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COMPOSICION CORPORAL EN NINOS Y ADOLESCENTES CON HIPERPLASIA
ADRENAL CONGENITA POR DEFICIENCIA DE 21 HIDROXILASA. Quintana V.
Silvia. Altamirano B. Nclly. Robles V. Carlos. Endocrinologia Instituto Nacional de Pediatria
RESUMEN '

Al través de la vida, el cuerpo humano cambia en tamaiio, forma y volumen. Los nifios con
hiperplasia suprarrenal congénita por deficiencia de 21 hidroxilasa (HSC) viven en un medio
expuesto a factores asociados con obesidad y sobre ellos incide la utilizacién de glucocorticoides.
En un estudio piloto realizado en el Servicio, determinamos composicién corporal en 20
pacientes, observamos incremento del indice grasa / misculo mayor porcentaje de grasa con
diferencia significativamente estadistica con ¢l grupo control de nifios sanos de tal manera que
consideramos fundamental estudiar sistematicamente a toda la poblacién de pacientes con HSC.
OBJETIVO. Determinar la composicién corporal por impedancia biocléctrica en nifos y
adolescentes con HSC, valorar su importancia como marcador de seguimiento del crecimiento y
desarrollo comparados con controles sanos pareados por edad, sexo y cstadio puberal. Es un
estudio Prospectivo, longitudinal, comparativo y experimental..

MATERIAL Y METODOS: Sc scleccionaron dos poblaciones: Grupo I (Grupo de estudio) 50
pacientes con diagndstico de hiperplasia supramrenal congénita por deficiencia de 21 hidroxilasa
del Servicio de Endocrinologia del Instituto Nacional de Pediatria, mayores de 3 afios de edad
cronoldgica, con seis meses de seguimiento como minimo, en el Servicio, tratados con gluco y
mineralocorticoides, con la misma dosis en los 1lltimos 3 meses, sin crisis suprarrenal en los
ultimos 15 dias previos al estudio, con determinacién reciente de perfil androgénico, quicnes
aceptaron participar en el cstudio. Se compararon con Grupo II: 50 Niiios pareados por edad,
sexo, talla, estadio puberal, sin patologia crénica, sin evento infeccioso en los ultimos 15 dias
que haya requerido hospitalizacién, con pardmetros auxolégicos normales: mayor a la centila 10
poblacional y peso + 10 % del ideal para la talla. Se les realizé6 determinaciéon de composicion
corporal por impedancia bioléctrica consignando resistencia y reactancia, utilizando el aparato
BIA-101* que permite calcular los porcentajes de agua, de grasa y de misculo mediante cl
sistema de cémputo “Body comp.” Consignamos sexo, edad cronolégica, edad al diagnéstico,
peso, talla, indice de masa corporal (IMC) (peso/talla®), velocidad de crecimiento, control clinico,
dosis de glucocorticoide, dosis de mineralocorticoide, concentraciones séricas de precursorcs
androgénicos: 17 hidroxiprogesterona (170HPs), androstenediona (A). La edad ésea la
valoramos utilizando el método de Greuchlich y Pyle. Solicitamos registro de consumo de tres
dias obteniendo promedios ingeridos por servicio de alimento y por dia de: cantidad de calorias,

de gramos de hidratos de carbono totales y simples, de lipidos saturados, monoinsaturados y °

poliinsaturados, de proteinas vegetales y animales, miligramos de colesterol, de sodio, de calcio,
de fosforo y de sodio ingeridos, utilizando las guias Nutricionales del Instituto Nacional de la
Nutricién. Analizamos las frecuencias de cada variable para cada grupo. Comparamos las
diferencias entre los dos grupos por analisis bivariado por prucba dc t pareada.
Cormelacionamoslos paramectros clinicos y bioquimicos y las variables independientes.
Contrastamos por separado el porcentaje de grasa de los nifios de los dos grupos versus ingesta
de grasa, IMC y porcentaje de grasa de las madres. Utilizamos ¢l programa de cémputo SPSS-
PC+. Se considerd estadisticamente significativo un valor de p < 0.05.




INTRODUCCION.
El hombre siempre ha sentido fascinacién por los cambios en tamaiio, forma, volumen y funcién
de un bebé hasta su paso a la vida adulta, asi como su plasticidad, es dccir 1a flexibilidad de

modificarlo en respuesta a factores ambientales estresantes.

El estudio del crecimiento humano en sus diversas facetas, es importante tanto intelectualmente
como desde el punto de vista practico. Si bien es cierto, que los mecanismos genéticos del
crecimiento estan en su infancia, conocemos patrones de crecimiento wutiles para el diagnéstico y
¢l seguimiento del estado de salud de poblaciones sanas, asi como la respuesta al tratamiento en

poblaciones enfermas.

