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RESUMEN 

 

INTRODUCCIÓN 
El crecimiento está significativamente alterado en niños y adolescentes con 
diabetes mellitus tipo 1, causado por hipersecreción de la hormona de crecimiento 
y concentraciones circulantes bajas de IGF-I e IGFBP-3, secundarios a niveles 
bajos de insulina a nivel portal. 
OBJETIVO 
Determinar la relación entre los niveles de IGF-I con la velocidad de crecimiento 
en pacientes con DM1. 
TIPO DE ESTUDIO 
Observacional, descriptivo, ambispectivo 
MÉTODOS 
Se incluyó una muestra a conveniencia de 50 pacientes con diagnóstico de DM1 
de entre 2 años y 17 años 11 meses, que acuden al servicio de Endocrinología del 
INP. El estudio se dividió en fase retrospectiva y de seguimiento.  
En la fase retrospectiva, se recolectaron los siguientes datos: 
Parámetros auxiológicos: Peso, talla, índice de masa corporal, porcentila de índice 
de masa corporal, puntuación zeta de talla, porcentila de velocidad de crecimiento 
anual desde el diagnóstico de la DM1 hasta el momento del estudio, talla blanco 
Familiar y estadio puberal. 
Parámetros metabólicos: Se consignó glucosa, colesterol, LDL, VLDL, triglicéridos, 
microalbuminuria, HbA1c, desde el momento del diagnóstico de la DM1 y los 
promedios anuales hasta el momento del estudio. 
Parámetros relacionados con la enfermedad: Edad al diagnóstico, tiempo de 
evolución de la DM1, otras patologías autoinmunes. 
Se obtuvo muestra sanguínea para determinar IGF-I e IGFBP-3. 
ANÁLISIS 
Se realizó análisis univariado de cada una de las variables así como su 
determinación de normalidad y sesgo. El análisis bivariado se realizó con Xi2 para 
las variables cualitativas, en caso de ser necesario se utilizó prueba exacta de 
Fisher y para las variables cuantitativas se utilizaron t-student o anova.  
RESULTADOS 
Presentamos 49 pacientes con diagnóstico de DM 1; Al momento del diagnóstico 
de la DM1 todos los pacientes eran más altos comparados con la talla a cuatro 

años de evolución, con una puntuación zeta de talla de 0.14 (- 1.26 a 2.8 D.E.) vs 

-0.42 (-1.78 a 1.94 D.E) p= 0.01. Los pacientes con HbA1c menor de 8% fueron 

más altos con una puntuación zeta de talla de 0.05 (-2.44 a 1.66 D.E.) vs –0.72 (-

2.6 a 1.94 D.E) con un valor de p= 0.034. Las concentraciones séricas de IGF-I e 
IGFBP-3 ascienden conforme avanza la edad y la maduración sexual, con valor de 
p de 0.00 y 0.042.  
CONCLUSIONES 
Los resultados de nuestro estudio sugieren que los pacientes con diabetes tipo 1 
pierden talla conforme avanza la evolución de la enfermedad, asociado a una baja 
velocidad de crecimiento y a un mal control metabólico. 
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ANTECEDENTES 

 

El crecimiento está significativamente alterado en niños y adolescentes con 

diabetes mellitus tipo 1 (DM1). Los pacientes con DM1 al inicio tienen talla normal, 

con desaceleración progresiva del crecimiento lineal a partir del primer año de 

evolución, asociado con un menor pico puberal, por lo que la talla final, ya 

alcanzada en el 15% de los pacientes es menor que la esperada para la talla 

blanco familiar, sin una clara correlación con el control metabólico. i   

 

CRECIMIENTO: 

 

Para que el crecimiento y desarrollo se lleven a cabo de forma adecuada, deben 

interactuar diversos factores que los condicionen y regulen, estos factores son: 

1.- Factores genéticos: Determinan el potencial máximo de crecimiento. 

2.- Factores permisivos: Facilitan que los factores genéticos puedan traducirse en 

crecimiento normal e incluyen elementos nutricionales, metabólicos, ambientales, 

económicos, sociales, higiénicos y afectivos. 

3.- Factores reguladores: Coordinan a los factores genéticos y permisivos e 

incluyen a las hormonas y factores proteínicos específicos. 

4.- Factores realizadores: Son los órganos efectores, que en relación a la talla se 

refieren a la estructura del cartílago de crecimiento y a su respuesta al estímulo de 

los factores reguladores. ii 

 

Para valorar la manifestación adecuada del crecimiento se utilizan los patrones de 

referencia, que pueden expresarse numérica y gráficamente y que proporcionan, 

el valor medio y  1, 2 y 3 desviaciones típicas o el porcentaje de individuos que 

se encuentran por debajo de un punto de corte (3, 10, 25, 50, 75, 90 y 97) 

respectivamente. 
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Su uso se basa en que los límites recomendados para definir la normalidad son 

las centilas 3 y 97 para algunos autores o la 5 y la 95 para otros o un valor inferior 

a + 2 o superior a – 2 al utilizar la desviación estándar normalizada. iii 

 

Al analizar la progresión de la estatura o del peso, se hace evidente que no es un 

fenómeno continuo ni regular, ya que la estatura se modifica por la alternancia de 

etapas de aumento rápido con otras de desaceleración y será la suma de ambos 

procesos lo que determine la cantidad de centímetros crecidos por año y son los 

dos primeros años de vida y la pubertad períodos de crecimiento crítico, ya que en 

ambos se registra la mayor velocidad de crecimiento. iv 

 

SISTEMA DE LA HORMONA DE CRECIMIENTO  

La hormona de crecimiento tiene una secreción pulsátil que se expresa a partir de 

los 18 a 24 meses de vida, cuyas concentraciones son dependientes de la edad, y 

se caracteriza por una baja secreción en el período prepuberal, un pico en la 

pubertad y una disminución en la etapa adulta. v 

 

La mayoría de los efectos promotores de la hormona de crecimiento, se realizan a 

través de las acciones de péptidos, sintetizados en el hígado, llamados factores de 

crecimiento tipo insulina I y II (IGF-I e IGF-II). Estos factores de crecimiento 

circulan unidos a proteínas transportadoras (IGFBP), de las cuales depende la 

biodisponibilidad de dichos factores. La principal proteína transportadora en la vida 

post natal es la tipo 3 y es dependiente de la hormona de crecimiento.vi, vii .La 

IGFBP-3 prolonga la vida media de los IGF y los transporta a los tejidos blanco, 

por lo tanto tiene una función importante en la regulación del crecimiento. viii 

 

Los IGF son polipéptidos mitogénicos que estimulan la proliferación y 

diferenciación celular, tienen una homología estructural del 50% con la proinsulina. 

Actúan estimulando la proliferación, diferenciación de los precondrocitos y 

diversas funciones específicas durante la fase S o de síntesis  de material 
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genético. Si la célula se encuentra metabólicamente activa, producen efectos 

metabólicos similiares a los de la insulina. 

