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RESUMEN

Introduccion: Las glucogenosis son enfer-
medades metabdlicas hereditarias causadas
por defectos del metabolismo glucogénico. La
glucogenosis tipo IXa, producida por muta-
ciones en el gen PHKA? ligado al cromoso-
ma X, se asocia a deficiencia de la fosforilasa
quinasa hepatica. La clinica es variable, des-
tacando hepatomegalia, elevacién moderada
de transaminasas, retraso ponderoestatural e
hipoglucemia de ayuno. El diagnéstico defi-
nitivo requiere confirmacién genética y el
tratamiento es fundamentalmente dietético,
evitando el ayuno prolongado y asegurando
un aporte energético constante.

Observacién clinica: Nifio de 26 meses
con estancamiento ponderal desde los 9
meses y afectacion de la talla desde los 15
meses, sin antecedentes relevantes. Presenta-
ba hepatomegalia con peso y talla por debajo
de -2 DE. La analitica mostrd hipertransami-
nasemia, acidosis metabdlica compensada e
hiperamoniemia leve, con glucemia normal.
La ecografia confirmé hepatomegalia, sin
otras alteraciones. El estudio genético iden-
tific una variante patogénica ¢.892C>T (p.Ar-
g298Ter) en homocigosis en el gen PHKA2,
confirmando glucogenosis tipo IXa. Se ins-
taurd tratamiento dietético con mayor aporte
proteico y carbohidratos de absorcién lenta,
observédndose mejoria clinica y bioquimica
progresiva.

Discusi6n: La glucogenosis tipo [Xa puede
manifestarse con formas leves que retrasan
el diagnostico. La combinacion de hepato-
megalia persistente, alteracién de enzimas
hepaticas y retraso del crecimiento debe
hacer sospechar este trastorno metabélico.
La confirmacién genética orienta el manejo
y el consejo familiar. El tratamiento nutricio-
nal precoz favorece un buen pronéstico. El
pediatra de atencién primaria tiene un papel
clave en la deteccién y el seguimiento mul-
tidisciplinar.

Palabras clave: Glucogenosis tipo IXa;
Fosforilasa quinasa; Hepatomegalia; Retra-
so del crecimiento; Enfermedad metabdlica
hereditaria.
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INTRODUCCION

Las glucogenosis constituyen un grupo
heterogéneo de enfermedades metabélicas
hereditarias causadas por defectos en la sin-
tesis o degradacion del glucégeno. Entre ellas,
la glucogenosis tipo IX es una de las formas
mas frecuentes, derivada de la deficiencia de
la fosforilasa quinasa (PhK), una enzima clave
en la movilizacién del glucégeno hepatico y
muscular®.

La glucogenosis tipo IXa, causada por
mutaciones en el gen PHKA?2 localizado en el
cromosoma X, afecta principalmente al higado
y se caracteriza por hepatomegalia, alteracio-
nes en las enzimas hepaticas, hipoglucemia de
ayuno y retraso en el crecimiento. Sin embargo,
el espectro clinico es variable y puede incluir
formas leves con sintomas poco evidentes, lo
que dificulta su diagndstico en etapas tem-
pranas®.

La presentaci6n clinica mas comtn incluye
hepatomegalia persistente, elevacién mode-
rada de transaminasas, y crecimiento ponde-
roestatural retardado, a menudo sin compro-
miso neurolégico significativo. El diagnéstico
definitivo se realiza mediante estudios gené-
ticos y bioquimicos que detectan mutaciones
patogénicas en PHKA? y la disminuci6n de la
actividad de fosforilasa quinasa®.

El tratamiento es fundamentalmente die-
tético, centrado en la prevencién de la hipo-
glucemia mediante una alimentacién frecuen-
te, rica en proteinas y con carbohidratos de
absorcion lenta, para evitar el catabolismo y
preservar el desarrollo normal. El papel del
pediatra de atencién primaria es fundamental
para la deteccién precoz, derivacién oportuna
y seguimiento multidisciplinar del paciente y
su familia.