Al través de la vida, el cuerpo humano cambia en su composicion quimica. Conforme crece,
madura y envejece, los diversos componentes corporales, a saber: la grasa, el muasculo, el agua y
el hueso, se modifican en las cantidades absolutas y la proporcién relativa de lipidos, proteinas,
agua y minerales. El entender estos cambios es importante, porque son parte integrante de los

cambios a lo largo del ciclo de la vida.

La composicion corporal humana es un fenotipo heterogéneo que resulta de los efectos
combinados de genes, factores ambientales y sus interacciones. La composicion corporal es una
medida importante en la prictica clinica pedidtrica para entender el crecimiento y desarrollo

normales de un nifto. Puede utilizarse con fines diagnésticos, terapéuticos y/o de seguimiento.

La evaluacion de los componentes corporales, se puede realizar a diferentes niveles de
complejidad bioldgica. Desde los elementos basicos (carbono, oxigeno), moléculas (agua,
lipidos, proteinas), hasta los compartimentos corporales (grasa, musculo y hueso). Cada nivel de
complejidad proporciona informaciones diferentes acerca de los cambios corporales durante cl

crecimiento y desarrollo.

Existen diferentes métodos para determinar la composicion corporal en nifios, sin embargo, su
uso se¢ complica por la falta de estandares de referencia. (1-27). La determinacién de composicién

corporal en los nifios esta limitada por la disponibilidad de un método portatil, rapido, barato y no




invasivo, vilido capaz de medir varios compartimentos de manera segura, precisa y practica in

vivo, para estimar con gran precision los diferentes compartimentos corporales.

De los diferentes métodos para determinar la composicién corporal, sélamente la antropometria

de pliegues y la impedancia bioeléctrica tienen aplicacion clinica no invasiva,

La impedancia bioeléctrica es un método ficil, disponible y no invasivo para determinar la
composiciéon corporal, que considera el modelo de los dos compartimentos, basado en la
conduccion de una corriente eléctrica altena aplicada al cuerpo. Los liquidos intra y
extracelulares actuan como conductores, y la membrana celular actia como capacitor y los

tcjidos graso y dseo como aislantes.

La hiperplasia suprarrenal congénita variedad perdedora de sal (HSC) por deficiencia de la
enzima 21 hidroxilasa es la enfermedad autosémica recesiva mas frecuente, se presenta en
alrededor de 1 en 1500 recién nacidos vivos y es la causa mds comun de genitales ambiguos en
la etapa neonatal. Se caracteriza por disminucién en la sintesis de cortisol que genera aumento en
la secrecion de ACTH que condiciona hiperplasia de la corteza suprarrenal con incremento en la
sintesis de precursors androgénicos, especialmente de 17 hidroxiprogestecrona y exceso de
hormonas sexuales o hiperandrogenismo, que explica la virilizacion (clitoromegalia, hirsutismo,
acné, aumento de masa muscular). El defecto enzimitico se localiza tanto en la capa faséicular
como en la capa glomerular, y de acuerdo con la capacidad de sintesis conservada es la
expresién clinica. Cuando el defecto es grave se presenta la variedad perdedora de sal (75% de
los casos, que en la mayoria de los casos debuta clinicamente en el periodo neonatal como una
crisis suprarrenal: deshidratacion hiponatrémica con hiperkalemia (28-32).

Los pacientes con HSC requieren para su control de tratamiento sustitutivo con glucocorticoides
y mineralocorticoides. La dosis de prednisona (glucocorticoides), se modifica de acuerdo con las
condiciones clinicas y con las concentraciones séricas de precursores androgénicos. La dosis
sustitutiva supresiva utilizada varia de 8-15 mgm? dia [calculada en base a hidrocortisona 1 mg

prednisona = 4 mg hidrocortisona), fraccionada en dos tomas, con dosis mayor en la noche.




Algunos autores sugicren que la velocidad de crecimiento es el mejor indicador de tratamiento

hormonal sustitutivo adecuado, teniendo como resultado una talla final normal (28, 33-35).

E!l descontrol produce exceso de hormonas sexuales que se manifiesta clinicamente como
virilizacion, aceleracién en la velocidad de crecimiento y en la maduraciéon 6sea con cierrc
temprano de los cartilagos epifisiarios y pérdida potencial de crecimiento resultando en talla baja

final y pico de masa dsea subdptimo.

El estado nutricional de los pacientes con HSC valorado a través de cambios en talla,
composicién corporal y densidad mineral 6sea no se realiza de manera sistematica, y sélo existen

reportes aislados (34-42).

Klingensmith, en un estudio realizado en 98 mujeres con HSC, observé que cuando el
tratamiento se inicia antes del afio de vida, la talla final promedio fue 154 +7.3 cm
significativamente mejor que en los pacientes no tratados antes dcl aiio (talla 150.9 + 4.3 cm)
(30-38). No cxiste, hasta donde sabemos, reporte sobre la talla final en pacientes mexicanos con

HSC para evaluar la puntuacién Z y de manera indirecta el control de la entidad.

