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01/d2-001 Crecimiento

CRECIMIENTO PUBERAL DE ACUERDO CON LA
EDAD DE INICIO DEL BROTE DE CRECIMIENTO
PUBERAL EN 743 MUJERES Y 710 VARONES.
“ESTUDIO LONGITUDINAL DE CRECIMIENTO EN
POBLACION SANA Y NO OBESA 1995-2017”

A. Carrascosa Lezcano, M. Fernandez-Cancio, D.
Yeste Fernandez, M. Gussinyé Canadell, M. Clemen-
te Ledn, A. Moreno Galdo

Servicio Endocrinologia Pedidtrica. Hospital Vall
d’Hebron. Barcelona

Antecedentes:

En nuestro Estudio Longitudinal de Crecimiento
1978-2000, propusimos cinco patrones de creci-
miento puberal diferentes, uno para cada intervalo
de un ano, segun la edad en la que cada sujeto
inicia su brote de crecimiento puberal: madurado-
res muy precoces, precoces, intermedios, tardios y
muy tardios, y demostramos claramente que cada
uno de estos cinco grupos tenian un patron de cre-
cimiento puberal diferente del de los otros.

Sin embargo, el numero de sujetos incluidos en cada
grupo fue muy limitado, particularmente en los gru-
pos extremos, por lo que era necesario disefiar otro
estudio que pudiese incluir un numero mayor de su-
jetos para dar mayor robustez cientifica a los datos
presentados (www.estudiosdecrecimiento.es).

Objetivo:

Obtener en ambos sexos patrones de referencia
de crecimiento puberal para cada uno de los cinco
grupos maduradores puberales que incluyan datos

de al menos cien sujetos sanos no obesos ni malnu-
tridos en cada uno de los cinco grupos.

Sujetos y Métodos:

Estudio longitudinal prospectivo valorando talla
(cm) y velocidad de crecimiento (cm/a) (VC) en 743
mujeres y 710 varones en intervalos de 6-12 meses
desde nacimiento a talla adulta: 12.818 evaluacio-
nes en mujeres y 13.033 en varones.

Tabla 1. Crecimiento puberal en mujeres y varones.

MUJERES

alla al inicio  Pico maximo anancia alla adulta
madurador de sujetos  del brote de del brote de de velocidad puberal (cm)
puberal crecimiento crecimiento e total de talla
puberal puberal (cm) crecimiento (cm)
(afos) puberal (cm)

TUPO Gimero [ad al inicio

“Wuy temprana 119 8ad 1298242 85209 346104 1644249
Temprana 157 9a10 1349 +43 8,208 295+25 164,5 + 5,3
Intermedia 238 10a 11 13814+ 50 7.9+07 264+24 164856
Tardia 127 11a12 142,8 + 5,2 7,308 22,0+24 164,9 + 6,3
Muy tardia 102 12a13 1458+ 4,7 6:8+08 190£22  1648+48
Toda la muestra 743 8a13 - 64+14 266+54 164,7 £5,7
VARONES

Grupo Numero  Edad alinicio  Talla alinicio  Pico maximo __ Ganancia __Talla adulta
madurador de sujetos  del brote de del brote de de velocidad puberal (cm)
puberal crecimiento crecimiento de total de talla
puberal puberal (cm) crecimiento (cm)
(afos) puberal (cm)

"Muy temprano 10 10a 11 1433260 97210 346%23 177063
Temprano 139 11a12 147,0 + 5,8 9,2+10 31,0£25 178,0 + 6,4
I lio 225 12a13 149,753 88x0,9 27,8+2,0 177557
Tardio 133 13a 14 1634 + 5,8 8,3+0,8 241+22 1775+ 6,2
Muy tardio 103 14a15 21,2+13 177554

156,355 7405

Toda la muestra 710 10a15 69+18 278+4,7 177,7+59

Para cada sujeto se construyeron sus curvas de ta-
lla y VC calculandose los correspondientes valores
para cada ano de edad desde el nacimiento hasta
talla adulta mediante el programa auxélogico Auxo-
log (www.estudiosdecrecimiento.es).

Resultados:

La Tabla 1 recoge los datos de crecimiento pube-
ral en mujeres y en varones. En cada sexo, existen
diferencias con significacion estadistica (p<0,01)
para todos los parametros evaluados entre los cin-
co grupos maduradores puberales, excepto para la
talla adulta que es similar.

Conclusiones:
Estos datos confirman las diferencias en el patron
de crecimiento puberal segun la edad de inicio del
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brote de crecimiento puberal y han de servir para
realizar una correcta valoracion del crecimiento pu-
beral en poblaciones sanas, en poblaciones con
patologia y en la valoracion de las respuestas te-
rapéuticas.

