permite el mejor abordaje clinico.

En la actualidad no existe tratamiento curativo pero si un conjunto de medidas terapéuticas cuyo
objetivo es lograr maximizar la funcién, disminuir la discapacidad y mejorar la calidad de vida. 7

Los ejes principales del tratamiento son: un programa de actividad fisica continuo y adecuado a las
posibilidades de cada nifo; prevencion e inmovilizacién oportuna de las fracturas; tratamiento del
dolor, y correccién quirdrgica de las deformaciones éseas. Recientemente se han incorporado drogas
anti-reabsortivas (bifosfonatos como el pamidronato), reservado para formas severas o con
compromiso de columna. ®

Como consecuencia de la variabilidad y baja prevalencia de esta condicion, los niflos y sus familias se
benefician con el uso de una guia para el seguimiento y del enfoque multidisciplinario de un equipo
integrado por: pediatra, ortopedista, genetista, neumonélogo, kinesiélogo, dentista y especialista en
cuidados paliativos.

Es importante el tratamiento médico personalizado que garantice que el enfoque terapéutico se
adapte al contexto de cada nifio y su familia. La movilidad puede requerir del uso de ortesis y sillas de
ruedas asi como adaptaciones en el hogar y la escuela.

La mayoria de los nifios con Ol tienen una vida saludable con buena calidad de vida. 7 El desarrollo
intelectual es normal, 8 aungue pueden tener un retraso del desarrollo motor, beneficidndose con
terapias fisicas desde el primer afio de vida. La escolaridad es normal, aunque pueden requerir de
adaptaciones y de un asistente motor para el aula.
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A. DIAGNOSTICO DE Ol
EVALUACION CLINICA, RADIOLOGIA Y DENSITOMETRIA

La Ol ha sido incluida en la ultima “NosSOLOGY AND CLASSIFICATION OF GENETIC SKELETAL DISORDERS” 2015
dentro del Grupo 25: Osteogénesis Imperfecta y grupo de las enfermedades con disminucién de la
densidad ésea. ° Estos desérdenes se caracterizan por fracturas frente a minimos traumatismos o en
ausencia de los mismos, dentinogénesis imperfecta variable y pérdida auditiva tardia, entre otras
caracteristicas clinicas. Se ha relacionado con mutaciones del los genes de COL1A1/COL1A2 en su
mayoria. ° Si bien el diagndstico molecular de la Ol se encuentra en continua expansién, la

caracterizacion clinica se relaciona mejor con el pronéstico. 1%

La clasificacién de Ol se encuentra adn en revision; los autores de la NOSOLOGY AND CLASSIFICATION °
han sugerido continuar con la clasificacién fenotipica clésica de SiLLENCE en 4 tipos ", pero con el
agregado de un nuevo tipo, la Ol tipo 5, mientras que VAN Diuk y SILLENCE sugirieron en 2074 una
nueva clasificacion basada en la gravedad. 2 En la presente guia recomendemos realizar el
diagnéstico y categorizacién de la severidad sobre bases clinica y radioldgica por relacionarse con el
prondstico y por no contar en la actualidad con la posibilidad de diagndstico molecular a nivel local.
Es necesario referir al genetista ante la sospecha, recordando que el diagndstico de Ol puede ser
dificil en los nifos pequeios especialmente en las formas leves. 12

Los antecedentes y caracteristicas clinicas y radiolégicas mas relevantes que se tienen en cuenta
para el diagnéstico de Ol son las siguientes:

1. Antecedentes personales y familiares:

e Historia clinica detallada: datos del embarazo y parto, antecedentes familiares de fracturas,
osteoporosis precoz, baja estatura para la poblacién general y alteraciones auditivas.

e Ecografia prenatal: puede detectar formas severas de Ol (retraso del crecimiento e incurvacién
de miembros).

2. Caracteristicas clinicas:

e Fracturas: frente a minimos traumatismos y en ausencia de otros desérdenes éseos o injuria no
accidental (INA).

o Baja estatura: para la poblacién, o baja talla para padres cuando los padres no se encuentran
afectados. El déficit es muy variable. (ver CONSIDERACIONES SOBRE CRECIMIENTO EN NINOS cON OJ).

e Coloracién de escleras: pueden ser oscuras con tinte azulado o grisaceo; 50% de los pacientes
con Ol tiene escleras azules. ! En nifios <18 meses las escleras azuladas pueden ser nhormales.

e Facies triangular: puede presentarse en nifios con formas mas severas.

e Dentinogénesis imperfecta (DI): se caracteriza por dientes transparentes, descoloridos y
fragiles; 50% de los pacientes con Ol puede tener DI; suele estar presente desde la 12 denticion.!

e Hiperlaxitud ligamentaria (frecuente en todas las formas de OIl, puede causar esguinces y
luxaciones articulares recurrentes); pie plano; menor masa muscular y debilidad muscular.

e Deformaciones esqueléticas: pueden desarrollarse en el transcurso de la nifiez-adolescencia
como consecuencia de las fracturas y la osteopenia; pueden incluir: pectus carinatum o
excavatum, escoliosis, cifosis, formas anormales de craneo e incurvacién de miembros.
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¢ Bajo peso para la edad en nifios pequefos y en nilos mayores mas frecuentemente sobrepeso.

e Piel suave y fina con tendencia a la aparicion de escaras y de hematomas con facilidad por
aumento de la fragilidad capilar.

o Estado hipermetabdlico: Son frecuentes los sintomas como sudoracidén excesiva, intolerancia al
calor, episodios de taquicardia y aumento de la temperatura por aumento del metabolismo
basal y > consumo de O, de causa aun no clara.

e Se describe hipoacusia progresiva, mas frecuente en el adulto joven.

e El desarrollo intelectual es normal. La Ol no afecta la capacidad de pensar y aprender. Sin
embargo, por la discapacidad motora, los nifios afectados pueden presentar retraso en el
desarrollo motor y de las pautas de autocuidado e independencia.

3. Caracteristicas radiolégicas: pueden cambiar con la edad; las principales son:

e Osteopenia: puede ser sospechada por radiologia y se confirma por densitometria. En las
formas de Ol leves los huesos pueden ser delgados con corticales finas y en las formas severas
los huesos tubulares pueden ser cortos y anchos con multiples fracturas e incurvaciones.

e Fracturas: La alteracidn en la estructura ésea es causa de fracturas a repeticién ante
traumatismos de baja intensidad. Se observan en diferentes momentos evolutivos y con
diferentes grados de consolidacién. Generalmente se producen en los huesos largos, pero
también pueden verse en las costillas o en el crdneo. En las formas leves las fracturas
raramente se presentan desde el nacimiento, lo hacen en general después del 1°? afio de vida
cuando el nifo aumenta su movilidad, y disminuyen después de la pubertad. La mayoria de las
fracturas son diafisarias y menos frecuentemente metafisarias y costales. Las fracturas por
compresidn vertebral se pueden presentar a todas las edades pero son mas frecuentes en la
pubertad. En las formas severas los niflos presentan fracturas desde el periodo prenatal y
pueden generar incurvacién de miembros. Las fracturas perinatales se manifiestan en el RN con
llanto, irritabilidad, disminucidn de la movilidad espontdnea y dificultades en la alimentacion.

e Formacién de callos exuberantes: Puede encontrarse en la Ol tipo 5.

e Deformaciones d6seas: Debido a la menor densidad ésea y la presencia de multiples fracturas
pueden generarse deformaciones toracicas, alteracién de la forma del crdneo y de miembros.

e Compromiso de columna: Los pacientes con Ol pueden presentar fracturas aisladas por
compresién vertebral o en otros casos platispondilia, vértebras bicéncavas y escoliosis.

e Huesos wormianos: islotes éseos >4 x 6 mm en area de suturas, en numero >10, con tendencia
a patrén en mosaico. Son sugerentes pero no patognomonicos de Ol; pueden verse en otras
patologias (hipofosfatasia, displasia cleidocraneal), y lactantes sanos pero en numero <710.

e Protusién acetabular: deformidad pélvica con desplazamiento interno de la pared medial y
superior del acetabulo hacia la cavidad pelviana, acompanada de la cabeza femoral.

Densitometria: Proporciona informacién sobre la cantidad ésea y no sobre la calidad. En nifios con Ol
puede ayudar al diagndstico vy ser util para el seguimiento y control del tratamiento. Los pacientes
con Ol pueden tener osteopenia u osteoporosis; a pesar de esto, no estd bien establecida la
correlacion entre la densidad mineral ésea (DMO) vy el riesgo de fracturas en nifios. 3 Los valores de
DMO son mas bajos en las formas severas, y pueden ser normales en algunas formas leves de Ol.
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CLASIFICACION

La Ol representa un continuo desde formas letales perinatales hasta formas leves muy poco
sintomaticas, siendo la clasificacién segun severidad la que permitird el mejor abordaje clinico.

No existen “criterios diagndsticos” categodricos en la Ol. Es necesario recurrir a una evaluacién
integral teniendo en cuenta la herencia y las caracteristicas clinicas y radioldgicas del paciente.

En las TABLAS 2 Y 3 se describen los diferentes tipos de Ol, teniendo en cuenta la clasificacién sugerida
en el GENEREVIEW 2013 ° para las Ol causadas por alteraciones del COL1A1/COL1A2, con el agregado
de otras formas no relacionadas a estas proteinas publicadas en el NosoLOGY CLASSIFICATION OF GENETIC
SKELETAL DISORDERS 2015. ° Ampliamos la descripcién fenotipica de acuerdo a la severidad segun la
sugerida por VAN DiK y SILLENCE en 2014. 2

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
Condiciones o entidades que comparten algunos signos clinicos: >jError! Marcador no definido.

¢ Sindrome de Bruck (MIM259450/609220): Ol con contracturas articulares. Condicion de herencia
AR caracterizada por fragilidad o6sea, contracturas articulares congénitas, pie bot y huesos
wormianos.

e Osteoporosis idiopatica juvenil (MIM 259750): Osteoporosis que se presenta en la preadolescencia
con fracturas; principalmente compromete columna y resuelve espontdneamente con la pubertad.
Su etiologia es desconocida.

e Osteoporosis-pseudoglioma (MIM 259770): Se caracteriza por osteoporosis y pérdida de la visidén
por alteracion de la retina que puede confundirse con un tumor o glioma. Esta relacionada a las
mutaciones del gen LRP5. Herencia AR.

¢ Hajdu -Cheney (MIM 102500): Caracterizada por baja estatura, hipoacusia, pérdida prematura de
los dientes, anomalias genitourinarias, alteracion de la conformacion del crdneo y acroostedlisis.

e Cole Carpenter (MIM 112240): Deformidades déseas, proptosis ocular, craneoestenosis y fracturas.

e Geroderma osteodisplasico (MIM 231070): Se caracteriza por baja estatura, cutis laxa,
osteoporosis, huesos wormianos, fracturas y signos dismorficos faciales.

¢ Dentinogénesis imperfecta (DI, MIM 125490): La dentinogénesis imperfecta puede ocurrir como
entidad independiente de la Ol.
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TABLA 2: CARACTERISTICAS CLINICAS SEGUN TIPO DE Ol. (Adaptado de 2°°)

Tipo de Ol Clasificacién Clasificacién Herencia | Estatura Esclera DI Pérdida DMO Movilidad y Otros
SILLENCE s/Severidad auditiva lumbar Marcha
1979 " VAN DIUK
20147

Perinatal Tipo Il Letal Severa Azul Distress
letal perinatal/ baja oscuro respiratorio
Extremada- estatura perinatal
mente
Severa

Comun Tipo IV Moderada Variable Normal +/- Variable Amplia Variable Variable dolor
variable compro- o variabi- y ausentismo
con esclera miso de grisacea lidad escolar.
normal estatura

-1.5/-2.5

Z score

DI: Dentinogénesis Imperfecta; DMO: Densidad Mineral Osea; AD: Autosémica Dominante; AR: Autosémica Recesiva

TABLA 3: CARACTERISTICAS RADIOLOGICAS SEGUN TIPO DE Ol (Adaptado de 2°°)

Tipo de Ol Fracturas Deformidad Crédneo Columna Extremidades Otras
6sea

Perinatal letal Multiples Mineralizacién Platispondilia Severa deformidad, Costillas cortas, costillas “en
pobre de huesos anchos, cuentas” con multiples
craneo incurvados,acordedn | fracturas patognomonicas

Comun variable Multiples Leve- Huesos Vértebra bicéncava Moderadas Costillas finas

con esclera Moderada wormianos +/- . deformidades »

corriente Compromiso Algunos protrusion acetabular
variable
Escoliosis
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Abordaje del diagnéstico diferencial

Existen distintas entidades con las que se debe establecer el diagndstico diferencial segun sintomas y
edad de presentacidn (VER FIGURA I: DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE OL).

En la etapa prenatal el diagndstico de Ol se sospecha por retraso de crecimiento e incurvacién de los
huesos largos en las ecografias. Sin embargo, estos signos pueden ser causados por un grupo
heterogéneo de condiciones, diferentes a la Ol, por lo que se recomienda cautela en el asesoramiento
familiar. La presencia de estos signos en la semana 20 del embarazo sugiere severidad.

El diagndstico diferencial posnatal incluye otras condiciones que producen fragilidad ésea como
alteraciones metabdlicas (raquitismo, osteopenia del prematuro) y malabsorcién intestinal. Los
estudios de laboratorio permiten descartar las causas metabdlicas de fragilidad ésea.

En la Ol es mandatorio hacer diagndstico diferencial con la injuria no accidental (INA) o maltrato,
cuya prevalencia es mayor que la de Ol. Se estima que sélo 7 cada 100 nifios que presentan fracturas
tiene una condicion médica subyacente. Puede ser dificil distinguir clinica y radiolégicamente una
forma leve de Ol de una INA en los primeros aflos de vida cuando no hay antecedentes familiares. 12
La presencia de multiples huesos wormianos puede ayudar al diagndstico de Ol. 4 g diagndstico de
Ol es clinico y no se excluye por resultados negativos de pruebas moleculares o bioguimicas.

