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RESUMEN

El Taquitismo hipofosfatémioo familiar (RHF) as el raqui-
tismo refracotario mas frecuenta en nuaestro medio, s un padecl-
miento hereditario transmltido oon oardctesr deominante ligado al
“X", olintoamente ge diferancia de ptros tipos de raquitisms por
manlfestarse despuéss del primer sno de vide &l iniclersa ls deam-
bulacion, afoota primordialmante extremldades inferlores ¥ es mds
sevaere en el sexo masoullno. Por laboratorio sor carapteristicos
los niveles séricos de fosforo dieminuldos, calcemls normal ¥y fog
fatasa slaalins umontads. Las altersciones 6seas Son primoraial-
mente : brillantez da gorticsal, ostoopenian, trama gruesa, ensan-
chamiento epifisls, slendoc menos marcudo al doshilachamiento y a-
copaniento reportadcs es el raquitiazme carencial.

Los mecanlsmeos postulados en le patogonosis de este pade-
glmiento ing¢luyen : 1.~ Une alteraciédn selectiva en 1la resbsor-
olon tybular ga fosfatos ¢ un transporte transepltelial de fosfa-
t08 & normal, 2.~ Una deficiento oonversic¢n de 280 O vitamina
D3 calpltricl. 3.~ Un pumento en 6l ¢atabollsmp de caleltriol, ¥
4.~ Una resistencis parfial al caloitriol Aol orgeno blundo,

Bl tratamiento clésico €5 a base de suplemento oral de
fosfato (801, de West) y Vitamina D, desde 1984, astwa wltinma oo
ha sustltuido por oaloitriol.

En 6l HG CHMR s& ha creado lan clinica de raquitismo pers
@l manejo de egtop paoclentes. Realizamos la ravleldn de los 14 ex
pedlentes ocon &1 fin d¢ conocer como ha gldo su estudic ¥y segul-
miento ¥y encontrar sl se ha obtenido mejor respuesta Al munejo
oon oalaltrliol que ocuando se usd vitamina D.

En esta revlslién, no se encentraron dlferenolas con 1o rg
portade @n la literarura en rela¢lon a la edad de¢ iniclo., cusdro
alinico, predominio en sexo femenino, detos rediologicos y de lp
boratorio.

Ho hubo diferercie significativa en la respuesta olinica



nl da Jlaboratorld gon ¢l uso de oaloltriol al compararlo con la
respuaste que se tuvo al usar vitamina D.

La edad de iniclo de tratamiento fué muy varlable no per-
mitiendo valorar la influencia de la oportunidad de tratamiento
sobre la historia natural del padecimeinto,

Fue nuy peque:-m la muestra de paocleates masoulinos para
afirmar que ol padecimlentco en ellos fud mhe severo que ex el ce-
Zo femenlno.

Yo ee sncontraron compllicaclonos soovwondarias al trata-
miento como son hipercalcemia y nefrocaloinosis.
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OWJETIVOS

Comparar la egvoluacidn glintca ¥ da laborato-
rio de los pacientes con REF, pre y post-tra
tamiento con aaleltriol.

Valorar 1la evolucion en pacientes oon raguil-
tismo hipofosfatemice famlliar en funcidn de
1a oportunidad de tratemiento.

Comparar el comportamiento de la enformedad
eh paclantas oonh ragquitismo hipofosfatonioco
familiar en relaoidn al sexo,



ANTECEDRENTES CIENTIFICOS

El raquitismo es un padeoimiento sistémico, secundario a
la deficiencia de vitamina D, que repercute sBobre la nutricion en
gensral, altera el crecimiento y desarrollo normal del niho y a-
faota de manera fundamental el sistema nusoulocesqueletico. Clasl-
camente el ragquitisme se ha dividido en tres grandes grupos !

1. Ragultigmo carsncial
2. Raguitigmo inducido
3. Ragquitiemo reslstente o vitanine D,

EBte Bltimo grupo tamblén llamado raquitlsmo refractarlo
o8 menos oomin que &l raguitismo carencial y en ¢l se incluyéen va
riog padeoimientos que tlepen como caracteristicoa una pobre o anu-
la raspussta al manejo <on depis normales de vitamina D:; entre e-
1llo8 podemps cltar al raguitismo hipofosfatémico familiar (RHF)D,
la acidosis tubular familiar, el raquitiemo hipocalecémico faml-
liar (Pseudccarencial-tipo Prader), el Sindrome de Debre Tonl Fag
goni, }Ia Clatinuria, el Sindrome Oculeo cerebro recal (Lowe) ¥ 1la
hipofosfatasia: dentro de este grupe al mdn comin es el RHP, Ba-
guido an frocuencip por el raguitismo dependiante de Vitamina D
(Prader) (ouadro 1) (1).