Adenda:

Mas informacion en: www.millennialsgrowth.com.
Estudio Longitudinal de Crecimiento en poblacion
sana y no obesa 1995-2017 (en preparacion)

01/d2-002 Metabolismo y Nutricion

EFICACIA, SEGURIDAD Y EFECTOS METABO-
LICOS DE LA RESTRICCION DE HIDRATOS DE
CARBONO EN LA DIETA PARA EL TRATAMIENTO
DE LA OBESIDAD EN ADOLESCENTES

R. Gonzélez Leal, J. Argente, G.A. Martos-Moreno

Hospital Infantil Universitario Nifio Jesus. Universi-
dad Auténoma de Madrid. CIBEROBN. Instituto de
Salud Carlos Ill. Madrid

Objetivo:

Evaluar el efecto metabdlico y sobre la composicion
corporal de la R-HC en la dieta de adolescentes
obesos tras 6 meses.

Pacientes y métodos:

Se reclutaron 111 adolescentes caucasicos
(14,50+1,76 afos; 64% nifias), obesos (+4,58+1,84
IMC-SDS) no sindrémicos. Se registraron peso,
IMC, composicion corporal (bioimpedanciometria
Tanita® BC-420MA), glucemia, insulinemia (indice
HOMA), perfil lipidico (cocientes LDL/HDL vy trigli-
céridos/HDL), uricemia y 25-OH-Vitamina D.

Se compararon (ambas 1500 kcal/dia): dieta R-HC
(HC=10% de aporte caldrico diario 4 meses; 30%
posteriormente; n=55) vs. dieta N-HC (sin restric-
cion de HC [52%], n=56), a los 3 (3M) y 6 meses
(6M) de seguimiento.

Resultados:

Ambos grupos eran comparables en sexo, edad,
IMC, composicién corporal y parametros metabé-
licos. Ambos grupos redujeron su IMC-SDS a los 3
y 6M, mas intensamente en R-HC ya desde 3M. La
reduccion de grasa corporal fue paralela a la del
IMC en ambos grupos, mientras que la masa mus-
cular estimada y el contenido de agua corporal se
redujeron significativamente sélo en R-HC a 3y 6M.
Se observé un incremento transitorio de la uricemia
alos 3Men el grupo R-HC (p<0,05), posteriormente
corregido, y una mejoria del indice HOMA sdlo en
el grupo R-HC a partir de 3M. No se observaron
diferencias significativas en la evolucion de los pa-
rametros del perfil lipidico, pero si un incremento
paralelo en ambos grupos de los niveles de 25-OH-
vitaminaD a los 3 y 6M, sin diferencias en proteinas
totales ni ferritina (Tabla).

DIETA R-HC DIETAN-HC | SIGNIFICACION

IMC (SDS)

Ra3M 1,23 +0,87 0,84 £ 0,65 p<0,01

Ra6M 1,74+ 1,03 -1,03 40,95 p <0,001
MASA GRASA (Kg)

Ra3M 7,22 +4,44 -4,51+341 p <0,001

Ra6M -10,03 £ 5,77 -5,00 + 4,38 p <0,001
MASA MUSCULAR (Kg)

Ra3M 2,29+7,32 0,36 7,08 p<0,05

Ra6M -3,57 £ 10,21 +0,42 +6,05 p <0,001
AGUA CORPORAL (Kg)

Ra3M 41,03 2,41 41,01 £4,30 NS

Ra6M 1,20 +2,92 0,30 £ 1,52 p<0,01
HOMA

Ra3M 1,22+ 1,82 0,28 42,22 p<0,05

Ra6M 0,99 + 1,94 -0,51+2,06 NS
URICO

Ra3M +0,19.+0,92 0,184 0,53 p<0,05

Ra6M -022+0,83 -023+0,78 NS

TABLA: Variacién cuantitativa (delta) de los parémetros estudiados y nivel de

ignif ién de la comp ion entre grupos en los periodos de seguimiento
desde reclutamiento (R) a 3 meses (3M) y a 6 meses (6M) en el seguimiento de
adolescentes obesos sometidos a dieta con restriccién de hidratos de carbono
(R-HC) vs. dieta sin restriccién de hidratos de carbono (N-HC). Los datos estan
expresados en media + SD.