FIGURA 1: DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE OSTEOGENESIS IMPERFECTA SEGUN EDAD Y SINTOMA DE
PRESENTACION (adaptado de ™)

Acortamiento

Fragilidad

osea

y curvatura de
los huesos

EN EL RECIEN NACIDO Y EL LACTANTE

EN EL FETO Y EL RECIEN NACIDO «Maltrato o INA

*DISPLASIAS OSEAS:

e Acondroplasia

*Osteopenia del prematuro

*Hiperparatiroidismo primario neonatal

* Acondrogénesis «Sindrome de Menkes

*Displasia Tanatofdrica B dlo cabre

*Displasia Campomélica
* TRASTORNOS METABOLICOS:

*Hiperlaxitud cutanea

o Hipofosfatasia, forma perinatal EN EL NlNO Y EL ADOLESCENTE
* Ganglioisidosis GMT, forma infantil +TRASTORNOS GASTROINTESTINALES: enfermedad
«OTROS: celiaca, enfermedad de Crohn
+Enfermedad de Caffey, forma *ENFERMEDADES ONCOLOGICAS: Leucemia aguda
prenatal +«TRASTORNOS ENDOCRINOS: Sindrome de Cushing,
Hipertiroidismo, Hiperparatiroidismo primario
EN EL LACTANTE Y EL NINO + TRASTORNOS METABOLICOS: Deficit de vit D,

Raquitismo, Homocistinuria,Cistinosis,Hipofosfatasia

*ALTERACIONES OSEAS:

Osteopetrosis,Picnodisostosis,Disosteosclerosis,
«Raquitismo Osteoporosis juvenil idiopatica, Inmovilizaciéon
cronica

*Displasia metafisaria de Jansen

*Displasia fibrosa poliostotica

* Otros: Sindrome de Ehlers Danlos VII
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ASESORAMIENTO GENETICO

El asesoramiento genético es un proceso de comunicaciéon bidireccional entre el que consulta y el
asesor con el objetivo de proveer toda la informacidn necesaria sobre el origen, herencia y riesgo de
repeticion familiar de la enfermedad, para que el consultante pueda tomar la decisiéon que mejor
contemple sus necesidades.

En el 90% de los casos, la Ol estd provocada por mutaciones en los genes COLIATy COL1A2 que
codifican para las cadenas alfa 1y alfa 2 del coldgeno tipo 1, y en estos casos la transmision familiar es
autosédmica dominante (AD); pero también se han observado formas mas infrecuentes de transmisién
autosédmica recesiva (AR) causadas por mutaciones en los genes LEPRE1, CRTAP y PPIB.

En los casos AD la Ol a menudo es heredada de alguno de los padres. Si bien la mutacidon es
idéntica, la expresion de enfermedad puede variar entre individuos de la misma familia en cantidad de
fracturas o severidad. El afectado tiene un riesgo de transmisién de la enfermedad del 50% para cada
embarazo.

Son comunes las mutaciones espontaneas “de novo” y explican los casos de Ol que son AD en nifios
nacidos de padres sanos. En estos casos se sugiere evaluaciéon clinica completa y eventualmente
radioldgica de los padres para estar seguros de que es un caso esporadico.

Existe mosaicismo gonadal en 3-5% de los casos; esto significa que la mutaciéon podria estar presente
en las células reproductivas (gametas) de alguno de los progenitores, siendo ellos asintomaticos, y
explicaria la recurrencia en otro hijo afectado. En estos casos se estima un riesgo de repeticién de 5%
para proximos hijos de la pareja.

Para los pocos casos con transmision AR el riesgo de repeticidn para la descendencia es de 25% para
cada embarazo.

Es importante que los nifios afectados de esta enfermedad reciban asesoramiento genético, y cuando
lleguen a su etapa reproductiva conozcan los riesgos en su futura descendencia y los estudios
necesarios a realizar en un embarazo. Se sugieren ecografias prenatales para el seguimiento de las
gestaciones. 516
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B. TERAPEUTICA Y CUIDADOS MULTIDISCIPLINARIOS

CONSIDERACIONES GENERALES

(ver ANEXO 1: MANEJO/MANIPULACION DEL PACIENTE CON Ol POR PROFESIONALES DE LA SALUD).

Actualmente no existe tratamiento curativo para la Ol pero si un conjunto de medidas terapéuticas
cuyo objetivo es maximizar la funcion, disminuir la discapacidad y mejorar la calidad de vida."® Los
ejes del tratamiento son: programa de actividad fisica, prevencidn e inmovilizacién oportuna de
fracturas, tratamiento del dolor y correccidon de deformaciones dseas. Recientemente se incorporaron
drogas anti-reabsortivas (pamidronato) para formas severas o con compromiso de columna.

El enfoque terapéutico y los aspectos especificos del seguimiento necesitan adaptarse al contexto de
cada nifo y su familia a fin de mejorar la funcionalidad, independencia y sociabilizacién. El
tratamiento médico requiere ser personalizado y beneficiarse con el enfoque multidisciplinario de un
equipo integrado por pediatra, ortopedista, genetista, neumondlogo, kinesidlogo, dentista y
especialista en cuidados paliativos. 'Es fundamental explicar la patologia al paciente y su familia con
claridad y precision, y entrenar a los padres en cuidados diarios y pautas de independencia. La
movilidad puede requerir uso de ortesis vy sillas de ruedas o adaptaciones en el hogar y la escuela. Los
nifos pueden tener un retraso del desarrollo motor beneficidAndose con terapias fisicas desde el 12 afio
de vida. La hidroterapia permite mejorar la postura y la movilidad de las articulaciones. La
escolaridad es normal y puede requerir de adaptaciones y de un asistente motor para el aula.

Existe poca informacién sobre causa de muerte en nifios y adultos con Ol; las mas frecuentes son falla
respiratoria y accidentes. Los cuidados generales son importantes para prevenir infecciones
respiratorias, evitar exponer a los niffos al humo del tabaco, y controlar los cuadros respiratorios. Para
minimizar el riesgo de accidentes se recomienda usar cinturdn de seguridad y silla para el traslado en
auto. La esperanza de vida no se afecta en formas leves, pero si en formas moderadas por patologia
respiratoria. Las formas extremadamente severas pueden ser fatales en los primeros meses de vida.

MANEJO TERAPEUTICO GENERAL

a. Periodo Perinatal: Ante la sospecha en etapa prenatal hay que considerar via de parto y cuidados
iniciales. En el RN con Ol es imprescindible el tratamiento del dolor, y evitar posiciones anémalas
de miembros y cabeza. Es prioritario el entrenamiento del personal de enfermeria y los padres
para el cuidado diario, el cambiado de ropa y el bafo. El examen fisico cuidadoso busca detectar
fracturas recientes, alteracidn de ejes de miembros, signos extra-esqueléticos de dolor no
controlado (taquipnea, sudoracion profusa, taquicardia) y evaluar la necesidad de analgésicos. En
lactantes mas afectados con debilidad muscular, la succién puede causar cansancio y aumentar
los requerimientos respiratorios. Aun en los casos mas severos con riesgo de vida no existe razén
para no permitir al RN estar en brazos de los padres. Es importante proveer soporte emocional,
compartir decisiones terapéuticas y medidas de soporte, y reforzar el asesoramiento genético.

b. Nifios Mayores: En las formas extremadamente severas que sobreviven al periodo neonatal, los
aspectos terapéuticos son complejos y requieren programarse adecuandose a edad y condicion
clinica. Los problemas respiratorios frecuentes en los primeros aflos son causa recurrente de
internacién. La alimentaciéon necesita fraccionarse en pequefios voliumenes, incrementando el valor
calérico segun requerimientos. Es necesario prevenir las fracturas y evitar el mecanismo de
repeticiéon desarrollando la fuerza muscular, con un programa de actividad fisica precoz y
adecuada para cada nifo.

Coordinacién de Evaluaciéon de Tecnologia Sanitaria | © 2016 www.garrahan.gov.ar




\ \ \ O \ \
y &F y & ) 524 '.y P ‘, ¥ ‘y >
&5‘ 2 ‘\ 2 ﬁ\ “x 7 o\ 7 ‘\
b g > Gnd b Gnd b Zind ¥ > Snd b Snd
- P - s = : Hospital de Pediatria
\ \ \ \ \
S 524 S 524 CASS 25 Ch 204 TNy Ay Garra'lan

CRECIMIENTO EN NINOS coN Ol

a. Estatura: El compromiso de la estatura en la Ol es muy variable y estd en estrecha relacién con la

gravedad de la enfermedad. Los pacientes mas gravemente afectados tienen tallas mas bajas,
mientras que pacientes con formas leves pueden tener estatura normal, aunque en general en los
percentilos mas bajos de la poblacion de referencia. “ De hecho, el déficit de estatura es
considerado un marcador de severidad de la enfermedad. 2V La presencia de baja estatura para
padres puede resultar util al evaluar un niflo con poca expresion clinica y sin antecedentes
familiares. Aun no se conocen las causas de la baja talla; probablemente resulte de la combinacidn
de fracturas, incurvacion de miembros y afectacion de altura y alineaciéon de cuerpos vertebrales.™

En una serie de 65 pacientes con diferentes formas de Ol seguidos en nuestro hospital, tenian estatura normal
para la poblacién el 69% de los pacientes con Ol tipo I y sélo 1 paciente con forma moderada-severa.

En otra evaluacién en nuestro servicio de nifios con Ol tipo | (37 pacientes), el promedio de estatura fue menor
a la media de referencia con diferencias significativas en todas las edades. La estatura final promedio en
pacientes adultos y padres afectados con Ol tipo I fue de 147.9 cm (-1.85 score de desvio standard, sDS) en las
10 mujeres y de 165.7 cm (-0.84sDS) en los 10 varones incluidos, significativamente diferente de la poblaciéon de
referencia. ™ Como en otros estudios, la talla de los pacientes era menor que la de sus padres no afectados. %°

b. Peso: Se ha descripto peso bajo para la edad en nifios con Ol, pero al relacionar el peso con la

Coordinacién de Evaluaciéon de Tecnologia Sanitaria | © 2016 www.garrahan.gov.ar

estatura en nifos mayores se observd con frecuencia sobrepeso. "La evaluacién antropométrica
en las 2 series de pacientes con Ol en nuestro servicio confirmé estos hallazgos.

En el seguimiento longitudinal de 37 pacientes con Ol tipo I, el peso promedio a todas las edades fue inferior a
la media de referencia; el 16% de pacientes con bajo peso/talla eran nifios pequerios. Sin embargo, el 27% de
nifios > 8 afios presenté sobrepeso-obesidad en algin momento del seguimiento. ™

En un corte transversal de 65 pacientes con diferentes formas Ol, la media de puntaje z de indice de masa
corporal (IMC) fue superior al promedio. Segun los puntos de corte internacionales, el 19% de los pacientes
tenia sobrepeso y el 11% obesidad. Se encontré correlacién positiva entre la edad y el aumento de peso.

Perimetro cefélico (PC): En pacientes con Ol puede estar por encima de la media de referencia. La
macrocefalia relativa a la estatura es mas frecuente en formas moderadas-severas de O1.%'

En la muestra citada de pacientes con Ol Tipo | encontramos aislados casos de macrocefalia real y relativa. ™

Proporciones corporales: Los pacientes con Ol pueden tener desproporcidn corporal, con
miembros cortos si predomina la deformidad de huesos largos, o tronco corto si hay compromiso
severo de columna. '

En nuestras series de pacientes el compromiso de tronco acomparié al de estatura. ™ En la serie de pacientes
con formas leves no hubo diferencia entre el déficit de estatura sentada y la longitud de miembros, pero al
evaluar las proporciones corporales en la curva estatura sentada/estatura, todos eran < al percentilo 50.

Efectos de los bifosfonatos sobre el crecimiento a largo plazo: Se ha evaluado en 2 estudios:

El 1° estudio (2003) compard el crecimiento de nifios y adolescentes con distintas formas de Ol y tratamiento
ciclico prolongado con bifosfonatos >4 afios, contra controles no tratados de similar edad y afectacion. En los
tratados la talla media mejoré en todas las formas de Ol pero significativamente sélo en las formas moderadas-
severas. Se plantea que el beneficio de los bifosfonatos sobre el crecimiento estaria relacionado con la
reduccién de fracturas de huesos largos y vertebrales y la prevencién de deformidades. 2

En el 22 estudio (2015) en 37 nifios con distintas formas de Ol tratados por >6 afios, nho hubo diferencias
significativas entre déficit de estatura por Z-score antes y después del tratamiento, si en Ol tipo IV vs. controles
no tratados. El efecto de los bifosfonatos sobre la estatura no seria por estimulacién directa de los cartilagos
de crecimiento sino por mejor masa 6sea metafisaria; pacientes con compromiso severo (tipo Ill) no muestran
beneficio sobre la estatura por tener cartilagos de crecimiento ya dafiados antes del tratamiento. %%

En ambos estudios todos los pacientes tenian bajo peso promedio e incrementaban significativamente el score
z de peso durante el tratamiento, por lo que se sugiere monitorear evolutivamente el peso durante el mismo.
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MANEJO DEL DOLOR EN LA Ol

La ASOCIACION INTERNACIONAL PARA EL ESTUDIO DEL DOLOR (INTERNATIONAL ASSOCIATION FOR THE STUDY OF
PAIN, IASP) define al dolor como una experiencia sensorial y emocional desagradable asociada a dafio
real o potencial de tejidos, o descripta en términos de dicho dafo. El dolor es unico, multidimensional
y subjetivo. 24-25-26-27-28-29-30-31 | 4 incapacidad de nifios pequefios para comunicarse verbalmente no

invalida que experimenten dolor y requieran un tratamiento adecuado para aliviarlo. 283

Ante un nifio con dolor es necesario:

Reconocer las causas posibles o probables
Interpretar los mecanismos involucrados
Evaluar la intensidad

4. Proponer un esquema terapéutico

woN

25-29

1. Causas: Entre las causas de dolor de un niflo con Ol, segun nuestra experiencia, se identifican:

e Deformidades dseas

° Pérdida del eje del miembro
° Osteopenia

e  Escoliosis severa

. Fracturas

e  Microfracturas

2. Mecanismos: El dolor que presentan los pacientes con Ol corresponde la mayoria de las veces al
mecanismo nociceptivo somatico. Es desencadenado por alteraciones tisulares, presenta un
patrén localizado y puede ser continuo o intermitente. Este tipo de dolor responde a analgésicos
primarios como los antinflamatorios no esteroides (AINE) y opioides. El mecanismo del dolor
neuropatico tiene caracteristicas lancinantes o disestésicas y su distribuciéon responde a un patrén
dermatomérico. Responde pobremente a analgésicos primarios y requiere analgésicos adyuvantes
para su alivio.252° Excepcionalmente, las fracturas pueden producir dolor neuropatico en la Ol.

