Comunicaciones

miento familiar (CFPT), sugiriendo la existencia de
una susceptibilidad genética hereditaria, que per-
manece sin identificar.

Objetivo:
Identificar genes involucrados en la susceptibilidad
hereditaria al CFPT.

Pacientes y métodos:

Secuenciacion del ADN germinal de una cohorte
de 11 pacientes indice con CFPT en el panel NGS
TiroseqV.1 de disefio propio dirigido de 320 genes
tiroideos (lllumina, NextSeq500). Filtrado de varian-
tes por frecuencia poblacional (MAF<1%), alta pre-
diccion de patogenicidad in silico y cosegregacion
fenotipo-genotipo en familiares afectos y no afectos.

Resultados:

En 11 familias se identificaron un total de 23 variantes
candidatas en 19 genes (AFAP1L2, EIF3A, FOXEA1,
GLIS3, GRASP, IDH2, LPCAT2, NCOA3 NOTCH1,
NRG1, NTRK1 , PDE8B, PLCB1, UBR1, SECISBP2,
TG, TPO, TSC2, ZHFX3). 6/8 variantes estudiadas
estudiadas hasta el momento no segregaban con el
fenotipo CPT en los pedigries familiares (AFAP1L2,
IDH2, NOTCH1, PDE8B, SECISBP2, TSC2). Sin em-
bargo, 2 mutaciones missense en heterocigosis en
los genes PLCB1 y EIF3A, cosegregaron exclusiva-
mente con los casos de CPT. La mutacion en fosfo-
lipasa C Beta 1 (PLCB1) (c.C3347T, p.A1116V), con
MAF de 0,03%, esta presente en 5 pacientes de 2
generaciones y ausente en 2 sanos. Se localiza en el
dominio funcional que interacciona con las subuni-
dades de Ga. En otra familia, la mutacion ¢.3136C>T
(p.R1046W) en EIF3A, con MAF de 0,2%, cosegrega
con CPT, presentandose en 2/2 pacientes de 2 gene-
raciones y ausente en conyuges sanos.

Conclusiones:

La NGS dirigida a un numero amplio de genes puede
ser alternativa util y mas barata que el exoma para el
gene-finding en el CFPT. Dos variantes hereditarias
raras en PLCB1 y EIF3A, ambos implicados en con-
trol de ciclo celular y proliferacion, representan can-
didatos plausibles de susceptibilidad al CPFT que
han de sustanciarse en ensayos funcionales in vitro.

10.3266/RevEspEndocrinolPediatr.pre2017.Apr.405
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IMPACTO DEL SEGUIMIENTO DE LA CALIDAD DE
VIDA RELACIONADA CON LA SALUD EN LA PRAC-
TICA CLINICA EN NINOS Y ADOLESCENTES CON
DIABETES TIPO 1
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Objetivo:

Valorar, en un estudio de seguimiento multicéntrico
anual, si la evaluacion sistematica de la calidad de
vida relacionada con la salud (CVRS) en la practica
clinica en pacientes pediatricos con DM1 ayuda a
mejorar su vida diaria.

Disefio y métodos:

Participaron 136 pacientes con DM1 de cinco cen-
tros de Catalufia (72 nifas, edad media: 13,4 afios,
HbA1c media: 7,5+1%). Criterios de inclusion: mas
de 6 meses de evolucion de la enfermedad, mas de
8 afos de edad y ausencia de problemas cognitivos.
Se recolectaron datos completos a 12 meses de 119
pacientes (85%). Los pediatras fueron asignados
aleatoriamente a un Grupo Intervencion (Gl = 70),
o un Grupo Control (GC = 49). El grupo Intervencion
discutio los resultados de la CVRS con el médico en
cada visita trimestral, el grupo Control recibi6 aten-
cién como de costumbre. La CVRS se evalud usando
el cuestionario KIDSCREEN-27 online. Se calcularon
las diferencias de medias estandarizadas (tamafio
de efecto, ES) y la ecuacion de estimacion generali-
zada (GEE) para comparar las diferencias de grupo
con el tiempo, valorando ademéas diferentes varia-
bles clinicas, sociodemogréficas y de salud mental.

salud al inicko y durante el seguimiento (n= 119)
Pysical well Psychological P
| being | wellbeing | Autencmy | | |
Coeff | p | Coefl | @ Coof [ p [Coeff | p [Cocff [ p [Coeff[ p

Age |013 | 01 | 0ox | 079 | 007 | 029 | 647 | 004 | 041 | 047 | 041 015
Sex 085 | 056 | 036 | 077 |-159| 019 |-021| 0.88 | -3.75 | 0007 | 185 | 035
Intervention 0.8% a6 062 ar 041 ors 113 0.03 a3 0.86 055 o3