Conclusiones:

1. LaR-HC en la dieta de adolescentes obesos de-
termina tras 6M una reduccion de grasa corpo-
ral y una mejoria de la resistencia insulinica mas
intensas que la N-HC. 2) La deplecion de gluco-
geno muscular tras R-HC podria subyacer a la
disminucion de agua y masa muscular estima-
da, exacerbando la reduccion de IMC en R-HC.

01/d2-003 Miscelaneas

SITUACION ACTUAL DE PACIENTES ADULTAS
AFECTAS DE SINDROME DE TURNER EN ESPANA
E. Godoy Molina, L. Galan Bueno, MC. Lépez Castillo,
I. Leiva Gea, MJ. Martinez Aedo, JP. Ldpez Siguero

Hospital Materno Infantil Malaga

Introduccion/Objetivos:

El Sindrome de Turner (ST) es una condicion mé-
dica de presentacion clinica heterogénea. En pe-
diatria, el endocrinélogo infantil coordina su segui-
miento; siendo importante asegurar que éste siga
siendo adecuado tras la transicion a adultos. Nues-
tro objetivo es conocer la situacion clinica actual,
seguimiento tras alta de endocrinologia infantil y la
situacion laboral y educativa de pacientes con ST
en Espafa.

Material/Métodos:

Realizacion de un cuestionario a través de e-mail
o via telefénica a mujeres >16 afios con ST a ni-
vel nacional con colaboraciéon de asociaciones y 2
centros hospitalarios de tercer nivel. El cuestionario
consta de 5 apartados: datos demogréficos, clini-
cos, situacion laboral/educativa, situacion de salud
actual y seguimiento médico en el ultimo afio.

Resultados:

Se incluyeron 85 muijeres recibiéndose 55 cuestio-
narios. Edad media 30.6+9.9 afios (6.98+5.3 afios
al diagnostico). La tabla anexa recoge: datos demo-
gréficos, cariotipo, datos clinicos, tratamiento y se-
guimiento médico actual. Un 74.5% recibieron trata-
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Comunicaciones

Poblacion

Total | % Total %o
general
Andaluci: 17/55 | 30.9% | Familiar 38/55 69.1% 36.4% *
Extremadura 10/55 | 18.2% | Pareja 6/55 10.9% 42% *
Aragén 7/55 | 12.7% | Sola 6/55 6.9% 8.7%
Otras 21/55 | 38.2% | Otras 5/55 9.1% 12.9%
_E % Tﬂtal %
naria D
Desconoce 21/55 | 38.2% | Frimaria . 10/55 20% 29:3%
. = 0, *
Conoce 34/55 | 61.8% | Bachillerato 2355 | arsw | B2
Médulo
Mosaicismo 14/34 | 41.1% | Universidad 21/55 38.2% 47.5%
Media Talla | Media | Media
o
el % cm pesokg | IMC
Tratados 41/55 | 74.5% | 149+6.9 58.21=17 | 25.33+7.8
No tratados 13/55 | 25.4% | 15247 56.249.8 | 25.15+4.5
To‘al z- To‘al %
Elcozoaadisne 46/55 | 83.6% | Atencion 4755 | 855%
primaria
Sobrepeso/Obesidad 25/55 | 45.5% | Cardiologia 25/55 45.5%
Hipotiroidismo 22/55 | 40% | Endocrinologia | 40/55 72.7%
Problemas audicién 20/55 | 36.4% | Odontologia 37/55 67.3%
Problemas de vision 19/55 | 34.5% | Gii i 23/55 41.8%
Depresion/ansiedad 15/55 | 27.3% | ORL 22/55 40%
Osteoporosis/Osteopenia | 12/55 | 21.8% | O gi 15/55 273%
Alt. Cardiovascular 11/55 | 20% | Salud mental 11/55 20%
Hiperlipemia 6/55 | 10.9% i 4/55 7.3%

*p<0.05

miento con GH sin diferencias significativas en talla
adulta (p0.53), peso (p0.78) o IMC (p0.46) frente a
no tratadas. El 78.2% tiene un nivel formativo medio-
alto. Un 45.5% estudia, 36.4% trabaja, 5.5% esta ju-
bilada/invalidez y 16.4% se encuentra desempleada.
Patologfa méas prevalente: hipogonadismo (83.6%),
seguida de sobrepeso/obesidad (45.5%), hipoti-
roidismo (40%), problemas de audicién (36.4%) o
visuales (34.5%). Un 27.3% refiere problemas de
ansiedad/depresion. Un 18.1% de pacientes con
hipotiroidismo refiere no tomar tratamiento sustituti-
vo. El 20% refiere alguna alteraciéon cardiovascular
predominando aorta bicuspide (7.3%) y coartacion
de aorta (9.1%). No encontramos asociacion signifi-
cativa (p:0.67) entre grado de formacion y situacion
clinica. El 85.5% ha acudido al médico de atencion
primaria en el Ultimo afo y el 92.7% se encuentra
en seguimiento por un especialista médico principal-
mente endocrinologia (72.7%).