 

Existe una interrelación entre hormona de crecimiento, IGF-1 e insulina, de forma 

compleja y bidireccional. Son necesarias concentraciones normales de insulina en 

el sistema portal para que puedan existir valores normales de IGF y de IGFBP, ya 

que la insulina modula la expresión del receptor hepático de GH y  los eventos 

post receptor. ix, x, xi 

 

Igualmente existe un mecanismo contrarregulador de la bioactividad de IGF-1, 

mediado por IGFBP-1, existiendo una relación inversamente proporcional entre la 

concentración sérica de insulina e IGFBP-1, es decir, la insulina afecta 

negativamente la síntesis de esta proteína transportadora, al modular su expresión 

genética y secreción. La IGFBP-1 favorece el transporte de IGF-1 por IGFBP-3 y 

evita así que se inhiban las acciones anabólicas y mitogénicas inducidas por IGF-

1. xii, xiii, xiv 

 

La concentración sérica de IGF-I y de IGFBP-3 incrementan conforme avanza la 

edad xv, xvi, xvii, xviii y es mayor en la etapa puberal que en la infancia, lo cual es 

secundario a un aumento en la secreción de hormona de crecimiento mediada por 

esteroides sexuales.xix, xx, xxi 
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CRECIMIENTO EN NIÑOS CON DIABETES MELLITUS 

 

En relación con la alteración del crecimiento en los niños con DM1 deben 

considerarse los siguientes factores: 

 Dependientes del paciente: Sexo, edad al inicio de la enfermedad, tiempo 

de evolución y descontrol metabólico crónico moderado a severo,  

 Dependientes de la DM1: Etapa al diagnóstico y grado de la aparición de 

complicaciones secundarias como retinopatía diabética, insuficiencia renal, 

tiroiditis  etc. 

 Dependientes del tratamiento: Modalidad combinada de tratamiento, dosis y 

tipo de insulina empleada, dieta y ejercicio. 

 Dependientes de otras patologías autoinmunes asociadas: Tiroiditis 

autoinmune y enfermedad celíaca.   

 

Los niños con DM1 presentan alteraciones en su crecimiento con talla baja final en 

la vida adulta  principalmente por tres factores, el descontrol metabólico crónico 

moderado o severo, la tiroiditis autoinmune y las complicaciones renalesxxii, así 

mismo contribuyen la severidad de la enfermedad, y el estado nutricional del 

paciente. xxiii  

Estudios multicéntricos reportan una talla baja final promedio en pacientes con 

DM1 con respecto a la población general. Los niños con DM1 son generalmente 

más altos en el momento de debutar con la enfermedad 23, pero posteriormente 

sufren una desaceleración del crecimiento lineal. xxiv Las variaciones en la talla 

dependen de la edad de inicio de la enfermedad, especialmente si es cerca del 

pico puberal. xxv  

El papel del descontrol metabólico crónico moderado o severo en la 

desaceleración del crecimiento lineal en los pacientes con DM1 no se ha 

esclarecido completamente, concluyendo que los cambios metabólicos que 

preceden al inicio de la diabetes, como el estado de hiperglicemia e  

hiperinsulinemia del paciente, favorecen la desaceleración del crecimiento. 25, xxvi, 

xxvii 
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SISTEMA DE LA HORMONA DE CRECIMIENTO EN DM1 

 

Existe discrepancia entre los estudios sobre factores de crecimiento en pacientes 

con diabetes tipo 1, lo cual se debe a la diferencia entre las edades de las 

poblaciones de estudio. Algunos autores han reportado disminución de IGF-I e 

IGFBP-3 en la etapa prepuberal y puberalxxviii, xxix, xxx, otros reportan niveles bajos 

de IGF-1 en etapa prepuberal y puberal y niveles normales de IGFBP-3xxxi y otros 

más niveles bajos de IGF-I sólo en pacientes prepuberales. xxxii, xxxiii  

 

La resistencia relativa a la insulina asociada con el incremento en los niveles de 

hormona de crecimiento y con disminución en la concentración sérica y 

bioactividad de IGF-I, tienen un impacto negativo sobre el control glucémico que 

afecta negativamente al crecimiento. 

 

De tal forma que los niveles bajos de insulina a nivel portal, como sucede en la 

diabetes, causan hipersecreción de la hormona de crecimiento, concentraciones 

circulantes bajas de IGF-I e IGFBP-3 y altas de IGFBP-1, que son causantes de la 

falla en el crecimiento.xxxiv Al relacionar el IGF-I con la HbA1c se reportan niveles 

bajos en pacientes con mal control metabólico, sin embargo los niveles de IGFBP-

3 son independientes de los niveles de HbA1c. 14, xxxv 

 

Danne y colaboradores muestran una relación directa entre valores altos de 

hemoglobina glucosilada y la reducción en puntuación zeta de tallaxxxvi. Wise y 

colaboradores establecieron que los pacientes prepuberales o en etapas 

tempranas de la pubertad fueron los grupos más vulnerables para tener afectación 

en el crecimiento ocasionado por un mal control metabólico.xxxvii 

 

Se ha demostrado que el crecimiento armónico depende de las acciones de 

hormona de crecimiento, IGF-1 e insulina sobre la masa magra y de insulina sobre 

el tejido adiposo. El pico de crecimiento puberal igual que en los adolescentes 
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sanos, representa la fase más crítica del crecimiento longitudinal en los pacientes 

con diabetes tipo 1. Fisiológicamente en la fase puberal hay una reducción en la 

sensibilidad a la insulina, la cual es más severa en los pacientes con diabetes tipo 

1 e influye negativamente sobre el crecimiento. xxxviii, xxxix . La alteración en el 

crecimiento puberal en los pacientes con diabetes tipo 1, está ocasionada por 

concentraciones séricas anormales de factores de crecimiento como IGF-I y de 

sus proteínas transportadoras. 17 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

 

PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN 

¿Existe relación entre la velocidad de crecimiento y los niveles de IGF-I? 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

 

PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN 

¿Existe relación entre la velocidad de crecimiento y los niveles de IGF-I? 

 

JUSTIFICACIÓN 

 

Los niños con DM1 presentan alteraciones en su crecimiento con talla baja final en 

la vida adulta, principalmente por el descontrol metabólico crónico que causa 

hipersecreción de la hormona de crecimiento, concentraciones circulantes bajas 

de IGF-I e IGFBP-3 y altas de IGFBP-1 17. 

 

En un estudio previo realizado en nuestro Instituto, en 264 pacientes con  

diagnóstico de DM1: 116 (43.9%) masculinos y 148 (56 %) femeninos, con una 

edad promedio al diagnóstico de 8.5 años ± 4.0 años, y un tiempo de evolución de 

seis años, encontramos que el crecimiento estuvo significativamente alterado: Al 

inicio tuvieron talla normal, con desaceleración progresiva del crecimiento lineal a 

partir del primer año de evolución, asociado con un menor pico puberal; por lo que 

la talla final, ya alcanzada en el 15% de los pacientes fue menor que la esperada 

para la talla blanco familiar. 1  

 

Actualmente no se tiene el registro, en el expediente, de la talla epigenética de 

cada uno de los pacientes con DM1, de tal forma que no es posible generar su 

talla blanco, por lo que conocer la relación entre velocidad de crecimiento, con los 

factores de crecimiento y su talla final son datos necesarios que impactarán en el 

modelo de atención del niño con DM1,  

 

Es por ello, que decidimos realizar este trabajo longitudinal en pacientes con DM1 

hasta alcanzar talla final, con control metabólico variable, para corroborar 

alteraciones en el sistema de hormona de crecimiento, a través de las 

concentraciones de IGF-I e IGFBP-3. 
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OBJETIVOS  

 

GENERAL 

Determinar la relación entre los niveles de IGF-I con la velocidad de crecimiento 

en pacientes con DM1. 

PARTICULARES 

Determinar la concentración sérica de IGF-I y de IGFBP-3 en pacientes con DM1  

Relacionar las concentraciones séricas de IGF-I y de IGF-BP3 con la puntuación 

zeta de talla en los pacientes con DM1. 