E1l ragquitisemo hipofosfatémico famlliar (RHF) es un padacl
miento hereditaric transmltido oon cardoter dominante ligado al
*X*. Fué desorito por primera vez por Albright en 1937 (2). Chrig
tens en (3) noto la ocurreoncla famillaer y Winters (4) establéolo
el modo de transmision gendtios (dominante ligado al "X"). Ocasio
nalmente se han reportado casos esporddioos. Los hombres hemioign
tos son afedtados# mAs Boveramente que 1eas mujeres hetercolgdtas.
Dado que el alelo normal en las mujeres modifiom lp expresicdn dal
gen nhormal, ademas de que la inactivided sl azar do unoe de los
oromo&somag "X" gausa difaercante expresicn de la enformedad ¥y 0on-
tribuye a 1a variabilidad ¥ menor severidad de las manifastacio-
nes oseas an el sexo femenino (B).



CUADRD 1. CLASIFICACION DEL RAQUITISMG

a) RAQUITISMO CARENCIAL

Primario (diesta inadeouada, radiaoién splar
defiolente)

Seoundario (mals abeoroién intestinal)

b} RAQUITISMO JNOUGIDO (fenobarbital, difenilhidantoina,
etao.)

¢) RAQUITISMO REFRACTARID © RESISTENTE

Raquitismo hipofopfatémico familiar (RHF)
Apldosis tubular familiar

Ragquitismo hipocaeloamico familiar (Pradaer)
Sindrome de Debré Tond Fanconl

Cistinuris

Sindrome Oculo cerebro renal (Lowe)
Hipofosfatasin

Otros
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PIBIOPATOLOGIA :

La rgabsoroidn tubular de fosefatos asta normalmente rogu-
lads por muchos factores inoluyendo; la ingeste de fosfatos en la
dileta, hormona de orecimients, paratohormona, wvolumen extracelu-
lar, gonoentracidn d¢ caloltonina, eto.. (6-7). Una importante ma
dida de la reabsoroldén rennl de fosfatos €8 61 transporte midximo
tubulaer an Telacldn a la velcoidad de filtracidn glomerular (TmP/
VFG) el oual estd disminuido en pmolentes c¢on RiF a 1.5 mg/dl er
oontraste con el TomP/YFG on ninos normoles que o8 d8 4 & 5.9 mg/
dl. Le reabsorclon tubular de fosfatos que en nihos normales es
do 90 a 09%, en los peclentos con RIF se reduce s 42-72%.

Log pag¢lentos con REF presentan dismlnpuclion én grado  vo-
riable de la abzoroidpn intestinal de oalolo ¥ fésforo (58,9,10,11)
exlgtiendo oontroverola si esta altsracidn es do tipo primarie o
secundaria & otros faotores. So habla sugerido que en la pardids
do fosfatos juege un pupel el sumento do hormona paratiroidea, po
ro oon 8l desarrollo del radiocinmunoensayo 2 ha enoontradoc dque
antes del tretenlento sdHlo slgunca peotentes presentan concantra-
olones altas de PTH y en la mayoris de é8tos es normal (12,13).

Por 1o general en los pacientes ocon RHP no tratedas 1las
oongentraoiones de 260H vitamina D3 y osloltriol séricos se en-
ouentran &t rangos nurmales (I4); sin embargo, dado que la dople-
olon da foafdtos ¢8 un fuerte estimulo para el sumento on la aotl
vidad de la 1 alfa hidroxilaza en el tdbulo proximal, se espera-
rian pgoncentraciones mayores de calocltriol. Esta falla para eole-
var la goncantraoidn de caloltriol en fase de hipofosfatemia su-
glore una deficiencia reletiva en la producoldn de oaleitricl
(18). También se ha sugerido una resistencia paroilal al oaloi-
triol dade gque se requieren dosls suprafislolaogloss para curar ol
raquitismo en eostos pacleates,

En resumen, los meoanismos postulados en la patogénosis
dal RHF inoluyan :

1. Una alteracion selectiva de la reabsoroion tubuler de
fosfatosa o un transporte transeplitelinl de fosfatos o-
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normal,

2, Una deficlente conversion de 25 OH vitamina D3 & oalol
trioel,

3. Un aumento on @l catadbolismo de caloitriol ¥y

4. Una resistencia paroial al caloitricl del érgano blan-
oo (B), Bin sstar ninguno de ellos bien estableoldo
(Figura 1).

MANIFISTACIONES CLINICAS Y RADIOLOGICAS

A diferenola de otros roqultismos lao oded de profsgataclon
generalmente Se obesrve on nlios mayores de un abo de edad cuan-
do inician deambulsoldn y alceanzh gu mAximp ¢xpresién on 8008 POR
terlores. Beto se explice en parte ya gue ol lacotante oursa ocon
oifras de fosfatos sarlcoc mas elevadae Yy en esta etapn sunque
presente defecto de absoroldn intestinsl ¥y resbsorcidn tubular p
normal de fosfatos los niveles plasmaticos pormiten que durante
el primer ano de vida ge lleve a oabo una buena calcifiloacién. La
talla ba)s o8 el sintoms mas importanta; debido no solo a la en-
curvaoion de loas plernas, sino tumbién al menor orgoimiento de
las zonas metafisiarias (16,17). Lers nmanifestaclones olinloas de
engunchamiento metaflsiarle ano las zonos de creclmlento ven & es-
tar localizadas o los sitlcs que tienen por 1la etapm y ednd mayor
actividad funoicnal o orecimiento fisiloldégico. Es ssl que no Be
ohserve craneotabes, ¥ en camblo hay rosaric ocostal sin surco de
Harrison, y 80 observe en olerta freguonolsm el enpanchamianto del
extremo distnl del radio (pulsora radial} ¥ de las tibiass y pero-
nés (doble giba maleolar).