Conclusiones:

El seguimiento en nuestra muestra es heterogéneo:
la mayoria es seguida por endocrinologia; pero exis-
ten casos con seguimiento exclusivo por atencion
primaria o sin seguimiento. La patologia mas pre-
valente es el hipogonadismo seguida de sobrepeso
e hipotiroidismo; cabe destacar frecuencia elevada
de problemas de audicion o visuales. No encontra-
mos diferencias significativas en talla adulta, IMC o
peso entre pacientes tratadas con GH y no tratadas;
probablemente por mayor talla inicial en no tratadas.

01/d2-004 Metabolismo y Nutricion

EFECTO DE LA METFORMINA SOBRE LOS CAM-
BIOS METABOLICOS Y EPIGENETICOS EN TEJI-
DO ADIPOSO DE LA DESCENDENCIA EN UN MO-
DELO DE SOBRENUTRICION GESTACIONALA

S Xargay Torrent, G Carreras Badosa', J Tibau?, Q
Pallissera?, A Prats Puig®, E Platero Gutierrez?, E.
Lizarraga Mollinedo’, L. Ibafiez®, J. Bassols', A. Lo-
pez Bermejo’

(nstituto de Investigacion Biomédica de Girona (IDI-
BGl). Girona. @Institut de Recerca i Tecnologia Agro-
alimentaries (IRTA). Monells. ® Escola Universitaria
de la Salut i | Esport (EUSES). Girona. ¥ Hospital Dr.
Josep Trueta. Girona. ®Hospital Sant Joan de Déu.
Barcelona

Introduccion:

La programacion metabdlica de la descendencia tras
sobrenutricion materna durante la gestacion parece
estar causada por cambios epigenéticos. Sin embar-
go, se desconoce si dichos cambios afectan también
al tejido adiposo y no existen estudios de reversibili-
dad farmacolégica en etapas tempranas de la vida.
En este contexto, nuestros objetivos fueron: (1) estu-
diar los efectos de la sobrenutricion materna en la pro-
gramacion metabdlica del tejido adiposo; y (2) testar
la reversibilidad de dichos cambios con metformina.

Materiales y métodos:

Se utilizaron lechones hembras y machos nacidos
de cerdas de produccién comercial con dieta estan-
dar durante la gestacion (lechones control, C; n=16),
o dieta hipercaldrica (lechones con sobrenutricion
gestacional, S; n=16). La mitad de los lechones de
cada grupo se trataron con metformina o placebo
y se sacrificaron al destete. Al sacrificio, se registrd
el peso y se analizaron marcadores metabdlicos en
suero: glucosa, insulina, fructosamina, proteina C
reactiva (PCR), lipidos y adiponectina. Se estudio¢ la
hipertrofia del tejido adiposo (tamafio de los adipo-
citos), inflamacion (expresion génica de TNFa, IL6 y
CCL2) y metilacion de genes de adipogénesis (NDN
y DLK1).

Resultados:

Los lechones S presentaron un perfil metabdlico
desfavorable (mayor peso, mayores niveles de
fructosamina y PCR, y menor HOMA-B y adiponec-
tina) y un fenotipo inflamatorio (mayor expresion
en tejido adiposo de CCL2 e hipertrofia de los adi-
pocitos -mayor area, perimetro y diametro- (todos
p<0.05 a p<0.001). Ademas en tejido adiposo de
los lechones S, se observd una disminucion de la
metilacion de los genes de adipogénesis DLK1 vy
NDN (p<0.05).

El tratamiento con metformina atenud las alteracio-
nes metabolicas del tejido adiposo en lechones S,
disminuy® la hipertrofia del tejido adiposo (area, pe-
rimetro y didmetro de los adipocitos) y aumento la
metilacion de NDN (todos p<0.05).

