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Resumen

Introduccién: La preocupacion por la talla es uno de los motivos de consulta mas frecuentes en
Endocrinologia Pediatrica. Cuando se estudian a estos nifios, solo una minoria presenta déficit de
hormona del crecimiento (GH) y se puede realizar tratamiento sustitutivo con esta hormona.
Objetivo: Describir los efectos adversos en pacientes tratados con la hormona de crecimiento
atendidos en el Centro Médico del Caribe de Barranquilla.

Materiales y métodos: La poblacion esta compuesta por la totalidad de pacientes que recibieron
tratamiento con la hormona de crecimiento atendidos en el Centro Médico del Caribe de
Barranquilla.

Resultados: El sexo masculino se vio mayormente involucrado con 64%; la edad media fue de 8.8
+ 2.5 afios; el déficit de hormona fue la principal indicacién con una frecuencia de 84%; la
distribucion de acuerdo a efectos adversos, muestra que las cefaleas alcanzaron la mayor
prevalencia como efecto adverso con un 60%, le sigue en su orden las nauseas con un 43%, los
dolores abdominales con un 40%, el dolor testicular 18%, el dolor en extremidades 15%, las
artralgias 11%, edema en cara 4% y otros 11%; no se presenté ningun tipo de efecto adversoen el
28% de la poblacion.

Conclusién: La mayor prevalencia se encuentra en el sexo masculino con un 64%, asi mismo la
media de edad de los pacientes tratados con hormona del crecimiento fue de 8.8 £ 2.5 afios, donde
los pacientes de 6 a 10 aflos mostraron mayor frecuencia.

Palabras clave: Talla baja, hormona del crecimiento.

Adverse effects in patients treated with growth hormone. Barranquilla, january, 2012 to june
2013

Abstract

Introduction: The concern by the height is one of the reasons of consultation more frequent in
Endocrinology Pediatric. When these children are studied, only a minority have deficit of the growth
hormone (GH) and you can be done with this a hormone replacement therapy.

Objective: Describe the adverse effects in patients treated with the growth hormone treated in the
Center medical of the Caribbean of Barranquilla.

Materials and methods: The population is composed of all patients who were treated with growth
hormone treated in the medical centre of the Caribbean in the city of Barranquilla.

Results: The male sex was mostly involved with 64%; the average was 8.8 + 2.5 years; the
hormone deficiency was the main indication with a frequency of 84%; the distribution according to
adverse effects , shows that the headaches reached the greatest prevalence as adverse effect with
a 60%, followed by nausea with a 43%, the abdominal pains with a 40%, testicular pain 18%, the
pain in the extremitis 15%, them arthralgias 11%, edema in face 4% and others 11%; not presented
any adverse effectin 28% of the population.
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Conclusion: The greatest prevalence is found in the male sex with a 64%, likewise, the average of
age of the patients treated with growth hormone was of 8.8 + 2.5 years, where the patients of 6 to 10

years showed greater frequency

Key words: Adverse effects, growth hormone.

Introduccion

Crecer es fundamental en la formacion y el desarrollo
integral del ser humano, de alli la importancia ya que
sirve de base para la interaccién social y ambiental,
permitiendo que el individuo desarrolle habilidades
cognoscitivas, deportivas, que se vera reflejada en el
futuro ante la sociedad. La preocupacion por la talla es
uno de los motivos de consulta mas frecuentes en
Endocrinologia Pediatrica. Cuando se estudian a estos
nifios, solo una minoria presenta déficit de hormona del
crecimiento (GH) y se puede realizar tratamiento
sustitutivo con esta hormona.