FamiyApgar | 136 | 037 | -299 | 000 | -267 | 002 | 007 | 08 | -37 | 001 | 30 | 003
Adherence | 347 | D02 | 37 | 0006 | 0a1| 093 | 079 | 06 | 016 | 09 | 158 | 023
500 (022 | 003 | 078 | 0.0000 | 0.47 | 0.0001 | -0.61 | 00001 | -0.43 | 0.001 | -0.65 | 0.0001
Followup | 174 | 026 | 101 | 05 | 34| 001 | 167 | 041 | 084 | 059 | 24 | o1

Group*Follow- | 202 | 03 | 432 |

val; Apgar familiar: fur Rar aceptable;
ninicial. S Strengths and Difficulties
stado por FAS (Family Affluence Scale) y el

Resultados:

Se observaron puntuaciones de CVRS significa-
tivamente mejores en el Gl durante el seguimiento
en las dimensiones de bienestar psicoldgico (ES =
0,56), ambiente escolar (ES=0,56) y el indice KIDS-
CREEN-10 (ES=0,63). El andlisis de GEE mostré una
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mejoria en la CVRS en el seguimiento mayor en el
Gl, con asociacion estadisticamente significativa so-
bre estas dos dimensiones (B=4,32; p0,03 y B=4,64;
p0,02). No se encontraron diferencias en el GC. La
salud mental, la disfuncién familiar y la adherencia al
tratamiento fueron los factores que mas influyeron. A
pesar de la mejoria en la CVRS, la HbA1c no dismi-
nuyd en ningun grupo durante el seguimiento.

Conclusiones:

En nuestra cohorte de pacientes pediatricos con
DMH1, la evaluacion sistematica online de la CVRS y
la discusion de los resultados con el médico mejord
Sus puntuaciones tras un afio de seguimiento, espe-
cialmente en el bienestar psicolédgico y el ambiente
escolar.

01/d2-020 Diabetes

CONTROL GLUCEMICO Y FACTORES ASOCIADOS
EN NINOS Y ADOLESCENTES CON DIABETES TIPO
1 EN ESPANA: DATOS DEL ESTUDIO OBSERVACIO-
NAL CHRYSTAL

L A Vazquez Salvi', M Pérez-Nieves?, R Villore®, T Di-
lla*, M Merino®, Reviriego?

(WHospital Universitario Marqués de Valdecilla. @ Eli
Lilly and Company, Indianapolis, IN, EEUU. @Institu-
to Max Weber, Madrid, Espafna. @Lilly S.A., Madrid,
Esparnia

Introduccion:

Un adecuado control glucémico es clave para la
prevencion de complicaciones crénicas en diabetes.
Existen pocos datos sobre los factores que afectan
al control glucémico en pacientes pediatricos con
diabetes mellitus tipo 1 (DM1) en Espafia. El objetivo
de este andlisis fue evaluar el control de glucemia 'y
su posible relacion con algunos factores clinicos y
demogréficos de interés en una poblacién de nifios
y adolescentes con DM1 en Espafia.

Materiales y métodos:

CHRYSTAL (Costs and Health Related qualitY of life
Study for Type 1 diAbetes mellitus pediatric patients
in Spain) es un estudio observacional realizado en Es-
pafa en 2014 en una muestra representativa de pa-
cientes pediatricos (1 a 17 afios) con DM1. En la Unica
visita del estudio se recogieron entre otros datos de-
mograficos y clinicos. Se emplearon estadisticos des-
criptivos, correlacion de Spearman y estadisticos de
contraste no paramétricos, y regresion lineal mdltiple
stepwise, con un nivel de confianza del 95%.

Resultados:

Participaron 275 pacientes repartidos en 12 hospita-
les esparioles seleccionados de forma aleatorizada,
con una edad media (DE) de 11,0 (3,9) afios, 52,4%
varones y duracion media (DE) de la diabetes 5,0
(3,2) afios. El valor medio (DE) de la hemoglobina

glucosilada (HbA1c) en esta poblacion fue de 7,4
(1,0)%, alcanzando el 58,5% de los pacientes el ob-
jetivo de control de HbA1c <7,5%. El andlisis compa-
rativo del nivel de HbA1c por subgrupos se muestra
en la Tabla 1. No se observd asociacion lineal en-
tre las horas de cuidado no profesional y la HbA1c
(rho =-0,080; p = 0,209). La regresion indicé que en
promedio la HbA1c fue mayor en pacientes de mas
edad (12-17 afios), atendidos en centros pequefios
0 medianos, con complicaciones y/o comorbilidades
y cuyo cuidador posee un nivel educativo medio.