Conclusiones:

La sobrenutricion materna durante la gestacion
induce cambios metabdlicos y epigenéticos en el
tejido adiposo de la descendencia. La metformina
puede contribuir a la prevencion de las alteraciones
metabdlicas asociadas a la sobrenutricion materna
durante la gestacion.
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01/d2-005 Tiroides

APROXIMACION AL DIAGNOSTICO MOLECULAR
DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO CON GLAN-
DULA EN SITUACION EUTOPICA MEDIANTE TEC-
NICAS DE SECUENCIACION MASIVA (NGS)

D. Fernandez Yeste!, M. Ferndndez Cancic?,
N. Jaimes Fajardo’, N. Camats Tarruella®, M. Clemente
Leon®, A. Campos Martorelf, A. Carrascosa Lezcano®

(WHospital Maternoinfantil Vall d’Hebron. Barcelona/U.
Endocrinologia Pediatrica. ®Laboratorio Investi-
gacion Endocrinologia Pediatrica. CIBERER En-
fermedades Raras. Institut Recerca Vall d’Hebron.
Barcelona. ®U. Endocrinologia Pediatrica. Hospital
Maternoinfantil Vall d’Hebron. Barcelona. ®Labora-
torio Investigacion Endocrinologia Pediatrica. CI-
BERER Enfermedades Raras. Institut Recerca Vall
d’Hebron. Barcelona. ©U. Endocrinologia Pediatrica.
Hospital Maternoinfantil Vall d’Hebron. Barcelona

Introduccion:

El origen del hipotiroidismo congénito con glandu-
la en situacion eutopica (HCGE) es complejo y muy
heterogéneo. Los estados de resistencia a la accion
de TSH y los defectos en genes que participan en la
regulacion y/o sintesis de las hormonas tiroideas son
las causas mas frecuentes en ausencia de déficit am-
biental de yodo y de procesos autoinmunes maternos.

Objetivo:

Identificar y caracterizar la base molecular de los pa-
cientes diagnosticados de HCGE en el cribado neo-
natal mediante técnicas de secuenciacion masiva
(NGS).

Pacientes y métodos:

Se han estudiado 80 pacientes diagnosticados de
HCGE confirmado por estudio gammagrafico y/o
ecogréfico. El panel NGS disefiado incluye los si-
guientes genes: TSHR, SLC5A5, TPO, DUOX2,
DUOXA2, TG, IYD, SLC26A4 y PAX8.

Resultados:

En 61 pacientes se han encontrado 80 variantes
potencialmente patogénicas: 29 variantes (36,2%)
en el gen TG, 14 (17,5%) en TPO, 11 (13,8%) en
DUOX2, 8 (10%) en PAX8, 3 (3,7%) en IYD, 7 (8,8%)
en SLC26A4, 7 (8,8%) en TSHR y 1 (1,2%) en SL-
C5A5. En 7 pacientes se han encontrado variantes
no patogénicas y 12 pacientes no presentan ningu-
na variante. En 36 pacientes se identifican variantes
en un solo gen: 19 son heterocigotos con un solo
alelo mutado, 1 es homocigoto y 16 son heteroci-
gotos compuestos. Finalmente, 25 pacientes pre-
sentan variantes en mas de un gen: 11 son hete-
rocigotos con un alelo mutado en mas de un geny
14 presentan dos 0 mas alelos mutados en un gen
y uno o0 mas alelos mutados en otros genes. Se han
tenido en cuenta aquellas variantes cuya frecuen-
cia es <1% en la poblacion control.

Conclusiones:

La puesta en marcha de este programa de diag-
nostico molecular nos ha permitido identificar el
origen monogénico u oligogénico en un 38.7% de
pacientes con HCGE. Las causas mas prevalentes
son los defectos de TG, TPO y DUOX2. El potencial
patogénico de las variantes identificadas en hetero-
cigosis monogénica (23,8%) u oligogénica (13,8%)
se establecera mediante el disefio especifico de
estudios funcionales.

01/d2-006 Hipotalamo-Hipdfisis

DIAGNOSTICO MOLECULAR DEL HIPOPITUITA-
RISMO CONGENITO MEDIANTE SECUENCIACION
MASIVA DIRIGIDA

FJ Rodriguez Contreras’, N. Lobato Vidal', C. Polo Vaque-
ro’, A. Del Pozc?, K. Ibanez-Garikano', J.C. Silla’, V. E. F.
Montano 7, L. Salamanca Fresno ©, J. Guerrero Fernan-
dez®: A.C. Barreda Bonis @, N. Itza Martin ®, C. Mora
Palma @, J. Sdnchez del Pozo ¥, E. Ozsu ©, A. Gonzélez
Vergaz©, J. Ramirez Ferndndez (7), A. Calafias Continente
@, M. Marban Calzén ©, PD. Lapunzina 2 E, Vallespin 2,
| Gonzalez Casado ®, KE. Heath('?, A. Campos Barros ("2,

1 INGEMM, IdiPAZ, H. Universitario La Paz. Madrid;
@ INGEMM, IdiPAZ, H. Universitario La Paz. Madrid
y CIBERER (U753), ISCIIl, Madrid. © Endocrinologia
Pedidtrica, H. Universitario La Paz. Madrid, ® Hospital
Universitario 12 de Octubre. Madrid,® Samsun Obste-
trics and Children Hospital. Samsun, Turquia, © Hospi-
tal Severo Ochoa. Leganés, Madrid, " Hospital Princi-
pe de Asturias; Alcala de Henares, Madrid, ® Hospital
Reina Sofia. Cordoba, © Hospital La Mancha Centro.
Alcdzar de San Juan, Ciudad Real.