3. Evaluacién: La evaluacién del dolor en poblacién pediatrica constituye un verdadero desafio y
depende de la edad del nifo, de su desarrollo cognitivo y del contexto sociocultural. Se han
desarrollado varias herramientas para evaluar y documentar el dolor en nifos segun su edad,

13 Es importante elegir una herramienta y utilizarla de forma

condicidn clinica y contexto cultura
rutinaria para mejor interpretacién de los resultados. Las herramientas de medicién del dolor

usadas en Pediatria son de 3 tipos: mediciones fisiolégicas, autoinforme y conductuales. %

Las variables fisiolégicas (frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, tensién arterial, saturacién
de oxigeno) pueden resultar Utiles en el dolor agudo y producido por eventos de corta duraciéon
como los procedimientos. No resultan de mucha utilidad en el dolor sostenido en el tiempo. No
hay reacciones fisioldgicas que reflejen directamente la percepcidn del dolor por parte del nifio. »

La modalidad conocida como autoinforme o autorreporte es de eleccién para la evaluaciéon de la
intensidad del dolor. Los niflos pequefos suelen utilizar palabras simples para expresar dolor y
pueden sefalar la parte del cuerpo que les duele. La capacidad de indicar la presencia de dolor en
forma verbal aparece entre los 2 y 4 afios de edad. Poco a poco aprenden a distinguir 3 niveles de
dolor: "poco”, "mas o menos” y "mucho”. A los 5 afios, pueden describir el dolor y definir su
intensidad. Los niflos de 7 @ 10 afios pueden explicar por qué le duele. ! Existen distintas escalas
para la evaluacién de la intensidad del dolor mediante autoinforme:
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Escala Numéricas: En una escala del O al 10, donde cero es nada de dolor y 70 es el maximo dolor
imaginable, se solicita al paciente que ponga un valor a su dolor. (ver FIGURA 2). Es sencilla y facil
de reproducir. La limitacién es la necesidad de que los niflos conozcan los nimeros %

FIGURA 2: EScALA NUMERICA

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Nada El peor
de dolor dolor

Escala Visual Andloga: Es una variante de la anterior. Sobre un segmento de 10 cm, un extremo es
“Sin Dolor” y el opuesto “Maximo Dolor”. Se le pide al niflo que marque dénde se encuentra su
dolor. La intensidad estard dada por la altura del segmento que el paciente indique. Puede ser
utilizada en sentido vertical para nifos <5 afios quienes comprenden mejor el concepto de alto y
bajo; y para >5 afios en sentido horizontal. 26 (Ver FIGURA 3)

FIGURA 3: ESCALA VISUAL ANALOGA

El peor
dolor ®
® @
Nada El peor
de dolor dolor
Nada
de dolor ®

Escala de caras revisada (FPS-R): Se trata de una escala gréfica con 6 caras que van desde una
cara sin dolor hasta una con dolor intenso. El nifio debe sefialar la cara que representa su dolor.
Utiliza una métrica sencilla y es facilmente interpretable, del 0 a/ 10. 32 (Ver FIGURA 4)

FIGURA 4:. EsCALA DE CARAS REVISADA (FPS-R)

—
~Z s
= =
-
—

o 1-2 3-4 5-6 7-8 9-10
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TABLA 4: INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS DE LAS 3 ESCALAS

(o} No hay dolor

1-3 Dolor leve

4-6 Dolor moderado

7-9 Dolor severo

10 Dolor Intolerable

Las mediciones conductuales se fundamentan en la observacion de modificaciones de la conducta del

nifio en situacion de dolor. 2° En los nifios gue no pueden hablar, los informes sobre el dolor dependen

de sus padres y/o cuidadores, quienes generalmente conocen el cambio de conducta del nifio como

respuesta al dolor, y esto puede ser incluido en la evaluacion. La observacion del comportamiento en

relaciéon al dolor es una evaluacién valida en niflos <3 afios y en pacientes con alguna limitacién en el

lenguaje o de naturaleza cognitiva. 3 Para la medicién conductual de la intensidad del dolor se puede

utilizar la Escala Adaptada del INSTITUTO GUSTAVE Roussy. 27 (ver TABLA 5)

TABLA 5. ESCALA ADAPTADA DEL INSTITUTO GUSTAVE ROUSSY

SIGNOS DIRECTOS

Posicion antalgica en reposo
Proteccion espontanea de zonas dolorosas
Actitud antalgica en el movimiento
Reaccioén a la movilizacidn pasiva
Reaccidn al examen de zonas dolorosas

EXPRESION VOLUNTARIA

Quejas somaticas
Localizaciéon de zonas dolorosas

ATONIA PSICOMOTRIZ

Falta de expresividad
Desinterés por el mundo exterior
Lentitud y escasez de movimientos

4. Tratamiento: El equipo de salud puede ayudar al

alivio del dolor no sélo con la indicacidn de

analgésicos sino también brindando informacidn adecuada y ensefiando al nino medidas sencillas

para que pueda controlarlo. 2 Existen estrategias farmacoldgicas y no farmacoldgicas para el

alivio del dolor. 28 (ver TaBLA 5)
a. Tratamiento No Farmacoldgico (ver TABLA 5)

TABLA 5: ESTRATEGIAS PARA EL ALIVIO DEL DOLOR

METODOS NO FARMACOLOGICOS

METODOS FARMACOLOGICOS

De apoyo: informacion, juego
Cognitivos: distraccion, visualizacion
Conductuales: relajacion

Fisicos: inmovilizacion

Analgésicos primarios
Antiinflamatorios no esteroideos
Opioides
Analgésicos secundarios
Antidepresivos
Anticonvulsivantes

Bifosfonatos
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b. Tratamiento Farmacolégico: En la medicacién analgésica podemos identificar 2 grupos:

i. Analgésicos primarios: incluyen el paracetamol, los antinflamatorios no esteroideos (AINE) vy los
opioides.

ii. Analgésicos secundarios o0 adyuvantes: grupo integrado por drogas que habitualmente se usan
con otros fines terapéuticos pero contribuyen al alivio del dolor. Cobran importancia en el
tratamiento del dolor que no responde a analgésicos primarios, en particular el neuropatico. Los
principales son los antidepresivos triciclicos, anticonvulsivantes y bifosfonatos. 2°2728-29-31

28-31

Recomendaciones de la OMS: El correcto uso de los medicamentos analgésicos para aliviar el

dolor de los niflos se basa en los siguientes 4 conceptos clave:

e Por reloj: Los analgésicos requieren ser administrados en forma regular y no “segun dolor”. El
objetivo es la prevencidon de la apariciéon del dolor, y no que el nifio lo tenga que experimentarlo
para recibir la dosis del analgésico; por ello es necesario que el paciente reciba la dosis a
intervalos regulares antes que el dolor reaparezca.

e Por la via adecuada: Los medicamentos necesitan ser suministrados por la via mas sencilla, mas
efectiva y menos dolorosa. Siempre que sea posible la via de eleccidén es la VO; también pueden
indicarse las vias EV o SC. La via IM no se recomienda por ser dolorosa y tener absorcidon erratica.

e Para cada nifio: Toda medicacién requiere ser dosificada segun la necesidad de cada nifo. La
analgesia es individual y personalizada para cada paciente y para los diferentes momentos en la
trayectoria de enfermedad del mismo paciente.

e Por escalera: El esquema analgésico se elige de acuerdo a la intensidad del dolor. Desde el afio
2012 la OMS ha propuesto como abordaje del tratamiento farmacolégico para el manejo del dolor
persistente en nifios una escalera de 2 peldafios, como estrategia mas efectiva que la de 3
escalones propuesta en 1986. (ver FIGURA 5) En la escalera de 3 peldafios se recomendaba la
utilizacidn de opioides débiles como la codeina para el tratamiento del dolor moderado, mientras
que actualmente se considera el uso de opioides potentes a bajas dosis para su alivio. Los riesgos
de la utilizacion de opioides potentes para el dolor moderado son aceptables cuando se los
compara a la incertidumbre asociada al uso de codeina y tramadol en nifos.

FIGURA 5: ESCALERA ANALGESICA (OMS 20712)

Opioides potentes

+/-AINE
+/- Adyuvantes

AINES
+/- Adyuvantes

i.  ANALGESICOS PRIMARIOS:

e Antinflamatorios No Esteroides (AINE) y Paracetamol: Los analgésicos de este grupo se utilizan
solos para el alivio del dolor leve o combinados con opioides para el dolor moderado o severo.
Estas drogas presentan un “efecto techo”: no se obtiene mayor analgesia al incrementar la dosis,
ni al combinar dos drogas de este mismo grupo. El aumento de dosis o la combinacién de estas
drogas entre si aumentan los EA, por lo que estd contraindicada su asociacion. 228 No hay
evidencia que avale una mayor seguridad o eficacia de un AINE sobre otro.
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El paracetamol tiene como ventaja sobre los AINE no producir gastritis ni alteraciones
plaquetarias. A dosis terapéuticas no produce dafio renal ni hepdtico, pero se recomienda

precaucion en ninos con enfermedad hepatica. Su dosis es de 710 mg/kg/dosis cada 6 hs. 2528

La dosis de ibuprofeno es de 10 mg/kg/dosis cada 6 u 8 hs.

Los EA de este grupo de drogas son irreversibles; el dafio una vez instalado no remite. Se
desaconseja su consumo cronico.

EA predecibles y dosis-dependientes: gastrointestinales: pirosis, dispepsia, gastritis, diarrea, lesion
de mucosa gastrointestinal, sangrado digestivo; hematoldgicos: inhibicidn reversible de la
agregacion plaguetaria; renales: retencidn hidrica, fallo renal, nefritis intersticial, hepaticos:
elevacién de enzimas hepaticas.

EA impredecibles y dosis-independientes: hipersensibilidad: reacciones alérgicas, rash,

broncoespasmo, cefalea, trombocitopenia. 30

Opioides: Se utiliza para el alivio del dolor moderado y severo, asociados o no con AINE. Los
opioides potentes no tienen dosis techo: la dosis correcta es la que alivia el dolor. El opioide
potente recomendado por la OMS es la morfina. Sus alternativas son metadona y fentanilo. 28-31

Los opioides débiles como codeina se han dejado de utilizar; se desaconseja su uso. (FIGURA 5) 3t

La morfina es la droga patrén de este grupo. Es segura aun para su uso en neonatos.?2%% En

insuficiencia renal es necesario disminuir la dosis para evitar EA. La dosis inicial por VO es de O.7
ma/kg/dosis cada 4 hs, y por via parenteral de 0.05 mg/kg/dosis cada 4 hs.

La metadona es un opioide sintético de vida media larga. La titulacion resulta dificultosa debido a
su prolongada vida media y la conversidon equianalgésica es compleja, por lo se reserva su
utilizacidn a profesionales con experiencia en su uso. La dosis inicial por VO es de 0.7 mg/kg/dosis
cada 6 u 8 hs. La dosis maxima de inicio es de 5 mg/kg.

Los EA de los opioides se pueden clasificar en iniciales (desaparecen durante la primera semana
de tratamiento) y permanentes: 30

EA Iniciales: nduseas y vomitos (debidos al efecto sobre la zona quimiorreceptora gatillo);
somnolencia (transitoria; anticiparla al paciente y a sus familiares para que mantengan la dosis
indicada); hipotensiéon y prurito (producidos por liberacion de histamina); retencién urinaria
(frecuente en nifos, por accién anticolinérgica).

EA Permanentes: constipacion (los opioides disminuyen la motilidad y las secreciones
gastrointestinales; como no se desarrolla tolerancia para este EA, el paciente en tratamiento con
opioides necesita recibir dieta rica en fibras y laxantes); miosis.

Mitos sobre los opioides: 2222° | a existencia de mitos sobre opioides genera su subutilizacion, por
lo que es importante desmitificar creencias erréneas. Expresiones de los pacientes y sus familias y
de los mismos miembros del equipo de salud reflejan la creencia en alguno de estos mitos:

e “Sime dan morfina significa que pronto voy morir”

e “Sjahora me dan morfina no habra nada que me alivie si el dolor empeora”
e “La morfina sélo esta indicada para un paciente agonico”

e “Nuestro hijo se va a volver adicto”

e “Causa depresion respiratoria”

e “Produce dependencia y adiccion”
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La indicacién de iniciar tratamiento con opioides se basa en la severidad del dolor y no en el
prondstico de la enfermedad del paciente.

El riesgo de adiccidn en pacientes que consumen opioides para alivio del dolor es
extremadamente bajo. Frecuentemente, a los pacientes que se encuentran pendientes del reloj
para que le administren la medicacidén este cuadro se conoce como “pseudoadiccidén” y se
observa cuando el dolor es subtratado. El cuadro desaparece cuando se ajustan las dosis e

intervalos para alcanzar el alivio adecuado. 2%

El riesgo de depresion respiratoria se soslaya con el uso de dosis iniciales adecuadas y con una

titulaciéon del opioide debidamente monitoreada.

Recomendaciones para la administraciéon de los opioides:

e La indicacién de morfina se basa en la severidad del dolor y no en el prondstico de la
enfermedad del paciente.

e La dosis correcta es aquella que alivia el dolor.

e Si el dolor no cede o reaparece antes de 4 hs incrementar la dosis del opioide en 30-50%.
Administrar al momento en que reaparece el dolor y reiniciar entonces esquema cada 4 hs.

e Para calcular la dosis de morfina parenteral dividir por 2 é 3 los mg de dosis de morfina oral.
Para pasar de morfina parenteral a morfina oral, multiplicar por 2 6 3 los mg de la dosis
parenteral.

e En lactantes <6 meses utilizar igual dosis de inicio (0.1 mg/kg/dosis) pero con intervalo de 6 hs.
e No administrar simultdneamente 2 opioides.

e EA iniciales (somnolencia, prurito, nduseas, vomitos, retencidn urinaria) desapareceran durante
la 72 semana de tratamiento; puede ser necesario aliviarlos con medicacién sintomatica.

e Prevenir la constipacién, Unico EA permanente, con laxantes y dieta rica en fibras.

e Para realizar el descenso de opioides en pacientes que los han recibido por mads de 7 dias
disminuir el 30% de la dosis cada 48 hs, sin modificar el intervalo.

ii. ANALGESICOS SECUNDARIOS:

Los bifosfonatos se utilizan para alivio del dolor éseo. Su mecanismo de accidn es la inhibicién de la
resorcion osea. La terapia no soélo resulta ser eficaz sino también segura, incluso con uso
prolongado. Es el tratamiento de eleccién en la Ol.

Otros analgésicos secundarios menos usados y con indicaciones muy especificas son los
antidepresivos como la amitriptilina, y anticonvulsivantes como el gabapentin y la carbamacepina.

Dolor Total: En el origen del dolor influyen no sdélo aspectos organicos sino también factores
emocionales, sociales, espirituales y hasta econdmicos. Si no se interviene sobre las diferentes
dimensiones del dolor se puede transformar en un sintoma “intratable”, a pesar de tener un excelente
tratamiento farmacoldgico. 2529 por ello, es importante un abordaje transdisciplinario del nifio con
dolor para contemplar cada una de sus dimensiones y poder brindar el alivio apropiado.
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TERAPIA FiSICA Y REHABILITACION

En todos los protocolos internacionales el tratamiento kinésico es uno de los pilares de la terapéutica.
El objetivo de la terapia fisica es aumentar y mantener la funcién y promover la independencia, 33
para mejorar la calidad de vida en la infancia y la adultez.

