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El tratamiento con triptorelina en las ninas
con pubertad precoz central provoca
incremento del indice de masa corporal
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Introduccion

Las complicaciones mas relevantes asociadas a la pu-
bertad precoz central (PPC) en las nifias son una talla adul-
ta baja respecto a la talla genética y desarrollar trastornos
psicosociales.

Objetivos
Estudiar los efectos del tratamiento con triptorelina en
un grupo de nifias con PPC.

Pacientes y métodos

Un total de 34 nifias diagnosticadas de PPC, organica o
idiopatica, tratadas con triptorelina mensual. Se estudian:
edad, talla en desviaciones estandar (DE), edad 6sea (Greu-
lich y Pyle), prediccion de talla (Bayle-Pinneau), indice de
masa corporal (IMC) (DE), tamaiio uterino (ecografia pél-
vica), talla diana, resonancia magnética (RM) craneal, asi
como la dosis de triptorelina y la duracion del tratamiento.

Resultados

El tratamiento con triptorelina produce una disminu-
cion de la velocidad de crecimiento y un aumento del IMC
a partir del primer afio de tratamiento, mantenidos tras la
retirada del mismo, de manera estadisticamente significa-
tiva. La talla adulta es acorde con la talla genética, y con la
prediccion de talla mediante el método de Bayley-Pinneau.
La menarquia aparece a la misma edad que en la poblacion
general. La talla adulta de las pacientes con PPC organica
es significativamente menor que la de las pacientes con
PPC idiopatica.

Conclusiones

1. El tratamiento de la PPC en nifias con triptorelina
puede producir aumento del IMC. 2. La existencia de una
causa organica de la PPC es un factor que empeora el pro-
noéstico de talla. 3. El método de prediccion de talla Bay-
ley-Pinneau, para edad 6sea acorde a la edad cronoldgica
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es adecuado para hacer un pronéstico de talla final en es-
tas pacientes.
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TRIPTORELIN THERAPY IN GIRLS
WITH CENTRAL PRECOCIOUS PUBERTY
INCREASES BODY MASS INDEX

Introduction

The most important complications of central precocious
puberty (CPP) in girls are loss of height and multiple psy-
chosocial problems.

Objectives
To study the effect of triptorelin therapy in a cohort of
girls with CPP.

Patients and methods

Thirty-four girls diagnosed with organic or idiopathic
CPP and treated with monthly triptorelin were studied.
Age, height in standard deviation (SD), bone age (Greulich
and Pyle), height prediction (Bayle-Pinneau), body mass
index (BMI) in SD, uterine size (pelvic ultrasound), target
height, cranial magnetic resonance imaging, triptorelin
dose, and treatment duration were studied.

Results

Triptorelin produced a statistically significant reduction
in growth velocity and an increase in BMI after 1 year of
therapy and these changes were maintained after discon-
tinuation of therapy. Adult height in these patients was in
accordance with their target genetic height, as well as with
their predicted height according to the method of Bayley-
Pinneau. No significant differences were found between
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age of menarche in our patients and in controls. Adult
height in patients with organic CPP was significantly low-
er than that in patients with idiopathic CPP.

Conclusions

1. Triptorelin can increase BMI in girls with CPP. 2. The
presence of an organic cause in patients with CPP worsens
the prognosis for adult height. 3. The Bayley-Pinneau pre-
diction method for “average” bone age is useful for estab-
lishing a prognosis of adult height in girls with CPP treat-
ed with triptorelin.
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INTRODUCCION

El criterio mas extendido internacionalmente para defi-
nir la pubertad precoz central (PPC) en ninas, es la apari-
cion de caracteres sexuales secundarios antes de los
8 anos de edad; sin embargo, en las ultimas décadas se ha
producido un adelanto secular de la pubertad en la po-
blacion general, y algunos autores norteamericanos plan-
tean descender la franja de edad a los 7 anos en ninas an-
glosajonas y a los 6 anos en nifias afroamericanas!=.