Tabla 1. Control glucémico por subgrupos en pacientes pedidtricos con DM1. Tests U Mann-
Whitney (2 grupos), Kruskal-Wallis (3 grupos). N=nimero de casos, DE=desviacidn estindar.

Nivel de HbAlc (%)

Variabl: C i
ariavles | [ Nvalida | Media DE | pvalor
. Varones 144 7.4 09
Género — T 0,750
Mujeres 131 74 1,0
1-5 afios 37 7.2 08
Edad 6-11 afios 110 7.3 08 0,054
12-17 afios 128 7.6 11
. Prepuberal 117 7.3 08
Estadio puberal 0,161
Postpuberal 157 7.5 11
Uso de bomba de insulina | No 243 74 1,0 0676
en el dltimo mes s 31 74 0,6 :
Pequefio o 109 7.7 12
Tamafio del centro® mediano 0,001
Grande 166 7.2 0.8
Complicaciones y/o No 216 7.4 0.8
. I T 0,097
comorbilidades** Si 59 7.7 13
1% nivel 52 7.3 1,0
Educacidn de cuidadort 2% nivel 141 7.6 10 0,026
3% nivel 69 7.3 09
. L < 5 afios 144 7.3 0.9
Tiempo desde o 0,053
z 5 afios 131 7.5 1,0
Horas anuales totales de <1200 h 124 7.5 1,0
| . 0,377
cuidado no profesional$ =1200h 124 7.4 1.0

* Pequefio<S0, mediano=50-149, grandez150 nifias diabéticos atendidas en el centra.
**Cetosis sin acidosis, cetoacidosis, hiperglucemia matutina debida al fenémeno del alba,
retinopatia, nefropatia, neuropatia periférica, hipotiroidismo y enfermedad celiaca.
tPrimer nivel = sin estudios o educacion infantil o primaria. Segundo nivel = educacion
secundaria general u obli ia, formacion de primer o segundo grado. Tercer
nivel = diploma universitario o equivalente, grade, master o doctorado.

1 El punto de corte es la mediana,

Conclusiones:

La HbA1c media en este grupo fue proxima al objetivo
general en nifios y adolescentes con DM1 <7,5%. Co-
nocer los factores que contribuyen a un mejor control
glucémico puede ayudar a mejorar el tratamiento de
la DM1 en nifios y adolescentes en Espanfa.

01/d2-021 Diabetes

FRECUENCIA DE HIPOGLUCEMIAS Y FACTORES
ASOCIADOS EN NINOS Y ADOLESCENTES CON
DIABETES TIPO 1 EN ESPANA: DATOS DEL ESTUDIO
OBSERVACIONAL CHRYSTAL

J P Ldépez Siguero’, M Pérez-Nieves?, R Villoro®,
T Dilla*, M Merino®, J Reviriego?, L.A. Vazquez®, J.P.
Ldpez Siguero’
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drid, Espana. @Lilly S.A., Madrid, Esparia. ®Servicio
de Endocrinologia y Nutricion, Hospital Universitario
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Introduccion:

La hipoglucemia es una complicacion importante
que dificulta el tratamiento e impacta la calidad de
vida en pacientes con diabetes. Existen pocos da-
tos sobre frecuencia de hipoglucemias y factores
asociados en pacientes pediatricos con diabetes
mellitus tipo 1 (DM1) en Esparia. El objetivo de este
andlisis fue evaluar la frecuencia de hipoglucemias
en nifios y adolescentes con DM1 en Espafia e iden-
tificar caracteristicas de los pacientes asociadas a la
hipoglucemia.

Tabla 1. Hipoglucemias totales en el UItime mes por sUErupos en pacientes pediatricos con
DM1. Tests U Mann-Whitney (2 grupos), Kruskal-Wallis {3 grupos). N=nimero de casos,
DE=desviacion estindar.