Las deformldades mias intensas afeoctan principalmente los
mlembreos inferiores gque son los gque reclben la carga del cuerpe
come fuerza deformante. Los ninos afeotados tlenen masg oomunmente
genu varo gque genu valgce, 8 posible observar formas simaetrioas
oon piernes en "X* (gepu valgo bilatsral) o en "“pardntesis” (genu
waro bilatersal) o bien las formae asimétrloss con una plerna en
varo y otra en valgo. BHu caminar es inostable y tambaleante por
la ¢oxa vara. Se desoribe también dolicocefalia seoundaris n ora-
aeoeinostosis de las puturas interparietales dque detlenen el ore-



olmiento dol oraneo en sentido transversal. Yo e enodentra dofeg
to on el gemalte de los dientos. aungue se describe olerto retra-
Z0 on la dentlcoion (6). Contrarigmente o otros raquitismos, esta
entidad no se woompphe de altersclones en oolumna vertebral, ni
de grandes deformidades toraxicas ni palviocas.



FIGURA 1. FISIDPATOLOGIA DEL RAQUITISMO HIPOFOSFATEMICO FAMILIAR
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Radioldgicnmante s¢ ancuentran alteraclones tipices en
las rogiones epiflsiariap de.leg huesos largos, observandosa en-
sanoheamiento, pérdidn de la nitidez do ls lines metafisiarlis., no
spreclandose tan ovidente el desilachamiento ni el moopamlento cg
m0 8n OtTOB tipos de raguitismo, Ee cbsorva OBtaopordsle de trams
gruesa y la cortical ilnterna de los huesos largos s@ encuentra an
spnchads o engrosadn oomo mecanlsmo compensatorio (183).

LABORATORIO :

Bon caracteristicas las concentracolones anéricas de fogfo-
ro por ¢debsajo de los rapngos normales pars la edad ¥y qua difigil-
ménta 86 elevan & lo normal eyn bajo tratamientc., La caloemia no
88 altera, 1l fosfatussa alcalinn $e encuentra elevada pero en ol-
fras menores a la de los otros raguitismos que cursen ¢on hipooa)
ocemle. Eg promlnente la pérdida urinaris de fosfatos cob valores
oinimos de 21.0 mg/k/dia (valores pormales en ninos 12-20 mg/kg/d)
o pasor de fosfstemia baja (5).

Ln ropbaoroion tubular de fosfetcs varis do 42-72% on os-
tos paoclentes (normal mayor de 90%), la TwP/YFG en los afcctados
a8 de penos de 2.1 wg/dl conparando con 4 a 5.9 mg/dl en nifios nor
aales (8).

N0 hay hiporaminoadglduria y cuando exlsto dabon buscarse
otras anomaliss como glucosuris,., ¢istinuria, glicinurie o pérdida
exoesiva de hidrogeninones oomo sucede en otras entidedes que oup
son con requltismo hipofosfatémioo como s#on ! Sindrome de Dabré
Toni Fandconi, Clistinuria, acidosiz tubular rensl, eto.

La depurecion de fosfatos revela olfras de manos de 30
00/min/n2 deomostrande gque pilerden fosfatos a pesar de que tienen
olfras bajas en sangre. Esta prueba debe tomarse con clerts raser
v5, pues tombién ostd alterads on otros raquitismos cuando oursan
con hlperparatiroldismoe cacundario.

- 10 -



PIAGNOSTICO DIFERENCIAL :

Egte padeoimiento debe ser incluido en el diagndstico di-
ferencial de talla baja, raguitismo y arquesmiento lateral de
piernas en nifos mayores de un ano.

En el cuadro 2 se¢ senalan las difarenolas mas importantes
que existen entre el RHF, el raquitisme dependiente de yvitamine D
v el raquitismo carenoinl. Dentro de los datos diferenaisles mas
importantes estdAn ! la edad de imiclo que tanto en el raquitismo
ocaran¢ial, oomo en el dependiente de vitamina D se observa en 108
primercs tres n EelE meses de edad a diferencin del RHF en gqua la
sintomatologia inioia daspués del aho. En los dos primeros ragul
tismos la sintomatologie sigue la ley cefalocaudal afeotdpndose 1g
portantemente ordnoo, tdrax y extronidedes, se¢ enocucntran muy al-
terados los niveles eéricos de celeio, foOsforo y fonfatasm aloall
nm, ton presonoin de hiperamino soiduris. ElL raquitisme oarenclal
regponde rapldamente al tratemlento con vitaminm D £in  deojar se-
cuelusg, po hay anteocadentes famllimres. En o1 raquitismo tipo Pra
der se reoguleren para su tratamiento dosis ultae de vitamina D o
de 1 O 28 alfa dihidroxloolecalciferol, y existen antecadontes
familiares positivos. Ninguno de 108 dog requiere edminigtraoion
suplemantaria de fosfatos que as obligadsa en ol RHP.