La funcidn del kinesiélogo en el equipo es programar la rehabilitacion motora-funcional a desarrollar
en corto, mediano y largo plazo. El plan kinésico tiene que ser individualizado, aplicado en forma
precoz y con supervision profesional. En general, la terapia fisica comienza en edades tempranas para
contrarrestar el retraso en las habilidades motoras debido a la debilidad muscular. ** La tarea del
kinesidlogo requiere asegurar la calidad y la adecuacién de las intervenciones terapéuticas que recibe
el nino con Ol en otros ambitos de su vida, integrandose en un trabajo interdisciplinario con los
diferentes profesionales que inciden en cada una de las etapas de la vida infantil.

Evaluacién y Tratamiento Kinésico

Consiste en una evaluacidén integral del estado motor-funcional, y en el caso de nifios de O a 2 afios,
examen psicomotor. Con las evaluaciones ulteriores, peridédicas y regulares se va ajustando con
mayor precision el tratamiento kinésico. Conocer a los cuidadores es un factor importante a
considerar, ya que permite dar pautas y entrenarlos en el cuidado y manejo del nifio.

Existen aspectos del cuadro clinico de la enfermedad que el kinesiélogo necesita conocer para
seleccionar las maniobras y técnicas apropiadas para la evaluacién y el tratamiento kinésico. Segun la
variabilidad clinica, el nifio con Ol presenta:

e Compromiso dseo con osteopenia difusa: Implica fragilidad ésea con alto riesgo de fractura.

e Compromiso de la estructura articular: Se manifiesta por hipermovilidad articular, acompariada de
laxitud ligamentaria. Puede existir limitacién articular como consecuencia de una inmovilizacién
terapéutica o debido a deformidades dseas adyacentes a la articulacion.

e Compromiso muscular: La debilidad muscular generalizada es caracteristica, a predominio de los
musculos periarticulares de cadera. La inactividad fisica aumenta la debilidad por desuso.

e Alteracién de la postura: es frecuente que los RN de tipo severo y moderado presenten torticolis
postural, achatamiento occipital por apoyo, y miembros inferiores en abduccidn, rotacién externa
y flexién maxima de cadera bilateral. En algunos casos mas graves pueden presentar deformidad
de la caja toracica, generando desbalance muscular que lleva a contracturas y dolor. 35

Algunos pacientes con Ol requieren dispositivos para la movilidad y las actividades de la vida diaria
(AVD).?’4 Por otra parte, debe tenerse en cuenta que, durante el periodo de inmovilizacién
terapéutica, se requiere continuar ejercitando todas las regiones corporales que no se encuentren
afectadas por la inmovilizacion. Asimismo, luego de fracturas éseas y/o intervenciones quirdrgicas de
alineacién de ejes, es necesario reanudar tempranamente el tratamiento kinésico vy la actividad fisica
adecuandolos a cada niflo segun su edad y la severidad de la patologia.

Segun la edad del paciente y la forma de presentacién formulamos las siguientes recomendaciones
de tratamiento kinésico, para programar el plan de actividad fisica y rehabilitaciéon. (ver TABLA 6)

Coordinacién de Evaluaciéon de Tecnologia Sanitaria | © 2016 www.garrahan.gov.ar




@.k ‘,\ ‘>\ e»\ 7 ‘\ s\ w\
o Znd b I e » Snd £ Snd ¥ ) I
O3 TN g A N ©a A
b Sad ) S > S L Sad e 7 Y ¥ > dnd
P Pa— — ' pa— — = ; Hospital de Pediatria
\ \ \ : \ \ \
D3 2 e & Do S L g Garrahan

TABLA 6: RECOMENDACIONES DE TRATAMIENTO KINESICO

PACIENTES RECIEN NACIDOS A 2 ANOS
FORMA LEVE FORMA MODERADA O SEVERA

Ensefar y entrenar a la familia para el cuidado domiciliario del bebé.
Concientizar sobre los riesgos y también las posibilidades funcionales del niflo segun la severidad.

RN a Estimular el desarrollo Estimular el desarrollo psicomotor adaptado al cuadro clinico del
6 meses psicomotor cumpliendo las bebé, evitando factores de riesgo.
pautas de maduracion. Controlar y/o corregir la postura utilizando elementos adecuados

tales como almohadillas y rollos, especialmente en las deformidades
posturales como torticolis, achatamiento occipital y alteraciones de la
cintura pélvica en caso de estar presentes.

Dar pautas para el uso de dispositivos de proteccion y confort como
una tabla acolchada para el traslado y manipulaciones del bebé, uso
de moisés y cochecito con base rigida y debidamente acolchada.

Evaluar evolucion del estado | Continuar con pautas de estimulacion psicomotora.

6 meses | Psicomotor acorde a edad. Reforzar entrenamiento para el cuidado y manipulacién del nifio en el
a 2 afos Estimular en forma activa y ambito familiar.
con la voluntad del nifio la Evaluar las correcciones logradas sobre las deformidades posturales.

bipedestacion y la marcha.

PACIENTES DE 3 A 5 ANOS

FORMA LEVE FORMA MODERADA FORMA SEVERA

Concientizar imagen y control Evaluar y controlar el uso de Indicar ortesis de proteccion para
corporal para lograr la mejor dispositivos para la traslados.

representacion motriz independiente bipedestacion y marcha en Evaluar indicacién para el uso y

y sin riesgo de lesiones. caso de estar prescritos. manejo de silla de ruedas manual o
Evaluar el trofismo muscular global. motorizada.

Facilitar cumplimiento de actividades . . . . . .
de la vida dia?ia (AVD) acorde a Indicar tipo de elementos para desplazamiento independiente del nifio

edad. en el ambito domiciliario y vecinal (triciclos, bicicleta, autos a pedal).

Estimular la practica de hidroterapia en el domicilio.

Informar a los padres sobre los beneficios de esta terapéutica para favorecer el desarrollo de diferentes
estructuras sin riesgos.

PACIENTES DE 6 A 12 ANOS
FORMA LEVE FORMA MODERADA O SEVERA

Concientizar sobre riesgos y habilidades funcionales que el nifio puede realizar en dmbitos extradomiciliarios:
escuela, vecindario y comunidad.

Supervisar las actividades extradomiciliarias que el nifo desee desarrollar.

Asesorar sobre el programa escolar de educacion Planificar con la Escuela las actividades a desarrollar en
fisica que el nifo esté autorizado a cumplir en la los distintos espacios (aula, patio de recreo, talleres).

Escuela. Entrenar para la movilidad independiente, ya sea con silla
de ruedas u otros dispositivos de ayuda-marcha, en el
ambito domiciliario, escolar o vecinal.

Aconsejar sobre actividades de recreacion y/o Estimular actividades recreativas sin riesgos, segun la
deportivas si el nifio estad interesado, prohibiendo voluntad del nifio y las posibilidades familiares.
aqguellas con riesgo de impacto o choque.

Continuar con el programa de hidroterapia en centros con supervision profesional.

PACIENTES MAYORES DE 12 ANOS

FORMA LEVE FORMA MODERADA O SEVERA

El estado motor y A partir de los 12 aflos, habiendo disminuido significativamente los riesgos de
funcional puede ser fracturas, evaluamos la capacidad funcional que cada paciente ha logrado en las
normal. etapas anteriores.

En este grupo de pacientes trabajaremos intensamente para que puedan cumplir con
autonomia e independencia las AVD acorde a su estado.

El objetivo de nuestra intervencién en cada una de las etapas es prepararlos para su préoxima etapa de adultez.

Las personas con Ol deberian evitar actividades bruscas o que ejerzan fuerzas intensas de rotacion sobre huesos
largos (giros), como deportes de lucha, que incluyan saltos, o promuevan las caidas, o deportes de contacto.
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Terapéutica Fisica Complementaria: Hidroterapia

La hidroterapia es el ejercicio realizado en inmersion en el agua. Es altamente recomendada para
pacientes con OI. ! Tiene la ventaja para el nifo de representar un ambiente ludico y agradable,
ofreciendo la posibilidad de realizar ejercicios variados en diferentes posturas y con gran facilidad. 37

Sus objetivos terapéuticos son:
e Recuperar o conservar movilidad articular

e Fortalecimiento muscular

Ejemplos de ejercicios:

A
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e Favorecer el desarrollo de la coordinacién corporal global
e Estimular la adquisicion de pautas psicomotrices
e Facilitar las experiencias sensoriomotrices

Ejemplos de ejercicios:
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e Educar o reeducar la postura, el equilibrio estatico y dindmico, la bipedestacién y la marcha en el
agua

Ejemplos de ejercicios:
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CUIDADOS ORTOPEDICOS

El tratamiento ortopédico comprende el tratamiento de las fracturas, asi como la prevencién y
correccién de las deformidades.

Inmovilizacién de fracturas

La mayoria de las fracturas en los pacientes con Ol ocurren sin desplazamiento y pueden ser tratadas
con inmovilizacién. En general, el tiempo de consolidacién de una fractura es el habitual, pero puede
ocurrir en algunos casos falta de unién o pseudoartrosis. Al igual que en el tratamiento estandar, las
inmovilizaciones deberian incluir a las dos articulaciones adyacentes al hueso fracturado.

El tratamiento de las fracturas de los nifios con Ol requiere considerar 2 aspectos fundamentales:

¢ Inmovilizaciones livianas: debido a que los huesos son fragiles y pueden fracturarse con el peso
del yeso por efecto de palanca
e Tiempo de inmovilizacidn corto: el menor periodo posible para no incrementar la osteoporosis vy

la debilidad muscular. ™

Los padres necesitan ser entrenados en reconocer las fracturas y en cdmo reaccionar frente ellas. Se
les sugiere mantener la calma y movilizar suavemente al nifno mejorando su posicidon para el traslado
al centro asistencial. En este sentido, se requiere instruir a los padres para administrar analgesia y
realizar inmovilizacién casera previa al traslado para disminuir el disconfort.

En las fracturas de himero no desplazadas suele ser suficiente el uso de un cabestrillo. En los RNy <6
meses pueden utilizarse para la inmovilizacién vendas elasticas alrededor del miembro y el tronco.
Las fracturas de codo y antebrazo sin desplazamiento se inmovilizan con yeso. En los miembros
inferiores las fracturas de fémur y tibia se tratan con inmovilizacién con yeso y pueden requerir
enclavijado endomedular cuando estén desplazadas. Si la fractura ocurre en un miembro enclavijado
previamente, serd suficiente con realizar una valva posterior de yeso como tratamiento.

Tratamiento quirdrgico
a. Enclavijado de huesos largos:

La indicacién quirurgica es variable y depende de la gravedad de la Ol, de las deformaciones y
de las perspectivas funcionales. El objetivo es corregir las deformaciones y reforzar el hueso fragil.
Las indicaciones para el tratamiento quirtlirgico son: alteraciones de los ejes en los huesos largos vy
fracturas agudas con desplazamiento. La edad sugerida es cuando el nifio logra la bipedestacién o
tiene intencién de caminar, en general entre los 2 y 3 afios de edad.

Cuando la deformacién afecta la funcionalidad el tratamiento electivo es la osteotomia, correccién
de la deformacién y enclavijado intramedular, ya que puede prevenir nuevas fracturas y facilitar la
bipedestacion y marcha. Se utilizan distintos tipos de clavos intramedulares, evitandose las placas
con tornillos (suelen asociarse con fracturas por encima y debajo debido a la mala calidad dsea). !
Existen diferentes tipos de clavos quirurgicos dependiendo del tamafio del hueso vy la perspectiva
de crecimiento: telescopados (se expanden con el crecimiento, como |los BAILEY Y FASSIER) O no
telescopados (como los KIRSCHNER ¥ RUSH). Las reoperaciones son frecuentes en cualquier tipo de
enclavijado intramedular. Después de la cirugia estd indicado colocar inmovilizacién temporaria
enyesada con valva/yeso. Luego de este periodo pueden requerir ortesis. " La rehabilitacién
deberia comenzar lo antes posible para evitar la atrofia muscular y agravamiento de la osteopenia.
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b. Coxa vara:

Se define como un angulo cérvico-diafisario < 710° Es frecuente en los niflos con Ol porque el
cuello femoral no soporta el peso y puede causar alteracion de la marcha. La coxa vara puede ser
uni o bilateral y su prevalencia varia de acuerdo al tipo de Ol, estimandose cerca del 710% en las
formas leves y alrededor del 50% en las formas graves. 39 E| tratamiento quirdrgico es de eleccidn
y se indica de acuerdo a la gravedad de la condicion.

c. Protrusién acetabular:

Es una deformidad pélvica que se define como el desplazamiento interno de la pared medial y
superior del acetabulo hacia la cavidad pelviana, acompafiada de la cabeza femoral. Es frecuente
en la Ol y puede afectar a 1/3 de los pacientes; se observa sobre todo en las formas severas. La
protrusién acetabular no suele asociarse con complicaciones clinicas pero puede causar dolor y
constipacién, para los que es apropiado ofrecer tratamiento médico inicialmente, ya que la

resolucion quirdrgica es dificil y puede tener pobres resultados. 14-40

d. Escoliosis:

Las deformidades de la columna vertebral (escoliosis, cifosis) son causa importante de morbilidad
y mortalidad en las formas severas. La incidencia y gravedad de la escoliosis se correlaciona con
la severidad de la Ol. La prevalencia de escoliosis en el tipo | es entre 710 y 30%, mientras que en
las formas severas la frecuencia es > 50%s. '

Estos datos coinciden con los de una muestra de 65 pacientes seguidos en nuestro hospital; la prevalencia
de escoliosis fue de 2/3 de los pacientes con formas moderadas-graves y sélo 1/3 con formas leves.

En las formas leves la progresién es menor y su curso es en general benigno, mientras que en las
formas graves de Ol la evolucién es progresiva. 4! La mayoria de las deformidades son toracicas y
se pueden acompanar con cifosis, pectus carinatum o excavatum. Corregir o limitar las
deformaciones de la columna vertebral puede mejorar la calidad de vida y prevenir la aparicion de

“ Se recomienda iniciar el control

enfermedades cardiopulmonares potencialmente mortales.
radiolégico anual de la columna ni bien el paciente se siente (momento en que comienza la

deformidad), y control con especialista de columna si hay cifo-escoliosis.

