Rev Esp Endocrinol Pediatr 2012; Volumen 3. Numero 2

PEQUENO PARA LA EDAD
GESTACIONAL (PEG)

doi: 10.3266/RevEspEndocrinolPediatr.pre2012.0ct.129

DESDE EL PERIODO PRENATAL HASTA LA ADOLESCENCIA

Tratamiento de los nifios nacidos Pequefios para la
Edad Gestacional con hormona de crecimiento

Ramoén Canete Estrada ', Maria Dolores Cafiete Vizquez? , Eva L van Donkelaar?

' Unidad de Endocrinologia Pedidtrica. Hospital Universitario Reina Sofia. Instituto Maimdnides de Investigacion Biomé-

dica de Cérdoba (IMIBIC).

> Grupo PAIDI CTS-329. Universidad de Cérdoba. (IMIBIC) Spain.
% Faculty of Health, Medicine and Life Sciences, Maastricht University, Maastricht, Netherlands.

Crecimiento intrauterino retardado (CIR)
/Pequeno para la Edad Gestacional (PEG)

Es dificil encontrar una definicion univoca de CIR,
y habitualmente se entiende como tal a la situacion
obstétrica de tipo crénico y de causas diversas que
afectan al crecimiento y desarrollo fetales y que
tiene como consecuencia el nacimiento de un nifio
con peso bajo e inapropiado (PEG)'. En la prac-
tica diaria se suelen utilizar los términos de CIR o
de PEG con un mismo criterio. Segun se afecte su
longitud y peso se distinguen dos grandes grupos:

e El tipo | o simétrico, el peso, la longitud y el
perimetro cefalico estan disminuidos pero son
proporcionados.

e Eneltipo Il o asimétrico se afecta el peso o la
longitud. El 75% son de este tipo.

Crecimiento postnatal

La mayoria de los niflos PEG tienen un “catch-up”
o crecimiento recuperador, mas intenso en los seis
primeros meses de vida?. Incluyen el 75-85%, y a
los dos afos solo el 15% son menores de -2DE. En
los nifios PEG la cronologia de la pubertad suele
ser normal, aunque en general su talla adulta es in-
ferior a la talla diana.
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Eje de GH

Los mecanismos no se conocen con exactitud. La
secrecion de hormona de crecimiento (GH) sue-
le ser normal, con valores basales elevados y en
los test de secrecion integrada muestran picos
secretorios de alta frecuencia y escasa amplitud.
Asimismo, las pruebas de secrecion muestran pi-
cos normales, aunque el 25% de estos pacientes
presentan picos insuficientes frente a determinados
estimulos.

Tratamiento con GH

El 26 de junio de 2003, la European Agency for
the Evaluation of Medical Products (EMEA), ba-
sada en datos de ensayos previos y asimismo
por la informacién proporcionada de la Food and
Drug Administration (FDA) que ya tenia esta indi-
cacion desde julio de 2001, aprobd la posibilidad
de tratar con GH a los nifios PEG que no habian
hecho un crecimiento recuperador postnatal?. En
Espafia fue aceptado poco tiempo después por
la Agencia Espafola del Medicamento y Produc-
tos Sanitarios (AEMPS) pudiendo tratarse estos
pacientes desde 2004 en las diferentes Comuni-
dades Auténomas.

Objetivos del tratamiento con GH

a) Inducir un rapido catch-up de crecimiento que
intente colocar a estos nifios dentro de la zona de
normalidad que se traduzca en una evidente mejo-
ria de la talla final.

b) Mantener la tasa normal de crecimiento hasta
que se alcance su talla adulta normal.
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c) Posibilidad de mejorar los problemas psicolégicos.

Cualquier nifio PEG que a los 2 ¢ 3 afios no haya
alcanzado una talla normal debe ser enviado para
su estudio por un pediatra experto en endocrinolo-
gia pediatrica.

Planteamiento terapéutico con GH en los nifios PEG
La EMEA establece las siguientes recomendaciones:

e Se trataran los casos que tengan longitud/peso <
-2 DE al nacimiento.

e Iniciar el tratamiento después de los 4 afios,
cuando la recuperacion espontanea del creci-
miento es muy poco probable.

e Talla alos 4 afios < - 2.5 DE.

e |a dosis recomendada por la Union Europea es
de 0,035 mg/kg/dia.

e El tratamiento por lo general debe prolongarse
hasta la edad adulta.

e No esté indicado en los PEG con trastornos ge-
néticos o sindromicos, aunque esta en discusion
los nifios afectos de Sindrome de Silver-Russell.
Asimismo, se recomienda no iniciar el tratamiento
en los nifios préoximos a la pubertad®.

e Una buena respuesta durante el primer afio se
produce silaVC es > a +0.5 DS

e El mayor incremento de talla se produce en los 2
primeros anos de tratamiento.

e Parece que al menos mejoraran la talla entre 1.3
y 1.9 SDS.

e |La GH se suspendera después del primer afio si
la DE de laVC es < +1.

e TambiénsilaVC es < 2cm/afio o sila edad ¢sea (EO)
es > 14 afios en las nifias 6 15 afios en los varones.

El coste-beneficio que aporta en la calidad de vida
en relacion con la talla es muy satisfactorio®.

Monitorizacion del tratamiento

Antes de iniciarlo deben determinarse antropome-
tria, EO, IGF-I, IGFBP3, glucemia, insulinemia, lipi-
dos y tension arterial. Los controles evolutivos son
similares, la EO no se afecta negativamente®.

En ocasiones se pueden observar aumentos mode-
rados de glucosa, indicando cierto estado de insu-
linorresistencia, que normalmente son transitorias.

En los controles del metabolismo hidrocarbonado se
deben determinar los indices de sensibilidad y de
resistencia a la insulina.

Otros efectos del tratamiento con GH en los
ninos PEG

Mejoran su apetito y aumentan el tamafio de las ma-
nos, los pies y la pelvis.

Composicion corporal:

El tratamiento disminuye la grasa subcutanea sin
afectarse la grasa abdominal, medida ésta me-
diante resonancia magnética . La masa muscular
aumenta significativamente ” y se normaliza la den-
sidad mineral 0sea.

Riesgo cardiovascular:

Después de suspender el tratamiento, la sensibili-
dad a la insulina, el indice de disposicion de gluco-
sa, la glucemia y la insulina, el indice de masa cor-
poral, la circunferencia de cintura y los niveles de
IGF-I'y IGFBP-3 son equivalentes a los adultos que
fueron tratados con GH versus los adultos jovenes
no tratados. El colesterol sérico y la presion arterial
sistolica y diastélica son menores en los tratados®.

Adipoquinas y tratamiento con GH en los nifios PEG:
Aumenta la follistatina (recientemente descrita y
que influye sobre la adipogénesis) y disminuyen la
leptina y la adiponectina de alto peso molecular®.

Pubertad, funciones gonadal y reproductiva:
En ningun caso se ha observado mayor incidencia
de pubertad precoz o de adelantos puberales?®.

También se ha relacionado el tratamiento con GH
con la calidad de vida .

Tratamientos futuros

En los pacientes PEG en periodo prepuberal se ha
postulado asociar analogos de GnRH al tratamiento
con GH, a efectos de retrasar la pubertad y mejorar
asi la talla adulta, y se ha comprobado que no se
altera sustancialmente la masa corporal y el perfil
metabdlico y, aunque puede ser un tratamiento pro-
metedor, no esta actualmente aprobado .
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