Variables c " Hipog ias totales en el ditimo mes
| - | Nvilida | Media DE p-valor
& Varones 143 113 9.5
Género R | 5 0,959
Mujeres 131 119 10,9
1-5 afios 37 13,5 125
Edad 6-11 afios 110 12,3 9.6 0,089
12-17 afios 127 10,4 9.8
P beral 117 13,1 10,8
Estadio puberal rEpUDEra 0,033
Postpuberal 156 10,6 9,5
Nivel de HbAlc <7,5% 161 i26 4 0,001
| 27.5% |13 10,2 11,1
N 242 11,0 9,6
Uso de bomba de insulina - ,o T 0,029
Si 31 158 129
o Peql‘.'eﬁo ° 109 10,4 9.9
Tamafio del centro® | mediano | 0,042
Grande 165 12,4 10,3
Complicaciones y/o | No | 215 11,3 93 0.892
comorbilidades** Si 59 12,9 128 |
1 nivel 52 10,6 87
Educacién de cuidadort 2% nivel 141 12,5 11,1 | 0,491
3% nivel 69 11,0 9,7
. <5 afios 143 113 9.9
Tiempo desde 0 0,648
z 5 afios 131 11,9 10,4
Horas anuales totales de <1200 h 124 9.4 88 0001
cuidado no profesional$ 1200 h 123 13,6 10,8 !

* Pequefio<sO,

149, grandez150 nifios diabéticos atendidos en el centro.

**Cetosis sin acidosis, cetoacidosis, hiperglucemia matutina debida al fenomeno del alba,
retinopatia, nefropatia, neurcpatia periférica, hipotiroidismo y enfermedad celiaca.
tPrimer nivel = sin estudios o educacion infantil o primaria. Segundo nivel = educacion
secundaria general u obli ia, formacion de primer o seg grado, Tercer
nivel = diploma universitario o equivalente, grado, master o doctorado.

1 El punto de corte es la mediana,

Materiales y métodos:

CHRYSTAL (Costs and Health Related qualitY of life
Study for Type 1 diAbetes mellitus pediatric patients
in Spain) es un estudio observacional realizado en
Espafia en 2014 en pacientes pediatricos (1-17
afios) con DM1. Durante la Unica visita del estudio se
recogieron datos demogréficos y clinicos de hasta
12 meses previos. La informacion sobre hipogluce-
mias fue recogida por el médico (sintomas de hipo-
glucemia o concentracion de glucosa en sangre <70
mg/dL [3,9 mmol/L]); nocturna, durante las horas de
suefio; grave, con asistencia de tercera persona). Se
emplearon estadisticos descriptivos, de contraste no
paramétricos y regresion lineal multiple stepwise con
nivel de confianza del 95%.

Resultados:

Participaron 275 pacientes en 12 hospitales selec-
cionados de forma aleatorizada. En el Ultimo mes, el
91,6% de los pacientes tuvieron algun tipo de hipo-
glucemia y el 50,9% tuvo algun episodio nocturno.
En el Ultimo afo el 7,6% de los pacientes tuvo algun

episodio grave. La tasa de hipoglucemias totales fue
11,6 episodios/paciente/mes y 1,8 fueron episodios
nocturnos/paciente/mes. La tasa de hipoglucemias
graves fue 0,1 episodios/paciente/afio. El anélisis
comparativo de hipoglucemias totales por subgru-
pos de pacientes se muestra en la Tabla 1. La re-
gresion indicd que los episodios de hipoglucemia
en el ultimo mes son méas frecuentes en pacientes
con 21200h de cuidado no profesional y bomba de
insulina.

Conclusiones:

En este trabajo se presentan por primera vez datos
de frecuencia de hipoglucemias en una muestra re-
presentativa de niflos con DM1 en Espafia. Un mayor
conocimiento de los factores en vida real asociados
con hipoglucemias, no solo clinicos y asistenciales
sino también sociales podria ayudar a disefiar medi-
das para mejorar el manejo de nifios y adolescentes
con DM1 en Espanfa.

01/d2-022 Diabetes

DIABETES MELLITUS Y TRASPLANTE DE ORGANOS
SOLIDOS EN PEDIATRIA: REVISION DE LA CASUISTI-
CA EN UN HOSPITAL TERCIARIO

N ltza Martin, C. Mora Palma, . Saiz Rodriguez, AC. Ba-
rreda Bonis, J. Guerrero Fernandez, |. Gonzalez Casado

Endocrinologia pedidtrica, Hospital La Paz, Madrid

Introduccion:

La diabetes mellitus (DM) es una posible complica-
cion tras un trasplante de érgano soélido. En adultos
se relaciona con menor duracion del injerto y super-
vivencia. Determinados farmacos empleados (inhibi-
dores de calcineurina, inhibidores de mTor, corticoi-
des) pueden contribuir a generar insulinorresistencia
y disminucion de la secrecion de insulina.

Materiales y métodos:

Estudio restrospectivo descriptivo. Se revisan carac-
teristicas clinicas, analiticas y tratamiento de pacien-
tes trasplantados de 6rganos solidos en un hospital
terciario entre 2007-2016 que presentan diagnoéstico
de DM (ADA 2016) de manera persistente. N: 450.
Objetivos:Estimar la incidencia de DM después del
trasplante y describir las caracteristicas de los pa-
cientes diagnosticados.