El tratamiento de las deformidades comienza tempranamente, cuando el nifio inicia la posicién
sentado. Se recomienda el uso de sillas con apoyo rigido e inclinacién graduable. El uso de corset
es controvertido (la caja toracica no puede transmitir las fuerzas a la columna y la presidon puede
agravar la deformacién del térax), aunque podria indicarse en Ol leves con dngulos >30°, 14

La indicacién quirdrgica es para curvaturas >45° en las formas leves y >30-35° en formas severas.
La edad recomendada para la cirugia es a partir de los 7-8 afios. La cirugia de eleccién es la
artrodesis posterior con instrumentacién de la columna con tornillos pediculares y barras, Unico
procedimiento que puede detener la progresion de la escoliosis en Ol. Es necesario considerar la
necesidad de traccién cefdlica preoperatoria, su estabilizaciéon posterior, y la mala calidad del
hueso. Debido a su complejidad es imprescindible que esta cirugia sea realizada por un
especialista pediatrico. 14
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UsO DE BIFOSFONATOS

Los bifosfonatos son analogos del pirofosfato; al unirse a la hidroxiapatita del hueso, tienen una
funcién anti-reabsortiva por accidn directa sobre los osteoclastos. Tienen una vida media muy larga y
su actividad continda varios afios después de la aplicacion. Su uso estd ampliamente difundido en
pacientes con Ol pero, a pesar de que se han reportado beneficios, no existen aun estudios que
demuestren un cambio en la historia natural de esta enfermedad. No se ha dilucidado
completamente el mecanismo de accidén de la droga ni algunos aspectos del tratamiento. Existe
suficiente evidencia sobre la eficacia de los bifosfonatos para aumentar la DMO y disminuir la tasa de
fracturas. Los resultados son menos concluyentes respecto al dolor, la mejoria en la calidad de vida,
el efecto sobre el crecimiento y la mejoria de movilidad y funcionalidad.

Una reciente revisién sistematica Cochrane localizé 14 ensayos aleatorizados o cuasi-experimentales en pacientes
con O/ (709 nifios y 110 adultos) comparando bifosfonatos VO-EV contra placebo o diferentes dosis o tipos de
bifosfonatos. El uso de bifosfonatos se asocié con aumento significativo de DMO espinal y femoral y reduccion
de incidencia de fracturas; la evaluacién de dolor y calidad de vida mostré resultados mas inconsistentes. %

Su seguridad se ha demostrado en estudios a largo plazo 43y en nifios pequefios <3 afios. 44 Los EA
mas frecuentes son dolor muscular y fiebre que mejoran con el uso de AINEs en la primera infusion,
hipocalcemia transitoria especialmente en el periodo neonatal y dificultad respiratoria; la presencia
de dificultad respiratoria grave es una limitante para su administracion.™ Los efectos del pamidronato
son claramente dependientes del crecimiento y disminuyen después de la pubertad. 45

Si bien existen estudios con otros derivados de bisfosfonatos %, la eleccién de nuestro equipo
multidisciplinario es el pamidronato (PAM), por contar con datos de seguridad y eficacia. Utilizamos
el protocolo de administracién de PAM EV ciclico. *“*® Este tratamiento actua de forma sinérgica
junto con el resto de las medidas terapéuticas, como el tratamiento ortopédico vy la rehabilitacion.

¢Quién debe recibir bifosfonatos?: El uso de bifosfonatos se reserva para formas graves de Ol, con
alta tasa de fracturas (al menos 3/afio), aplastamiento vertebral o deformaciones éseas. Es probable
que la mayoria de los nifios con formas moderadas o0 severas se beneficien con la medicacién. No
existe evidencia del beneficio del tratamiento en formas leves (excepto que tengan compromiso
importante de columna). Los bifosfonatos pueden aliviar el dolor éseo, pero la presencia de dolor por
si mismo no es una indicacién, ni lo es el hallazgo de densitometria alterada como uUnico problema. 46

La edad de inicio es temprano durante el 72 afio de vida cuando la condicién clinica lo permita.

¢COmo se realiza la infusién?: Esta terapéutica requiere ser administrada bajo seguimiento estricto y
segun los protocolos de tratamiento. 45 (ver ANEXO 2: TRATAMIENTO DE LA Ol CON PAMIDRONATO) Las
infusiones se realizan en hospital de dia con cuidados de enfermeria especializada. 47 (ver ANEXO)

Duracién del tratamiento: Aun no existe certeza sobre la duracién del tratamiento, pero podria ser
beneficiosa su suspensién luego de varios aflos. Algunas de las razones para esto son:

e Como los efectos a largo plazo de los bifosfonatos no se conocen, parece ldégico limitar la
exposicidn de ninos pequefios y tener en cuenta las indicaciones previo a iniciar el tratamiento.

e Los beneficios se vuelven menos evidentes con el paso del tiempo. “® E| incremento en los
estudios densitométricos se nivela luego de 3-4 afos de tratamiento 45 y los valores alcanzados de

densitometria lumbar en nifios tratados se mantienen estables luego de la suspensién. 49-50
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Un estudio que evalu6 DMO en huesos largos mostré que nifios en tratamiento con bifosfonatos tienen
densidad y masa osea elevada a nivel metafisario y que este efecto es dependiente del crecimiento. La
discontinuacién del tratamiento en un paciente en crecimiento podria generar riesgo de fracturas en el nuevo
hueso formado con posterioridad, por lo que seria prudente continuar el tratamiento a dosis de
mantenimiento hasta que las epifisis estén fusionadas (final del crecimiento). “*

e Se sugiere disminuir al 50% la dosis anual cuando la densitometria mejore por encima de -2 DS. 2

En estudio controlado realizado en nifios bajo tratamiento con PAM, no se encontré aumento de la tasa de
fracturas en los 2 afios posteriores a su suspension.

Efectos adversos: La mayoria leves y reversibles s algunos mas frecuentes en la 712 infusion:

e Fiebre y cuadro seudogripal con mialgias, cefalea, dolor éseo y vémitos: Tiende a desaparecer en
infusiones siguientes. Se recomienda administrar 1/2 dosis el 72 dia para lograr disminuir este EA.

e Deterioro de funcidén respiratoria: Se ha descripto en nifios pequefios con antecedentes de
enfermedad respiratoria asociacion entre la administracion de bifosfonatos y cuadro de dificultad
respiratoria, mas frecuente en la 72 infusién. Por este motivo, si el lactante tuviera historia previa de
cuadros respiratorios, se sugiere dar 1/4 de la dosis el 12 dia de infusién y 1/2 dosis los siguientes 2
dias del 1° ciclo. De ser posible, es conveniente evitar administrar PAM a pacientes que se
encuentren cursando un cuadro respiratorio agudo; si se decide realizar igualmente el tratamiento,
se sugiere disminuir la dosis como en los pacientes con antecedentes respiratorios. 52

¢ Hipocalcemia transitoria: Generalmente asintomatica, y no requiere intervencién. Es mas frecuente
en la 12 infusién del 1° ciclo y tiende a ser menos marcada y frecuente en ciclos posteriores. 44
Existe sdlo un caso grave reportado en un neonato de hipocalcemia que necesitd tratamiento. 51

e Alteracién en la consolidacidn de osteotomias: Si bien no existe evidencia de que los bifosfonatos

455183 o5 recomendable no utilizarlos después de 4-6 meses

afecten la consolidacién de fracturas
de cirugias de osteotomias por el riesgo de retraso de consolidacién. Se sugiere solicitar una

radiografia previa a la administracién de bifosfonatos para asegurar la correcta consolidacion. 50

o Efectos de la administracién EV y hospitalizacién: Algunos autores han descripto implicancias
negativas referidas por pacientes y familias originadas en la forma de administracion. S

o Afectacidn renal: Se ha descripto insuficiencia renal aguda relacionada al uso de bifosfonatos, por
lo que estdn contraindicados en pacientes con falla renal. En todos los casos la administracién
debe ser lenta con una concentracién de infusién maxima de 0.Tmg/ml. S6lo un estudio en nifios
describié un caso de aumento de los valores de urea sin afectacion de la funcién renal posterior. St

e (Osteonecrosis mandibular: No hay evidencia que los bifosfonatos la causen en nifios con Ol. 51-54-55

| 51

e QOsteopetrosis: este EA excepcional ha sido relacionado con uso de bifosfonatos, nunca en O

o Retraso en la erupcién dentaria: Descripta en algunos estudios.
Interacciones: No se conoce ninguna interaccién entre el pamidronato y otros medicamentos.

Contraindicaciones: Ademas de la presencia de cuadros respiratorios, la presencia de fiebre o
sospecha de infeccién contraindicarian la infusion de pamidronato. No hay estudios sobre los posibles
efectos teratogénicos de los bifosfonatos, por lo que estan contraindicados en mujeres embarazadas.
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CUIDADOS DENTALES

Las anomalias dentales en la Ol pueden ser de 2 tipos: dentinogénesis imperfecta y las relacionadas

con maloclusién dentaria. ™

La dentinogénesis imperfecta (DI) es una anomalia dental en que la dentina (capa del diente situada
por debajo del esmalte) es anormal. Puede presentarse como dientes con coloracidon gris-parduzca,
abrasién y pérdida precoz del esmalte, una mayor constriccién a nivel de la unién corono-radicular,
raices cortas y delgadas y una obliteracién de las cdmaras pulpares. Las anomalias de la dentina
pueden provocar fracturas masivas espontdneas de toda una cuspide o de una corona entera. La DI
es mas grave en la denticion primaria que en la permanente y en los dientes que salen primero.
Aproximadamente el 50% de los nifios con Ol tienen DI. La severidad es variable aun en la misma
familia. Es frecuente la presencia de primeros y segundos molares permanentes retenidos en los
pacientes con Ol.

Por otro lado, la Ol estd relacionada con anomalias crdneo-maxilofaciales. El crdneo puede ser
relativamente grande, el occipucio saliente y pueden verse protrusiones dseas frontales y parietales.
El rostro puede adoptar una forma mas o menos triangular desde una edad temprana. Con la edad se
puede desarrollar una hipoplasia maxilar y un relativo prognatismo mandibular; la falta de armonia
entre ellos puede dar lugar a una mala-oclusién, y esto genera problemas para masticar.

No existe un tratamiento efectivo para prevenir los problemas dentales asociados a la Ol. El objetivo
es mantener la salud de la denticién transitoria y permanente, manteniendo la funcién y una buena
oclusidn. Se requiere cuidar la salud gingival. Puede ser necesario el uso de coronas para prevenir las
rupturas dentales. Se recomiendan controles odontoldgicos desde edades tempranas por lo menos 2
veces por afio.

Frente a la necesidad de una cirugia odontolégica en niflos que se encuentren recibiendo
bifosfonatos, se debe tener en cuenta que, al igual que con otras cirugias que involucran a los
huesos, es necesario diferir la administraciéon de bifosfonatos hasta 4 a 6 meses después de la cirugia
y realizar un control radiolégico para controlar consolidacion.

De requerir extraccién se recomienda ser lo menos agresivo posible en las cirugias de cavidad oral,
dado que estos pacientes tienen alto riesgo de fracturas, y en todos los casos administrar profilaxis
antibidtica previa a la cirugia. 55

El uso de bifosfonatos en la Ol podria relacionarse con retraso en la erupcién dentaria, aungue los
estudios realizados no permiten establecer con certeza esta asociacion. 56

No existe evidencia actual de gque el uso de bifosfonatos en pacientes con Ol cause osteonecrosis

mandibular en nifos. 3754%%
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HIPOACUSIA

Debido a las anormalidades estructurales y de los huesos del oido, las personas con Ol a menudo
desarrollan pérdida de la audicién. Muchos autores describen que la hipoacusia relacionada con Ol es
infrecuente antes de la 22 o 32 década de vida y que la prevalencia aumenta con la edad; sin embargo,
ha sido descripta en algunos nifios con Ol tipo | (leve). La prevalencia de hipoacusia reportada varia
de acuerdo a la metodologia utilizada y la edad de diagndstico desde el 710 al 20%; otros autores
reportan prevalencias mayores, cercanas al 50%. 357

No se encontrd correlacidn fenotipo-genotipo, sin embargo los pacientes con Ol tipo | tienen mas
frecuentemente hipoacusia que otros tipos de Ol como la Ol tipo IV. La hipoacusia de tipo conductiva
ha sido descripta en los mas jévenes, mientras que la hipoacusia neurosensorial ha sido descripta mas
frecuentemente en personas mayores. Algunos pacientes tienen hipoacusia mixta. 57

La hipoacusia neurosensorial podria ser causada por atrofia de células ciliadas cocleares, stria
vascularis y anormalidad en los huesos cocleares y tejidos adyacentes. La hipoacusia conductiva se
ha relacionado con fracturas y alteraciones de los huesecillos y fijacion del estribo, entre otras. La
coclea y el vestibulo parecen estar indemnes.

Recomendaciones para el control de la audicién 158
e Evaluar regularmente la audicién de los pacientes con Ol, por medio de anamnesis vy clinica.
e Realizar una evaluacién audiolégica en nifios antes del ingreso escolar, y luego cada 3 arios.

e Los niflos con audicidn en el limite inferior de lo normal pueden necesitar examenes anuales.

e Proveer asesoramiento a los nifios y las familias sobre técnicas que pueden proteger su audicidn.

Manejo de la hipoacusia en Ol 57

e Consultar a un especialista en audicién para evaluar los diferentes tratamientos. Los estudios
auditivos pueden ser dificiles de interpretar ya que las causas de hipoacusia en la Ol son multiples.

e Otitis media serosa: Fluido en el oido medio que limita la movilidad timpanica y de los huesecillos.
El tratamiento incluye tratar las causas subyacentes: infecciones alergias, disfuncidn de trompa de
Eustaquio. Si esto no resuelve el cuadro, se trata igual que otras otitis serosas con colocacién de
tubos de ventilacién.

e Problemas de los huesecillos: Conduce a hipoacusia conductiva. La correccién quirldrgica
(estapedectomia) es usualmente posible, pero los resultados quirurgicos reportados suelen ser
peores que en los pacientes sin Ol.

e Hipoacusia neurosensorial: Tratamiento similar a pacientes sin Ol; los equipamientos (audifonos)
sirven para todos los tipos de hipoacusia, amplifican el sonido; pero en general los pacientes con
hipoacusia neurosensorial tiene mas dificultades con el tono y la discriminacién fonoldgica.

e |mplante coclear: Cuando el deterioro auditivo es tan importante que los audifonos no son utiles,
los implantes cocleares pueden ser de utilidad. Son colocados en el oido interno y estimulan
eléctricamente al nervio auditivo. En los pacientes con Ol existen mayores dificultades por
hipervascularidad y por osteoporosis.
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CUIDADOS RESPIRATORIOS

Existen 2 razones principales por la que los pacientes con Ol pueden tener problemas pulmonares:
anormalidades en la caja toracica y coldgeno anormal en las estructuras pulmonares 59

Las infecciones respiratorias son mas frecuentes y pueden ser mas graves en los pacientes con Ol
severa. ™ Sj bien existe poca informacién sobre las causas de muerte en nifios y adultos con Ol, una
de las mas frecuentes es la falla respiratoria. Son importantes los cuidados medioambientales
generales para prevenir las infecciones respiratorias, evitar exponer a los niflos al humo del tabaco
y limitar el contacto con personas con cuadros respiratorios, asi como la prevencién de infeccidn
respiratoria con vacunacién antigripal y antineumocdccica.

