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aprobacion de vosoritida ha supuesto un hito en el
abordaje de la ACH al ser el primer tratamiento etiolo-
gico de la enfermedad. Esta aprobacion se sustentd
en los ensayos BMN 101- 202 (fase 2) y BMN 111-
301 (fase 3) con 121 nifios (5 y 18 afios) tratados con
una dosis diaria de vosoritida (15 pg/kg/dia) donde se
objetivd una ganancia de talla de 1,57 cm/ano a favor
del grupo tratado. Otras comunicaciones de los estu-
dios de extension muestran una ganancia mantenida
de talla de 6 cm tras 4 anos de tratamiento (1,5 cm/
ano) en ninos mayores de 2 anos y una ganancia de
1 SDS de talla (tablas CDC, no especificas de pobla-
cion con ACH) (+ 0,25 SDS/ano).

Objetivo

Evaluar la eficacia en mejoria de talla en una cohorte
de pacientes con acondroplasia tras un ano de trata-
miento con vosoritida.

Material y métodos

Estudio ambispectivo de caracter multicéntrico de 7
centros nacionales, utilizando plataforma digital de
evaluacion Achondrocalc, que ha permitido el registro
de pacientes con acondroplasia. Se recogieron datos
demograficos, antecedentes personales y familiares,
parametros de crecimiento, terapias y evolucion. Se
estandarizan datos auxolégicos con tablas especifi-
cas para acondroplasia (Neumeyer, 2020), incluyen-
do peso, talla, IMC, perimetro cefalico, talla sentado y
envergadura. Andlisis posterior de la eficacia del tra-
tamiento de la cohorte y ajustado a sexo.

Resultados

33 pacientes (20 masculino/13 femenino). Edad me-
dia de evaluacion 6,92 anos (DS 4,01). Edad inicio
tratamiento 5,9 anos (DS 3,9). La modificacion de
talla en SDS ajustada por tablas de Neumeyer y di-
ferenciada por sexo puede verse en Tabla 1. En la
cohorte global se objetiva al ano de tratamiento incre-
mento en SDS de talla es +0,359. Ajustado a sexo se
observa ganancia superior en el sexo masculino de
SDS en sexo masculino (+0,789 SDS vs 0.225 SDS).

Conclusiones

El uso de la plataforma digital Achondrocalc® de uso
compartido en territorio nacional ha permitido el re-
gistro multicéntrico de pacientes con acondroplasia y

Tabla 1.
COHORTE media | sd Mediana
SDS basal cohorte 0.9194 | 1.776 0.5556
SDS post cohorte 1.3607 | 2.3172 | 0.9149
SDS basal masculino | 1.2909 | 2.141 0.5588
SDS post masculino 1.9033 | 2.7311 | 1.3478
SDS basal femenino | 0.7387 | 1.5707 | 0.5349
SDS post femenino 1.1219 | 2.087 0.7605

la evaluacion de un tratamiento de alto impacto eco-
némico recién implantado. El andlisis del crecimiento
y proporcionalidad ha sido estandarizado con tablas
de poblacion especifica. Este estudio supone una
referencia basal nacional para ver la eficacia en vida
real de esta terapia, identificacion precoz de pacien-
tes respondedores y no respondedores e identificar
la influencia de otras variables independientes en su
respuesta, asi como posibilitar la farmacovigilancia.
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Introduccion

El sindrome de Klinefelter suele ser poco diagnos-
ticado debido a su heterogeneidad clinica. Por ello,
un diagndéstico temprano mejoraria el seguimiento de
estos pacientes.

Objetivos

Describir las caracteristicas antropométricas y del de-
sarrollo puberal de pacientes con sindrome de Klinefel-
ter durante el seguimiento en la infancia y adolescencia.

Material y métodos

Estudio longitudinal, retrospectivo y observacional.
Se revisaron las historias clinicas de pacientes con
sindrome de Klinefelter controlados en la Unidad de
Endocrinologia Pediatrica de un hospital terciario en-
tre 1980-2023. De 80 pacientes, se excluyeron 18
(por pérdida en el seguimiento, no datos en la historia
clinica); obteniendo una muestra de 62 pacientes. Se
registré el motivo del estudio genético, cariotipo vy si
el diagndstico fue antenatal o perinatal, o posterior al
nacimiento. Las variables antropométricas fueron re-
cogidas de forma anual, desde el momento del diag-
nostico hasta los 18 afos. Se incluyo el peso, lon-
gitud/talla, indice de masa corporal (IMC), velocidad
de crecimiento (VC). Se realiz6 el analisis estadistico
mediante SPSS Statistics. El estudio fue aprobado
por el Comité de Etica de la Investigacion.