Resultados:

450 pacientes reciben un injerto de drgano solido
(edad actual 9,4-20afios; 33%varones/66%mujeres)
en los ultimos 10 afios (n°total trasplantes:521). 248
son receptores de trasplante hepatico, 116 renal,
46 intestinal, 38 cardiaco y 2 pulmonar. Desarrollan
DM(15 pacientes): 1,6% de los trasplantados hepa-
ticos (3 injertos hepatorrenales, 1 hepatointestinal);
4,3% de los intestinales; 6,8% de los renales; 7,8% de
los cardiacos y el 100% de los pulmonares. Todos los
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trasplantados renales recibieron didlisis previamente,
los pulmonares asocian fibrosis quistica. En relacion
al tratamiento inmunosupresor, el 100% reciben Tacro-
limus y corticoides (dosis media al debut:147,3mg/m?/
dia). Ademas reciben Sirolimus el 13,3% de los pa-
cientes, Micofenolato el 53,3%, Basilisimab el 13,3% y
Everolimus el 6,7%.Tiempo transcurrido entre el tras-
plante y debut: de 9 dias a 8 afios. Al diagndstico uno
presento sintomas cardinales, el 73% glucemia >200
mg/dL y el 27% HbA1c >6.5% (rango 6,6%-11,7%).
Autoinmunidad negativa en todos.

El 87% ha precisado tratamiento con insulina (dosis
media: 0.7Ul/kg/dia). Actualmente el 80% recibe
tratamiento con MDIS (83% AAL+AAR; 17% AAL).
El 20% se controla mediante ejercicio fisico y dieta.
Rango HbA1c actual: 4.4-7.4%.

Conclusiones:

La incidencia de DM tras trasplante de érgano sélido
en nifos en nuestra serie es del 3.3% sobre el total
de trasplantes realizados en los Ultimos 10 afios. Su
aparicion podria estar relacionada con el tratamiento
inmunosupresor empleado (100% de pacientes re-
ciben corticoides a dosis suprafisiolégicas y Tacro-
limus) aunque otros factores predisponentes deben
ser estudiados. Son fundamentales controles perio-
dicos en dichos pacientes para un diagnostico y tra-
tamiento precoz de una posible DM.

01/d2-023 Diabetes

ESTUDIO DEL HAPLOTIPO HLA-DQ COMO ES-
TRATEGIA DE CRIBADO DE ENFERMEDAD CE-
LIACA EN NINOS CON DIABETES TIPO 1 (ES
COSTO-EFECTIVA?

C Marquez Romero', E. Guerra Vilches’, R. Barrio Caste-
llanos?, C. Camarero Salces®, J.L Castaner Alabaw?, M.B.
Roldan Martir?

(Servicio de Pediatria. Hospital Universitario Ramaon
y Cajal. Madrid. ®Servicio de Pediatria. Unidad de
Endocrinologia. Hospital Universitario Ramon y Cajal.
Madrid. ®Servicio de Pediatria. Unidad de Gastroen-
terologia.  Hospital Universitario Ramon y Cajal. Ma-
arid. Servicio de Inmunologia. Seccion Histocompati-
bilidad. Hospital Universitario Ramon y Cajal. Madrid

Introduccion:

Los algoritmos propuestos para el despistaje de enfer-
medad celiaca (EC) por la Sociedad Europea de Gas-
troenterologia Pediatrica (ESPGHAN) incluyen el HLA
como estudio de primera linea en grupos de riesgo
como diabetes tipo 1 (DM1), ya que la EC es improba-
ble cuando el haplotipo HLA es DQ2 o DQ8 negativo.

Objetivos:

Estudiar la proporcion de pacientes con HLA no DQ2
o0 DQ8 en una muestra de pacientes con DM1y eva-
luar el beneficio clinico y costo-efectivo del estudio
HLA en el cribado de EC.