Desde la introduccion de la hormona de crecimiento
(GH) biosintética en 1986, el uso terapéutico de la GH
se amplio en el campo pediatrico al abarcar no soélo el
diagnostico de retraso de crecimiento con deficiencia
de GH (GHD) sino también otros diagnésticos que
conllevan un retraso de crecimiento y en los que los
ensayos clinicos demostraron que el tratamiento era
eficaz y seguro; nos referimos concretamente al
sindrome de Turner (Turner), a la insuficiencia renal
cronica (IRC), al retraso de crecimiento intrauterino
(RCIU)y al sindrome de Prader- Willi; también se inicié
el uso terapéutico de la GH en los adultos con
deficiencia de GH.

La hormona del crecimiento (GH) o somatotropina es
una hormona de la hipdfisis anterior. Su principal
funcion fisiolégica la ejerce en el hueso y en el tejido
conectivo donde estimula la sintesis de colageno y la
actividad de condroblastos y condrocitos. Ademas,
tiene importantes funciones metabdlicas: produce un
balance nitrogenado positivo, favorece la sintesis
proteica y el crecimiento muscular, permite la
disponibilidad de sustratos (lipolisis y glucogenolisis),
aumenta la densidad mineral 6sea y mejora la funcion
cardiaca (1).

La sintesis y secrecion de la GH esta regulada por una
compleja red de mecanismos neurales, metabdlicos y
hormonales que incluye desde neurotransmisores
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(acetilcolina, serotonina y dopamina) y péptidos
hipotalamicos (uno ejerce la accion estimuladora, la
GHRH, y el otro una accion inhibidora, la somatostatina
o SRIH), hasta la glucosa, la GH, la IGF-I, y los
estrégenos circulantes (2). La secrecion de esta
hormona también esta muy influenciada por una serie
de variables; unas tienen la capacidad de aumentar su
concentracién en sangre como el stress fisico y
psiquico, el suefio, la hipoglucemia, el ejerciciofisico, la
L- DOPA, la Clonidina y algunos aminoacidos (arginina,
ornitina); otras la inhiben como la hiperglucemia, los
niveles circulantes de IGF-I, los agonistas B-
adrenérgicos, y la obesidad (3).

Los efectos de la deficiencia de la hormona de
crecimiento varian dependiendo de la edad en que
ocurren. En los nifios, la falta de crecimiento y baja
estatura son las principales manifestaciones de la
deficiencia de GH, con causas comunes, incluyendo
las enfermedades genéticas y malformaciones
congénitas. También puede causar retraso en la
madurez sexual (4).

La GH recombinante humana se utiliza como terapia
sustitutiva en las situaciones de déficit de la misma.
También tiene otras indicaciones en pacientes no
deficitarios que podrian denominarse “farmaco-
l6gicas”. Sobre estas utilizaciones, algunas de ellas
autorizadas muy recientemente, existe evidencia sobre
los resultados a corto plazo, pero muy poca con
respecto al efecto a largo plazo y el beneficio en talla
final (5).

Muy diversos autores han ido analizando la respuesta
al tratamiento con GH durante el crecimiento y la
publicacién de series retrospectivas ha demostrado
que la respuesta presenta amplios margenes de
variabilidad, cualquiera que fuera la categoria
diagnostica atribuida al paciente (6). Los parametros de
respuesta analizados son diversos: el incremento de la
velocidad de crecimiento medida en cm o en
desviaciones estandar (DS), de la talla medida en DS,
la recuperacion de la talla diana en DS, la talla
alcanzada al final del tratamiento o la talla adulta en DS.

Miles de nifios han sido tratados con la hormona del
crecimiento desde su aprobaciéon hace mas de 20 afos
porla FDA, y segun lo reportado por el estudio National
Cooperative Growth Study (NCGS) para monitorizar la
seguridad y eficacia de la hormona de crecimiento
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recombinante (rhGH), se confirma un perfil se
seguridad en general favorable, no se demuestra
asociacion con la aparicion de leucemia, antes
descrita, pero se presentan sefiales de riesgo de
segundas neoplasias en pacientes previamente
tratados con radiacion (7).