Los pacientes con HSC descontrolados o sin tratamiento, tienen cambios en su composicién
corporal. En ellos el indice grasa/miisculo esta disminuido y es consecuencia de aumento de masa
magra estimulado por el hiperandrogenismo. (Cameron). Con dosis excesivas de
glucocorticoides, inducimos un sindrome de Cushing iatrogénico que suprime la secrecién de
hormona de crecimiento disminuyendo el crecimiento éseo y modifica la composicion corporal

aumentando el indice grasa / musculo. (34-42).

El mejor parametro de salud en el seguimiento del nifio sano y sobre todo de nifios con patologia -
cronica es la evaluacién del crecimiento y desarrollo de nifios y adolescentes. Clasicamente, en la
valoracién del crecimiento y desarrollo en los nifios con hiperplasia suprarrenal congénita, se
incluye el peso, la talla, el estadio de Tanner, la velocidad de crecimiento y la edad dsea, y
consideramos que dentro de la valoracién del estado nutricional en el seguimiento de estos nifios,

y como parametro importante del control de su enfermedad, debe incluirse la determinacion de la




composicion corporal y su correlacién con la reserva pancreitica y el cambio en el estado

nutricional después de un programa educativo de prevencién primaria.

A nivel mundial existen pocos estudios sobre la composicién corporal en nifios y adolescentes
con hiperplasia suprarrenal congénita por deficiencia de 21 hidroxilasa variedad perdedora de sal

(HSC) y hasta donde sabemos es el primero en México.




OBJETIVOS

GENERAL:
Determinar la composicién corporal por impedancia bioeléctrica en nifios y adolescentes con

hiperplasia suprarrenal congénita por deficiencia de 21 hidroxilasa (HSC), variedad perdedora de

sal y valorar su importancia como marcador de seguimiento del crecimiento y desarrollo.

PARTICULARES:

1.

Comparar la composicién corporal en niflos y adolescentes con hiperplasia suprarrenal
congénita por deficiencia de 21 hidroxilasa (HSC), variedad perdedora de sal versus controles
sanos pareados por edad, sexo y estadio puberal. :

Analizar si la dosis de reemplazo de glucocorticoides modifica la composiciéon corporal
en nifios y adolescentes con HSC.

Determinar si la composicién de la dieta se relaciona con el porcentaje de grasa en nifios y
adolescentes con HSC.

Determinar si el porcentaje de grasa correlaciona con mayor concentracién de insulina

Analizar si el porcentaje de grasa se relaciona con las concentraciones séricas de
colesterol y de triglicéridos.

Correlacionar el porcentaje de grasa de los pacientes con hiperplasia' suprarrenal

congénita con el porcentaje de grasa de sus madres




HIPOTESIS:
La composicion corporal es diferente en los nifios y adolescentes con HSC comparada con

la de nifios controles sanos.

Los niflos con hiperplasia suprarrenal congénita tienen un mayor indice grasa musculo que los

controles sanos.

La dosis de glucocorticoide es el principal modificador de la composicién corporal en pacientes

con hiperplasia suprarrenal congénita,

La composicién corporal es un marcador de control de la enfermedad en los nifios y adolescentes

con HSC

La dieta rica en grasas permite mayor porcentaje de grasa en nifios y adolescentes con HSC

Los niflos con HSC tienen mayor obesidad abdominal que los controles medida por relacién

cintura cadera y pliegue abdominal

El porcentaje de grasa de los en nifios y adolescentes con HSC correlaciona con el porcentaje de

grasa de las mamads.




JUSTIFICACION

En un estudio piloto realizado en el servicio en el cual se midié composicion corporal en 20
pacientes, para valorar si los cambios reportados cn la literatura se presentaban en nuestros
pacientes, observamos incremento del indice grasa / musculo, mayor porcentaje de grasa con
diferencia significativamente estadistica con el grupo control de niiios sanos, de tal manera que

consideramos fundamental estudiar sistcméticamente a toda la poblacién de pacientes con HSC.

Estos hallazgos sugicren que los pacientes con HSC son obesos, 1o que repercute en la dosis
sustitutiva de glucocorticoides lo que tendria implicaciones futuras importantes para la funcién
reproductora (sindrome de ovarios poliquisticos), hipertensién arterial, diabetes y enfermedad
cardiovascular en cstos pacientes, conocido como sindrome metabdlico cardiovascular

(Cornean).

