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TITULO DEL PROYECTO
COMPARACION DE LA VELOCIDAD DE CRECIMIENTO ESTATURAL CON DOS GLUCOCORTICOIDES

SINTETICOS EN PACIENTES CON HIPERPLASIA SUPRARRENAL CONGENITA.




INTRODUCCION.

La Hiperplasia Suprarrenal Congénita (HSC) es una alteracién autosomica recesiva de la
esteroidogénesis adrenal, causada por deficiencia de la accién enzimatica esencial para la
biosintesis del Cortisol (1). La Hiperplasia Suprarrenal Congénita es causada por la deficiencia de
cualquiera de las siguientes cinco enzimas que a su vez originan las diferentes variedades clinicas
existentes: P450SC (Colesterol Desmolasa), 3B Hidroxiesteroide deshidrogenasa (3B HDS), 17
Hidroxilasa (P450C17), 21 Hidroxilasa (P450C21) y 11B Hidroxilasa (P450C11) (2).
En aproximadamente el 90 a 95% de los casos de Hiperplasia Suprarrenal Congénita la enzima
deficiente es la P450C21 de la cual se han descrito dos formas clinicas: una que afecta la
biosintesis del Cortisol tnicamente y que se manifiesta por diferentes grados de virilizacion y otra
que impide la adecuada produccion tanto de Cortisol como de aldosterona y que ademas de la
virilizacién da origen a un Sindrome Perdedor de Sal (3).
Los objetivos principales que se persiguen con la terapia con Glucocorticoides en la HSC son; La
- sustitucion fisioldgica de Cortisol, evitar la produccion excesiva de Androgenos Adrenales y en el
paciente pediatrico mantener parametros de crecimiento y desarrolo lo mis cercano a lo normal
posible (4), para tales fines se han venido utilizando preparados glucocorticoides sintéticos, como
la Hidrocortisona, La Prednisona y la Dexametasona de los cuales se han documentado efectos
- diferentes en lo que al crecimiento lineal se refiere.
Se ha descrito que a dosis farmacoldgicas de Glucocorticoides aumenta la sintesis de Hormona de
Crecimiento, asi como, el nimero de receptores de la GHRH, en cambio a dosis farmacologicas
los Glucocorticoides inhiben la secresion de Hormona de Crecimiento al inhibir la sintesis de
Sulfato en el cartilago y alterando la sintesis de Colageno tipo I (5). Dado que el crecimiento
lineal requiere de la sintesis ‘del Colageno tipo I otro efecto de los Glucocorticoides a dosis
farmacoldgicas es interferir en la sintesis de Coligeno a través de la disminucion de la actividad del

IGF-1 (6).



Por su mayor efecto inhibitorio del crecimiento lineal comparado con el efecto supresor del
ACTH, la Prednisona y la Dexametasona no se recomiendan en el tratamiento sustitutivo de
pacientes pediatricos con HSC.

Se ha descrito que el Glucocorticoide de eleccion para pzxciémes pediatricos antes de la pubertad,
constituye ser la Hidrocortisona dado que su estructura molecular es més semejante al
Glucocorticoide natural (Cortisol) y no presenta efectos negativos sobre el crecimiento lineal (2).
Cabe mencionar que la dosis aceptada internacionalmente como fisioldgica y sustitutiva en el
tratamiento de pacientes con HSC es de 20-25 mg/ m2 SC en el equivalente de Cortisol, para lo
cual deberin considerarse las equivalencias de los diferentes preparados sinteticos de la mancra

siguiente: Hidrocortisona (1:1), Prednisona(4:1) y Dexametasona (40:1) (1).



OBJETIVOS DEL ESTUDIO.

Comparar la velocidad de crecimiento estatural que se obtuvo al utilizar, en forma independiente
Hidrocortisona o Prednisona en e! tratamiento de pacientes portadores de Hiperplasia Suprarrenat
Congenita en la consuita externa de Endocrinologia Pediatrica del Centro Médico Nacional La

Raza.



HIPOTESIS DE TRABAJO.
Los pacientes con diagndstico de Hiperplasia Suprarrenal Congénita sustituidos con
Hidrocortisona tienen velocidad de crecimiento estatural diferente que cuando son sustituidos con

Prednisona.