Por otra parte es importante mencionar que la
administracion de cualquier medicamento puede
potencialmente predisponer al riesgo de efectos
indeseables, en algunos casos incluso fatales. De tal
forma que resulta mandatorio considerar el uso
racional de la hormona de crecimiento a aquellos
pacientes que muestren una indicacion formal para el
mismo y preferentemente en el contexto de la medicina
basada en la evidencia.

Materiales y métodos

Estudio descriptivo retrospectivo; la poblacion esta
compuesta por la totalidad de pacientes que recibieron
tratamiento con la hormona de crecimiento atendidos
en el Centro Médico del Caribe en la ciudad de
Barranquilla, durante el periodo comprendido entre
enero 2012 hasta junio 30 del 2013; la fuente de la
informacion fue secundaria ya que se obtuvo a partir de
la historia clinica.

Dentro de los criterios de inclusidon se mencionan:

= Pacientes que recibieron o que estan bajo esquema
terapéutico con hormona de crecimiento.

= Pacientes con control realizado a los seis meses.

= Datos completos en la historia clinica.

Se excluyeron:
= Pacientes con datos en historia clinica incompletos.

La tabulacién de la informacion se realizé en programa
Epi-Info 3.5.1.

Resultados

Se presentan los resultados de 100 pacientes que
recibieron tratamiento con la hormona de crecimiento
atendidos en el Centro Médico del Caribe en la ciudad
de Barranquilla, durante el periodo comprendido entre
enero 2012 hastajunio 30 del 2013.

La distribucion del sexo en la muestra estudiada,
mostré mayor prevalencia en el sexo masculino con un
64%. (Tabla 1).
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Tabla 1. Distribucion de acuerdo al sexo en la poblacion
en estudio

Sexo (No) (%)
Masculino 64 64
Femenino 36 36
Total 100 100

Fuente: Historias clinicas y formulario de recoleccién de la
informacion.

La distribucibn muestra que la mayor prevalencia se
presenta en pacientes con edades entre los 6 a 10 afios
de edad conun42% (Media= 8.8 + 2.5 afios). (Tabla 2).

Tabla 2. Distribucién de acuerdo a la edad en la
poblacion en estudio

Edad (No) (%)

< 5 afios 17 17

6 — 10 afos 42 42
11 — 16 afios 41 41

Total 100 100

Fuente: Historias clinicas y formulario de recoleccién de la
informacion.

El 50% de los pacientes incluidos en esta serie
presentaban pesos entre 21 a40 kilogramos (Media=
23.8 £ 5.0 kg). El 48% de los pacientes presentaban
talla entre los 106 a135 centimetros (Media= 118.9 +
16.9cms).

La distribucién de acuerdo a la indicacioén terapéutica,
mostrd en esta serie que el déficit de hormona fue la
que alcanz6 mayor frecuencia con un 84%; la talla baja
alcanzé un 79% como indicacion terapéutica. (Tabla 3).

La distribucion de acuerdo a la evoluciéon de la talla,
muestra que el 83% de los pacientes incluidos en esta
serie, presentaron una ganancia de talla entre los 2 a 3
centimetros a los seis meses de iniciado el tratamiento
(Media=2.8£0.4 cms). (Tabla4).

Tabla 3. Distribucion de acuerdo a indicacion
terapéutica enla poblacién en estudio

Indicacion
terapéutica (No) (%)
Déficit de hormona 84 84
Talla baja 79 79

Fuente: Historias clinicas y formulario de recoleccion de la
informacion.
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Tabla 4. Distribucidon de acuerdo evolucion de talla a los
seis meses en la poblacién en estudio

Evoluciéon de (No) (%)
talla
<2cm 9 9
2-3cm 83 83
>3 cm 8 8
Total 100 100

Fuente: Historias clinicas y formulario de recoleccién de la
informacién.