Material y métodos:

Genotipos HLA (n=93) DM1 DM1+EC
N° de nifios estudiados 93 19
Homocigoto DQ2 12 (12,9%) 4 (21,1%)
Heterocigoto DQ2 22 (23,6%) 4 (21,1%)
Heterocigoto DQ2/8 37 (39,8%) 10 (52,5%)
Homocigoto DQ8 2 (2,2%) 0 (0%)
Heterocigoto DQ8 12 (12,9%) 1 (5,3%)
Negative DQ2 y DQ8 8  (8,6%) 0 (0%)

Estudio retrospectivo y descriptivo, mediante revision
de historias clinicas de 297 DM1 seguidos en nuestra
Unidad, edades entre 6 meses y 16 afios (4,65+4,05).
Descartamos el déficit de IgA sérica y realizamos de-
teccion anual de anticuerpos anti-transglutaminasa
IgA (tTG-A). Investigamos la proporcion de pacien-
tes con HLA DQ2 o DQ8 y el coste adicional del este
estudio. En nuestro hospital, el coste por unidad de
producto es: IgA 1,69€, anticuerpos anti-tTG 21,97€ y
HLA-DQ 114,92€

Resultados:

De los 297 pacientes, 93 tenian el estudio HLA. De
estos, 91,4% eran DQ2 o DQ8 positivos, por lo que
s6lo en un 8,6% se habria evitado el seguimiento sero-
l6gico. Veintidos (7,4%) asociaban DM1+EC (estudio
HLA en 19). Todos los celiacos fueron positivos para
DQ2 o DQ8 (89,5% diagnosticados en los primeros 5
afios tras el debut de DM1). El coste del seguimien-
to serologico durante los 5 primeros afios del diag-
nostico en nuestra poblacion es 33.127,38€ (111,54€/
paciente). El coste del HLA en la muestra analizada
(n=93) es 10.687,56€. Excluyendo al 8,6% con DQ2
o DQ8 negativos, el coste total del cribado seroldgico
se habrfa reducido a 30.338,88/ €, pero a expensas
de haber gastado 114,92 € en el estudio HLA de cada
paciente positivo para DQ2 o DQ8. Extrapolando esto
a nuestra poblacion (n=297), el coste adicional del
HLA seria de 31.258,24€ (105,25€/paciente).

Conclusiones:

El estudio HLA-DQ podria excluir la EC en solo una
pequefia proporcion de pacientes DM1, por lo que
en ellos no aporta beneficio clinico ni es costo-efec-
tivo en el cribado de EC.

10.3266/RevEspEndocrinolPediatr.pre2017.Apr.404

03/d3-024 Tiroides

ESTUDIO DEL COCIENTE INTELECTUAL (Cl) Y
SUS FACTORES DE RIESGO EN ADULTOS DIAG-
NOSTICADOS DE HIPOTIROIDISMO CONGENITO
(HC) MEDIANTE CRIBADO NEONATAL

J | Perales Martinez', JI Labarta Aizpur?, B Puga Gon-
zaleZ?, A De Arriba Mufioz?, M Ferrer . ozanc?, E Mayayo
Dehesa?

(Centro de Salud Calatayud Norte, @ Hospital Uni-
versitario Miguel Servet. Zaragoza, ©®'Centro Andrea
Prader. Zaragoza

Introduccion:
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El cribado neonatal del HC y su adecuado tratamiento
pretende normalizar el Cl siendo necesaria la evalua-
cion longitudinal del Cl para poder identificar factores
de riesgo.

Objetivos:

1) Analizar el Cl en la edad adulta. 2) Investigar facto-
res de riesgo (FR) que pudieran influir negativamente
en el mismo.

Material y métodos:

Evaluacion del Cl de 35 adultos afectos de HC, diag-
nosticados mediante cribado neonatal.

Caracteristicas de la muestra: Edad media: 30.22 =
5.38 afios), 70% muijeres, etiologias: agenesias 16,
edad media inicio tratamiento: 17.14 + 14.41 dias y do-
sis media inicio tratamiento 9.99 + 3.17 ug/kg/dia.

La evaluacion del Cl (SDS y puntuacién) mediante test
de Wechsler para adultos (WAIS) y comparaciéon con
la poblacién normal (158 adultos sanos del Centro An-
drea Prader). Los FR se investigan agrupando los ca-
sos segun diferentes variables y comparando los CD/
Cl de cada grupo. Se consideran sexo, etiologia, para-
metros del estudio de confirmacion (TSH, T4L, Letarte,
nucleos epffisis femorales), dosis inicial LT4 y respues-
ta (normalizacion TSH).
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Figura I Posibks factores de riesgo de HC v su mfluencia en el CT adubo.

(* > p<0.05)(** == p=<001)

Resultados:

Los 35 adultos con HC presentan un Cl normal (117.4
+ 10.49) pero significativamente inferior a la poblacion
normal. (125.8 + 10.80) (p < 0.001) La SDS del Cl total
es -0.42 + 0.96, mientras que para las escalas verbal
y manipulativa resulta -0.39 + 1.01 y -0.31 + 0.88 res-
pectivamente.