Relacionar las concentraciones séricas de IGF-1 y de IGFBP-3 con el control 

metabólico medido por HbA1c en los pacientes con DM1. 

 

HIPÓTESIS 

 

Las concentraciones séricas de IGF1 menores de 1.5 desviaciones estándar están 

asociadas con una velocidad de crecimiento menor de la centila 25 en el 40% de 

los niños con DM1. 

DISEÑO DEL ESTUDIO 

Observacional, descriptivo, longitudinal, Cohorte Ambispectiva 

 

POBLACIÓN 

Población objetivo: 

Niños y niñas de 2 a 17 años 11 meses, con diagnóstico de DM1. 

Población elegible: 

Que asistan al INP al servicio de Endocrinología en el período de enero de 1998 a 

diciembre 2010. 
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CRITERIOS DE SELECCIÓN 

 

Criterios de inclusión  

Pacientes con diagnóstico de DM 1: 

Mayores de 2 años de edad,  

Que acudan a la Clínica de Diabetes del Servicio de Endocrinología del 

Instituto Nacional de Pediatría.  

Con por lo menos un año de seguimiento posterior al diagnóstico. 

Sin complicación crónica renal (microalbuminuria negativa). 

Eutiroideos (con o sin tratamiento con levotiroxina) 

Que acepten participar en el estudio. 

 

Criterios de exclusión 

Expedientes con menos del 80% de la información solicitada para este estudio 

Pacientes que abandonaron el seguimiento posterior al diagnóstico de la diabetes. 

Pacientes con otras enfermedades como:  

Cromosomopatía o genopatía. 

Enfermedad celíaca manifiesta 

Anemia. 

Infección de vías urinarias 

Cardiopatía. 

Neumopatía crónica. 

Diarrea crónica. 

Mala absorción intestinal. 

Acidosis tubular renal  
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MATERIAL Y MÉTODOS 

 

Se seleccionaron los pacientes con diagnóstico de DM1 con seis meses o más 

tiempo de tratamiento en el servicio de Endocrinología del Instituto Nacional de 

Pediatría. 

 

En la fase retrospectiva y la inicial de la fase prospectiva participó la Dra. Marisol 

Martínez Cruz, residente de 5º año de la subespecialidad de Endocrinología 

Pediátrica. 

En el resto del proyecto, se incluirá a otro residente. 

 

FASE I: ESTUDIO INICIAL 

Se recolectaron los siguientes datos (consignados en la hoja de recolección): 

Parámetros auxológicos: Peso, talla, índice de masa corporal, porcentila de 

índice de masa corporal, puntuación zeta de talla, porcentila de velocidad de 

crecimiento anual desde el diagnóstico de la DM1 hasta el momento del estudio.   

Talla blanco Familiar: Se midieron a los papás para calcular la talla blanco 

familiar. Se calculó utilizando la fórmula de Tanner. 

Estadio puberal: Tanner mamario y púbico en niñas y Tanner genital y púbico en 

varones, al diagnóstico de la DM1 y al momento del estudio. 

Parámetros metabólicos: Se consignó glucosa, colesterol, LDL, VLDL, 

triglicéridos, microalbuminuria, HbA1c, desde el momento del diagnóstico de la 

DM1 y los promedios anuales hasta el momento del estudio. 

Parámetros relacionados con la enfermedad: Edad al diagnóstico, tiempo de 

evolución de la DM1. 

Concentraciones séricas de IGF-I e IGFBP-3: Se tomó muestra sanguínea en 

ayuno de 10 horas de los pacientes entre las 8:00 y 9:00 a.m., se separaron en 

tres alícuotas que se congelaron hasta su procesamiento para determinar IGF-I e 

IGFBP-3 a través de quimioluminiscencia utilizando IMMULITE 1000 . 
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La sensibilidad analítica y la variación intra e Inter.-ensayo fueron las siguientes: 

 IGF-I: 

 Sensibilidad analítica: 20 ng/ml. 

 Variación intra e Inter.-ensayo: 3.1% y 6.1%. 

 IGFBP-3: 

o Sensibilidad analítica: 

o Variación intra e inter-ensayo: 3.6% y 9.1%. 

 

FASE II. SEGUIMIENTO 

 

Se continuará determinación de parámetros auxológicos así como niveles de IGF-I 

e IGFBP-3 de forma anual, hasta que los pacientes alcancen talla final 

(crecimiento menor de 1cm/año). 

 

TAMAÑO DE LA MUESTRA 

 

Fue una muestra a conveniencia, donde pretendíamos como línea de 

investigación prioritaria, incluir a toda la población de pacientes con DM1 de la 

Clínica de Diabetes del INP y para efectos de la tesis, realizamos el primer corte 

transversal con los primeros 50 pacientes, y consideramos que en un año 

completaremos la inclusión de los pacientes que serán seguidos anualmente hasta 

completar talla final. 

 

n=((Z*(2θ2))/δ2 

 

θ = 1.23 

δ =0.33 (Es la diferencia entre los valores de niños con DM-1 y Controlesi) 

Z0.05=1.96 

n=54.45≈55 
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DEFINICIONES OPERACIONALES 

 

Edad al diagnóstico: Período transcurrido desde el nacimiento hasta el momento 

del diagnóstico de la DM 1.  

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Meses. 

Edad actual: Período transcurrido desde el nacimiento hasta el momento del 

estudio. 

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Meses. 

Sexo: Determinado por el fenotipo de los pacientes.  

Escala de medición: Variable cualitativa, nominal, dicotómica. 

Categoría:  

1. Femenino 

 2. Masculino 

Tiempo de evolución de la diabetes: Período transcurrido desde el momento del 

diagnóstico hasta la realización del estudio.  

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Meses 

Peso: Representa la masa total del cuerpo.  

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Kilogramos. 

Talla: Distancia del vértex al suelo.  

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Centímetros 

Estadio de Tanner: Estadio de maduración sexual de acuerdo a escala de 

Tanner. 

Escala de Medición: Variable cualitativa, ordinal. 

 
 
 
Categorías:  
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ESTADIO HOMBRES MUJERES 

 GENITAL PÚBICO GENITAL PÚBICO 

I Volumen 
testicular 
menor de 4 
c.c. 

Ausencia de vello. Senos 
preadolescentes. 
Sólo se observa 
elevación de 
papilas y no 
existe tejido 
glandular. 

Ausencia de vello. 

II Inicia 
engrosamiento 
y 
pigmentación 
del escroto. 
Crecimiento 
longitudinal 
del pene. 
Volumen 
testicular de 4 
a 6 c.c. 

Crecimiento disperso del 
vello a nivel de la base 
del pene y en el escroto, 
el cual es fino, poco 
pigmentado y rizado. 

Ligera elevación 
del contorno de 
la papila. 
La areola 
aumenta 
discretamente 
en diámetro. 

Crecimiento disperso del 
vello largo y fino en la 
parte interna de los labios 
mayores. 

III Aumenta la 
pigmentación 
y rugosidad 
del escroto. 
Crecimiento 
del diámetro 
del pene. 
Volumen 
testicular de 6 
a 12 c.c. 

Aumenta pigmentación 
densidad y rizamiento del 
vello. Se extiende por la 
parte central de la región 
púbica y hacia la sínfisis 
del pubis. 

Diferenciación 
del pezón, 
adquiere una 
coloración más 
oscura que la de 
piel circundante 
y de la areola, y 
se acelerala 
velocidad de 
crecimiento de la 
glándula. 