Es importante evaluar al paciente de manera integral en su crecimiento y desarrollo a través de la
determinacién de la composicién corporal es una herramienta imprescindible y también para el

seguimicnto de pacientes con HSC, como marcador de control de la enfermedad.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En nuestro pais, el incremento de obesidad, va en ascenso y su asociacién con el sindrome
plurimetabdlico, cspecialmente con diabetes mellitus, actualmente considerada la 4* causa de
morbilidad en el pais. Los nifios con HSC viven en un medio expuesto a factores
socioecondmicos asociados con obesidad y sobre cllos incide la utilizacién de glucocorticoides
que si bien es a dosis sustitutivas, desconocemos si modifica o no la composicién corporal en
nifios y adolescentes mexicanos con HSC. No hay una evaluacidn sistemdtica en relacion a la
dosis sustitutiva de glucocorticoides y su correlacién con cambios en la composicion corporal, lo
cual genera un sin nimero de preguntas, tales como, que seria la primera vez que se evaluara en
México:

¢Es el estado nutricional similar en los nifios y adolescentes con HSC a la de nifios controles
sanos?

+La composicion corporal cs diferente en los nifios y adolescentes con HSC comparada con




la de nifios controles sanos?

(La composicién corporal es un marcador de control de la enfermedad en los nifios y
adolescentes con HSC?

¢La dosis sustitutiva de glucocorticoides modifica la composicién corporal en nifios con HSC?
¢(La dieta rica en grasas correlaciona con mayor porcentaje de grasa en niflos y adolescentes con
HSC?

¢(El porcentaje de grasa de los en nifios y adolescentes con HSC correlaciona con ¢l porcentaje de

grasa de las mamas?

DISENO DEL ESTUDIO

Prospectivo, transversal y comparativo .

SUJETOS, MATERIAL Y METODOS

A. Poblacién de estudio: Pacientes con diagnéstico de hiperplasia suprarrenal congénita por
deficiencia de 21 hidroxilasa del Servicio de Endocrinologia del Instituto Nacional de
Pediatria.

B. Tamailo de la muestra: Se calculé el tamafio para un estudio de cohortes utilizando el
programa de cémputo STATSS. Para un error alfa de 0.05 y un ermror beta de 0.05, con
una certeza de 0.95. Obteniendo 50 pacientes, aumentamos el 10% por las pérdidas.




CRITERIOS DE INCLUSION GRUPO DE ESTUDIO (GRUPO I):

Pacientes con diagndstico de hiperplasia suprarrenal congénita por deficiencia de 21
hidroxilasa variedad perdedora de sal.

Mayores de 3 anos de edad cronoldgica.

Pacientes con seis meses de seguimiento en el Servicio como minimo.

Pacientes sustituidos con gluco y mineralocorticoides, con la misma dosis en los altimos 3
meses.

Pacientes que no hayan presentado descompensacién aguda en los Gltimos 15 dias previos
al estudio.

Pacientes que tengan determinacion reciente de perfil androgénico.

Que no realicen cjercicio fisico competitivo.

Que acepten participar en ¢l estudio.

CRITERIOS DE INCLUSION PARA GRUPO CONTROL (GRUPO II):

w

NS n s

Nifios (hermanos) sin patologia crénica

Sin evento infeccioso en los ultimos 15 dias que haya requerido hospitalizacién.
Parametros auxoldgicos normales: mayor a la centila 10 poblacional y peso £ 10 % del
ideal para la talla.

Pareados por edad y sexo

Pareados por talla y estadio puberal.

Que no realicen ejercicio fisico competitivo.

Que acepten participar en el estudio.

CRITERIOS DE EXCLUSION :
Excluimos 10 Pacientes en quienes la talla fue menor de 90 cm y el peso menor de 8 Kg en

quienes no se puede determinar resistencia y reactancia para calcular por impedancia bioeléctrica

la composicién corporal.

i0




VARIABLES:

Dependientes: porcentaje de agua, porcentaje de musculo, porcentaje de grasa, indice
grasa/musculo, relacion glucosa/insulina, relacién insulina/glucosa, colesterol, triglicéridos.
Independientes: sexo, edad cronoldgica, edad al diagndstico, peso, talla, indice de masa corporal
(IMC) (peso/talla?), velocidad de crecimiento, control clinico, dosis de glucocorticoide, dosis de
mineralocorticoide, concentraciones séricas de precursores androgénicos: 17 hidroxiprogesterona
(170HP,), androstenediona (A). Edad ésea. Porcentaje de grasa en la dieta en el paciente,
Porcentaje de grasa en la dieta en la madre.

DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES:

Hiperplasia suprarrenal congénita variedad perdedora de sal por deficiencia de 21
hidroxilasa: Sospecha clinica en nifias por presencia de ambigiiedad de genitales y/o virilizacion:
clitoromegalia, escrotalizacion de labios mayores, fusion de labios menores, hiperpigmentacion
de areolas, de mucosas, de pliegues y de drea genital. En varones por hiperpigmentaciéon de
mucosa y genitales con macrogenitomia con mayor volumen peneano y menor volumen
testicular. Si no se hace el diagnéstico temprano en las primeras dos semanas por la alteracién de
los genitales, se manifiesta en la tercera semana de vida, como una crisis suprarrenal congénita
evidenciada por deshidratacién hiponatrémica con hiperkalemia. Confirmado por elevacién de
precursores androgénicos y cortisol bajo.