Introduccion:

El diagndstico molecular mediante técnicas tradi-
cionales del espectro clinico del hipopituitarismo
congénito (HIPC), incluyendo deficiencia aislada de
GH (DAGH), deficiencia combinada de hormonas
hipofisarias (DCHH), displasia septo-6ptica (DSO) e
hipogonadismo hipogonadotropo congénito (HHC),
presenta una muy baja tasa de éxito diagndstico
debido al elevado numero de genes implicados, la
heterogeneidad clinicay genética y un patréon de he-
rencia oligogénica en numerosos casos.

Objetivos:

1. Evaluar la utilidad de técnicas de secuenciacion
masiva dirigida para identificar los determinan-
tes genéticos del HIPC en pacientes con DCHH,
DSO o DAGH con anomalias hipofisarias.

2. Explorar la frecuencia de etiologia digénica/
oligogénica en estas entidades, asi como el
solapamiento con genes implicados en HHC y
holoprosencefalia (HPE).

Metodos:
Sujetos: 117 pacientes diagnosticados de DCHH,
DSO o DAGH. Analisis mediante el panel de NGS
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Comunicaciones

HIPOPIT.V1, que incluye 50 genes implicados en
DCHH/DSO/HHC/HPE y 23 genes candidatos im-
plicados en vias de sefalizacion asociadas, sin
descripcion patoldgica conocida en humanos. La
anotacion y prediccion de patogenicidad de va-
riantes se ha realizado mediante bases de datos y
herramientas bioinforméaticas publicas y de pago.

Resultados:

Hemos completado el andlisis de 78 pacientes (59
con DCHH, 17 con DSO, 2 con DAGH). En 12 de ellos
(15,4%) hemos identificado las variantes patogénicas
causales (9 con DCHH y 2 con DSO), mientras que en
otros 23 (29,5%) hemos detectado variantes posible-
mente patogénicas. 21 pacientes (26,9%) presentan
variantes relevantes en varios genes, muchos clasica-
mente implicados en HHC (FGFR1, FGF8, PROKR2,
SEMA3A, GNRH1, CHD7, LEPR)y en HPE (GLI2, ZIC2,
CDON, PTCH1, EYA4). Destaca la frecuencia de detec-
cion de variantes relevantes en GLI2, tradicionalmente
implicado como base molecular de la HPE tipo 9.

Conclusiones:

Nuestros resultados han permitido identificar posi-
bles determinantes genéticos de la enfermedad en el
44.9% de los casos analizados. Asimismo, sugieren
una probable etiologia oligogénica en el 26,9% de pa-
cientes afectos de DCHH/DSO/DAGH y confirman un
amplio solapamiento genético entre las distintas pa-
tologias del espectro clinico del HIPC. La aplicacion
de técnicas de secuenciacion masiva dirigida mejora
significativamente el diagnéstico del HIPC y confirma
una elevada incidencia de etiologia oligogénica.

01/d2-007 Diabétes

ESTUDIO COMPARATIVO DE MICROBIOTA INTES-
TINAL EN PACIENTES CON DM TIPO1, MODY2 Y
CONTROLES SANOS Y SU RELACION CON NIVE-
LES DE GLUCEMIA Y PERMEABILIDAD INTESTINAL
B M Martin Tejedor’, I Leiva Ge&?, L Sanchez-Alcoholadc?,
I Moreno-Indias, JP Lopez-Siguero’, MI Queipo Ortufic?

("Hospital Materno-Infantil (Hospital Regional Uni-
versitario, Malaga). ®Instituto de investigacion bio-
meédica de Malaga (IBIMA)

Introduccion:

La relacion entre microbiota intestinal y DM1 ha sido
demostrada tanto en modelos animales como huma-
nos, pero el papel que juega aun es desconocido.
También se ha observado un aumento de permeabi-
lidad intestinal en DM1 relacionada con la microbiota.
Hasta el momento la microbiota en MODY?2 no ha sido
analizada, siendo el objetivo de este estudio comparar
la microbiota entre DM1, MODY?2 y sanos, y relacionar-
la con niveles de glucemia y permeabilidad intestinal.