MATERIAL Y METODOS

'UNIVERSO DE TRABAJO

Se revisaron expedientes de pacientes pedidtricos de 2 a 11 afios de edad con diagndstico de
Hiperplasia Suprarrenal Congcnita controlados en la consulta externa de Endocrinologia
Pedidtrica del Centro Médico Nacional La Raza que fueron inicialmente tratados con Prednisona
durante 9 meses y a los que se les cambio el tratamiento a Hidrocortisona durante cuando menos

los Gitimos 9 meses.



.
CRITERIOS DE INCLUSION, NO INCLUSION Y EXCLUSION,

CRITERIOS DE INCLUSION

Expedientes de pacientes con diagnostico de Hiperplasia Suprarrenal Congénita:

-De 2 a 11 afios de edad

-De ambos sexos

-Sin otra endocrinopatia asociada

-Sin enfermedad sistémica asociada

-Que iniciaimente hayan recibido tratamiento con Prednisona durante cuando menos 9 meses

-Que hayan cambiado el tratamiento de Prednisona a Hidrocortisona y que haya recibido esta
ultima durante cuando menos 9 meses

-Que tenga registro detallado de Ia talla durante el lapso de tratamiento con Prednisona.

-Que tenga registro detallado de la talla durante el lapso de tratamiento con Hidrocortisona

-Que sea derechohabiente del IMSS.



CRITERIOS DE NO INCLUSION.

-Pacientes que no tengan diagnéstico de Hiperplasia Suprarrenal Congénita

Expedientes de pacientes con diagnésticq de Hiperplasia Suprarrenal congénita:

-Menores de 2 afios y mayores de 11 afios

-Con Endocrinopatia asociada

~Con enfermedad sistémica asociada

-Que hayan recibido tratamiento con Prednisona durante menos de 9 meses

-Que hayan cambiado el tratamicnto de Prednisona a Hidrocortisona durante menos de 9 meses
-Qué no tengan registro detaltado de Ia talla durante el lapso de tratamiento con Prednisona
Que no tengan registro detallado de la talla durante el lapso de tratamiento con Hidrocortisona

-Que no sean derechohabientes del IMSS.



7

ST TESE 65 DEE
il 15 1A BRUOTESH

CRITERIOS DE EXCLUSION

No son necesarios.



METODOLOGIA.,

Se revisaron expedientes clinicos de pacientes con diagnéstico de Hiperplasia Suprarrenal
Congeénita fundamentada en niveles basales de 17<< OHPRG y Testosterona elevados y
determinados durante Ia etapa de recien nacido, ademas de las etapas clinicas que definen este
padecimiento (virilizacion de genitales en productos genéticamente femeninos, macrogenitosomia
en productos genéticamente masculinos).

Considerando los criterios de inclusién ya mencionados se seleccionaron los expedientes de los
pacientes que reunieron dichos criterios y en una hoja de recoleccion de datos (se anexa modelo)
se registraron las mediciones estaturales detectadas durante cuando menos los 9 meses que
mantuvieron sustitucion con Prednisona antes del inicio de la Hidrocortisona; de la misma manera
y en la misma hoja de recoleccion de datos se registraron las mediciones estaturales obtenidas
durante el tratamiento con Hidrocortisona durante cuando menos los tltimos 9 meses.

Los resuitados de los datos fueron sometidos a analisis estadistico.



RESULTADOS.
- Se analizaron en total 7 expedientes de pacientes con Hiperplasia Suprarrenal Congénita que
v cumplieron los criterios de inclusion sefialados con anterioridad. Las edades de los pacientes
variaron de 1 a 11 afios con una media de 6 afios, de los cuales 6 fueron del sexo femenino
(85.8%) y 1 fue del sexo masculino (14.2%) (GRAFICA 1).
Se analiz6 1a velocidad de crecimiento obtenida durante el tratamiento previa con Prednisona la
cual resulto de 0.55 cm/mes durante un lapso de 9 meses, en cambio la velocidad de crecimiento
que se obtuvo bajo tratamiento con Hidrocortisona resulto de 0.93 cm/mes (CUADRO 1,
GRAFICA 2) cuya compa;'acién en la diferencia de medias resulto conunat =13210y

con una p =0.21, es decir, p>0.01 y/o p>0.05, sin significancia estadistica (GRAFICA 3).