Cuando el compromiso respiratorio esté presente se requiere control neumonolégico periddico que
incluya la evaluacién funcional con espirometria, evaluacién de la saturometria y los estudios de
suefio con oximetria por la asociacion de la Ol severa con trastornos del suefio. En estos pacientes,
dada la asociacién con insuficiencia respiratoria restrictiva, la realizacion de ejercicios respiratorios

gue aumenten la capacidad pulmonar puede resultar atil. 59

CUIDADO CARDIOVASCULAR

Como en otros desdrdenes del coldgeno en la Ol puede existir compromiso cardiovascular. Este se
manifiesta en general entre la 22 y 42 década de la vida. 69 |a frecuencia de presentacion no esta bien
establecida aun, ya que este aspecto ha sido poco estudiado en nifios con Ol. 8 No se ha asociado a
la Ol con cardiopatias congénitas, pero si con mayor riesgo de prolapso de valvulas aorticas y mitral !
y dilatacién de la raiz aortica. &'

Se sugiere realizar evaluacién cardiolégica prequirdrgica en pacientes con Ol y evaluar la necesidad
de ampliar evaluacion con ecocardiograma en la 22 década de /a vida.

CUIDADO NEUROLOGICO

Los pacientes con Ol pueden presentar distintas alteraciones en la forma del craneo, pero esto en
general no se relaciona con sintomas de relevancia. La necesidad de estudio esta limitada a la
presencia de sintomas (cefaleas, hipotonia, ataxia, hiperreflexia, nistagmus, entre otros sintomas
neurolégicos). 60 | 5 anomalia mas frecuente es la platisbasia (aplanamiento de la base del crdneo),
presente desde el nacimiento, asintomatica y sin importancia clinica. Otras alteraciones son: la
invaginacion basilar o impresién basilar, y la hidrocefalia. La impresién basilar es un diagndstico
radioldgico caracterizado por invaginacion o subluxacidn vertical de la odontoides y la unidn craneo-
vertebral; produce un cuello corto y un posicionamiento andémalo de la cabeza 5, y es mas frecuente
en formas severas de Ol. La presencia de sintomas es extremadamente infrecuente en la nifiez y rara
vez requiere resolucidn quirdrgica, pero tener en cuenta que la invaginacién basilar es un
complicacién rara pero potencialmente fatal en esta poblacién. La hidrocefalia ha sido descripta en
algunos pacientes con formas severas de Ol. Es necesario diferenciar la macrocefalia que puede
acompanar la condicién de una verdadera hidrocefalia. 1

Se recomienda incluir el examen neuroldégico en la evaluacidén de los nifios con formas severas, en
busca de sintomas como cefalea, nduseas, o nistagmus, entre otros . Ante un examen anormal realizar
radiografia de craneo perfil y consultar con un neurocirujano.1
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CUIDADO NUTRICIONAL

La Ol es una alteracion genética del coldgeno y no un déficit de calcio o de algun otro nutriente, por
lo que no hay alimentos o suplementos que puedan curar esta condiciéon. Igualmente, es importante
promover el desarrollo éseo y el cuidado de la salud a través de una dieta balanceada, y evitar el
aumento excesivo de peso. Encontrar el balance entre la ingesta caldrica y el gasto producido por la
actividad fisica puede ser dificil en los pacientes con Ol, debido a algunos factores como el tamafio
corporal pequefio, la movilidad limitada, el pobre apetito vy la dentinogenesis imperfecta.

Problemas Nutricionales

1. Retraso de crecimiento en peso: Ocasionalmente algunos nifios pequefos pueden tener
problemas para aumentar de peso los primeros meses de vida. Se requiere evaluar si estos
pacientes tienen dolor, dificultad respiratoria, reflujo gastroesofdgico o trastornos deglutorios, o
dificultades en la masticacion. Puede ser necesario en algunos pacientes realizar estudios de la
deglucioén. 62 | 5 leche materna es un buen alimento para los nifios con Ol; los nifios con formas
severas pueden tener succién débil y requerir lactadas breves y frecuentes. !

2. Constipacién: Es frecuente y mas prevalente en formas severas. Se asocia con hipotonia, dieta
selectiva, medicacidon con opioides y protrusién acetabular de cabeza femoral. Se recomienda
dieta rica en fibras, ingesta abundante de agua y liquidos, la realizacidon de actividad fisica, y
eventualmente tratamiento con laxantes.

3. Obesidad: El peso extra puede agregar un stress adicional para el aparato esquelético, limitar la
movilidad y aumentar el riesgo cardiovascular. Para evitar la obesidad se recomienda: adecuar la
ingesta a las necesidades, ingerir alimentos con bajas calorias, limitar la ingesta de sal y realizar
actividad fisica en forma regular y segura.

4. Aporte de Calcio y vitamina D: Se recomienda una ingesta adecuada de calcio y vitamina D, de
acuerdo a edad: los requerimiento diarios de calcio son de 500 mg en nifios de 7 a 3 afios, 800 mg
entre 4 y 8 afios, y entre 1200-1500 mg/dia en la adolescencia. 8 Tener en cuenta que las
personas con Ol pueden requerir un menor aporte por su tamafo mas pequefo. También
considerar la historia personal o familiar de hipercalciuria y nefrocalcinosis. La anamnesis
alimentaria que tenga en cuenta el aporte de calcio diario y el analisis de la excrecidn urinaria de
calcio permitird decidir la necesidad real de cada paciente de recibir suplementacion extra de
calcio. 2 Los alimentos lacteos son la principal fuente de calcio, pero también existen otros
alimentos como el brdécoli, las legumbres y cereales fortificados. " En general el lactante no
requiere suplementacién extra de calcio. En el caso de la vitamina D, puede ser requerirse dosaje
periédico para conocer la necesidad de suplementacion. En los pacientes bajo tratamiento con
pamidronato, se recomienda mantener los aportes adecuados de calcio previo y durante el
tratamiento, siempre que sea posible solo con la dieta, y de no ser posible realizar suplementacion
extra. Es dificil alcanzar la ingesta recomendada de vitamina D para estos nifios de 800 Ul por dia
solo con dieta, por lo que es util considerar administrar 400 Ul/diarias durante los meses de

14

otofo-invierno. Recordar que un exceso en el aporte de estos nutrientes puede favorecer la

hipercalciuria y el depdsito de calcio a nivel renal. !
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CUIDADOS GINECOLOGICOS

La bibliografia disponible sobre salud gineco-obstétrica de esta poblaciéon es escasa. Las adolescentes
con Ol requieren una evaluacién ginecolégica y como cualquier adolescente asesoramiento sobre
autocuidado e higiene, prevencion de embarazo no planificado e infecciones de transmisidn sexual. Se
sugiere consulta ginecoldgica en adolescentes con intervalo de 6 meses o acorde a necesidades.

a. Menarca, ciclos menstruales y fertilidad: Existe escasa informacidén en la literatura sobre trastornos
del ciclo menstrual y edad de la menarca. Es pertinente recordar que es necesaria una masa grasa
minima de 22% para la menarca y de 77% para el mantenimiento de menstruaciones; las pacientes
gue no alcancen estos valores podrian presentar retraso puberal, amenorrea primaria o solamente
alteracidn en los ciclos. Es importante en estos casos ser conservador con su manejo y tranquilizar
a la paciente y la familia y remarcar que la fertilidad se encuentra conservada.

b. Anticoncepcién: No existen a la fecha contraindicaciones para el uso de anticoncepcién hormonal
en estas pacientes. Este grupo no se encuentra considerado en los “Criterios médicos de
elegibilidad de métodos anticonceptivos” de la OMS. En pacientes SIN riesgo agregado de
trombosis (por ejemplo por inmovilidad) o SIN contraindicaciones a estrégenos, se pueden utilizar
métodos anticonceptivos combinados con estrégenos y progestdgenos. Existen multiples vias de
administracién (oral, inyectable, trasdérmica y trasvaginal) y diferentes dosis. En adolescentes se
recomienda el uso de dosis de estrégenos equivalentes a 0.03 mg de etinilestradiol. Para aquellas
CON contraindicaciones para recibir estrégenos, se dispone de anticonceptivos orales sélo con
progestagenos, inyectables trimestrales (acetato de medroxiprogesterona de 750 mg), el implante
subdérmico (etonorgestrel) y el sistema intrauterino liberador de levonorgestrel (SIU). El CoLEGIO
AMERICANO DE OBSTETRAS Y GINECGLOGOS ®° recomienda como uso de primera linea en adolescentes la
anticoncepcién reversible de larga duracién (“"Long-Acting Reversible Contraception”, LARCS): los

implantes subdérmicos de 3 afios de duracién, el inyectable trimestral y los dispositivos
intrauterinos (DIU) cuya duracién varia entre 3 a 5 afios. Como la fisiopatogenia de la Ol consiste
en la alteracion de la sintesis del coldgeno, y se han descripto fibras coldgenas defectuosas en la
microscopia uterina de una paciente con rotura uterina, se podria inferir mayor riesgo ante la
colocacién de un DIU y se aconseja realizarla con precaucion. % En casos de contraindicacién de
embarazo, se sugiere ofrecer la alternativa de un método irreversible como la ligadura tubaria.

c. Asesoramiento: Existe evidencia contradictoria respecto de la mayor incidencia de abortos
espontdneos y complicaciones materno fetales. Es fundamental el asesoramiento del riesgo de
recurrencia en la descendencia por parte del genetista.

d. Embarazo: Las sugerencias disponibles se basan en reportes de casos y series de casos con pocos
pacientes. El andlisis de la escasa literatura muestra un predomino de Ol tipo |, probablemente
debido a su mejor prondstico. 84 En el control obstétrico realizar siempre una ecografia prenatal
detallada. ®” Es posible realizar diagndstico prenatal de Ol; en este caso consultar al genetista. 68

e. Embarazo y uso de bifosfonatos: Existe poca evidencia sobre los posibles efectos de su uso previo
o durante el embarazo, por lo que se requiere cautela en mujeres en edad reproductiva. Los
niveles sanguineos de bifosfonatos desaparecen rapidamente, pero 20-80% se deposita en el
hueso, y la exposicion embriofetal podria causar efectos en el modelamiento éseo fetal.®® Algunos
reportes de casos describen que el uso de pamidronato previa a la gestacién no causé mas EA que
hipocalcemia cuya asociacién directa no fue confirmada. Se recomienda su discontinuacién previa
o durante la busqueda de embarazo, y realizar un test de embarazo antes de su infusidn. 70
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f. Complicaciones maternas y fetales: Se recomienda evaluacién temprana rutinaria de la funcién
respiratoria. Se ha descripto interrupcidn temprana de embarazo (76 snas.) por falla respiratoria.

Un trabajo que evalud 150 pacientes de baja estatura extrema (principalmente acondroplasia y solo 6 ptes.
con Ol) evidencid > incidencia de parto pretérmino entre 35-36 semanas por distrés respiratorio materno.

Las pacientes con cifoescoliosis severa a menudo sufren complicaciones cardiorrespiratorias
incluso en ausencia de embarazo, por lo que la sobrecarga hemodindmica que implica la gestacion
podria complicarlas en forma muy precoz; y requieren asesoramiento sobre el altisimo riesgo de
embarazo incluso riesgo de vida. Otras complicaciones descriptas "1 son: sintomas de compresion
nerviosa compatible con radiculopatia, dolor pelviano y dorso-lumbar por fracturas vertebrales,
desproporciéon céfalo-pelviana, fracturas pelvianas, hipertermia maligna y taquicardia sinusal en
respuesta a la anestesia general, y riesgo incrementado de osteoporosis por lactancia.

Un estudio en 117 embarazadas con Ol revelé que 1/4 presenté dolor de espalda severo que provocd
disrupcion de las actividades de la vida diaria con requerimiento de reposo, y dificultad en la deambulacion.

El embarazo es un estado protrombogénico per se. En pacientes con Ol con inmovilizacién
prologada y/o movilidad restringida existe un riesgo agregado. Se sugiere evaluacién por
Hematologia ya que se describen disfunciéon plaquetaria y tiempo de sangrado prolongado.68

g. Via de finalizacién del parto: La meta en el manejo de la paciente con Ol en el periodo perinatal es
proveer un parto atraumatico para la madre y para el feto. El modo de finalizacién continua siendo
controversial y necesita determinarse individualmente. En las pacientes con severa baja talla o
antecedentes de fractura pelviana, la via de finalizacién habitualmente es por cesérea, debido a
alteraciones en la conformacidon de la pelvis que conllevan a desproporcién céfalo-pelviana, y para
disminuir las complicaciones respiratorias. Se recomienda evitar la induccién al trabajo de parto
por la imposibilidad de predecir la evolucion las contracciones uterinas inducidas en contexto de
fibras coldgenas distorsionadas. 64 Ademas, se han reportado casos de rotura uterina intraparto
con el consiguiente riesgo de vida materna y fetal. Recordar que en un parto vaginal siempre
existe la posibilidad de requerir utilizacién de férceps que en estas pacientes implica un mayor
riesgo de fracturas, por lo que resulta mas segura la finalizacién por via abdominal. Se recomienda
la realizacion monitoreo fetal permanente durante el parto. 72 A pesar de lo expuesto, se han
descripto partos exitosos una vez considerada conformacidn pelviana y la pelvimetria externa.
Independientemente de la via de finalizacidon, se recomienda en todos los casos una evaluacién
anestésica previa para valorar la factibilidad de anestesia regional, dado que la anestesia raquidea
o peridural puede presentar dificultades por deformidades espinales. Por otro lado, tener en
cuenta que la anestesia general en estas pacientes puede implicar complicaciones (ver CUIDADOS
PERIOPERATORIOS). Dada la asociacién entre Ol severa y valvulopatia, se recomienda una valoracién
cardioldgica previa y durante la gestacion.Si existiera sospecha de Ol en el feto, la cesarea no ha
probado reducir el riesgo de fracturas fetales en las formas no letales de OI. ¢

Un estudio de 167 embarazos en pacientes con Ol mostré alta incidencia (563%) de malposicién fetal

(principalmente presentacién podalica). Esto es causa de cesdrea méds que el diagndstico fetal de Ol (15%).”

h. Riesgo de vida materno: Considerar que en situaciones de embarazo con alto riesgo de vida
materna se puede recurrir a la interrupcién terapéutica del embarazo, contemplada en el Cépico
PENAL ARGENTINO. Por ultimo, el embarazo de la mujer afectada por Ol se considera de alto riesgo
por lo que requiere un manejo multidisciplinario por equipo entrenado en centro de referencia
para optimizar los resultados materno-fetales. 74
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OTROS CUIDADOS EN EL PACIENTE CON Ol

a. Manipulacién de pacientes con Ol: Dada sus caracteristicas clinicas, principalmente la fragilidad

dsea, existen recomendaciones a tener en cuenta por todo el equipo de salud. (ver ANexo I:
RECOMENDACIONES PARA EL. MANEJO DE PACIENTES CON Ol POR EL EQUIPO DE SALUD)

Accidentes: Para intentar evitarlos es util proveer un ambiente amplio libre de objetos para marcha
y desplazamiento. Evitar alfombras. Uso adecuado de cinturén de seguridad y sillas para auto.