La distribuciéon de acuerdo a efectos adversos, muestra
que las cefaleas alcanzaron la mayor prevalencia como
efecto adverso con un 60%, le sigue en su orden las
nauseas con un 43%, los dolores abdominales con un
40%, el dolor testicular 18%, el dolor en extremidades
15%, las artralgias 11%, edema en cara 4% y otros
11%; no se presento6 ningun tipo de efecto adverso en
el 28% de la poblacion. (Tabla 5).

Tabla 5. Distribucion de acuerdo a efectos adversos en
la poblacion en estudio

Efectos adversos (No) (%)
Cefaleas 60 60
Nauseas 43 43
Dolor abdominal 40 40
Dolor testicular 18 18
Dolor extremidades 15 15
Artralgias 11 11
Edema en cara 4 4
Otros 11 11
Ninguno 28 28

Fuente: Historias clinicas y formulario de recoleccién de la
informacion.

La distribucién de acuerdo al tiempo hasta la aparicion
de efectos adversos, muestra que el 52.7%
presentaron efectos adversos antes de los 6 meses de
tratamiento (Media=4.2 + 1.6 meses). (Tabla 6).

Tabla 6. Distribucién de acuerdo tiempo hasta aparicién
de efectos adversos en la poblacién en estudio

Tiempo hasta

0,
efectos adversos (No) (%)
< 6 meses 38 527
6 — 12 meses 27 37.5
> 12 meses 7 98
Total 72 100

Fuente: Historias clinicas y formulario de recoleccién de la
informacién.
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Discusion

En la poblaciéon estudiada, la mayor prevalencia se
encuentra en el sexo masculino con un 64%, este
comportamiento es similar al descrito por Carrascosay
colaboradores; asi mismo la media de edad de los
pacientes tratados con hormona del crecimiento fue de
8.8 £ 2.5 afos, donde los pacientes de 6 a 10 afios
mostraron mayor frecuencia.

El 50% de los pacientes incluidos en esta serie
presentaban pesos entre 21 a 40 kilogramos, con una
media de 23.8 + 5.0 kg, en cuanto a la talla el 48% de
los pacientes presentaban talla entre los 106 a 135
centimetros con unamediade 118.9+ 16.9 cms.

Se observo que de acuerdo alaindicacion terapéutica,
el déficit de hormona fue la que alcanz6 mayor
frecuencia con un 84%; este comportamiento es similar
a lo descrito por Savage y colaboradores quienes
refieren como principal indicacién de tratamiento con
hormona del crecimiento, el déficit de la misma; debe
mencionarse que la talla baja alcanzé un 79% como
indicacion terapéutica, aunque de la misma manera la
talla baja no es indicacioén por si sola de tratamiento con
hormona del crecimiento.

La evolucién de la talla, se muestra que el 83% de los
pacientes incluidos en esta serie, presentaron una
ganancia de talla entre los 2 a 3 centimetros, con una
media de 2.8 £ 0.4 cms, a los seis meses de iniciado el
tratamiento, ganancia similar a la descrita por
Carrascosay colaboradores.

En cuanto a los efectos adversos, se observo en la
poblacién en estudio, que las cefaleas alcanzaron la
mayor prevalencia como efecto adverso con un 60%, le
sigue en su orden las nauseas con un 43%, los dolores
abdominales con un 40%, el dolor testicular 18%, el
dolor en extremidades 15%, las artralgias 11%, edema
en cara 4% y otros 11%; no se presenté ningun tipo de
efecto adverso en el 28% de la poblacion; estos efectos
han sido descritos, pero no se mencionan frecuencias
de aparicién, mostrandose una gran relevancia de los
resultados obtenidos. (3) (4)

La distribucién de acuerdo al tiempo hasta la aparicion
de efectos adversos, muestra que el 52.7%
presentaron efectos adversos antes de los 6 meses de
tratamiento, con unamediade 4.2+ 1.6 meses.

Debe mencionarse por ultimo que no se reportd
abandono del tratamiento en ningun paciente incluido
en esta serie.
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