ESCALA DE LA VARIABLE CUALITATIVA NOMINAL

CATEGORIA DE LA MEDICION: Si — No.

Enfermedad intercurrente: Cualquier proceso infeccioso que se presente durante el tiempo de
estudio. El estrés de una enfermedad aguda requiere ajuste temporal hacia arriba en la dosis de
glucocorticoides.

ESCALA DE LA VARIABLE CUALITATIVA NOMINAL

CATEGORIA DE LA MEDICION: Si — No.

Control clinico:
ESCALA DE LA VARIABLE CUALITATIVA NOMINAL
CATEGORIA DE LA MEDICION: 1-3. 1= buen control, 2 = descontrol, 3 = sobresustitucién.




¢ Buen control: Clinicamente manifestado por ausencia de hiperpigmentacién y de datos
de virilizacion, talla dentro de parametros normales (arriba de centila 10), IMC menor de
centila 75 para la edad, rclacién cintura cadera de pie menor 0.9 para niftas y menor de |
para nifios. Velocidad de crecimiento percentila 10-25, Edad 6sea acorde a la cronologia
(sin mayor progresién con respecto a la previa — 1 afio) Por laboratorio: 17 OHP, , <
2mg/dL, ACTH > 40 pg/mL, > 20 A <2 mg/dL, DHEA Yy su sulfato < 250 mg/dL.

e Descontrol: Datos pobre sustitucién bioquimica: Clinicamente manifestado por
hiperpigmentacién generalizada, datos de virilizacién, talla baja (edad talla por debajo de
centila 10 o menor de centila 3 familiar), peso menor o mayor del 20% del peso ideal
para la talla, IMC mayor de centila 95 para la edad, relacion cintura cadera de pie mayor
0.9 para niflas y mayor de 1 para nifios, Velocidad de crecimiento acelerada (mayor
percentila 75), edad dsea adelantada mas de un ailo con respecto a la edad cronoldgica.
Por laboratorio: Todos los precursores androgénicos y ACTH altos.

e Sobresustitucion: Manifestaciones clinicas de sindrome de Cushing, obesidad, IMC >
pc 95, cara de luna Ieha, giba dorsal, rubicundez facial, hirsutismo, relacién cintura
cadera de pie mayor 0.9 para niflas y mayor de 1 para nifios Velocidad de crecimiento
disminuida (menor percentila 10) edad ésea retardada més de un afio con respecto a la

edad cronoldgica. Por laboratorio: precursores androgénicos todos menores de 0.5 mg/dL

y ACTH <1 pg/mL. . \

Composicion corporal por Impedancia Bioeléctrica: Se basa en la resistencia eléctrica al flujo
de corriente de 50 kHz en el cuerpo humano. Los liquidos intra y extracelulares actian como ‘
conductores; la membrana celular actia como capacitor y los tejidos graso y 6seo como aislante.
Se relaciona con la cantidad de agua corporal total / masa libre de grasa. La impedancia

bioeléctrica es una herramienta no invasiva, sencilla, precisa y barata, ademas que la tenemos

disponible.

Ejercicio alto rendimiento: ejercicio de competencia alta intensidad y frecuencia.
VARIABLES DEPENDIENTES: Se determinaridn entre las 8 y las 10 horas para evitar

variaciones diurnas (Rodriguez et al)




Peso: Cantidad de masa total medida por bascula de pie con altimetro, que detecta variaciones de
100 gramos. Calibrada antes de cada medicién utilizando una pesa integrada.

ESCALA DE LA VARIABLE cuantitativa continua

CATEGORIA DE LA MEDICION: kilogramos con una decimal (por ejemplo 45.6 Kg)

Talla : Estatura alcanzada de crecimiento lincal medida en extensiéon maxima, utilizando el
estddimetro Harpender, que detecta variaciones de 1 mni.

ESCALA DE LA VARIABLE cuantitativa continua

CATEGORIA DE LA MEDICION: centimetros con una decimal (por ejemplo 121.4 cm)

Indice de masa corporal (IMC): calculado con la férmula peso (Kg)/talla? (m),. Marcador de
riesgo asociado con sindrome metabdlico cardiovascular, (IMC > 25 y > 30 correlacionado en
pediatria)

ESCALA DE LA VARIABLE cuantitativa continua

CATEGORIA DE LA MEDICION: Kg/m?

Porcentaje de grasa en la dieta de los pacientes: El porcentaje promedio de lipidos totales y sus
fracciones obtenida a través del analisis de tres dias de consumo.