Otras condloiones gque deben 1inolulrso en el disgndstico

diferanoial son : Sindrome de Debré Tonl Fanooni, moidaosis tubu-~
lar renal, Bindreome de Lowe, Tumores ascociedos & hipofosfatemia,
Enformedad de Blcunt, disostosis metafisiaria, ete... (6}.

PRONOSTICO :

El prondstico es bueno para la vida pero malo para la fun
aion, los pacientes deben recibir tratamiento hasta que dejJan de
orecer. Con frecuenola requieren tretamlento ortopadico el cual
inoluye cirugia corrective en mds de una ooasidn.

El apoyo por @l departamento de Higlene mental es trasoen.
dental por el impaoto psiooldgiao gue producen las deformidades

-1 =



¢sers @ incapacidsd fisioa espeoialmwenté en las nihas.
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CUADRO 2. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE LOS TIPOS MAS FRECUENTES DE RAQUITISMO

HIPOFDSFATEMICO DEPEND]ENTE VIT D. CAREMCIAL
CALCIO Norma | Bojo Baje
FOSFORO Bajo Bgjo Bofe
FOSFATASA Alta Alta Altlo
ALCALINA
AHTHOC TOURTA Ausente Pressnts Pratenta
FOSFATUR 1A Acentugdg Moderada Moderada
ETICLOGIA Doail nanl e Autouomlen Adqulridae

ligada al "x" Racesiva

SINTOMAS Al ano de Tempronos Tenpranca
CLINICOS sdod
SITloS FPradoainle Lay Cetalo= Lay Cefalo-
AFECTADCS M3, [nfariares Caudat Caudal
RESPUESTA A
LA DOS]1S HA— Sin respuants S5in respuanta Busno
BITUALES DE
vIT. D,
ADMINISTRACTON Hecenariae No necwnarig No nscemarla
DE FOSFATOS




TRATAMIENTO :

El tratamiento clasico de este padoeimiento s mediante
al empleo de fogfatos en ountidad de uno a dos gramos de fosgfore
elemental por dis repartidos de cuatro a clnoo tomas. En la ac-
tualided en nuestro medic g9 ¢sta utilizando la solucion da West
(rfogfato moncbdsico de wodio 18.2 g, fosfato dibasiao de sodlo
148 g. y agua 1000 ce) lo que aporta 20 mg de fosforo elemental
por mililitro, Se he utilizado 1a vitamina I oral en dosis que wvi
rian de 50 a 100,000 u. diarias. El margen do seguridad entre el
beneficlo terapéutioo e intoxicacidn por esta vitamina os nmuy es-
trecho,  ademds de 6s5to, ia falta do una complets mejorin chligoe a
modifioar el tratamionto. A partir do 1984 osta ha sido sustitul
da por &l caloliriol a dogis inicial de uno & 2.8 mog al dia, ¥
do soston de .25 a .40 mog al dia, Equivnliendo .25 meg deo calcl-
tricl a 40,000 u. de vitamina D. (8)

La experiencia & largo plaze oon osleltriol hasta el mo-~
mentoc es hucna (22,23). Numerosos estudios (8,9,14,22) han domos-
trade la oflicacia del suplemento de fosfato asoolado & lo adminisg
traoidén Ao ocaleitriol dade por el aumento en la abscroion intesti
nal y concehtracion sérios do fosforo, ¥y mejoria del estado ¢EB80
¥ velocidad da cregimliento. El tratamiento con uno solo de ellos
ha dado pobres resultados.

E8 muy lmportents un monltoreg ouldadoso en estos pavien-
tes para provenir el hiperparatiroidismo geoundario y evitar la
induecoidn de hiperoalcenmis e hipercaloiuria dade por los metaboll
tog de la vitamina D. Daberan realizarse detorminaclones mensua-—
les de Celeolo sarico y caloio y orgatinina urinarios. Y anuslmen-
te radiografiss de huesos y US renal para desoartar nafrooelolno-

sig (8).

-~ 14 -



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El Taquitismo hipofosfatémioo familisr es ol raguitismo
refraotaric mis frecuante en nuestro medio, el oual requiere de
tratamniento multidisoipliparic en Unidades de Zer slvel. Es un pa
deoimiento pooo conoolde ¥y por lo tento en la mayoria de los ca-
808 o1 diagmnostico es terdio ¥y su maneje oon freguencia insdecua-
do o inguflolente.