Hipercalciuria: En pacientes con Ol se requiere evaluar la presencia de hipercalciuria (excrecion
urinaria de calcio aumentada). Los limites maximos de calciuria diaria normal son 250 mg para
mujeres y 300 mg para hombres; 4 mg/kg/dia para nifios de 2-3 afios y adultos. La calciuria
también puede ser estimada en una orina aislada mediante la relacién calcio/creatinina (ca/Cr) en
mg/mg o mmol/mmol. Los limites normales, segin edad, son: 0-6 meses < 0.8; 7-12 meses <0.6;
12-24 meses <0.5; >2 afios: una relacién 0.2 mg/mg sugiere hipercalciuria. 7 E| metabolismo
calcio-fésforo y de vitamina D es normal en pacientes con Ol; la Unica alteracidon que pueden tener
es la hipercalciuria. 4 sy origen es desconocido, aunque se postulan varias hipodtesis causales. Es
mas comun en los pacientes con formas moderadas o severas de Ol. Sélo el 20% de los pacientes
con hipercalciuria padece litiasis renal; esto puede estar favorecido por la suplementacién con
altas dosis de calcio. "™° Por lo tanto se recomienda que la suplementacién con calcio sea
realizada con cautela y que previamente se evalle la presencia de hipercalciuria. 76

En 2 estudios se evalud la hipercalciuria en Ol. El déficit de estatura (> severidad) correlacioné con los niveles

de pérdida renal de Ca; funcién renal normal; sin nefrocalcinosis; tamafio renal acorde al tamarfio corporal. 7677

Recomendamos consulta con nefrélogo infantil en pacientes con hipercalciuria. Como tratamiento:
beber abundantes liquidos para reducir la saturacién urinaria de promotores de la cristalizacion;
indicar dieta hiposédica y controlada en proteinas segun RDA (el sodio y exceso de proteinas
favorecen la calciuria. El especialista decidira la indicaciéon de citrato potasico o hidroclorotiazida.

CUIDADOS PERIOPERATORIOS

a. Evaluacién preoperatoria de la funcién cardiopulmonar: La deformacién del térax y la escoliosis se

asocian a insuficiencia respiratoria. Se recomienda espirometria preoperatoria y evaluar
requerimiento de ventilacién postquirdrgicao (en pacientes con severo compromiso cardio-
respiratorio). Un pequefio grupo de pacientes presenta dilataciéon de raiz aortica y prolapso de

valvula mitral, por lo que se requiere una evaluacién cardiolégica adecuada previa a la cirugia. 160

Cuidados durante la cirugia: La anestesia en nifios con Ol leve se aborda practicamente igual que
en nifios sin Ol. La Ol moderada-severa se considera grupo de riesgo para la anestesia. **° Se
requiere sumo cuidado en el manejo de posicién y via aérea, y la manipulacién corporal (por el
riesgo de fracturas frente a minimos traumatismos), y evitar el uso de torniquetes. Aungue la Ol no
esté directamente relacionada con intubacién dificultosa, pueden complicar la intubacion la
macrocefalia, un rostro triangular, una boca pequefia y un cuello corto. En la intubacién se sugiere
cuidadosa movilizacién de cabeza y cuello evitando maniobras que puedan causar fracturas
dentales, de mandibula y cuello. 45 La impresion basilar es poco frecuente en Ol pediatrica; pero si
hay sintomas se requiere estudiar preanestesia para evitar conductas que puedan causar lesidon
neuroldgica. La fragilidad capilar predispone a formacién de hematomas; se ha descripto sangrado
intraoperatorio importante en algunos pacientes, aunque no se detecto alteracion de hemostasia."

c. Reanimacion cardiovascular: No existe contraindicacién para la reanimacién cardiovascular.
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EscueLA Y Ol

a. Inclusiéon en la Escuela: La escuela es el lugar donde el nifio con Ol puede hacer muchas cosas y
mostrar al resto de lo que es capaz. La escuela da oportunidades de inclusién y participacion
social. ™ La etapa del inicio de la escolarizacién puede generar miedos e incertidumbre en la
familia, por lo que puede que haya familias que requieran especial apoyo y asesoramiento en esta
etapa. Conviene dotar al nifo de informacién sobre su condicidn y de herramientas para
responder frente a comentarios y/o miradas curiosas.

Los nifilos con Ol deben concurrir a escuela comin. Como esta condicidn no se asocia con
alteracion intelectual’, el nifio con Ol podra desarrollarse adecuadamente con un entorno
adecuado. Es importante que docentes y directivos escolares cuenten con esta informacion.

Estos datos son coincidentes con una revision realizada en nuestro servicio en donde encontramos un alto

nivel educativo alcanzado en adolescentes-adultos jévenes con Ol. 7

El medio ambiente escolar puede requerir adaptaciones edilicias para la plena inclusién del nifio.
La movilidad puede ser muy variable: hay niflos que son dependientes del uso de silla de ruedas y
requieren asistencia para traslados y transferencias; otros que, a pesar de usar silla de ruedas o
andadores, son independientes para estas funciones. Hay nifios que pueden requerir en algun
periodo de tiempo acompafnante de aula para tener una movilidad segura en el establecimiento.

Los pacientes con Ol en general no requieren adaptaciones curriculares, pero si adaptacién del
programa de educacién fisica. ™ Pueden participar en deportes y actividades fisicas adaptadas
adecuadas para su edad, pero no se recomienda su participacion en deportes de contacto con
riesgo de choque o rebote. En este sentido puede ser beneficioso que el equipo tratante sugiera a
los docentes cudles actividades son seguras y beneficiosas para cada paciente.

b. Ausentismo: La rutina de la escuela necesita ser respetada en la mayor medida posible. Las
ausencias prolongadas pueden generar falta de motivacion, sentimientos de incompetencia y
pérdida del sentido de pertenencia. En casos de hospitalizacién programada |o Ideal es incluir un
programa escolar que el niAo pueda seguir durante la hospitalizacion. “ Cuando se planee
ausentismo programado > 7 mes con el paciente en su domicilio, tramitar la maestra domiciliaria.

ADOLESCENCIA Y Ol

La adolescencia es un proceso que ocurre dindmicamente en la vida del ser humano, de gran
transcendencia en el ciclo vital. Coincide con la transicidon entre niflez y adultez. Es un periodo corto
pero muy rico en experiencias y situaciones que tendran una importante proyeccién en el futuro. Es
una etapa de cambios, y como tal combina cambios en la situacién bioldgica, psicoldgica y social.

El ser portador de una enfermedad crénica o permanente, con limitaciones y discapacidades que le
son propias, nos coloca en un escenario muy especial y al que deberemos dedicarnos y ocuparnos.
Muchos de estos pacientes requieren un abordaje interdisciplinario cuyo eje no sea su enfermedad
sino la etapa de la vida que atraviesan. La adolescencia adquiere un protagonismo en los distintos
ambitos de desarrollo, social, cultural, laboral, politico y sobre todo de la salud.

Los adolescentes con enfermedades crdénicas nos presentan un desafio: los médicos tratantes
tenemos que, al mismo tiempo, participar en el diagndstico y tratamiento de la enfermedad,
promover una mejor calidad de vida y actuar en la prevencidn de otros problemas propios de la edad.
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Es frecuente que en esta etapa aparezcan sentimientos de miedo, impotencia, ira y confusién, asi
como dificultades en la adherencia al tratamiento y conductas inmovilizadoras. Es importante prestar
especial atencién al desarrollo de la vida cotidiana como individuo, especialmente a nivel de
socializacion e imagen fisica. Esto juega un papel muy importante en la construccion de la
personalidad, pues en la medida que la enfermedad interfiera u obstaculice el desarrollo normal del
individuo, serd percibida con mayor magnitud, implicaciones y alcances, mermando la percepcién de
control y autoeficacia. Vivir con una enfermedad de por vida plantea nuevos retos a la persona que la
padece. Es fundamental generar acciones que tiendan a estimular la autonomia, la autopercepcion de
su enfermedad y la responsabilidad de sus acciones. Como a todo adulto joven es necesario
animarlos con sus suefios y esperanzas. La escuela los ayudard a descubrir el mundo real y a sus
pares. La familia y el equipo terapéutico pueden ayudarlo en este proceso. 70 empoderamiento vy el
reafirmar aspectos positivos de su personalidad son herramientas indispensables en el seguimiento.
De igual manera, no prejuzgar, no autocensurarnos ni limitar nuestras acciones por creerlas
inoportunas en relacidn a las discapacidades, serdn nuestros desafios a la hora de acompafarlos. Los
adolescentes con enfermedades croénicas y discapacitantes deberan resolver los desafios propios de
la etapa que atraviesan, asumir su enfermedad con sus consecuencias y enfrentar la incertidumbre de
un futuro al que con frecuencia no logran vislumbrar con claridad. Afortunadamente muchas veces, la
resiliencia, la necesidad de trascender y vivir lo que a simple vista pareciera imposible, se impone, y
es asi que estos jovenes transitan situaciones y vivencias que en un principio parecian negarseles.

Transicién a la medicina del adulto en pacientes con Ol

Como en todo paciente con una condicién crénica de salud, el momento de la transferencia a la
medicina del adulto necesita estar precedido por un proceso de transicién, conceptualizado como un
proceso dindmico, complejo y planificado, que incluya a la transferencia propiamente dicha.® La
transiciéon de los pacientes pediatricos a un sistema de salud de adultos tiene como objetivo asegurar
la continuidad de la atencién médica. El momento del traspaso definitivo del paciente debe ser la
culminacion de un programa planificado. Los adolescentes necesitan adquirir habilidades que resulten
en individuos responsables y capacitados para el manejo de su salud. Para poder asumir una mayor
responsabilidad respecto a uno mismo, la persona debe aprender a tomar decisiones fundamentadas.
Para esto deben asumir la responsabilidad de informarse y comprender el tratamiento propuesto. Se
trata de una cuestidn importante que debe iniciarse desde una edad temprana. gl equipo de salud
necesita estar preparado para su acompafnamiento, favorecer la independencia, el auto-cuidado y la
participacion en los tratamientos. Teniendo en cuenta lo compleja que puede resultar esta etapa,
hacemos referencia a algunas consideraciones sobre aspectos relevantes en la poblacidon de
adolescentes con Ol que pueden ayudar al equipo terapéutico en el proceso de transicién:

a. Cuidado de la Salud e informacién: Es Util desde edades tempranas compartir la informacion sobre
su condicién con los pacientes y hacerlos participes de los tratamientos y cuidados necesarios,
permitiéndoles tener responsabilidad en el cuidado de su salud en forma progresiva. A su vez, se
necesita estimular la comunicacién con el equipo médico, incentivdndolo a expresar sus
necesidades. " Ambas cuestiones, comunicacién y toma de decisiones, son temas relevantes a
trabajar en el proceso de transicién.

En un grupo de adolescentes y adultos jévenes con Ol evaluados en nuestro hospital a través de una
encuesta, un 94% nos refirid que se sentian capacitados para manejar su condicién, pero el 61% solo hablaba
a veces de sus necesidades con sus médicos, y sélo el 43% tomaba siempre sus decisiones terapéuticas. 78
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Como todos los adolescentes, los pacientes con Ol requieren tener informacién sobre sexualidad,
anticoncepcidn, planificacion familiar y forma de trasmisién de la enfermedad. También requieren
informacidén acerca de los beneficios de la vida saludable, como no fumar, no abusar del alcohol, y
el mantener un peso saludable, todos habitos igual de importantes para sus pares no afectados. 14

b. Independencia, funcionalidad y participacién social: La sobreproteccién disminuye las
posibilidades de autonomia e independencia de los pacientes. “ La prevencién de la
sobreproteccidn requiere trabajarse con las familias y no ser favorecida por los equipos
terapéuticos que a veces pueden reforzar esta conducta. Los niveles de independencia reflejados
en la movilidad, el autocuidado vy las actividades de la vida diaria encontrados en una muestra de
adolescentes y adultos jévenes de nuestro hospital fueron altos. 7 Las dificultades encontradas
fueron coincidentes con las encontradas en los pacientes con Ol tipo lll en otras publicaciones 8 Y
estuvieron principalmente relacionadas con traslados y transferencias dentro del hogar. Este
aspecto necesita tenerse en cuenta porque la capacidad de desplazarse es uno de los factores que

“ En algunos casos son necesarias solo pequefas

limita la integracién en la vida adulta.
modificaciones en el mobiliario. Se sugiere considerar con atencidén e intentar poner en accion

mecanismos que favorezcan la participacion social, recreativa y deportiva.

Con respecto a la participacion, en el grupo de adolescentes y adultos jévenes evaluados en nuestro hospital
se observé que en diferente medida, el 78% participaba en actividades sociales y recreativas, y 22% refirié
que nunca participaba en actividades sociales. No encontramos correlaciéon entre el déficit de estatura y la
frecuencia de dicha participacién. ® Los datos publicados por otros autores son similares a los nuestros, sin
diferencias de participacién social ni recreativa entre los distintos tipos de Ol. &

En comparacién con las actividades sociales y recreativas, la participacién deportiva fue menor, coincidente
con la mencionada publicacién, que encontré menor participacién deportiva en las formas severas. 8

Una revisién de adultos con displasias esqueléticas ha descripto distintos grados de aislamiento social. 78

c. Expectativas: Es importante orientar y apoyar al paciente a tener expectativas realistas que le
permitan realizar al maximo su potencial durante toda su trayectoria hacia la edad adulta.”
Considerar la orientacién vocacional y el estimulo del desarrollo académico e intelectual.

