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Acido zoledroénico en el tratamiento de
la osteoporosis juvenil idiopdatica

Delgadillo-Alcaraz V, Cuevas-De Alba C, Flores-Navarro HH, Arana-Hernandez El

Resumen

Introduccién

La osteoporosis juvenil idiopatica es una enfermedad metabdlica 6sea poco frecuente, de
etiopatogenia desconocida y clinica variada que afecta a prepiberes. Se caracteriza por fracturas de
cuerpos vertebrales y huesos largos con osteopenia generalizada. Se presenta el caso de un nifio de
nueve afios, se hace referencia a las manifestaciones clinicas e imagenolégicas previas y posteriores al
uso de acido zoledronico, calcitriol y vitamina D. El motivo de consulta inicial fue dolor de espalda e
incapacidad para la marcha. Después de excluir las causas secundarias de osteoporosis se integro el
diagnostico de osteoporosis juvenil idiopatica recibiendo tratamiento con bifosfonatos. Durante
cuatro afios de seguimiento la densitometria de columna refleja un incremento progresivo de su
densidad mineral 6sea de 0.25hasta 0.77 g/cm2 y Z score de -4.9 hasta -0.1 desviaciones estandar en su
ultimo estudio. Nuestro paciente presenté mejoria clinica y radiografica notoria al recibir el acido
zoledronico por lo que sugerimos su uso en esta enfermedad.

Palabras clave: dcido zoledrénico, bifosfonatos, densidad mineral 6sea, osteoporosis juvenil idiopdtica.

Zoledronic acid for idiopathic juvenile

osteoporosis
Abstract

OJI is a rare bone metabolic disease of unknown etiology and clinical symptoms that affects prepubertal. It is
characterized by fractures of the vertebral bodies and long bones, with generalized osteopenia. We present a case of OJI
in a nine-year-old child male, referring to the clinical and imaging manifestations before and after the use of zoledronic
acid, calcitriol and vitamin D. The reason for initial consultation was back pain and inability to walk. After excluding
the secondary causes of osteoporosis, was diagnosed with OJI and treated with bisphosphonates. During four years of
Sfollow-up, the column densitometry reflects a progressive increase in BMD from 0.25t0 0.77g / cm2 and Z score of -4.9
to-0.1 standard deviations in his latest study. Our patient presented spectacular clinical and radiographic improvement
when receiving zoledronic acid, which is why we suggest its use in this disease.

Keywords: bisphosphonates, bone mineral density, juvenile osteoporosis, zoledronic acid.
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Introducciéon

La osteoporosis en los nifios se clasifica como primaria y
secundaria. Dentro de la primera se encuentran: la
osteogénesis imperfecta, el sindrome de la osteoporosis-
seudoglioma y la osteoporosis juvenil idiopatica (OJI). Como
secundarias se consideran: la producida por inmovilizacion,
los sindromes de malabsorcion, anorexia nerviosa, bulimia,
patologia endécrina, sindrome de Turner, artropatias
inflamatorias, algunas neoplasias, tratamientos
farmacoldgicos y causas genéticas.

La OJI es una enfermedad metabdlica 6sea. Afecta a nifios
durante la pubertad y es considerada una enfermedad rara.
Tiene una incidencia de 1:100,000 habitantes *° y su etiologia
se desconoce atin.”*

El diagnostico de OJT es por exclusion y debe confirmarse
después de descartar otras causas de osteoporosis.”’
Clinicamente se manifiesta por cifosis progresiva, dolor de
espalda, dificultad para la marcha y deformidad
variable.">***'""" Radiograficamente se caracteriza por
osteopenia y fracturas multiples que afectan principalmente
los cuerpos vertebrales y metafisis de huesos largos. Después
de las fracturas existe neoformacién de hueso osteoporético,
lo cual es caracteristico de esta enfermedad. """

Presentacion del caso

Nifio de nueve afios de edad sin antecedentes familiares
relevantes. Cont6 como antecedente dos fracturas en
antebrazo izquierdo a la edad de cuatro afios por caida de una
bicicleta y re-fractura a los siete aflos por caida de su propia
altura. Estas fueron manejadas de forma cerrada, sin reporte
subsecuente de complicaciones.

A la edad de nueve afios se presentd con dolor toraco-
lumbar intenso de tres meses de evolucidn, tratado con
analgésicos, con los cuales solo conseguia alivio transitorio
del dolor. El dolor continué aumentando, graduado como
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Tabla 1. Valores de Z-score, DMO y recuperacion de altura

vertebral segun el tiempo de evolucioén con el tratamiento.

Z-score DMO Altura
(g/cm’) vertebral (%)
Inicio 4.9 0.259 16
A 1 afio 2.4 0.445 34.4
A 3 afios 0.0 0.726 47.6
4 afios después -0.1 0.779 50

DMO, densidad mineral 6sea.

intensidad 9/10 en la escala visual andloga (EVA), hasta
provocar incapacidad para la marcha.

Al momento de la evaluacion inicial el paciente se
encontraba dependiente de silla de rueda para trasladarse,
talla de 130 cm, que lo ubicé en el percentil 50 para su edad. Se
identificé la presencia de cifosis toracica clinica sin alguna
otra deformidad visible; la movilidad, fuerza, reflejos en sus
extremidades inferiores estaban presentes y normales, sin
embargo, no caminaba por dolor dorsal severo.

