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El crecimiento es un proceso muy complejo en el 
que intervienen muchos factores, genéticos - endó-
genos y no genéticos - exógenos. Entre los prime-
ros destacan los endocrinológicos y metabólicos y 
entre los segundos la nutrición, la actividad física  
y el status psicosocial. Además, el crecimiento en 
el marcador de salud infantil y por ello es uno de los 
motivos principales de remisión de los pacientes 
pediátricos en la consulta de Endocrinología Infantil 
y Genética Clínica.

La relación del cromosoma X con la talla se cono-
ce de antiguo. El síndrome de Turner es el ejemplo 
clásico de talla baja asociado a la monosomía X. 
También se asoció la talla baja a deleciones de las 
partes distales del brazo corto del cromosoma X. 
En 1997, Ellison y col. identificaron el gen PHOG, 
posteriormente denominado SHOX, como el gen 
responsable de la talla baja en el síndrome de Tur-
ner. Este gen se localiza en la zona pseudoauto-
sómica de los brazos cortos de los cromosomas X 
e Y. La haploinsuficiencia de este gen provoca la 
discondrosteosis de Léri-Weil  y cuando se da en 
homocigosis provoca una forma más grave la dis-
plasia mesomélica de Langer. En 1997, Rao E y col, 
comunicaron la relación entre las deleciones del 
gen SHOX y la talla baja idiopática. El gen SHOX 
posee 6 exones y tiene un tamaño de 35 Kb produ-
ciendo 2 ARNs alternativos, el SHOXa y el SHOXb 
de 292 y 225 aminoácidos respectivamente. Su 
función está relacionada con el crecimiento longi-
tudinal de los huesos y se ha detectado en fases 
muy precoces del desarrollo embrionario. La ma-
yoria de mutaciones que afectan al gen SHOX son 
deleciones y la técnica de elección para su estudio 
es la MLPA (multiplex ligation probe amplification) 
que aumentó en gran medida la sensibilidad diag-
nóstica. Esta técnica fue descrita por Schouten y 
col (2002),  Sellner y Taylor (2004) y su aplicación 
para el estudio de mutaciones en el gen SHOX por 

Benito-Sanz S y col (2006), Gatta y col (2007). El 
índice de detección de mutaciones depende del 
fenotipo que se considere: entre el 50  y el 90% de 
pacientes con discondrosteosis de Léri-Weill, en la 
gran mayoría de pacientes con síndrome de Turner 
y entre el 2 y el 15% de pacientes con talla baja 
idiopática (Binder G, 2011).

Desde el punto de vista clínico el fenotipo resultan-
te de la haploinsuficiencia del gen SHOX es muy 
variable y frecuentemente inespecífico en la edad 
preescolar. El acortamiento mesomélico de las 
extremidades se da habitualmente en la segunda 
década de la vida, si es que aparece, Ross y col 
(2001) y Jorge AA y col (2001). El fenotipo en la 
edad pediátrica es desde las formas de talla baja 
idiopática sin signos clínicos acompañantes has-
ta la forma completa de discondrosteosis de Léri- 
Weill. La exploración auxológica es fundamental 
para orientar la sospecha clínica en estos pacien-
tes. Según Binder y col (2003) el cociente entre la 
suma de la longitud de las piernas y la brazada 
partido por la longitud del tronco en el denomi-
nador en los pacientes en edad escolar tiene un 
elevado valor predictivo. Rappold y col (2007) pre-
sentan un score con 8 parámetros, siendo los más 
importantes la relación entre la brazada y la talla 
sentado, relacionado ambos con la altura. Radioló-
gicamente existen 3 signos clásicos de la discon-
drosteosis de Léri-Weill: la triangularización de la 
epífisis radial distal, la piramidalización del hueso 
del carpo y la traslucencia en la zona medial del 
radio, los signos radiológicos de la deformidad de 
Madelung.

El diagnóstico de certeza es necesario para poder 
beneficiarse del tratamiento con GH, ya que los re-
sultados obtenidos en estos pacientes son simila-
res a los resultados en pacientes con síndrome de 
Turner (Blum y col, 2009).
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