En nuestra muestra de adolescentes y adultos jévenes con Ol 78 el promedio de afios de estudios fue de 12.2
afios y el 78% se encontraba estudiando al momento de la evaluacién. No hubo relacién entre cantidad de
afos de estudio completados y la gravedad de la condicién, concordando con los altos niveles de logros
educativos en otras poblaciones con Ol reportadas. ¥ Cuando en nuestra investigacion los participantes
fueron invitados a compartir algun plan para el futuro, dentro de los planes futuros mds frecuentes se
encontraron el deseo de iniciar o finalizar una carrera universitaria, trabajar y tener una familia.

d. Preparacién para la transferencia: En etapas intermedias-avanzadas de la transicién se necesita
estimular el contacto con alguna institucion que atienda adultos. Dado que el conocimiento de la
condicion por parte del equipo que reciba a este paciente es un eslabdn importante en este
proceso, y que esto condicionard el seguimiento y probablemente el vinculo que se establezca con
el paciente, conviene brindar informacién al equipo entregando un resumen de historia clinica
completo que incluya sus antecedentes clinicos y quirdrgicos y las recomendaciones de
seguimiento y tratamiento futuros. Conviene ofrecer una via de contacto y mantener la
superposicidn de la atencién entre los 2 equipos segun se considere en cada caso.
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CALDAD DE VIDAY Ol

Para evaluar el impacto de la enfermedad y el tratamiento en la vida de los pacientes, los indicadores
clasicos de salud (tasa de mortalidad, nimero de internaciones) resultan insuficientes. 82 Existen
indicadores que permiten una evaluacion mas integral de la salud, como las escalas de estado
funcional y bienestar y las que miden Calidad de Vida Relacionada a la Salud (CVRS). La CVRS es una
construccion multidimensional que intenta medir el impacto de la enfermedad en la calidad de vida
tomando en consideracién la perspectiva del paciente. Este concepto se incorpord en la discusion
médica como medida de bienestar de los pacientes hace relativamente poco tiempo. Los que
atendemos pacientes con enfermedades poco frecuentes referimos los objetivos del seguimiento en
términos de mejora del bienestar del paciente; pero éste puede tener diferente significado desde la
mirada de los pacientes, sus padres y el equipo tratante 84 por lo que es necesario considerar los
diferentes aspectos de CVRS. 8 Existen pocos trabajos de calidad de vida en condiciones genéticas.

En 2015 se publicé una revisién sistemdatica (RS) que incluyd 10 estudios que evaluaron calidad de vida en Ol con
diferentes métodos. En nifios con Ol, excepto en el aspecto fisico (donde pacientes y padres refirieron puntajes
mas bajos), en los aspectos psicosociales se encontraron puntajes equivalentes a poblacién sana. 85

En la muestra de 65 nifios con O/ seguidos en nuestro hospital evaluamos CVRS en 2007. Los resultados en los
dominios emocional, escolar y social no mostraron alteraciones segun la perspectiva de los nifios. ” Es interesante
que, igual que en otras investigaciones, los valores de CVRS segun la vision de los padres son menores, y el
compromiso de la esfera social sélo se expresa en la mirada de padres y cuidadores. Esto refuerza la necesidad
de tener siempre que sea posible la mirada del nifio ademdas de la de la familia. La CVRS de nuestros pacientes es
similar a la de nifios con enfermedad crénica de la misma institucién (trasplante de medula ésea, enfermedad
pulmonar crénica, inmunodeficiencia adquirida, insuficiencia renal cronica y cardiopatias congénitas. 64
Otros factores relevantes que pueden afectar la calidad de vida segun la RS referida son: el dolor, la
administracién de pamidronato, la funcionalidad, la participacién social y la actividad fisica. 85 E| dolor
requiere ser siempre indagado e interpretado para poder darle el abordaje correspondiente a cada
paciente. Varios estudios han mostrado que el tratamiento con pamidronato podria mejorar aspectos
relacionados con la calidad de vida como los puntajes que miden bienestar y nimero de dias libres de
dolor. En diferentes estudios se ha evidenciado que la funcionalidad de los pacientes puede estar
afectada por el compromiso fisico, por lo que es conveniente extremar medidas que puedan mejorar
la funcionalidad en cada paciente. Varios estudios han mostrado que pacientes con mayor gravedad
tienen menor participacién social que pacientes con formas mas leves. Para favorecer la participacion
se necesita promover actividades que sean posibles de acuerdo al grado de afectacion fisica, edad y
deseos del paciente, y evitar la sobreproteccidén y restricciones que no sean realmente necesarias.
Aunqgue pocos estudios han buscado relacién entre entrenamiento fisico y calidad de vida, se cree
gue intervenciones que promuevan el ejercicio en forma segura, previniendo el aumento de peso,
favoreciendo la actividad y un estilo de vida saludable, podrian contribuir a una mejor calidad de vida.

COMENTARIOS FINALES

La Ol sigue siendo de diagnostico clinico y radiolégico. El amplio rango de mutaciones dificulta aun el
diagnodstico molecular en nuestro medio. El tratamiento necesita ser personalizado y comprende el
manejo del dolor, un programa de actividad fisica, cuidados ortopédicos y educacién multi-
disciplinaria. El uso de pamidronato se reserva para formas moderadas y severas. Dado que las causas
médicas de fracturas son poco frecuentes, debe considerarse el diagndstico diferencial con INA. Esta
guia pretende orientar al personal de salud de todos los niveles de atencidn para anticiparse e
intervenir en las dificultades que presenta el seguimiento clinico de nifios y adolescentes con Ol.

Agradecimientos: Agradecemos a la Dra. Ana Lewis, a la Dra. Agustina Garcia Villar y a la Dra. Alejandra Olivieri,
por la lectura critica de esta guia y las sugerencias realizadas.
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ANEXOS

ANEXO 1: RECOMENDACIONES DE MANEJO/MANIPULACION DE PACIENTES CON Ol POR EL EQUIPO DE SALUD

Dada las caracteristicas clinicas de los pacientes con OIl, principalmente la fragilidad &ésea, hay ciertas
recomendaciones que conviene que todo el equipo de salud (enfermeros, antropometristas, radidlogos,
kinesidlogos y médicos en general) tengan en cuenta para el manejo de esta poblacién. Las siguientes
recomendaciones han sido formuladas segun la OIF, la gufa para Ol 'y la experiencia multidiciplinaria de
tratamiento y seguimiento de estos pacientes en el Hospital Garrahan. 4

Recomendaciones generales:

e Respetar siempre la opinidon de los pacientes y sus familias respecto a la manipulaciéon y movilidad de los
pacientes, dado que ellos suelen tener mayor experiencia en esta area.

e Tener especial cuidado en el manejo del bebé con Ol: al levantarlo colocar una mano debajo de la cola y las
piernas y la otra debajo de los hombros, cuello y cabeza. No levantarlo por las axilas ni tirando de los miembros

e Al cambiar al bebé, no levantarlo por los tobillos, conviene hacerlo pasando una mano por debajo de la cola.

e Si bien una superficie acolchada puede resultar util para el traslado del bebé, no es necesario que permanezca
todo el tiempo alli, sino por el contrario estimularlo a que realice movimientos en forma independiente.

e Cuando se sospeche una fractura, minimizar la movilizacién del miembro afectado.
e Nunca tirar, empujar, o doblar un miembro en posiciéon incémoda para sacar una radiografia.

e Tomar la tensioén arterial solo cuando una causa médica lo justifique y evitar el uso de manguitos automaticos.

Recomendaciones en el Gabinete de Antropometria:

e | a recepcion del paciente en el gabinete de Antropometria del Servicio de Crecimiento y Desarrollo cobra
relevancia porque es en general el primer contacto del servicio con el nifio y su familia, y es donde se puede
observar como llega el paciente a la consulta. Esta primera impresion da algunas pautas sobre la prioridad y los
cuidados a tener en cuenta en su atencidn. Saber si estd fracturado o si siente algun dolor es fundamental para
poder continuar con el control antropométrico. Es imprescindible manejarse con mucho cuidado al realizar las
técnicas antropométricas para no generar malestar o lesiones en el niflo con Ol. La manipulacién estara siempre
a cargo de su familia, que es la que sabe qué movimientos pueden realizar sin que el nifio sufra algun dafo.

e Tener en cuenta que los nifos pequefos con Ol dado sus antecedentes de fracturas pueden tener miedo al
contacto fisico con personas extrafas. Preguntar a la familia y al nifio previo a realizar la antropometria: "¢Cémo
esta?”, "éComo se siente?”, "éLo podremos medir?”, etc. Esta informacioén sirve para saber en qué condiciones
estd el paciente, y también para construir un vinculo entre el nifio y la persona que realiza la antropometria y asi
generar confianza. Es fundamental explicar al niflo qué se va a hacer, esto lo tranquilizard, contribuird a realizar

la medicién con el menor error posible y, lo mas importante, no correr el riesgo de lesionarlo mientras se lo mide.

El lugar donde se desviste al niflo requiere ser amplio y cdmodo para evitar posibles golpes al quitarse la ropa.

e Se aprovecha el momento del cambiado para reforzar la pauta de que la vestimenta sea facil de poner y de
sacar y que dicho proceso sea realizado con tranquilidad.

Cuidados especificos durante la realizacion de las técnicas antropométricas en nifios con Ol:

e Peso lactantes y nifios: Luego de quitarle toda la ropa y el pafal, los padres serdn los encargados de trasladar al
lactante a la balanza; si no se lo puede dejar solo alli porque llora mucho, o en el caso de un nifo mas grande
gue no se pueda parar, se pesara en brazos de algun familiar y se descontara el peso de éste. En pacientes con
silla de ruedas, se puede utilizar la balanza especifica para este fin y luego descontar el peso de la silla, o si el
paciente puede hacerlo y lo prefiere puede realizarse la transferencia al plato de la balanza para realizar la
medicién del peso en forma directa.

Longitud corporal/Estatura: Los padres seran los encargados de acostar al niflo sobre el pedidmetro y colocarlo
en la postura necesaria para tomar la longitud corporal; si llora y no extiende las piernas, tomar una medida
aproximada que se registrard sin punto decimal para saber en los controles posteriores que el dato no fue
exacto. No ejercer ningun tipo de presién para medirlo ni forzar su postura si no extiende por completo sus
miembros inferiores. En el caso de los niflos >4 aflos que no pueden permanecer parados se los mide acostados,
y/0 se tiene en cuenta la envergadura.

e Perimetro cefdlico y pliegues cutdneos: Como todas las técnicas citadas se tomara con cuidado de no ejercer
presion alguna al momento de medirlo; los padres deben sostener al nifio cdmodamente para evitar malos
movimientos que puedan causar alguna lesidn. Los pliegues cutdneos resultan de mucha utilidad clinica en el
caso de los nifos con yeso en donde el peso no puede evaluarse.

Coordinacion de Tecnologia Sanitaria |
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ANEXO 2: TRATAMIENTO DE LA Ol cON PAMIDRONATO (PAM)
Se presenta el protocolo de administracion que se sigue en el Hospital de Pediatria Garrahan (sugerido por el
HOSPITAL SHRINERS PARA NINOS DE CANADA ™ con algunas minimas modificaciones):

Evaluacién previa antes de la primera infusién de Pamidronato:

e Evaluacidn clinica: Evaluar estado general (movilidad, dolor, antropometria, etc.) y descartar presencia de fiebre.
e Evaluacion respiratoria: descartar IRAB, broncoespasmo.

e Laboratorio: Suero: Ca, P, fosfatasa alcalina, creatinina, hemograma. Orina (aislada en ayunas): Ca, creatinina

e Radiografias: craneo FyP, columna vertebral FyP, miembros superiores FyP, miembros inferiores FyP, manos F.
e Densitometria: L1-L4, en >5 afos.

Laboratorio luego de la 12 infusién: Ca ionizado sérico antes y después de 12 infusidn, antes de dar de alta.

Posologia del pamidronato: dosis maxima 60 mg/dia.

EDAD POSOLOGIA FRECUENCIA
< 2 afios 0.5 mg/kg/dia por 3 dias Cada 2 meses
2.1-3 arios 0.75 mg/kg/dia por 3 dias Cada 3 meses
> 3 arios 1 mg/kg/dlia por 3 dlias Cada 4 meses
Dilucién:
mg de PAMIDRONATO ml de SOLUCION SALINA ml/HORA
0-5 50 5
5.1-10 100 30
10.1-15 150 45
15.1-25 250 75
25.1-50 500 150

Coordinacion de Evaluacién de Tecnologia Sanitaria | © 2016

Forma de administracién: usar bomba de infusidn y pasar en forma lenta en 3 @ 4 hs, por via periférica.
Concentracion méxima: 0.7 mg/ml. Al final de la perfusién, lavar la tubuladura con solucion fisiolégica salina para
asegurar que se administrd la dosis total.

Seguimiento:

En cada ciclo de tratamiento:

® Evaluacion clinica y funcional.
® Evaluar aporte de calcio y vitamina D, suplementar si no estan cubiertas las necesidades sugeridas.

® Evaluacioén de: dolor, nUmero de episodios/semana, nimero de fracturas y cirugias, medicacion concomitante.
En forma anual: realizar indice calcio/creatinina y ecografia renal y de vias urinarias.

En forma anual o bianual: realizar densitometria de acuerdo a disponibilidad.

Notas:

e El ]2 dia del 1° ciclo de tratamiento, administrar la mitad de la dosis.

® En caso de presentar fiebre durante la infusidn, ya que el EA mads comun luego de la 72 infusion es la presencia
de sintomas gripales ° se puede administrar tratamiento estandar con paracetamol.

e En los bebés de muy corta edad, la fase aguda de los efectos secundarios puede incluir broncoespasmo. Rara
vez se ha observado esto en el 22 dia del 1° ciclo. Si ocurre, es necesario omitir la dosis del 32 dia, y continuar
con el esquema previsto pero administrando en la siguiente infusién la mitad de la dosis.

e Sjel lactante tuviera historia previa de cuadros respiratorios, se sugiere dar 1/4 de la dosis el 1° dia de infusién y
la 1/2 de la dosis los siguientes 2 dias del 12 ciclo. %2

e De ser posible evitar dar pamidronato a pacientes cursando un cuadro respiratorio agudo. Si se decide realizar
igualmente el tratamiento, disminuir la dosis como en los pacientes con antecedentes respiratorios previos. 52

e Ademas de la presencia de cuadros respiratorios, la presencia de fiebre que haga sospechar una infeccién,
contraindica la infusion de pamidronato.

www.garrahan.gov.ar
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