Material y Métodos:
Se seleccionaron 15 pacientes con DM1, 15 con

MODY2 y 13 controles sanos, pareados por sexo,
edad, raza, parto, lactancia y niveles de hemoglo-
bina glicosilada en los diabéticos. Se analizé la mi-
crobiota intestinal por pirosecuenciacion masiva y la
permeabilidad intestinal por la medicion de zonulina.

Resultados:

Hemos encontrado diferencias en la microbiota de los
tres grupos (p<0.05), con menor diversidad en DM1,
que en MODY2 y menor en éstos que en sanos. En
DM1 hay aumento de los géneros Bacteroides, Rumi-
nococcus, Veillonella, Blautia y Streptococcus y una
disminucion de Faecalibacterium y Lachnospira, asf
como un ratio Firmicutes/Bacteroidetes disminuido.
Mientras que en MODY2 hay un aumento de Prevo-
tella con una disminucion en Ruminococcus y Bac-
teroides. La abundancia relativa de Blautia y el ratio
Firmicutes/Bacteroidetes se correlacionaron positi-
vamente con HbA1c en DM1. En MODY?2, la HbA1c
se correlaciond negativamente con la abundancia de
Ruminnococcus. Ademas, la permeabilidad intesti-
nal estaba aumentada en DM1 y MODY2, con corre-
lacion positiva entre la zonulina y la abundancia de
Bacteroides y Veillonella y una correlacion negativa
con Faecalibacterium en DM1, asi como una correla-
cion positiva entre zonulina y Prevotella en MODY2.

Conclusiones:

Las diferencias encontradas en la microbiota intestinal
de los tres grupos sugieren la existencia de un micro-
bioma autoinmune, asi como que la hiperglucemia
modifica la microbiota. En MODY2 hay predominio de
bacterias degradadoras de mucina y pérdida de bac-
terias productoras de butirato. Mientras que DM1 pre-
senta predominio de Bacteroidetes y un aumento en la
proporcion de bacterias productoras de &cidos grasos
de cadena corta distintos a butirato. Ambos grupos de
diabéticos tienen la permeabilidad intestinal aumenta-
da, lo que pone a MODY en el punto de mira.

01/d2-008 Miscelaneas

LA GRASA RENAL, UN NUEVO INDICADOR DE RIES-
GO CARDIOVASCULAR EN NINOS PREPUBERALES
J Bassols Casadevall’, JM Martinez Calcerrada?, F.
Diaz Roldan’, S. Xargay Torrent!, A. Prats Puig®, G.
Carreras Badosa', E. Lizarraga Mollinedo’, L. Ibanez*
A. Lopez Bermejo'

(Instituto de Investigacion Biomédica de Girona (IDI-
BGI). @instituto de Medicina Legal de Catalunya. Gi-
rona. ®Escola Universitaria de la Salut i Esport (EU-
SES). Girona. “Hospital Sant Joan de Déu. Barcelona

Introduccion:

La asociacion entre el aumento de grasa abdomi-
nal y el riesgo cardiovascular (RCV) ha sido am-
pliamente descrita; sin embargo se desconoce la
distribucion exacta de la grasa que mejor explica
esta asociacion.
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Objetivo:

Estudiar la relacion de diferentes depdsitos de grasa
(grasa renal, subcutanea y preperitoneal) con el gro-
sor de la intima-media carotidea (GIMc, un marcador
de RCV) en nifios prepuberales con distintos grados
de obesidad con el fin de identificar potenciales
marcadores, de facil determinacion, que puedan ser
usados para prevenir el desarrollo y progresion de
enfermedad cardiovascular en nifios.

Materiales y métodos:

Estudio transversal en 702 niflos asintomaticos pre-
puberales caucasicos de edad media 8.3 afnos (418
con peso normal, 142 con sobrepeso y 142 con
obesidad). Se midi6 la grasa renal, subcutanea y
preperitoneal y el GIMc mediante ecografia de alta
resolucion, asi como diversos parametros clinicos
y metabdlicos: indice de masa corporal, presion ar-
terial sistolica, resistencia a la insulina (HOMA-IR),
triglicéridos, adiponectina de alto peso molecular
(APM) y proteina C reactiva.