Vello más pigmentado, 
más denso y rizado, que 
se extiende hacia la 
sínfisis del pubis, por la 
región central del 
abdomen. 

IV Aumenta la 
pigmentación 
del escroto. 
Crecimiento 
en diámetro y 
longitud del 
pene. 
Diferenciación 
del glande. 
Espermarquia. 
Volumen 
testicular entre 
12 y 16 c.c. 

El vello es de tipo adulto 
y alcanza la sífilis del 
pubis. Se localiza sólo en 
la región central del 
abdomen. 

Gran hiperplasia 
e hipertrofia de 
la areola, la cual 
se pigmenta 
aumenta 
rápidamente su 
diámetro y 
aparecen los 
corpúsculos de 
Morgagni. 

El vello se localiza en la 
sínfisis del pubis, pero se 
localiza sólo en la región 
central del abdomen. 

V Disminuye 
hipertrofia del 
glande. 
Testículos 
mayores a 16 
c.c. 
Dimensión y 
proporción 
madura del 
pene. 

Calidad y cantidad del 
vello púbico alcanzan su 
maduración completa. 
Se extiende hacia las 
regiones superior e 
interna de los muslos y la 
región anal. 

Proporciones 
finales del pezón 
y de la areola. 

Calidad y cantidad del 
vello púbico alcanzan su 
maduración completa. Se 
extiende hacia las 
regiones superior e interna 
de los muslos y hacia la 
región anal. 
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Glucosa: Monosacárido utilizado por los tejidos como principal fuente de energía.  

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: miligramos por decilitro (mg/dl). 

Colesterol: Lípido esteroide localizado en los tejidos corporales y en el plasma, 

que forma complejos macromoleculares conocidos como lipoproteínas y las 

principales son LDL y HDL.  

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Miligramos por decilitro (mg/dl). 

Triglicéridos: Son otro tipo de lípidos que forman parte de los ácidos grasos de 

origen animal y se utilizan como fuente de energía.  

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Miligramos por decilitro (mg/dl). 

Microalbuminuria: Presencia de albumina mayor de 20 μg por minunto o de 30 a 

299 miligramos por decilitro en orina de 24 horas.  

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Miligramos por decilitro (mg/dl).  

T4 libre: Concentraciones séricas de tretrayodotironina no unida a proteínas. 

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Nanogramos por decilitro (ng/dl). 

TSH: Hormona estimulante de tiroides. 

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Microunidades internacionales por mililitro (UI/ml). 

Hemoglobina glucosilada: Serie de componentes menores estables de la 

hemoglobina unidos de manera no enzimática a la glucosa. Constituye del 3 al 6% 

de la hemoglobina total.  

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Porcentaje (%). 

IGF-I: Factor de crecimiento similar a la insulina tipo I.  

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Nanogramos por mililitro (ng/ml). 
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IGFBP-3: Proteína transportadora de factores de crecimiento tipo 3.  

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Microgramos/mililitro (/ml) 

Puntuación zeta de talla: Se obtiene al restar la talla del paciente menos la talla 

esperada para edad y sexo en la centila 50 y el resultado se divide entre el valor 

de una desviación estándar. Obtenida de acuerdo con parámetros internacionales 

de los Instituto Nacionales de Salud de los Estados Unidos de América.23 

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Desviación estándar (d. e.). 

Velocidad de crecimiento: Cantidad de centímetros que se ha crecido en un 

tiempo determinado.  

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Centímetros (cm). 

Centila de velocidad de crecimiento: Ubicación del valor absolutos de la 

velocidad de crecimiento anual, en relación a la edad cronológica en líneas de 

referencia que van desde la centila 5 hasta la 95, con base en referencias de 

Tanner.ii 

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Número entero entre 5 y 95. 

Índice de masa corporal: Masa en función de la estatura, obtenido dividiendo el 

peso entre el cuadrado de la talla 

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua.. 

Categoría: Números. 

Centila de índice de masa corporal: Ubicación del valor absoluto del índice de 

masa corporal, en relación a la edad, en líneas de referencia que van desde la 

centila 5 hasta la 95, en base a referencias de los Institutos Nacionales de Salud 

de los Estados Unidos de América.23 

Escala de medición: Variable cuantitativa, continua. 

Categoría: Número entero entre 5 y 95. 
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Control metabólico: El grado de control metabólico se basa en la determinación 

de la HbA1c de acuerdo con los criterios de la Asociación Americana de Diabetes. 

Escala de medición: Variable cualitativa. 

Categoría de la medición: Buen control metabólico: valores menores de 7% de 

HbA1c. 

Control regular: valores de 7 a 10 % de HbA1c. 

Mal control: valores entre 10% -13% de HbA1c. 

Pésimo control HbA1c > 13%. iii 

Nefropatía diabética: Proteinuria persistente superior a los 500 mg en 24 horas. 

Escala de medición: Variable cualitativa, dicotómica. 

Categoría: Ausente o presente. 

Estado clínico eutiroideo: Estado espontáneo o con tratamiento con levotiroxina 

caracterizado por ausencia de bocio y funcionalmente concentraciones séricas de 

T4L mayores de 0.8 y hasta 1.9 ng/dL y de TSH de 0.4 a 4 μU/ml. 

Escala de medición: Variable cualitativa, dicotómica. 

Categoría: Si o no. 

Edad ósea: Determinación de maduración ósea a través del análisis de los 

núcleos de crecimiento existentes en la mano no dominante, por el método de 

Greulich y Pyle.iv Escala de medición: Cuantitativa continua. 

Categoría: Años. 
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ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

 
De acuerdo con la distribución de los datos realizamos análisis univariado de cada 

una de las variables así como su determinación de normalidad y sesgo. Si no 

tuvieron distribución normal se transformaron a su logaritmo neperiano. El análisis 

bivariado se realizó con Xi2 para las variables cualitativas, en caso necesario se 

utilizó prueba exacta de Fisher y para las variables cuantitativas se utilizó t-student 

o anova. Realizamos análisis multivariado (edad al diagnóstico de la DM1, edad 

actual, tiempo de evolución de la DM1, control metabólico, estadio puberal) para 

identificar el factor(s) de más peso. Se obtuvieron los intervalos de confianza al 

95%. En la fase de seguimiento se analizó con análisis de supervivencia de 

Kaplan-Meier. 

 

Consideramos estadísticamente significativo un valor de p menor de 0.05. 

Utilizamos el programa de análisis estadístico SPSS 13.  

 

Para la fase prospectiva, las curvas de crecimiento por sexo se ajustarán 

utilizando la siguiente metodología: 

1. Se estimará la esperanza condicional de la talla para cada edad utilizando 

una curva polinomial de regresión. 

2. En cada edad se estimará la función de distribución de probabilidad de los 

residuos utilizando un estimador no paramétrico basado en Kérneles 

Gaussianos de suavizamiento. 

3. A partir del estimador de la distribución de probabilidad se estimarán 

centilas correspondientes al 5, 10, 25, 50, 75, 90 y 95 % de la distribución. 

4. Las centilas correspondientes a las características serán el resultado de la 

suma de aquéllas definidas en el punto anterior y la curva polinomial 

ajustada. 
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ASPECTOS ÉTICOS 

 
 
Se trata de un estudio observacional que implica valoración integral del 

crecimiento del paciente con DM 1.  