Existen diferencias en el Cl total segun sexo (varo-
nes: 0.45 + 0.61, mujeres: -0.78 + 0.85), etiologia
(agenesias: -0.68 + 0.89, resto: -0.10 + 1.03), valor
T4L inicial (< 0.35 ng/dL: -0.64 + 0.95, > 0.35 ng/
dL: -0.00 + 0.87) y tiempo de normalizacion de TSH
(> 30 dias: -0.83 + 1.08, < 30 dias: -0.11 + 0.77).
En la Figura 1 se representan en puntuacion abso-
luta. Las mujeres, agenesias, valores menores T4L
al diagndstico y normalizacion tardia TSH repercuten
en un Cl menor.

Conclusiones:

El Cl de los adultos afectos de HC diagnosticado por
cribado neonatal resulta normal, aunque significativa-
mente inferior a la poblacién general. Existen determi-

nados factores de riesgo, pre y postnatales, que po-
drfan influir negativamente en el ClI adulto por lo que
se hace necesario una permanente optimizacion del
programa.

08/d3-025 Tiroides

HIPOFUNCION TIROIDEA GESTACIONAL E HIPO-
TIROIDISMO CONGENITO: IDENTIFICACION DE
GENES CANDIDATOS POR NGS.

T Esquivel Martin’, MA. de los Santos Mata?, R. Barrio
Castellanos®, M. de la Calle Ferndndez’, L. Herranz de la
Morena®, JC. Moreno Navarro?

(WLaboratorio de Tiroides del Instituto de Genética Médi-
ca y Molecular (INGEMM,), Hospital Universitario La Paz
(HULP). @Hospital de Jerez. Cadiz. ®'Hospital Ramdn y
Cajal. Madrid. @Hospital Universitario La Paz. Madrid.
Introduccion:

La hipofuncion tiroidea gestacional (HTG) es una pa-
tologia frecuente. Su etiologia se suele atribuir a la
deficiencia de yodo, pero se desconoce un posible
componente genético. El objetivo de este estudio es
comprobar si variantes o mutaciones en factores de
transcripcion tiroideos (PAX8, NKX2.1., FOXE1) oen las
proteinas involucradas en la sintesis de hormonas tiroi-
deas (TG, TPO, DUOX2, NIS, PDS), pueden causar hi-
potiroidismo materno y en el producto de la gestacion.

Material y métodos:

Se estudié una cohorte de 15 mujeres que habian
padecido HTG (TSH elevada -criterios ATA- y/o
T4L.<0.89ng/ml). Todas las gestantes tenfan anticuer-
pos antitiroideos negativos, antecedentes familiares de
hipotiroidismo y tomaron suplementos de yodo en el
embarazo. Se secuencié su ADN gendémico a través
de un panel de NGS de disefio propio dirigido a 320
genes tiroideos (lllumina NextSeg500). Las variantes se
filtraron por frecuencia poblacional (MAF<1%), predic-
cion in silico de patogenicidad y cosegregacion fami-
liar fenotipo-genoatipo por PCRy secuenciacién Sanger.

Resultados:

Se identificaron 10 variantes con prediccion patogéni-
ca en 8/15 mujeres en genes tiroideos como DUOX2
(p.S965fsX994, p.A1277G, p.P303R); TG (p.G67S,
p.R1066H, p.P2420R); TPO (p.H770fsX791); NIS
(p.G288S); PAX8 (p.T356M); KCNE2 (p.T8A). En 1/8
gestantes se encontraron tres variantes. Todas las
variantes se presentaban en heterocigosis. Las mu-
taciones de DUOX2 se han demostrado patogénicas
en ensayo funcional de generacion de perdxido de
hidrégeno (H202). En dos de los casos, los hijos de
las gestantes presentaban hipaotiroidismo congénito no
detectado en el screening neonatal por TSH.

Conclusiones:

La hipofuncién tiroidea gestacional, que se recupera
tras el parto, se asocia a defectos parciales en genes
de la hormonosintesis tiroidea. En un 13% de los casos
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la HTG se asocia a hipotiroidismo congénito con glan-
dula in situ no detectado en el cribado. Los resultados
indican un componente genético en el hipotiroidismo
gestacional no-autoinmune y asociacion con hipotiroi-
dismo congeénito borderline o de expresion posterior al
periodo neonatal.

10.3266/RevEspEndocrinolPediatr.pre2017.Apr.406

04/d3-026 Metabolismo y Nutricion
COMORBILIDADES METABOLICAS EN 1300 NI-
NOS Y ADOLESCENTES OBESOS: INFLUENCIA
DE LA ETNIAY DE LA DISTRIBUCION DE LA GRA-
SA CORPORAL

G A Martos Moreno', J Martinez-Villanueva?, R Gonzélez
Leal?, S Sirvent-Cerd&, F Hawkins®, J Argente’

(Hospital Infantil Universitario Nifio Jesus. Universidad
Auténoma de Madrid. CIBEROBN. Instituto de Salud
Carlos Ill. Madrid. @Hospital Infantil Universitario Nifio
Jesus. Madrid. @Hospital Universitario 12 de Octubre.
Universicdad Complutense. Madrid.