OBSERVACION CLINICA

Se presenta el caso de un nifio de 26 meses
en seguimiento de atencién primaria por
estancamiento ponderal desde los 9 meses de
vida, con repercusién en la talla a partir de los
15 meses. No refiere antecedentes personales
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ni familiares de relevancia. El nifio mantiene
una alimentacién equilibrada y un desarro-
llo psicomotor adecuado para su edad. Una
analitica realizada a los 20 meses no mostr6
alteraciones.

Durante el seguimiento clinico, se constaté
una distensién abdominal progresiva acompa-
fiada de hepatomegalia palpable, sin signos
de colestasis, afectacién neuroldgica ni rasgos
dismoérficos.

El peso del paciente se encontraba en -2,16
desviaciones estindar (DE) y la talla en 2,51
DE, evidenciando retraso ponderoestatural.

Se repitié una analitica completa a los 26
meses que reveld hipertransaminasemia mode-
rada (GPT 113 UI/L, GOT 101 UI/L), acido-
sis metabélica compensada (pH 7,32; pCO,
32 mmHg, bicarbonato 17 mmol/L) y ligera
hiperamoniemia (138 pmol/L). La glucemia
basal se mantuvo dentro de limites normales.
La ecografia abdominal confirmé hepatome-
galia sin alteraciones estructurales adicionales.

Fue valorado por Gastroenterologia Infantil
y Metabolismo Infantil y realiz6 estudio meta-
bélico para completar estudio. El estudio meta-
bélico mostré una ligera cetonuria sin otros
hallazgos destacables. Dados los hallazgos
clinicos y analiticos, se plante6 la sospecha
de una glucogenosis y se realiz6 un estudio
genético que identificé una variante patogé-
nica ¢.892C>T (p.Arg298Ter) en homocigosis
en el gen PHKA2, confirmando el diagndstico
de glucogenosis tipo IXa.

Se inici6 tratamiento dietético con énfa-
sis en evitar ayunos prolongados, aumentar
el aporte proteico y administrar hidratos de
carbono de absorcién lenta. Durante el segui-
miento, el paciente mostré una mejoria clini-
ca progresiva, con estabilizacion del peso y la
talla, y normalizacién paulatina de los para-
metros hepaticos.

Discusion

La glucogenosis tipo [Xa representa un
desafio diagnéstico debido a su presentacion
clinica variable y en ocasiones leve, que puede
confundirse con otras causas mas frecuentes de
hepatomegalia y retraso en el crecimiento en la
infancia. La sospecha clinica es fundamental,
especialmente en pacientes con hepatomegalia
persistente y alteracién de las enzimas hepati-
cas, aun cuando la glucemia sea normal y no
existan signos neurol6gicos.

En el caso presentado, el estancamiento
ponderal y la afectacion del crecimiento fue-
ron signos clave que motivaron la realizacion
de estudios mds especificos. La hepatomega-
lia progresiva sin colestasis y las alteraciones
bioquimicas hepaticas, junto con la acidosis
metabdlica e hiperamoniemia, orientaron
hacia un trastorno metabélico hepatico. El
diagnéstico definitivo a través del estudio
genético fue crucial para el manejo adecua-
do.
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El tratamiento de la glucogenosis tipo IXa
se basa principalmente en la dieta, buscando
evitar el ayuno prolongado y mantener un
aporte constante de energia mediante protei-
nas e hidratos de carbono de absorci6n lenta.
Este abordaje nutricional ayuda a prevenir
complicaciones metabélicas como la hipoglu-
cemia y favorece un crecimiento adecuado.

El papel del pediatra de atencién primaria
es esencial no solo en la deteccion precoz y
derivacién, sino también en el seguimiento a
largo plazo y el apoyo a la familia, dado que
esta enfermedad requiere un manejo multidis-
ciplinar que incluya a especialistas en metabo-
lismo, nutricién y desarrollo infantil.

Aunque la glucogenosis tipo IXa suele
tener un pronéstico benigno con tratamiento
adecuado, es importante monitorizar posibles
complicaciones hepéticas y mantener un segui-
miento estrecho para garantizar un desarrollo
Optimo y una buena calidad de vida.
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