 

La realización de este estudio no implica ningún efecto adverso al paciente, 

excepto el dolor de la punción. No ocasionó costo directo al paciente y le permitió 

conocer su patrón de crecimiento. Es por ello que la elaboración de este estudio 

desde las tres perspectivas éticas fue indispensable realizarse. Desde el punto de 

vista utilitario al detectar alteraciones en forma temprana pudo establecerse el 

tratamiento oportuno, desde el punto de vista deontológico es nuestro deber 

ofrecer atención de alta eficiencia y desde el punto de vista aretológico vigilamos 

uno de los bienes fundamentales de la persona que es salud y el crecimiento es 

uno de los parámetros fundamentales para valorarla. 

 

De acuerdo con la declaración de Helsinki se solicitó la autorización por escrito del 

paciente y de su tutor. En caso de que algún paciente presentará alteraciones, se 

les informó a los padres y se procedió a realizar el tratamiento oportuno en cada 

caso. 
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RESULTADOS 

 

Presentamos 49 pacientes con diagnóstico de DM 1, 26 (53%) mujeres y 23 (47%) 

hombres, con edad promedio al diagnóstico de la DM1 de 106  45.5 meses; 37 
pacientes estuvieron en estadio prepuberal, en pubertad temprana 6 y en pubertad 

tardía 6; con buen control metabólico, con  HbA1c promedio de 7.45  2.38 %.  
 
Al momento del diagnóstico de DM1 se confirmó tiroiditis autoinmune por la 
presencia de anticuerpos antiperoxidasa o antitiroglobulina positivos y/o biopsia 
por aspiración con aguja fina en 16 pacientes, con predominio en el sexo femenino 

en 10 casos e iniciaron tratamiento con levotiroxina 2-3 g/Kg/día. Los datos se 
muestran en los Cuadros 1 y 2. 
 

A los 59 35.2 meses de evolución de la DM1 se les determinaron 
concentraciones séricas de IGF-1 e IGFBP-3, se evaluaron nuevamente las 
características clínicas y auxológicas y se calculó la velocidad de crecimiento 
mostrado en cuadros 4 y 5. Todos los pacientes estuvieron eutiroideos en el 

momento del estudio (T4 libre promedio 1.56  0.54 ng/dl), 13 pacientes tenían 
anticuerpos antigliadina positivos pero sin evidencia clínica de enfermedad celíaca 

(Ig A 21.59 U/ml 38.11, Ig G 20 U/ml 18.67).  
 
Al momento del estudio 41 pacientes estaban tratados con análogos de insulina 
(insulina glargina, lispro y aspártica) y el resto con insulina NPH además de un 

análogo de acción ultrarápida; con dosis total promedio de 0.85 0.36 UI kg día y 

tuvieron un buen control metabólico con  HbA1c promedio de 7.69  2.76. 
 
Según el estadio puberal al momento del estudio nuestra población se distribuyó 
de acuerdo al estadio de Tanner en etapa prepuberal 15 pacientes, en pubertad 
temprana 19 y en pubertad tardía 15, como se muestra en el Cuadro 6. 
 
Comportamiento de la puntuación zeta de talla: 
 
Al momento del diagnóstico de la DM1 todos los pacientes eran más altos 
comparados con la talla a cuatro años de evolución, con una puntuación zeta de 

talla de 0.14 (- 1.26 a 2.8 D.E.) vs -0.42 (-1.78 a 1.94 D.E) p= 0.01, con diferencia 
más significativa en los niños (p = .004); pero manteniéndose dentro de su talla 

epigenética -0.65 (-2.24 a 0.71) p= 0.01, como se muestra en la Gráfica.  1; 

asociado a una baja velocidad de crecimiento en 45% de los casos 10 (-5 a 25), 
con predominio en el sexo femenino, sin encontrar diferencias significativas entre 
ambos sexos. 
 
Al comparar a los pacientes con DM1 usando como controles a sus hermanos 

sanos, la puntuación zeta de talla al diagnóstico fue de 0.14 (- 1.26 a 2.8 D.E.) vs 
-0.15 (-1.61 a 1.14 D.E)] sin diferencia significativa (p=0.29); sin embargo a los 
cuatro años de evolución los pacientes con DM1 fueron más bajos que sus 
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hermanos con una puntuación zeta de -0.42 (- 1.78 a 1.94 D.E.) vs -0.15 (-1.61 a 
1.14 D.E)] con un valor de p=-0.6, como se observa en los cuadros 7 a 8 y en la 
gráfica 2. 
 
Encontramos que los pacientes con menor edad al diagnóstico fueron más altos 

con una puntuación zeta de talla de -0.3 (-1.97 a 1.94 D.E.) vs –0.6 (-2.6 a 1.2 

D.E) p= 0.09. 
 
Observamos que la pérdida en talla está directamente relacionada con un control 
metabólico inadecuado, ya que los pacientes con HbA1c menor de 8% fueron más 

altos con una puntuación zeta de talla de 0.05 (-2.44 a 1.66 D.E.) vs –0.72 (-2.6 a 

1.94 D.E) con un valor de p= 0.034, como se observa en el cuadro 9 y la gráfica 
3. 
 
Encontramos que los pacientes sin patología tiroidea al momento del diagnóstico 
de DM1 son más altos que aquellos con patología tiroidea con una puntuación 

zeta de talla de 0.14 (-1.95 a 2.8 D.E.) vs –0.26 (-2.2 a 1.17 D.E) con un valor de 

p= 0.33. 
 
Descripción de la concentración sérica de factores de crecimiento: 
 
Observamos que las concentraciones séricas de IGF-I e IGFBP-3 ascienden 
conforme avanza la edad, con valor de p de 0.00 y 0.042 respectivamente; 
observándose un pico máximo entre los doce y catorce años, como se muestra en 
el cuadro 10 y la gráfica 4 y 5. 
  
De acuerdo con el estadio de Tanner observamos que las concentraciones séricas 
de IGF-I e IGFBP-3 ascendieron conforme avanza la maduración sexual en ambos 
sexos, con mayores concentraciones en el estadio IV de Tanner en el sexo 
femenino y en el estadio II en el sexo masculino, con valor de p de 0.015 para la 
concentración sérica de IGF-I en el sexo femenino y 0.035 para IGFBP-3 en el 
sexo masculino, como se observa en los cuadros 11 a 12 y la gráfica 6 a 9. 
 
Al comparar la concentración sérica de IGF-I de nuestros pacientes con los 
estándares de referencia, encontramos concentraciones séricas mayores en los 
controles con un valor de p de 0.02; por el contrario encontramos concentraciones 
séricas mayores de IGFBP-3 en los pacientes con DM1, al compararlos con los 
estándares de referencia, con un valor de p de 0.03, como se observa en el 
cuadro 13 y las gráficas 10 y 11. 
 
Observamos que la concentración sérica de IGF-I fue mayor en los pacientes con 
una puntuación zeta de talla menor de –1.0, sin encontrar una relación 
significativa; por el contrario la concentración de IGFBP-3 fue mayor en los 
pacientes con puntuación zeta de talla mayor de –1.0 como se observa en el 
cuadro 14 y las gráficas 12 y 13. 
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La concentración sérica de IGF-I e IGFBP-3 no tuvo relación significativa con la 
velocidad de crecimiento, encontrando concentraciones séricas de factores de 
crecimiento mayores en los pacientes con baja velocidad de crecimiento, como se 
muestra en el cuadro 15 y las gráficas 14 y 15. 
 
En los pacientes con TSH menor de 2.5, la concentración sérica de IGF-I e 
IGFBP-3 fueron menores, comparados con los pacientes con TSH mayor de 2.5, 
con valor de p de 0.02 para la concentración sérica de IGFBP-3; como se muestra 
en el cuadro 16 y las gráficas 16 y 17. 
  