Introduccion:

El origen étnico y multiples factores socioecondmicos
son determinantes en el desarrollo de obesidad infanto-
juvenil. Su incremento de prevalencia y las tendencias
migratorias actuales han puesto de manifiesto diferen-
cias interétnicas en el desarrollo de comorbilidades
asociadas, que podrian estar influidas por diferencias
en la distribucion grasa corporal.

Objetivo:

Estudiar las caracteristicas metabdlicas de 1300 nifios
y adolescentes obesos y su eventual relacion con su
contenido graso corporal y abdominal, en relacion con
Su origen étnico.

Materiales y métodos:

Cohorte completa: 1300 pacientes (986 caucasi-
cos/247 hispanos/67 otras etnias) (Tabla) en los que se
registraron: IMC, glucemia, insulinemia, HbA1c, perfil
lipidico, &cido urico y se calcularon los indices HOMA
y WBISI (en 821 tras TTOG, 1,75g/kg, méaximo 75g.)
Estudio extendido: En 150 pacientes (50% cauca-

sicos/hispanos; 50 prepuberales/100 puberales;
50%/sexo) se realizd ecografia hepética, DEXA
[Hologic QDR4500W] y RM abdominal [Phillips®
Achieva.15T] para cuantificacion y estudio de dis-
tribucion grasa corporal, calculandose el cociente
entre contenido graso truncal/miembros inferiores
(Grasa-Tronco/MMII, DEXA) vy el visceral/subcuta-
neo abdominal (Grasa-VIS/SC, RM).

Resultados:

Se hallaron 2 casos de DM2 (0,1%), 114 (9%) de IHC
(glucemia a 120">140mg/dl) y 82 (6,5%) de AGA (glu-
cemia 100mg/dl) sin diferencias inter-étnicas en su
prevalencia ni en la glucemia media (a igualdad de
IMC) (Tabla). Los pacientes hispanos (prepuberales y
puberales) presentaban trigliceridemia e insulinemia (y
HOMA) superiores, menores niveles de HDL; similar
WBISI y, llamativamente, menor hiperuricemia que los
caucésicos (Tabla).

El cociente Grasa-VIS/SC era superior en nifias pu-
berales hispanas que en caucésicas (0,21+0,07 vs.
0,16+0,05, p<0,05) y el Grasa-Tronco/MMII era su-
perior en los puberales hispanos de ambos sexos
(p<0,01). Este ultimo se correlacionaba positivamente
con HOMA vy trigliceridemia (p<0,05 y <0,01 respecti-
vamente) y negativamente con HDL (p<0,05).

La prevalencia de esteatosis hepatica (EH) fue superior
en hispanos (x2: 8,69; p<0,01) prepuberales (33,3%
vs. 16%) y puberales (31,4% vs. 8,0%). Los pacientes
con EH mostraban mayor cociente Grasa-Tronco/MMII
(p<0,05), HOMA vy triglicéridos (p<0,05), menor WBISI
(p<0,01) y HDL (p<0,05) que aquellos sin EH.

Conclusiones:

Los pacientes obesos pediatricos de etnia hispana
presentan una distribucion grasa corporal méas cen-
tripeta que sus homologos caucésicos, asociando
mayor resistencia a insulina, dislipemia y prevalen-
cia de EH.

04/d3-027 Metabolismo y Nutricion

LECHE DESNATADA ENRIQUECIDA CON ESTE-
ROLES VEGETALES COMO TRATAMIENTO DE
HIPERCOLESTEROLEMIA EN LA INFANCIA. EN-
SAYO CLINICO CONTROLADO, ALEATORIZADO
Y DOBLE CIEGO

J A Blumenfeld Olivares’, | San Mauro Martir?, C Bischo-
foerger Valdés®, ME Calle Puréry, L Collado Yurita®, M
Hernandez Cabria®

(WHospital El Escorial / Seccion de Pediatria. @Centro de
Investigacion en Nutricion y Salud. Madrid. © Hospital El
Escorial. San Lorenzo de El Escorial. @Universidad Com-
plutense de Madrid. Madrid. ®Corporacion Alimentaria
Penasanta. Asturias

Introduccion:
La hipercolesterolemia es un conocido factor de riesgo
cardiovascular
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