Resultados:

En los sujetos de estudio, el GIMc se asocid con to-
dos los depdsitos de grasa (p<0.0001). En nifios con
sobrepeso u obesidad, el GIMc se asocié especifica-
mente con la grasa renal (r=0.283, p=0.001 y r=0.271,
p=0.001, respectivamente) lo cual fue confirmado en
andlisis multivariantes ajustando por parametros an-
tropométricos y metabdlicos: la grasa renal, pero no
otros depdsitos de grasa, se relaciond independiente-
mente con el GIMc en nifios con sobrepeso u obesi-
dad (B=0.250, p=0.003 y p=0.254, p=0.002) y explicd
el 12.8% y 15.5% de su variabilidad, respectivamente.
La grasa renal también fue el Unico deposito de grasa
que se relaciond de manera independiente y negativa
con la adiponectina de APM en nifios con obesidad (f=
—0.263, p=0.006) y explict el 22.8% de su variabilidad.

Conclusiones:

La grasa renal es el principal componente de distri-
bucion de grasa abdominal asociado con el GIMc,
especialmente en nifios con sobrepeso u obesidad, y
representa asi un biomarcador potencial para evaluar
el riesgo cardiovascular en poblacion pediatrica. El
exceso de grasa renal podria causar dafno vascular al
regular negativamente la secrecion de adiponectina.

10.3266/RevEspEndocrinolPediatr.pre2017.Apr.400

01/d2-009 Miscelaneas

CAMBIOS FiSICOS Y ANALITICOS EN PACIENTES
PEDIATRICOS TRANSEXUALES BAJO TRATAMIEN-
TO MEDICO

C Mora Palma, J. Guerrero Fernandez, N. ltza Mar-
tin, AC. Barreda Bonis, A. Ortiz Villalobos, |. Gonzélez
Casado

Hospital Universitario La Paz. Madrid

Introduccion:

Debido a una mayor aceptacion social y respaldo
médico-legal, la incidencia de la transexualidad esta
aumentando en Pediatria, siendo crucial en el pro-
ceso de reasignacion sexual la aplicacion de un co-
rrecto tratamiento médico y el conocimiento/manejo
de sus posibles consecuencias.

Materiales y métodos:

Se describen 43 pacientes transexuales(rango
edad:8,1-17,7afos), seguidos en los servicios de
Endocrinologia y Paidopsiquiatria de un hospital de
tercer nivel en los Ultimos 2,7 anos. El 49% son su-
jetos FtM, 49% MtF y un caso sexo neutro. De ellos,
31 pacientes(72%) reciben tratamiento: 15 pacien-
tes(48%) Bloqueo puberal (BP) y Terapia Hormonal
Cruzada (THC), 12 pacientes(39%) BP y 4 pacien-
tes(13%) THC exclusivamente.

Objetivo:

Presentar la evolucion de las caracteristicas fisicas y
analiticas de pacientes pediatricos transexuales con
BP y/o THC.

Resultados:

EI BP fue iniciado entre los 10,8-16, 1afios; encontran-
dose el 57% en TannerV. Se emplean analégos de
GnRH (mensual/trimestral). Se objetiva LH<0,5mUl/
ml y FSH2mUI/ml a los 3 meses, sin cambios en el
hemograma ni en el perfil lipoproteico. El volumen
testicular disminuyd en el 75% de MtF. La telarquia
no avanza en los FtM en Tannerll-lll. Cesan las erec-
ciones en el 100% de MtF tras la primera dosis. La
menstruacion desaparece en los FtM tras una dosis
del preparado mensual, con el trimestral transcurren
dos ciclos menstruales.

FtM Aumento de Incremento Bigote escaso Se_com_ienza Piel mas No severo. Aumento de Aumenf(o
la gravedad del vello en a los tres avisualizar a | grasa desde Aumento la progresivo
(ielsf‘;;e;zzz) desde el brazos y meses. partir de los el tercer y progresivo musculatura desde el
Puberal tercer mes, | piernas desde Aumento 9-12 meses sexto mes desde el desde el 6°-9° | tercer mes
modificaciéon | el tercer mes | significativo a tercer mes mes (Relacién con
progresiva partir de los 9 (en espalday | (Relacién con valores
meses facial) actividad sanguineos de
(aparicién de anaerébica) testosterona)
vello en
mentén y
patillas)
MtF Si el paciente | Disminucién Disminucié_n Piel mas Lige_ra mejoria Al_Jlmento del No_;e
K presenta voz del vello de | del vello facial suave desde si existen didametro de modifica
(isgfoge::s) grave no brazos y desde los 3-6 el tercer mes | antecedentes la cadera
pubgral revierte ni se | piernas desde meses de acné desde el 6
suaviza el tercer mes mes
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