La desviación estándar de IGF-I disminuye conforme empeora el control 
metabólico medido por la concentración de HbA1c, sin encontrar significancia 
estadística. Cuadro 17 y gráficas 18 y 19. 
 

DISCUSIÓN 

 

La secreción exagerada de hormona de crecimiento y concentraciones séricas 
bajas de IGF-I e IGFBP- 3 en los pacientes con DM1, son secundarias a 
insulinopenia hepática por un control metabólico deficiente y se traduce en una 
disminución de la velocidad de crecimiento. 14, 34 
 
Existe discrepancia entre los estudios sobre factores de crecimiento en pacientes 
con diabetes tipo 1. Algunos autores han reportado disminución de IGF-I e IGFBP-
3 en la etapa prepuberal y puberal 15, 16, 17, otros reportan niveles bajos de IGF-1 
en etapa prepuberal y puberal y niveles normales de IGFBP-3 18 y otros niveles 
bajos de IGF-I sólo en pacientes prepuberales. 19, 20 

 
Es de resaltar que en nuestra población estudiada la puntuación zeta de talla al 
debut de la DM1, fue significativamente más alta comparada con la obtenida a los 

cuatro años de evolución de la enfermedad 0.14 (- 1.26 a 2.8 D.E.) vs -0.42 (-1.78 

a 1.94 D.E) p= 0.004, asociado con una velocidad de crecimiento baja 10 (-5 a 

25), pero por arriba de la epigenética -0.65 (-2.24 a 0.71) p= 0.01, como ya lo 
han comprobado otros autores. i, ii 
 
Los niños con DM1 fueron más altos que sus hermanos al diagnóstico de la 

DM1¨0.14 (- 1.26 a 2.8 D.E.) vs -0.15 (-1.61 a 1.14 D.E) p= 0.29, pero a los 

cuatro años de evolución son más bajos que sus hermanos ¨-0.42 (- 1.78 a 1.94 

D.E.) vs -0.15 (-1.61 a 1.14 D.E) p= 0.6 similar a lo encontrado por otros autores. 
37, 44, iii, iv, v, vi 
 
La puntuación zeta de talla en algunos estudios como el de Holl y colaboradores 44 
fue mayor en los pacientes que iniciaron con la DM1 a edades tardías, sin 
embargo en nuestro estudio encontramos que los pacientes con menor edad al 

diagnóstico fueron más altos con una puntuación zeta de talla de -0.3 (-1.97 a 

1.94 D.E.) vs –0.6 (-2.6 a 1.2 D.E) p= 0.09. 
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Encontramos que la pérdida en talla está directamente relacionada con un control 
metabólico inadecuado, ya que los pacientes con HbA1c menor de 8% fueron más 

altos con una puntuación zeta de talla de de 0.05 (-2.44 a 1.66 D.E.) vs –0.72 (-

2.6 a 1.94 D.E) con un valor de p= 0.034, al igual que lo han demostrado otros 
autores. vii  
 
En relación a los factores de crecimiento corroboramos que las concentraciones 
séricas de IGF-I e IGFBP-3 ascienden conforme avanza la edad, al igual que 
sucede en los niños y adolescentes sanos 40, viii, ix, con un valor de p= 0.0 y 0.042; 
así mismo pudimos corroborar que existe una relación directa entre el estadio 
puberal y las concentraciones séricas de IGF-I, siendo menores al compararlas 
con los estándares de referencia, con un valor de p= 0.02. 
 
Encontramos que los valores de de IGFBP-3 fueron mayores en los pacientes con 
DM1 al compararlos con los estándares de referencia, probablemente existan 
mayores concentraciones séricas de IGFBP-3 como mecanismo compensatorio 
para aumentar la vida media de los valores bajos de IGF-I, a diferencia de otros 
estudios que han demostrado una relación directa entre los niveles de IGF-I e 
IGFBP-3. 31 
 
Observamos que la concentración sérica de IGF-I fue menor en los pacientes con 
una puntuación zeta de talla mayor de –1.0, y mayores concentraciones de 
IGFBP-3; sin existir hasta el momento estudios precedentes que evalúen la 
relación entre estas dos variables. 
 
La concentración sérica de IGF-I e IGFBP-3 fue menor en los pacientes con una 
velocidad de crecimiento baja, sin encontrar una relación significativa, igualmente 
sin haber estudios que relacionen estas dos variables. 
 
Encontramos que la desviación estándar de IGF-I disminuye conforme empeora el 
control metabólico, sin encontrar significancia estadística, sin embargo otros 
estudios ya han corroborado que los pacientes con mal control metabólico tienen 
menores concentraciones de IGF-I e IGFBP-3. 31 
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CONCLUSIONES 

 
Los resultados de nuestro estudio sugieren que los pacientes con diabetes tipo 1 
pierden talla conforme avanza la evolución de la enfermedad, asociado a una baja 
velocidad de crecimiento y a un mal control metabólico; sin poder encontrar una 
relación significativa entre esta pérdida y la concentración sérica de factores de 
crecimiento. 
 
La concentración sérica de IGF-I e IGFBP-3 tienen una relación directa entre la 
edad y el estadio puberal, sin embargo con concentraciones significativamente 
menores al compararlos con los estándares de referencia.  
 
Así mismo los resultados sugieren que la talla final que alcanzarán los pacientes 
con DM1 dependerá de la duración pre-puberal de la diabetes, del control 
metabólico y del control de la patología tiroidea subyacente. 
 
Por lo que demostramos que la vigilancia del crecimiento en los pacientes con 
DM1 hasta alcanzar la talla final es prioritario, con el objetivo de mejorar el control 
metabólico para que expresen el máximo potencial de crecimiento. 
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ANEXOS. 
CUADROS: 

 
CUADRO 1. CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS Y BIOQUÍMICAS AL DIAGNÓSTICO DE DIABETES MELLITUS TIPO 1 

 

VARIABLE SEXO CASOS 
MEDIA ( D. 

E.) 
MEDIANA MINIMO MÁXIMO P 

IC 95% 

MÍNIMO MÁXIMO 

Edad (meses) 
F 26 107  41.3 103 36 178 

0.841 - 24 29 
M 23 105  51.5 106 30 180 

Tiempo de 
evolución 
(meses) 

F 26 54.6  28 49 15 116 
0.297 - 31.16 9.73 

M 23 0.23  0.88 0.11 - 0-9 2.8 

T4 libre 
(ng/dl) 

F 26 1.49   0.55 1.40 0.80 3.3 
0.710 - 0.39 0.27 

M 23 1.55  0.59 1.40 0.9 3.9 

Hb A1 C 
(%) 

F 26 7.66   2.46 7.0 3.50 13.2 
0.520 - 0.92 1.81 

M 23 7.22   2.30 7.10 3.20 11.2 

 
 

 

CUADRO 2. CARACTERÍSTICAS AUXOLÓGICAS AL DIAGNÓSTICO DE DIABETES MELLITUS TIPO 1 
 

VARIABLE SEXO CASOS 
MEDIA ( D. 

E.) 
MEDIANA MINIMO MÁXIMO P 

IC 95% 

MÍNIMO MÁXIMO 

Edad 
(meses) 

F 26 107  41.3 103 36 178 
0.841 - 24 29 

M 23 105  51.5 106 30 180 

Zeta de Talla 
(D. E.) 