Se le realizaron radiografias de columna vertebral, en las
que se observo deformidad en los cuerpos vertebrales con
platispondilia y osteopenia severa (Figura 1y 2). El analisis
bioquimico inicial que incluy6 biometria hematica, quimica
sanguinea, velocidad de sedimentacién globular, proteina C
reactiva, examen general de orina, niveles de calcio, perfil
hormonal tiroideo y renal completo, paratohormona, y
vitamina D se encontraron dentro de parametros normales,
los electrolitos en orina de 24 horas mostraron la presencia de
calciura (calcio de 351 mg/mL).

Se decidio realizar una densitometria 6sea que demostr6 un
puntaje Z de 4.9, -5.0, -4.5 en columna lumbar, cadera

C D

Figura 1. A. Platispondilia y cifosis; B. 2 afios de tratamiento; C. 3 afios; D. 4 afios con recuperacion de altura vertebral y calidad dsea.
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Figura 2. Radiografias AP de columna téracolumbar; A. Vértebras con deformidad biconcava al inicio; B. 2 afios de tratamiento; C. 3 afos; D. 4 afios con mejoria de la morfologia vertebral.

derecha e izquierda respectivamente, y ademas, present6 una
altura vertebral (calculada como el resultado de la proporcién
de lalongitud del cuerpo entre la altura en radiografia lateral)
inicial de 16%.

Se integré el diagnostico por un equipo multidisciplinario
(endocrinologia, genética, nefrologia y pediatria) como OJI
tras haber descartado otras patologias que pudieran presentar
estas manifestaciones clinicas e imagenologicas. Se inicio
tratamiento farmacoldgico con 4cido zoledronico de 5 mg en
infusién intravenosa, cada cuatro meses por un afio,
posteriormente dos veces por afio durante tres afios mas. El
tratamiento incluy6 ademas calcitriol y vitamina D. Se coloc6
una Ortesis vertebral la cual utilizd6 durante tres afios, y
permanecio en silla de ruedas por seis meses con terapia de
rehabilitacion tres veces por semana.

Durante el seguimiento ambulatorio presentd disminucion
significativa del dolor (EVA 4/10) desde el inicio del
tratamiento, recupero la altura vertebral, alcanzando un valor
de 50% o tres veces su valor inicial. Radiograficamente, los
cuerpos vertebrales recuperaron su forma y radio-opacidad

B

Figura 3. Densitometria mineral 6sea de columna; A. Al diagndstico; B. 4 afios después del
tratamiento con acido zoledronico demostrando mejoria fehaciente en la densitometria.

normal. La talla al final del seguimiento fue de 158 cm
ubicado en el percentil 85.; Su ultima densitometria a cuatro
afios del inicio del tratamiento mostr6 DE -0.9 y -0.8 en
cadera derecha e izquierda respectivamente y -0.1 en columna
lumbar (dentro de rangos de normalidad). La densitometria
de columna refleja un incremento progresivo de su DMO de
0.25 hasta llegar 0.77 g/cm’ y Z score de -4.9 hasta -0.1
desviaciones estandar en su ultimo estudio. (Figura3) Sin
presentar efectos adversos por la aplicacién del medicamento.
A la fecha el paciente contintia en natacidn tres veces por
semanay en tratamiento con calcitriol y vitamina D.

Discusion

La OJIesuna patologiarara, de etiologia desconocida.
Se presenta en 1:100,000 habitantes® y se caracteriza por
fracturas vertebrales y metafisarias en pre-ptiberes.”*®” Las
caracteristicas cardinales incluyen dolor en la espalda y
extremidades, fracturas multiples y evidencia de osteoporosis.
**"No se han descrito anomalias bioquimicas consistentes. **°

2,4,5,78

Figura 4. Lineas de Park Harris en cresta iliaca evidenciando cada uno de los ciclos de
tratamiento.
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Tampoco hay estudio laboratorial o de imagen especifico para
su diagndstico;" de tal suerte que se realiza por exclusion "*'*"!
de otras causas de osteoporosis.

Existen grados variables de severidad en la presentacién
clinica de esta patologia, lo cual entorpece aun mas el
diagnostico preciso.' La aparicién de la afeccion suele ser en el
periodo prepuberal (entre los ocho y los quince afios de edad).

En algunos casos se ha reportado resolucion espontanea de
la osteoporosis especialmente dentro de uno a cuatro afios
después del inicio de la pubertad. "**'"'"* Existen pocas
publicaciones del tratamiento de esta patologia, y la mayoria
de los reportes de OJI se publicaron antes de la disponibilidad
de bifosfonatos. Los bifosfonatos presentan un amplio efecto
terapeutico de otros tipos de osteoporosis (Figura 4), sin
embargo, la evidencia en la literatura de su uso en esta
patologia es limitada.

La OJI puede resultar en deformidades residuales como
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cifosis.”®’ Sin embargo, en nuestro paciente, hubo
recuperacion clinica; recuperacion de altura vertebral y la
DMO aument6 de -4.9 a -0.1 a lo largo de 4 afos de
tratamiento, sin presencia de recidivas y con integracion
progresiva a actividades escolares, familiares y deportivas.

Conclusiones

Los bifosfonatos representan una alternativa terapéutica
prometedora en pacientes con OJI. Encontrando en nuestro
caso, recuperacion radioldgica y funcional, asi como en la
calidad de vida. Por otro lado, la evidencia de su uso es escasa
auny se requieren de mas estudios. Sin embargo, por la rareza
la enfermedad, no se espera puedan realizarse con facilidad.
Mientras tanto, los autores recomendamos el uso de
bifosfonatos como alternativa terapéutica en estos pacientes,
acompaiiada de un estrecho seguimiento.
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