VELOCIDAD DE CRECIMIENTO EN PACIENTES CON HSC
TRATADOS CON PREDNISONA E HIDROCOGRTISONA

DISTRIBUCION POR SEXOS :

MASCULING

FEMENINO
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Cuadro 1

VELOCIDAD DE CRECIMIENTO EN PAiCIENTES CON HSC
TRATADOS CON PREDNISONA E HIDROCORTISONA

PACIENTE V.C. PREDNISONA V.C. HIDROCORTISONA
1 0.70 075
2 0.59 0.50
3 0.20 0.73
4 0.42 0.51
s 0.25 0.70
6 1.16 2.50

7 0.54 .87

V.C : wolocidad de crecimlento




COMPARACION DE LA VELOCIDAD DE CRECIMIENTO EN PACIENTES CON
HSC TRATADOS CON PREDNISONA B HIDROCORTISONA

| 4

8 25 —

L

0 - n=7

c L

I .

D 20 —

A b

> —

15 —

D |

E  ——

C —

R 10 |—

R — .
e £ 8

I |

M 5 [ % %

I .

g

N 4

g | L | 1 ] | I |
® PREDNISONA NUMERO DE PACIENTE

& HIDROCCRTISONA




VELOCIDAD DE CRECIMIENTO EN PACIENTES CON HSC
TRATADOS CON PREDNISONA E HIDROCORTISONA
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- HOJA DE CAPTACION DE DATOS.

NUMERODE PACIENTE_____
NOMBRE DEL PACIENTE__ . AFILIACION,

FECHA DE INICIO DE TRATAMIENTO CON PREDNISONA.

FECHA DE CONSULTA TALLAEN CM,
FECHA DE CONSULTA, TALLAEN CM
FECHA DE CONSULTA, TALLAEN CM,
FECHA DE CONSULTA TALLAEN CM,

FECHA DE CONSULTA TALLA EN CM

FECHA DE INICIO DE TRATAMIENTO CON HIDROCORTISONA

FECHA DE CONSULTA TALLA EN CM
FECHA DE CONSULTA TALLA EN CM
FECHA DE CONSULTA TALLA EN CM
FECHA DE CONSULTA TALLAENCM
FECHA DE CONSULTA TALLA EN CM
OBSERVACIONES

-
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DISCUSION.

De los resultados obtenidos en el presente estudio se infiere que el tratamiento de pacientes con
Hiperplasia Suprarrenal Congénita con Hidrocortisona no modifica significativamente la velocidad
de crecimiento sobre la observada en el tratamiento con Prednisona; sin embargo se debe
considerar que €l presente estidio se realiz6 con una muestra pequefia y que ademas como estudio
retrospectivo adolece de control sobre las variables que en un momento dado influyen en el
crecimiento como son dosis de Glucocorticoides, maduracion biolégica (edad osea) y supresién
hormonal (niveles 17.<OHPRG y Testosterona).

Cabe mencionar que el paciente nimero 2 (VER CUADRO 1) preseats disminucidn de fa
velocidad de crecimiento cuando se le administro Hidrocortisona lo que consideramos estuvo en
relacion a que su maduracién biolégica se encontraba muy acelerada con respecto a su edad

cronologica.
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' CONCLUSIONES.
Por los resultados obtenidos en este trabajo se concluye:

‘1. El tratamiento sustitutivo de la Hiperplasia Suprarrenal Congénita con Hidrocortisona no
- modifica de manera sfgniﬁcativa la velocicad de crecimiento cuando se compara con la velocidad

de crecimiento observada con la sustitucion a base de Prednisona en pacientes con H.S.C.

2. Para una mejor comparacion cientifica entre la respuesta al tratamiento con Prednisona e
Hidrocortisona en la Hiperplasia Suprarrenal Congénita es necesario la planeacién de un estudio

de tipo prospectivo para un mejor controj de las variables que influyen sobre el crecimiento.

3. Es necesario aumentar el tamafio de la muestra para la obtencién de resultados mis

representativos.
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