F 26 - 0.196  1.05 0.02 - 2.2 1.91 
0.363 - 0.81 0.30 

M 23 0.23  0.88 0.11 - 0-9 2.8 

Centila de IMC 
(centila) 

F 26 64.42  22.59 62.5 25 95 
0.230 - 6.5 26.21 

M 23 54.56  32.43 50 5 95 

Estadio de 
Tanner 

F 26 2.30  1.34 1 1 4 
0.627 - 0.72 0.44 

M 23 3  1.27 1 1 4 
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Cuadro 3. CLASIFICACIÓN DE LOS PACIENTES DE ACUERDO CON EL ESTADIO PUBERAL AL MOMENTO DEL 
DIAGNÓSTICO 

Estadio de Tanner 
Sexo 
N (%) 

F M 

Prepuberal (I) 21 (80) 16 (70) 

Tanner II 2 (8) 4 (18) 

Tanner III 0 0 

Tanner IV 3 (12) 3 (12) 

Tanner V 0 0 
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CUADRO 4. CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS Y BIOQUÍMICAS AL MOMENTO DEL ESTUDIO 
 

VARIABLE SEXO CASOS 
MEDIA  

D.E. 
MEDIANA MINIMO MÁXIMO P 

IC 95% 

MÍNIMO MÁXIMO 

Edad 
(meses) 

F 26 146  44 148 36 218 
0.509 - 29.7 14.96 

M 23 153.5  34 154 82 207 

T4 libre 
(ng/dl) 

F 26 1.52  0.45 1.40 1 3.3 
0.610 - 0.53 0.31 

M 23 1.62  0.67 1.45 1.2 3.9 

Hb A1 C 
(%) 

F 26 7.8  3 7.3 4 13.7 
0.748 - 1.36 1.89 

M 23 7.55  2.54 7.4 4 11.2 

CUADRO 5. CARACTERÍSTICAS AUXOLÓGICAS AL MOMENTO DEL ESTUDIO 
 

VARIABLE SEXO CASOS 
MEDIA ( 

D. E.) 
MEDIANA MINIMO MÁXIMO P 

IC 95% 

MÍNIMO MÁXIMO 

Edad  
(meses) 

F 26 146  44 148 36 218 
0.509 - 29.7 14.96 

M 23 153.5  34 154 82 207 

TIEMPO DE 
EVOLUCION 

(meses) 

F 26 54.6   28 49.1 15 116 
0.310 - 31.82 10.39 M 23 65.3   2.5 65.65 16 168 

Zeta de Talla 
(D. E.) 

F 26 - 0.41  1.0 - 0.36 - 2.60 1.2 
0.740 - 0.66 0.47 

M 23 - 0.31 0.98 - 0.42 - 2.06 1.94 

Velocidad de 
Crecimiento 

(centila) 

F 26 19.61  34 0.0 - 5 95 

0.575 - 25.5 14.36 M 23 25.21  

35.14 

10 - 5 95 

Centila de IMC 
(Centila) 

F 26 60  26 50 25 95 
0.84 - 1.97 30.23 

M 23 46  30 50 5 95 

Estadio de 
Tanner 

F 
26 

2.3  1.34 

 
2 1 5 

0.073 - 1.44 0.063 
M 23 3  1.27 3 1 5 
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Cuadro 6. CLASIFICACIÓN DE LOS PACIENTES DE ACUERDO CON EL ESTADIO PUBERAL AL MOMENTO DEL 
ESTUDIO 

Estadio de Tanner 
Sexo 
N (%) 

F M 

Prepuberal 11 (42) 4  (17) 

Tanner II  3 (11) 4 (17) 

 
Tanner III 

7 (26) 5 (22) 

Tanner IV 3 (11) 8 (35) 

Tanner V 2 (10) 2 (9) 
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CUADRO 7. PUNTUACIÓN ZETA DE TALLA ENTRE CASOS Y CONTROLES AL MOMENTO DEL DIAGNÓSTICO 
DE DM1 

VARIABLE TIPO MEDIA  D.E. MEDIANA MINIMO MÁXIMO P 
IC 95% 

MÍNIMO MÁXIMO 

PUNTUACIÓN 
ZETA DE 
TALLA 

CASO 0.25  1.16 0.14 - 1.26 2.80 
0.29 - 0.33 1.07 CONTROL - 0.11  0.84 - 0.15 - 1.61 1.14 

CUADRO 8. PUNTUACIÓN ZETA DE TALLA ENTRE CASOS Y CONTROLES AL MOMENTO DEL ESTUDIO 

VARIABLE TIPO MEDIA  D.E. MEDIANA MINIMO MÁXIMO P 
IC 95% 

MÍNIMO MÁXIMO 

PUNTUACIÓN 
ZETA DE 
TALLA 

CASO - 0.3 - 0.42 - 1.78 1.94 
0.6 - 0.85 0.49 CONTROL - 0.11  0.84 - 0.15 - 1.61 1.14 
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CUADRO 10. CONCENTRACIONES SÉRICAS DE IGF-I E IGFBP-3 DE ACUERDO CON LA EDAD EN PACIENTES CON 
DM1 

EDAD 
(meses) 

CASOS 
(N) 

IGF- I (ng/ml) 

Media  D. E. * 

Zeta de IGF-I 

Media  D. E.  

IGFBP-3 (g/ml) 

Media  D. E. ** 

Zeta de  IGFBP-3 

Media  D. E.  

36 a 110  10 116  42.71 - 1-0  0.88 3.6  1.69 0.26  1.90 

111 a 147 11 250  121 - 0.79  1.15 3.99  0.88 0.08  0.85 

148 a 176 14 353  174 - 0.15  1.42 5.04  1.05 0.71  0.94  

177 a 218 14 320  111 - 0.81  1.24 4.66  1.33 0.46  0.92 
* p= 0.000 
** p= 0.042 
 
 
 
 

 

CUADRO 9. RELACIÓN ENTRE LA PUNTUACIÓN ZETA DE TALLA Y EL CONTROL METABÓLICO 

HBA1c 
(%) 

CASOS MEDIA ( D. E.) MEDIANA MINIMO MÁXIMO P 
IC 95% 

MÍNIMO MÁXIMO 

< 8 28 
- 0.11  0.89 

 
0.005 -2.44 1.66 

0.034 0.046 1.14 

> 8 21 - 0.71  1.01 - 0.72 -2.60 1.94 

Neevia docConverter 5.1



32 

CUADRO 11. CONCENTRACIÓN SÉRICA DE IGF-I E IGFBP-3 DE ACUERDO CON EL ESTADIO DE TANNER EN 
PACIENTES CON DM1 DEL SEXO FEMENINO 

TANNER CASOS 
IGF- I (ng/ml) 

Media  D. E. * 

Zeta de IGF-I 

Media  D. E. ** 

IGFBP-3 (g/ml) 

Media  D. E. 

Zeta de  GFBP-3 

Media  D. E. 

I 11 220  139 - 0.9  1.04 3.6  1.22 - 0.8  1.56 

II 3 218  74.64 - 1.0  0.0 4.49  0.55 0.5  0.43  

III 7 260  89.25 - 1.8  0.92 3.97  0.56 0.03  0.53 

IV 3 526  160 1.03  0.68 5.43  0.85 0.9  0.45 

V 2 228  0 - 1.75  0.35 4.74  1.35 0.45  1.06 
* p= 0.015 
** p= 0.003 

 

CUADRO 12. CONCENTRACIÓN SÉRICA DE IGF-I E IGFBP-3 DE ACUERDO CON EL ESTADIO DE TANNER EN SEXO 
MASCULINO 

TANNER CASOS 
IGF- I (ng/ml) 

Media  D. E. 