Con el fin de unificar ol oriteric de menejo de es5tos pa-
olentes se ored en 8l HG CMR la olinige de raquitismo. Hasta el
wmomento no sSe guonta con un endlisis de los paoientes oon RHF gon
trolados en el HG CMR que permita concoer como Se ha llevado B op
bo Bw estudio y seguiniento y permitn conocer ¢omo g6 ha llevedo
a gsbo pu estudio ¥ seguimiento, ¥y la respuestn al treatamiento
oon oaloitriol con el fin de valorer 64 as superior e la obtenids
cuando g6 uso vitaming D a dosls olevades.

=15 =



MATERIAL ¥ METODO

Ea reavisaron los expedientes olinicos y radloldgicoos de
log paclentes monores de 18 ahos de edad oon diegnéstioo de RHF,
controladeos en 1la gonsulta externa del servicle de Nutrliolon Fa-
didtrica.

La revision se raalize ea 8l Arohivo Clinico y Rodiclogl-
co del HG CHMR. De osada uno de les expedlopted 88 tomaron los si-
guionterg datos ! eded de inlcio del padegimlionto, edad de ingreso
& unidad de tercver nivel, edad de dlagnéstico, sexo, edad actual,
edad a8l iniclo del tratamiente, tratamientos reolbidee (fechas ds
inioio y suspensidn), somatometris al ingreso, al iniolo de la tg
rapouticn con cpleltriol y o la dltima revisidn.

Kiveles sérloosg de Ca, P y FA gl lngreso, iniolo del tra-
tamiento con ¢alaitriol ¥y dltimo control. Exoresién urinaria de
fosfatos en equellos en log que 6e realizo. Halliangos radiologl-
gos de les altoracloneg oOseps. Nlveles séricos de Ca, P ¥ FA en
otros mlembros de la familia.

En los oescs n 1los que fue posible, e ravigaron parso-
nalmente los estudios radiologloos.

Con leoe datos obtenidos se elaborarcon cusdros y gréfices,
el snallgis estadistlioo de los resultados Be llevd a oabo 0on prg
medio, desviaoldn estandard y t de Studont para grupos apsresdos.

No se roquiri¢é sutorlzaolén de los familiares por traba-
Jar oon expedientes. El estudlo ocorrespondid a un disefio observa-—
clonal, retrospeativo, oomparativo y transversal., Con fines de
comparaclon de raspuasta al tretamiento no se ingluyeron 108 expg
dientas incompletosa.

- 16 -



RESULTADOS

Sa roviearon los expedisntes de 14 paclentes (inocluyondo
dos parsjas de harmanos) perteneoientes a diez famllies, once fug
Ton del sexo femenino y tres del masoulino. Las edades & su ingra
5o al hospitsl fueron entre log 18 meses y nueve anes de adad,
Nueve de 1058 paolentes originalmeunte diagnostlioados y manejados
en el Hospital de Pediatria del CHN hasta Soptiembre de 1985, e-
llos perteneclan & un grupo de 23 paclentos controlados ea el
Serviolo de Nutriocloén de dicha unidad., De estos nueve paclantes
solo sels contaban oon su expediente originul (Hospitnl de Pedia-
tria CHN)}, los datos do los otros tres son incomplatos,

La ednd de iniclo del pedeoiniento fluctud entre los 12 ¥y
24 mesos da adad, ocoh una media de 18 meses (cuadro J), 1la edad
de dingndstioo ontre los 18 meges ¥ los nuave anog 0opn una madia
de cuatro aidos.

Lag mahlfestaoliones olinicas fueron mdas importantes en
wlembros inferloras : gont varo G8%, pulsers radial 42%, pulsera
tibisl 38%, ocxa vars 35% (ouadro 4 ¥ cuadro 8),

En el cuadrc 8 se muestra el daficit de talla y peso para
la odad (posible de comparar sc0lo un ocho da los 14 pacientas)
obgerviodose que al inicio existia un défilolt promedio de 11.7%
para la talls ¥y 14.8% para ¢l peso. Postorior a su manejo gon vi-
tamina D y fosforo, 80 obsorvé un deficlt del 8.8% en la talla y
11.1% on el peso, ¥y al momento aptual los paoientes muestran un
defiolt para la talla de 9.5% y 13% en el peso. Hediante la prue-
be de t de student se compard la respuesta pre ¥ post-coleitriol
8lendn da wvalor p de .5 (no signifioativa). Be relaciond el peso
para lao talln de los pacientes (cuadro 7) enccentrdndose un sobra-
paso promedlo de 28.9%.

Los valores de oaslolo soriceo al inicio del padecimlento,
al inicic del oaloitriol y ol valor actusrl 86 envontraron en limi
tes normales (8-11mg%), en ningin Cas0 se engontrod hiperonlcemia‘
saoundaria al tratamiento. E1 fogforo gerico varid en los tres
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grupos entre 2.1 a 2.9, la t de student aplicada para comparar
niveles pre y post calocltriol fué tamblén de un valor de .5 (no
significativa) (cuadro 8). La fosfatasa alcalina se encontrd ele-
vade oo todos los casos de acuerdo a las teonlcas de laboratorio
usadas en las diferentes épcocas de astudio.