ESCALA DE LA VARIABLE cuantitativa continua

CATEGORIA DE LA MEDICION: porcentaje

Porcentaje de grasa en la dieta de las madres: El porcentaje promedio de lipidos totales y sus
fracciones obtenida a través del andlisis de tres dias de consumo. '

ESCALA DE LA VARIABLE cuantitativa continua

CATEGORIA DE LA MEDICION: porcentaje

Composicion corporal: cantidad de grasa, de masa libre de grasa y de agua medida por clinica

¥y por impedancia bioeléctrica
ESCALA DE LA VARIABLE cuantitativa continua
CATEGORIA DE LA MEDICION: porcentajes
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DETERMINACION DE COMPOSICION CORPORAL POR IMPEDANCIA BIOLECTRICA
(BIA): Calculamos la composicién corporal utilizando la siguiente formula: ZW / L = KF
mediante el programa de cémputo integrado al aparato Biolectrical Impedance (BIA-101*) de

RJL systems, INC. Donde Z= Resistencia, W= peso del paciente, L= Reactancia, K= constante.

e Preparacion del paciente: El paciente acudié en ayuno nocturmno de 8-12 horas, sin
aplicacién de crema o aceite u objetos de metal en la mano y pie izquierdos, sin tomar
diuréticos ni haber realizado ejercicio exhaustivo ese dia. Se coloca el paciente en
posicidn sentado con los brazos a los lados sin tocar el tronco, con las piernas ligeramente

abiertas, sin calcetines y sin zapatos.

e Técnica: Limpiamos con torunda alcoholada el dorso de mano y pie izquierdos. Los
electrodos que envian la corriente a través del cuerpo se colocan en el dorso de la mano y
pie izquierdos, entre los metacarpianos y metatarsianos distales respectivamente y las

prominencias distales del radio y ctibito y entre el maleolo medial y lateral




DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se seleccionaron del Servicio de Endocrinologia del Instituto Nacional de Pediatria 50 pacientes
con hiperplasia suprarrenal congénita por deficiencia de 21 hidroxilasa y se compararon con 50
nifios sanos parcados por edad y scxo. Los pacientes con HSC tienen prescrito desde el momento
del diagnéstico: Glucocorticoides: dosificado en equivalentes de hidrocortisona 10-20 mg / m?/
dia. En forma de prednisona o metilprednisolona, con equivalencia de 1 mg = 4 mg de
hidrocortisona, fraccionada en dos dosis administrandose dosis mayor por la noche.

Mineralocorticoide: Los pacientes reciben dosis variable de 9 fluorhidrocortisona 0.025 a .2 mg

dia, en una o dos tomas.

METODOLOGIA:
1. Los pacientes sc¢ seleccionaron cl dia de su cita a la consulta externa del Servicio de
Endocrinologia.

Il. Se determinaron: A: parametros auxoldgicos: peso, talla, indice de masa corporal B:
composicion corporal por impedancia bioeléctrica en esa visita, consignando resistencia y
reactancia, utilizando el aparato BIA-101* que permitié calcular los porcentajes de agua,
de grasa y de misculo mediante el sistema de cémputo “Body comp.”

I1I. Consignamos dosis utilizada de gluco y mineralocorticoides y revisados clinicamente para
valorar hiperpigmentacion, signos de virilizacién y/o de sobresustitucion.

1V. Anilisis de consumo: Por el registro de consumo de tres dias, determinamos por servicio
de alimento y por dia para obtcner promedios ingeridos de: cantidad de calorias, de
gramos de hidratos de carbono totales y simples, de lipidos saturados, monoinsaturados y
poliinsaturados, de proteinas vegelales y animales, miligramos de colesterol, de sodio, de

calcio, de fosforo y de sodio ingeridos, utilizando las guias Nutricionales del Instituto

Nacional de la Nutricion.

Seleccionamos el grupo control pareado por edad, sexo y estadio de Tanner de los hermanos

sanos de los pacientes con HSC, que acudieron a la consulta de endocrinologia.




ANALISIS ESTADISTICO

Analizamos las frecuencias de cada variable para cada grupo. Comparamos las diferencias entre
los dos grupos por analisis bivariado por prueba de t pareada. Realizamos correlaciones para
determinar la asociacién entre los parametros clinicos y bioquimicos y las variables
independientes. Contrastamos por separado el porcentaje de grasa de los niitos de los dos grupos
versus ingesta de grasa, IMC y porcentaje de grasa de las madres. Utilizamos el programa de

computo SPSS-PC+. Consideramos estadisticamente significativo un valor de p < 0.05.
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RESULTADOS:

Estudiamos 108 nifios, 53 pacientes con HSC y 55 controles sanos: 68 (63%) correspondieron al
sexo femenino y 40 (37%) al masculino, la edad promedio para los pacientes con HSC fue 10.3 +
4 aitos y para los controles de 10.1 * 3.9 afios. Encontramos diferencia significativa para la talla

en los pacientes comparados con los controles (129.15 + 15 cm vs 137.2 £ 20 cm p = 0.002).