Resultados
El 80% presenta un cariotipo 47 ,XXY (n = 50), segui-
do por mosaicismos (n = 8) y variantes (n = 4). De
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los pacientes diagnosticados de forma precoz (n =
41), el 66% fue mediante el cribado de recién nacidos
varones por el estudio de la cromatina de Barr (n =
27). El 34% fue diagnosticado posterior al nacimiento
(media de 5,84 + 4,57 anos). El retraso psicomotor
y/0 del lenguaje fueron los principales motivos que
orientaron al estudio genético. La antropometria per-
inatal fue similar a la media poblacional (peso: -0,75
+ 1,18 DE; longitud: -0,61 + 1,29 DE; perimetro ce-
falico: -0,27 + 0,93 DE). La media de talla alcanzada
alos 18 afios fue 178,66 + 7,44 cm (0,35 = 1,19 DE;
n = 24). El 77% alcanzo su talla genética en la revi-
sién de los 18 anos. La edad de inicio del desarrollo
puberal en la muestra fue a los 12,87 + 1,43 anos. El
volumen testicular maximo que alcanzaron fue 6,58
+ 5,90 cc. El 29% recibié tratamiento con testoste-
rona (n = 18). La edad al inicio del tratamiento fue a
los 14,03 + 3,78 afnos (diagnodstico prenatal: 14,44
+ 2,40 anos; posnatal: 13,61 + 4,92 anos). No hubo
diferencias significativas en las variables antropomé-
tricas entre el grupo de pacientes tratados o no con
testosterona. En las revisiones anuales de los pacien-
tes, la talla fue en aumento progresivo, siendo los de
mayor cambio de los 2 a 3 anos (-0,47 + 1,07 DE a
-0,09 + 0,97 DE; p = 0,008), de 3 a 4 anos (-0,09 =
0,97 DEa 0,20 + 1,17 DE; p = 0,001) y de 4 a 5 afos
0,20+ 1,17 DEa 0,53 + 1,38 DE; p = 0,001). A partir
de los 17 afos, hubo un descenso de talla respecto
del control a los 16 anos (0,69 + 1,01 DE a 0,58 +
1,07 DE; p = 0,001), asi como de los 18 alos 17 afos
(0,58 + 1,07 DE a 0,35 + 1,19 DE; p = 0,001). Se
observé un descenso de VC de la revision a los 13
anos frente a los 12 afos (-0,91 + 2,27 DE vs 0,61 +
2,59 DE; p = 0,007). Posteriormente, la VC presentd
un aumento de 0,96 + 2,63 DE a los 15 anos compa-
rado con los 14 anos (-1,06 + 2,37 DEa -0,10 + 2,62
DE; p = 0,025), y de 0,93 + 1,99 DE a los 16 afnos
comparado con los 15 anos (-0,10 + 2,62 DE a 1,03
+ 2,59 DE; p = 0,068).

Conclusiones

La mayoria de pacientes con sindrome de Klinefelter
alcanzaron su talla genética a los 18 afos. La edad
de inicio del desarrollo puberal fue alrededor de los

Tabla 1. Evolucion de las variables antropométricas (expresa-
das en desviacion estandar) en la muestra.

Variables antropométricas (DE)
Edad Peso Talla IMC VC
N Media + DE N Media + DE N Media + DE N
-0,77£0,87 36 -0,49+1,05 35 -0,60£1,08 30
-0,47+0,84 34 -0,47+1,07 34 -0,250,93 32
-0,31+0,66 30 -0,09+0,97 30 -0,34%0,77 29
0,12+1,00 34 0,20+1,17 34 0,01+0,76 30
0,41£1,06 32 0,5311,38 32 0,1810,80 30
0,421,16 34
0,26+1,15 35
0,52£1,15 37
0,48+1,23 33
0,58+1,09 37
0,62+1,19 38
0,43+1,24 38
0,41+1,19 38
0,57+1,09 34
0,57+1,04 34
0,69+1,01 28
0,58+1,07 28
0,35+1,19 24

Media £ DE
2,49%2,50
1,62£1,32
1,26%1,15
1,09%1,23
1,2811,30
1,23t1,32
0,60£1,19
0,83:1,14
0,78£1,31
0,69%1,56
1,14£1,99
0,61£2,59
-091%2,27
1,06£2,37
-0,10£2,62
1,0342,59
0,54£1,92
0,07£1,09

0,27+1,05 | 34
0,13t1,10 | 35
0,274£1,12 37
0,091,03 | 33
0,1410,92 | 38
0,12+1,05 | 38
0,03t1,10 | 38
0,1411,23 | 38
-0,12:094 | 34
0,01£1,13 | 34

0,06£0,84 33
-0,01£0,91 30
0,04+0,94 31

9 afios 33
10 aftos 37
11 afios 38

-0,130,96 31
-0,10£0,79 33
-0,1540,91 36

-0,21£0,86 37
-0,110,94 38
-0,44+0,83 32
-0,31£0,98 33
-0,39:0,94 28
-0,31£1,19 27
-0,26£1,00 23

0,01£1,04 | 28
-0,01+1,26 | 28
-007£1,12 | 24

18 afios 24

12 anos. A lo largo del seguimiento, la mayor ganan-
cia ponderoestatural se observa durante los primeros
5 anos y posteriormente desde los 14 hasta los 16
anos.
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Introduccion

La talla baja es un motivo de consulta frecuente en
pediatria, con una etiologia variada que incluye fac-
tores endocrinos, genéticos y otros. Las causas ge-
néticas son especialmente heterogéneas e involucran
genes relacionados con el crecimiento 6seo, la dife-
renciacion celular y la regulacion hormonal. El diag-
nostico de estas formas genéticas puede abordarse
mediante diferentes estrategias, como el estudio de
genes candidatos, paneles de genes o la secuencia-
cion del exoma completo (WES).

Objetivos

Evaluar una cohorte de pacientes con talla baja me-
diante el estudio de WES para identificar variantes
genéticas asociadas y analizar el rendimiento diag-
nostico de esta técnica.

Pacientes y métodos

Se realizd un estudio descriptivo y observacional en
una cohorte de pacientes con talla baja. El WES se
llevd a cabo en un Unico laboratorio y se secuencio
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