Por problemss tdopicos en el HG CHR Bolo en un oaso 5O
pude realizar depuracion y reabsorolon tubular de fosfatos slendo
ambes enormales. En otrog silete oasos e efectud exoresion urina-
ri0 de¢ fosfatos encontrandoss elevada en todos (oumdro 8).

El 100% presentd osteopenia de trama gruesa, 71% brillan-
toz da oortiosl y 57% ensanchamiento epifisiario, aocopamiento ¥y
deshilechamtento (ouadro 10 y 11).

Dlez de los 14 paclentos recibieron previemente tratamlan
to oon  witamlna D on dosls qua variaron de 50,000 s 100,000 w.
diaria. A pertir de dlolembre de 84 0¢ 1nio0i1¢ el canmbio de vitemi
na D a caleitriol en todes elloa a excepolén de un oaso en el que
se enoontrd intolerancla, el ouwal continud su tratamlento con vi-
tanina D a dosis de BO,000 u/dia. El tiempo de tratemiento con
osloitricol es muy variable eiendo de tres mases & ouatro anos
tros mesas con dosis de mantenimientoc de .28 a .40 mog al dia.
Todos Toclben fosforo elemental en forma de soluclon de West,

Da los 14 poolentes, tres (21%) no han ameritedo trata-
miento quirdrgico en el resto e han reslizado de una a ¢lnco in-
tervenciones gquirdrgioas para oorrecoldn ortopsedioca.

Se investigaron antocodentes famillares y se encontrd que
en ocuatro de les diez familias existian dos o mas oasos (40%). fe
valord el calclo, el fdsforo y la fosfatasa aloaline en 20 fami-
liares, encontrandose fosforo disminuido en ocho (30%), seis de
eptos oorregpondieron a la madre de los paolentes (23%).

- 18 -
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CUADRQ 3. EDAD DE INICIQ Y DE DIAGNOSTICO EN 14 CASOS DE RHF

Ho oaBos Ednd Inleio Edad de diegnéptico Eoxo
1 14 repoes 184 mopeg M
a 18 mobes A snos H
3 12 meses 2 anos P
4 18 meses 3 aﬁos F
B8 18 meses 2 n;oa F
8 15 meses 2a llm P
7 14 meses 4 aﬁoa M
8 15 pages 48 4m P
8 12 mesas 6 anos F
10 12 meses Ba 1m F
11 2 anos ba 2o F
12 18 meses 7 anos P

12 2 a&us 8 aﬁos 2m F
14 16 neses 9 anos F

* Fuente : Archivos Clinicos HG CHR
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CUADRO 4, MANIFESTACIONES CLINICAS BN PACIENTES MASCULINOS CON RHF

Manlfestaglonos No Casos, %
~ Genu varo 3 100
- Pulsers radial 3 100
- Rosario Costal b3 a3
- ‘Talla Baja 3 100
= Dobla xiba 2 1+
maleolar
- Surno de 1 33
Harrison
- Coxa Vara 3 [:153
- Poligogefalis 1 33

* Fuente : Arohivos Clinicos HG CMR
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CUADRO 5. MANIFESTACIONES CLINICAS EN PACIENTES FEMENINOS CON RIF

Manifestaciones No Canos. %
- Genu varo =] al
— Pulsera radlal <] 27
- Rosario Coptal 4 38
- Talls Baja 10 80
- Pulsera tiblal 2 18
— Doble xiba 4 a8
maleoler

- Suroo de 1 a
Harrison

- Dolicooefalia 2 18

- Ganu Valgo 1 g
- Coxa Vara 2 18
- Tibias en aable ] i8
- Torax en quilla 1 8

* Fuente : Archivos Clinloos HG CHR
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CUADRO 6, DEFICIT DE PESD Y TALLA EN OCHO PACIENTES CON RHF

Cane INICIAL (YVIT. D} INICIO  CALGITRIOL ULTIMO  CONTROL
EDAD TALLA PESO EDAD TALLA PESO  EDAD  TALLA PESG
1 10 % 9.3x 1.3% 5a 7a o X @ X 10afBm  13.8X  18.5%
4 29 e X 21 % 120 10.7% 20 X l4otbn B.2x  t1.8%
[} 201tm o x 1.7% Sa 6.1% 7.9%  &atén 8% 0 x
7 3a o 19.5% 19.2% 89 4m 1,3% 18,88 Ba 6m 0.B% 18 X
a 3a 6a 7.9% 18.6% 70 4 0,8x 1.7%  18a Ba [ 2.4%
19 4a10m 11.7% 20 X Sa 1a 12.5% 14 X Sod4m  18.8% N X
" S0 4m 14.9% e x Ba Sa 14,7 ® X Bobw  12.5% 0 x
13 8a 24.8X 25 X 100fem 15.7% 27 X 1daltm 20 X 43 X
X t1.7% 14, 8% 8,9% 1,1% pAX 13 x
DE +4.8 +16.9 +5.8 +9.0 +3,7 =137
* Fuente : Archivos Qlinloos HG CHR
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CUADRO 7. RELACION DE PESO PARA LA TALLA EN OCHO PACIENTES CON RUF