La composicion corporal en pacientes con HSC muestra un patrén similar al de la poblacién
general: Los hombres tienen mayor porcentaje de agua y de miisculo que !as mujeres, quicnes
tienen mayor porcentaje de grasa que los hombres y por ende mayor indice grasa/mtisculo. El
porcentaje de agua es directamente proporcional con el porcentaje de misculo e inversamente

proporcional con el porcentaje de grasa. (Grificas 1-5).

La composicion corporal en pacientes con HSC es significativamente diferente a la composicion
de controles sanos pareados por edad y sexo, ya que tienen mayor porcentaje de grasa, menor

porcentaje de misculo y mayor indice grasa misculo. (Grificas 1-5) y cuadros 1-2.

Observamos una distribucién bimodal del porcentaje de grasa con dos picos entre los 7-9 aiios y

en la pubertad.

El porcentaje de grasa en todos los pacientes, corrclaciond positivamente con el sexo, peso, talla,
IMC, IGM y la dosis de prednisona, y negativamente con porcentaje de agua y misculo. La

dosis de glucocorticoide fue el factor mas directamente correlacionado con el indice de grasa y

mayor indice grasa / misculo.

El porcentaje de grasa del nifio correlacioné positivamente con el peso y porcentaje de grasa de

la madre ( r=0.766 p 0.006, r =0.739 p=0.001).

No encontramos correlacién entre peso, porcentaje de grasa, determinacion de colesterol y de

glucosa con la ingesta de alimentos (carbohidratos, lipidos grasa, colesterol) ni del nifios ni de la

mama.




DISCUSION:
Los cambios en la composicion corporal de los pacientes con HSC son significativamente
diferentes a los pacientes sanos, con mayor porcentaje de grasa y mayor relacién grasa / misculo,

influenciado por varios factores tanto exégenos como enddgenos.

Entre los factores exdgenos se encuentran los habitos alimenticios, sedentarismo, no sélo del
paciente sino por ¢l sobrepeso de las madres evidenciado en nuestro estudio por la correlacién

entre el porcentaje de grasa de la madre con el porcentaje de grasa del paciente.

Entre los factores endégenos la sobresustitucién de glucocorticoides disminuye la liberacién de
hormona de crecimiento y por lo tanto su actividad tisular periférica, lo que favorece el acimulo
de grasa abdominal, es decir de grasa visceral, lo que incrementa el riesgo de resistencia a la
insulina y el riesgo cardiovascular. Por otro lado la pobre sustitucién trac consigo incremento de

masa muscular lo que modifica de manera directa la relacién grasa/musculo.

Los datos disponibles en la literatura son de adolescentes y de mujeres adultas. Hagenfeldten en
el estudio realizado en 40 mujeres con HSC comparadas con 40 mujeres sanas encontrd
diferencia significativa entre peso (67.6 £3.9 kg vs 58.5% 1.6 Kg p < 0.005), IMC (26.2+ 1.7 vs
20.7 £ 0.3 p <0.005), kilos de grasa (249 £3Kg vs 16.2+ 1.1 Kg p<0.01). (6)

Cameron, en un estudio realizado en adolescentes y adultos con HSC encontré diferencia
significativa con respecto a los controles sanos, similar al encontrado en nuestro estudio con
mayor indice grasa/misculo y mayor porcentaje de grasa correlacionando positivamente con la
dosis de esteroide utilizada.

La distribucion del tejido adiposo alrededor de las visceras abdominales y el inicio de obesidad
posterior a la pubertad son factores asociados a la resistencia a la insulina, en tanto que
caracteristicas como edad, peso corporal, indice de masa corporal, cantidad de grasa subcutinea,
cantidad de grasa en extremidades, masa magra total, porcentaje de grasa corporal y gasto

energético no dificren entre los obesos que muestran alteraciones metabdlicas y los




funcionalmente sanos. La acumulacién de tejido adiposo visceral es un buen predictor de la

concentracién plasmatica de triglicéridos en ayuno (43).

La valoracion de los pacientes debe realizarse de manera integral, incluir ademais de los
parametros auxélogicos cldsicos, la determinacién de todos los compartimentos corporales para
poder incidir en un cambio de estilo de vida, en aras de disminuir factores de riesgo para
obesidad, diabetes mellitus, asi como concientizar al paciente y a su familia para el buen control

de la enfermedad.

ESTA TESIS NO SALF
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CONCLUSIONES.

La composicién corporal en pacientes con HSC es significativamente diferente a la composicién
de controles sanos pareados por edad y sexo, ya que tienen mayor porcentaje de grasa, menor

porcentaje de miisculo y mayor indice grasa musculo

El porcentaje de grasa del nifio correlaciond positivamente con el peso y porcentaje de grasa de
la madre por lo tanto a mayor peso de la madre mayor peso del nifto lo que indica que ademas de
la HSC existen factores nutricionales favorecidos por el entormo familiar que modifican la

composiciéon corporal.