A diferencia de lo que acontece en los ninos, la mayo-
ria de los casos de PPC en ninas son de origen idiopatico,
planteando problemas derivados directamente del inicio
precoz del desarrollo sexual*®. Por un lado, una pérdida
de estatura en la talla adulta respecto a la talla genética,
sobre todo en los casos de inicio mas precoz, siendo este
hecho menos evidente en la PPC diagnosticada entre los
6y los 8 anos!?. Por otro, existen repercusiones psicolo-
gicas relevantes asociadas a un inicio precoz de la pu-
bertad: trastornos del comportamiento, depresion, mala-
daptacion social y agresividad, entre otrash11:12,

Desde los anos 1980 existe la posibilidad de tratar la
PPC con analogos sintéticos de hormona liberadora de
gonadotropinas (GnRH) 324 que han demostrado una
eficacia contrastada en evitar la progresion puberal vy, se-
cundariamente, las consecuencias psicoldgicas deriva-
das, asi como en mejorar el prondstico de talla adulta
antes del tratamiento; sin embargo, existen datos dispares
en cuanto a los marcadores pronosticos de talla adulta, y
fundamentalmente, en cuanto a los métodos de predic-
cion de talla utilizados!%15-20,

No obstante, una preocupacion frecuente para el clini-
co radica en los potenciales efectos secundarios deriva-
dos del tratamiento con andlogos de GnRH. Entre ellos,
cabe destacar la posible ganancia ponderal durante dicho
tratamiento y las consecuencias de éste sobre los ciclos
menstruales vy la fertilidad una vez suspendido®19-23,

Se ha realizado un estudio retrospectivo de las ninas
diagnosticadas de pubertad precoz central, con los si-
guientes objetivos: @) describir las caracteristicas iniciales
de las pacientes y su evolucion tras el tratamiento con
analogos de GnRH; b) determinar la diferencia entre la ta-
lla adulta, la talla diana y la prediccion de talla al diag-

nostico; ¢) analizar la relacion entre el tratamiento farma-
cologico y el indice de masa corporal (IMC) evolutiva-
mente, y d) estudiar la aparicion de la menarquia tras fi-
nalizar dicho tratamiento.

PACIENTES Y METODOS

Se han recogido los datos de los casos de PPC en nifnas,
de origen organico o idiopatico, diagnosticadas en el Ser-
vicio de Endocrinologia Pediatrica del Hospital Infantil
Universitario Nino Jesus de Madrid, entre los anos 1990 y
2005, y que fueron tratadas con triptolerina (60-80 pg/kg
de peso/28 dias en inyeccion intramuscular). Las pacien-
tes con patologia cerebral subyacente que implicé parali-
sis cerebral infantil, se excluyeron del analisis.

Como criterio de pubertad precoz central se ha utiliza-
do el inicio del desarrollo mamario en ninas de menos de
8 anos de edad, junto con una respuesta de hormona lu-
teinizante (LH) superior al pico de hormona foliculoesti-
mulante (FSH), o superior a 7-10 mU/ml, en la prueba
de estimulacion con GnRH. A todas se les realizo una re-
sonancia magnética (RM) cerebral. La eficacia del trata-
miento se evalué con un nuevo test de GnRH al mes del
inicio del tratamiento y, posteriormente, por el desarrollo
de los caracteres sexuales secundarios y la edad dsea.

Se registraron los siguientes parametros al diagnostico:
edad, talla en desviaciones estandar (DE), edad 6sea cal-
culada segun el método de Greulich y Pyle, prediccion de
talla mediante el método de Bayley-Pinneau (acorde a la
edad cronologica /average/ y para edad 6sea acelerada
laccelerated]), IMC en DE, tamano del dtero segin eco-
grafia pélvica, talla diana (calculada como la media entre
la talla paterna y la materna, menos 6,5 cm), etiologia en
funcién de los hallazgos de la RM cerebral, dosis de trip-
tolerina al inicio del tratamiento y duracion del mismo.

A lo largo de la evolucion, se recogieron anualmente los
siguientes datos: IMC en DE, velocidad de crecimiento, y
edad 6sea. En el grupo de pacientes que llegaron al final
del tratamiento, se determin la talla adulta, el IMC en DE
un ano después de suspenderse el tratamiento, y el tiem-
po transcurrido hasta la aparicion de la menarquia. Se de-
fine como talla adulta la que alcanzan las nifas cuando
presentan una velocidad de crecimiento inferior a
1 cm/ano y edad 6sea superior a 15 anos (98% de la talla
adulta).

Se estudiaron retrospectivamente 34 ninas diagnostica-
das de PPC. Las caracteristicas iniciales de esta cohorte
aparecen reflejadas en la tabla 1.

De un total de 34 pacientes, 25 niflas no presentaron al-
teraciones en la RM craneal (73 %), mientras que 9 de
ellas (27 %) asociaban patologia cerebral: hamartoma hi-
potalamico (n = 4); neurofibromatosis tipo 1 con glioma
del quiasma 6ptico extendido hasta la regién hipotalami-
ca (n=1); ependimoma de fosa posterior afectando a la
region pineal (n = 1); antecedentes de meningitis tuber-
culosa (n =1); malformacién de Arnold-Chiari tipo 2
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