% Sobrepeso Casos %
1-10 3 30
10-30 4 40
20-30 1 10
B0-40 -
40-B0 -

80-680 1 10
80-%0 1 10
X = 26.0% 10 100

.* Puante : Archives Cliniocos HG CHR
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CUADRO 8, VALORES DE Ca, § y FA SERICOS EN OCHO PACIENTES CON RHF

Cane INICIAL (VIT. D} INICIO  CALCITRIOL ULTIMO  COMTROL
Ca P FA(1) Co P FA{1) [ P Faf1)
\ 18,30 1.98 uzs 8.57 318 L1 1.8 3.7 1344
4 .78 1.70 849 0.88 2.4 161 9.2 1.8 783
[} 6.08 2.2 141 10.80 3.8 112 (1) 4.1 748
7 10,68 2.4 a7s 9.80 2,10 832 9.9 3.4 130
[ 19.30 2.40 s/R 9.72 4,49 120 10.5 2.5 (1]
10 9.80 1.90 777 B.80 2,40 842 v.8 3.2 828
1" B.40 2.70 748 19,35 2,80 803 1.0 2.8 540
13 ¢.50 z.30 w87 9.20 3.00 as7 9.2 2.4 sea
X 9.3 2.1¢ —_— 9.70 2,82 —_ 6.2 2.93 —
[+14 1.4 +0.3 —_ 4=8.02 +90.63 —_— +9.76 +0.73 sl

* Fuento : Archivose Clinloce HEG CMR

(1) ¥o se determind promedio ni desviaoldn estandard porque la

téonica de

laboratorio varid de una determinacidn & otra.
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CUADRO 9 EXCRESION URINARIA DE FOSFATOS EN SIETE PACIENTES OON RHF

No. Caso Bxoreslén Urinaria P
en ng/k/dle
4 23,18
] 28
T 30
B 28.2
10 38
11 32
13 23.8
Promedioc 27.0 mg/k/dia

* Fuente : ATrohives Clinigos HG CHR
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CUADRO 10. MANIFESTACIONES RADIOLOGICAS EN PACIENTES MASCULINOS CON RHP

Alteraciones Ragiologicas No. Casos %
Ostecponia trama gruesa 3 100
Acopamiento de metafisis a 88
Enganchamiente de epifisis 3 100
Brillantaez ocortiosal 3 100
Metafisgls irragular (des-

hilachamiento) 3 100

¢ Fuonte : Archivos Radiologicos HG CHR
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CUADRO 11. MANIFESTACIONES RADIOLOGICAS EN PACIENTES FEMENIROS @gﬁ&‘.

Uty

Alteraolones Radlologicas Ho. Cesos %
Osteopenia trama gruesa 11 100
Acopaniento de metafigis 7 e3
Ensanchamiento de epifisis 8 B4
Brillsntes oortical B 48
Metafisis irregulsr (deg-

hileohanmiento) B 45

* Fuente : Archivos Rediolédgicos HG

- 20 -
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CUADRO 12, ANTECEDENTES FAMILIARES EN PACIENTES CON RHF

Altaraolones Radioldgicas No. Casos %
~ Afeooldn Osea (*) 4 40% +
-~ FésZoro Bajo (**) a8 50%

(*) Corresponde & ouatro familias con antecedentes de
mds do deos miembros afectados, los quales no se
pudieron corroborar.

(**) Corresponde & B8ls madres oon fdsforo hajo.

+ Fuente : Archivos Radiocldgloos BEG CHR
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DISCUSION

Zn nuestre revision el padeoimiento al igual que lo repor
tado en 1a literaturse (5,16 ¥y 17) se inicid en tcdoe 108 CORECS
dgspuds del primer ano de vida, el sexo mas freouentemente afecta
dp fué el femenino, la afecolidn mAs importante fué en mlembros in
feriores atribuyéndose & 1la sobredarga de peso. A su ingreso el
80% presgentd defiloit en la tallae.

La severidsd de leas nanifestaociones en 1o mayorla de los
poaientes fué importante sin que pedamos afirmar gue en Duestra
sarie ostas fueron mas peentuadas on ol soxo masculino gque en
el femenlno, ya gue 86le tros cascs fueron hombres y e€n uno de e~
1los los datos fueron incompletos; per lo que le muesbtra o5 peguo
fin ¥ no significativa.