La valoracién de los pacientes debe realizarse de manera integral, incluir ademds de los
parametros auxélogicos clasicos, la determinacién de todos los compartimentos corporales para
poder incidir en un cambio de cstilo de vida, en aras de disminuir factores de riesgo para
obesidad, diabetes mellitus, asi como concientizar al paciente y a su familia para el buen control

de la enfermedad.

Es importante a futuro.disefiar estudios longitudinales para validar la composicién corporal como

parte del seguimiento de los nifios con HSC.
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Parametro| Pacientes | Controles P
HSC sanos
N 53 55
Edad 103+ 4 10.1 £3.9 0.80
Peso 338+134 354+ 14 0.52
Talla 129+ 15 137+20 0.020
Agua % 70+ 14 71.9+13 0.47
Misculo % | 74,9 +£8.26 78.9 + 8.46 0.014
Grasa % 25 +8.28 21.4+£8.02 0.024
IMC 19444 18.2+33 0.140
1IGM 0.35+0.16 0.28 £0.13 0.023

Cuadro 1 . Parametros auxoldgicos y composicién corporal de todos los pacientes con HSC

comparados con controles sanos.
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Parametro Casos Controles P

n 33 35
Edad 10.8+ 4.3 10.6 4.3 0.80
Peso 336+ 14.6 377+ 15 0.26
Talla 1278+ 14 1364+ 194 0.005

Agua % 679+155 | 663+11.2 0.14
Musculo % | 725+7.8 744 £5.9 0.15
Grasa% | 274+17.8 | 255+ 5.98 0.10
TMC 19.7+5.19 | 193+3.08 0.02
IGM 039%0.16 | 035+0.11 0.04

Cuadro 2 . Parimetros auxolégicos y composién corporal de pacientes femeninos con HSC en

comparacién con controles sanos.
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Parametro Casos Controles p '
n 20 20
Edad 9.5+4.3 9.6+32 091
Peso 34+11.4 31.4+10.7 0.46
Talla 131 +18 » 138 +21 0.267
Agua % 737112 ‘82 +93 0.018
Muasculo % | 78876 | 868%6.14 | 0.001
Grasa % 21.06+7.6 142463 0.004
IMC 189+2.6 16.3+29 0.005
IGM 0.27 £ 0.14 0.168 £ 0.08 0.004

Cuadro 3 . Pardmetros auxoldgicos y composicidn corporal de pacientes masculinos con HSC
comparados con controles sanos.
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Porcentaje de Agua 0.357
Porcentaje de Musculo 0.005
Porcentaje de Grasa 0.009
IGM 0.009
Cuadro 1. Analisis de \ de la cc o entre y controles.
Coeficiente p
r
% grasa 0.536 0.002
% misculo -0.533 0.01
% agua -0.655 0.001
IGM 0.009

Cundro 2. Correlacién entre composicién corporal y dosis de prednisona




ANEXO Il
CONSENTIMIENTO INFORMADO.

Composicion corporal y metabolismo mineral en nifios y adolescentes con hiperplasia
suprarrenal congénita por deficiencia de 21 hidroxilasa.

Yo, padre (tutor) del nifio
(a) con registro -se me ha explicado
detalladamente sobre el estudio composicion corporal y metabolismo mineral en nifios y
adolescentes con hiperplasia suprarrenal congénita por deficiencia de 21 hidroxilasa el cual
se realizara si asi io deseo el dia de su consulta al servicio de endocrinologia. Para
determinar composicién corporal se colocaran en mano y pie derecho dos papelitos que
funcionan como electrodos los cuales no causan ninguna molestia estan unidos a un cable
que deriva en un aparato eléctrico impedanciémetro con el cual se mide cantidad de agua,
grasa y musculo. También se me tomard una muestra de sangre para determinar perfil
hormonal (17 OH, androstenediona, testosterona), Dec igual forma se le realizara
radiografia de mano derecha para calcular la edad ésea.

Queda explicado claramente que la calidad de la atencion de mi familiar no sera menor en
caso de no aceptar ingresar al estudio.

También queda entendido que puedo solicitar la salida del estudio en el momento que asi lo
solicite y continuar seguimiento regular en endocrinologia.

Los estudios realizados seran gratuitos hasta que termine el estudio.

Se han aclarado todas las dudas a entera satisfaccion.

Testigo Testigo
Domicilio Domicilio
Nombre del Tutor Firma
Domicio

Investigador responsable:

Dra. Neily Altamirano Bustamante

Adscrito servicio Endocrinologia .

Insurgentes sur 3700-C Cuicuilco Delegacion Coyoacén CP 04530
Tel. 56060002 ext 330
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