Lag prueboo eftadisticas no mostraron diferencis signifi-
cativa al gomparar o6l défloit do talle pre ¥ post trotamlento con
caloitriol; sin enbargo, se Ppodrin suponer gque s medida cque el
tlempo de evoluoldn es mas prolongudo la afecoldn en la talla de-
berie de ser wayor; por lo que al no eacontrarse difaerenois en al
Aagfiolt de talle finnl pudiora pugerir que lw respuesta al oaloi-
trigl fué patlsfagtoris. Bon muchad les voriasbles que pueden afegp
tar ol creoiwmiento en 1lm talln del nino y que modifiocnn la ras-
pueste al omloitricl ¢ o lo vitamina D como son @ ednd de iniocio
del traetamlento [ on epte ostudio varid entre los 18 meses & los
nueve anos de edad), ol inoremento varisble de oreoimiento y desa
rrollo en las difergntes edades pediatricnms, 1as intervenolones
quirdrgions para ¢orracglon ortopédica y la dursolon del trate-
miento que en nuastros paclentes fue varlable.

Lag altorscionets de laboratoric tampooo demostraron dife-
rencla estadistion oon el empleo de vitamina D y osloitriocl lo
que Ros permite presuponer que cuslqulern de los dos medioconentos
ascoindo al empleo de fésforo elemento pueden ser utllizados in-
dietintamente en el maneje del RHF, dependiendo de los TOoUrHos -
oon qug 8@ ouente.
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En ocho (57%) de 1los paclentes e demostrod alteracldn en
1a reabsorolén tubular de fosfatos lo gue apoya gue este altera-
olon juega un papel primario an la fisiopatologis del padecimien-
to. Bn todos ol resto de la funolédr renal e3 normol.

A diferencia do lo sennlado en la llteratura, a pesar da
eptar recoiblendo dosis altas de ¢aloitriol ninguno de los paolen-
tes ha presentado hiparcalcomia.

Hasta ol momento no cuentan con ultrasonido pars investi-
gar la posibilidad de nafrocalcinosis.

la existonoia do antecedentss famllieres do dos © mds
miembrog afeotados en el 40% y 1a slteracidn en los nivelas de
fosfato sérico en gl 30% de los familisres ostudiados, especial-
mente en lagm madres uﬁoyan 8l factor horeditario del padecimiento.

Onca de los 14 paclentes fueron valorados por genetica y
reoibleron el consejo gondtlico los famlliares, la valorooldn por
higiene MHental me realizd sdlo en ocuatro paclentes.

En todos los oasos se contd con la valoracién del Servi-
olo de Ortopedin del Hospital de Traumatologlas y Ortopedis de Mag
dalena de las Enlinas.

Deba oconelderarsse que otro factor que contribuyd & modify
car los resultados aotusles en la evoluoion del padecimiento, fueé
el sismo da septiembre de 1885 que condiclons la suspenclon tem-
poral del tratamlento en muohes de los paclentes, asi oomo le per
dlda del ocontrol de varios de ellos.

Dentro de las oonclusiones qué ¢ pueden obtener de esta
revisidn podemcs eedalar :

1.- No sa& demostrd diferencls aignificativa en la res-
puesta ¢linica el manelJo con caloltricl, comparada
ocon la obtenida cuando a8 uso vitamina D a sltas do-
sis.

2.- No a8 yposible afirmar que la respuesta terapdutioa
ses mejor cuando 88 utilizd vitemine D o cuando se
tilizéd caledtriol, ya que exlatleron divarsas varla-—
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bles como : diferencia en la edad de iniclo del tre-
tamiento, diferente duracisén del tratemiento, suspon
Eién temporal del tratamlento, expedlentes de algu-
nos paclentes incompletos, falta de recursos pare to
e Bdacubds de sombtometris (bAsculas, estodinotros
an busnas condiolones), eto.

Por lo pegqueia que fuéd ls gerie de pacientes del se-
%0 masoulino, no @5 posible corclulr #i le severldad
del padeoimlento fue meyor gque en ol soexo femenino.

Le gdad de inicio del tratamiento fué muy variable
(entre 18 moEes y Duove sbo#), lo que no parmite es-
tebleocer diferoncin @n relecior s la evolucltn del
pudeoimiento y la oportunidad del tratamiento.

Por problemns de recursos ¥y téonicos, ol astudio de
laborstorio en la mayoris de los paclentas es in0om-—
pletc espoclalmente la depursaoloén y resbsoroidn tuby
lar de fosfatos.

Entos pecilentes requieren de manejo multvidisolplina-
rlo y deben ser manejados en forma oconjunta por los
garviolos de Nutriolon, Ortopedla, Genética, Endoori
nologin, Nefrologie o Higlene montanl. Se ha restado
inportanciam al apoyo da este ultimo serviclo slendo
que éste es primordisl tomando en cuenta la repercu-
olon peilooldgica geoundarie a 18 cgronicidad del peda
cimiento y las deformidades fisicas que ocondioiona.

Ho s8 ha detectado hipercaloomlia secundarle al uso
de oaloltyriol, sin embarge, o8 lmportante cecatinuar
ol saguimiento de estos paclentes con OORntTol parid-

dioo de Ca, P y FA Bériocos, ¥y apmual do Radiologie da
bhuepos ¥ US renal.
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