Zeta de IGF-I 

Media  D. E. 

IGFBP-3 (g/ml) 

Media  D. E. * 

Zeta de  IGFBP-3 

Media  D. E. ** 

I 4 273  171 - 0.55  1.21 5.0  0.81 1.15  0.47 

II 4 331  226 0.25  1.67 6.43  1.27 1.9  0.9 

III 5 219  155 - 1.0  0.73 3.86  0.80 0.02  0.78 

IV 8 324  136 0.36  0.81 4.81  1.64 0.58  1.31 

V 2 151  9.89 - 1.5  0.70 3.11 0.58 - 0.70  0.70 
* p= 0.035  
** p= 0.039  
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CUADRO 13. CONCENTRACIÓN SÉRICA DE IGF-I E IGFBP-3 DE CASOS Y ESTÁNDARES DE REFERENCIA DE 
ACUERDO CON EL ESTADIO DE TANNER 

TANNER TIPO 
IGF- I (ng/ml) 

Media  D. E. * 

IGFBP- 3 (g/ml) 

Media  D. E. ** 

I 
CASO 273  171 4  1.27 

CONTROL 272  9.82  3.3  1.41 

II 
CASO 331  226 6  1.41  

CONTROL 469  148 3.7  0.28 

III 
CASO 219  155 4  0.64 

CONTROL 750  8.4 4.05  0.21 

IV 
CASO 324  136 5  1.45 

CONTROL 865  113 4.35  0.21 

V 
CASO 151  9.89 4  1.26 

CONTROL 638  144 4.15  0.21 
* p= 0.02 
** p= 0.03 
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CUADRO 14. CONCENTRACIÓN SÉRICA DE IGF-I E IGFBP-3 DE ACUERDO CON LA PUNTUACIÓN ZETA DE TALLA 

PUNTUACIÓN ZETA DE TALLA CASOS 
IGF- I (ng/ml) 

Media  D. E. * 

IGFBP-3 (g/ml) 

Media  D. E. ** 

Menor de – 1.0 17 293  154 4.5  1.42 

Mayor de – 1.0 32 261  150 4.38  1.30 
* p= 0.488 
** p= 0.833 

 
 
 
 
 
 
 

CUADRO 15. CONCENTRACIÓN SÉRICA DE IGF-I E IGFBP-3 DE ACUERDO CON LA VELOCIDAD DE CRECIMIENTO 

VELOCIDAD DE CRECIMIENTO 
(Centila) 

CASOS 
IGF- I (ng/ml) 

Media  D. E. * 

IGFBP-3 (g/ml) 

Media  D. E. ** 

Menor de 5 20 297  177 4.5  1.43 

Mayor de 5 29 255  130 4.34  1.28 

 
* p= 0.375 
** p= 0.664 
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CUADRO 16 CONCENTRACIÓN SÉRICA DE IGF-I E IGFBP-3 DE ACUERDO CON LA CONCENTRACIÓN SÉRICA DE 
TSH 

TSH (UI/ml) CASOS 
IGF- I (ng/ml) 

Media  D. E. * 

IGFBP-3 (g/ml) 

Media  D. E. ** 

Menor de 2.5 26 253  148 3.99  1.10 

Mayor de 2.5 23 294  154 4.89  1.42 
* p= 0.354  
** p= 0.02 
 
 
 
 

CUADRO 17. CONCENTRACIÓN SÉRICA DE IGF-I E IGFBP-3 DE ACUERDO CON EL CONTROL 
METABÓLICO 

HbA1C 
(%) 

IGF-I 
(ng/ml) 

MEDIA  D.E.  

ZETA DE IGF-I 

MEDIA  D.E.  

IGFBP-3 (g/ml) 

Media  D. E.   

ZETA DE IGFBP-
3 

MEDIA  D.E. 

< 6 284  168  . - 0.54  1.05 4.41  1.33 0. 45  0.93 

6 a 8 264  137 - 0.51  1.24 4.95  1.23 1.30  1.11 

8 a 10 235  121 - 0.90  1.19 4.13  1.52 - 0.04  1.37 

> 10 300  171 - 0.71 1.59 4.26  1.25 0.05  1.03 
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Gráfica 1: Puntuación zeta de talla. 
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Gráfica 2: Evolución de la puntuación zeta de talla entre los pacientes diabéticos y 
los controles 
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Gráfica 3: Puntuación zeta de talla de acuerdo al control metabólico. 
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Gráfica 4. Concentración sérica de IGF-I de acuerdo con la edad. 
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Gráfica 5: Concentración sérica de IGFBP-3 de acuerdo con la edad. 
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Gráfica 6: Concentración sérica de IGF-I de acuerdo con el estadio de Tanner en 
el sexo femenino. 
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Gráfica 7: Concentración sérica de IGFBP-3 de acuerdo con el estadio de Tanner 
en el sexo femenino 
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Gráfica 8. Concentración sérica de IGF-I de acuerdo con el estadio de Tanner en 
el sexo masculino. 
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Gráfica 9: Concentración sérica de IGFBP-3 de acuerdo con el estadio de Tanner 
en sexo masculino. 
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Gráfica 10: Concentración sérica de IGF-I entre casos y controles. 
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Gráfica 11: Concentración sérica de IGFBP-3 entre casos y controles. 
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Gráfica 12: Relación entre concentración sérica de IGF-1 y puntuación zeta de 
talla. 
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Gráfica 13: Concentración sérica de IGFBP-3 de acuerdo con la puntuación zeta 
de talla. 
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Gráfica 14: Concentración sérica de IGF-1 de acuerdo con la velocidad de 
crecimiento. 
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Gráfica 15: Concentración sérica de IGFBP-3 de acuerdo a la velocidad de 
crecimiento. 
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Gráfica 16: Concentración sérica de IGF- 1 de acuerdo con la concentración de 
TSH. 
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Gráfica 17: Concentración sérica de IGFBP-3 de acuerdo con la concentración de 
TSH. 
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Gráfica 18: Desviación estándar de IGF-I de acuerdo con el control metabólico 
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Gráfica 19. Concentración sérica de IGFBP-3 de acuerdo con el control metabólico 
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HOJA DE RECOLECCIÓN DE DATOS 
 

REGISTRO  SEXO  

NOMBRE  

VARIABLE 
AL DIAGNÓSTICO 

DE DM1 

TOMA DE MUESTRA 
INICIAL DE IGF-I E 

IGFBP-3 

EVOLUCIÓN (AÑOS) 

1 2 3 4 5 6 7 8 

Edad           

Evolución           

Peso           

Talla           

Puntuación zeta de 
talla 

          

IMC            

Centila IMC           

Tanner mamario o 
genital 

          

Tanner púbico           

Velocidad de 
crecimiento 

          

Centila de velocidad 
de crecimiento 

          

Control metabólico           

Glucosa mg/dL           

HbA1c %           

Colesterol mg/dL           

LDL mg/Dl           

HDL mg/Dl           

Triglicéridos mg/dL           

Nefropatía           

Microalbuminuria 
μg/min o mg/dL 

          

Eutiroideo           

T4 L ng/Dl           

TSH mUI/Ml           

Tratamiento con 
levotiroxina 

          

IGF-I ng/ml           

Desviación Estándar. 
IGF-I  

          

IGFBP-3 μg/dl           

Desviación Estándar. 
IGFBP-3 

          

Edad ósea           
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CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO 
 

A través de la presente yo                                                                       padre o 
tutor del paciente                                                                  , con número de 
expediente                    de este hospital autorizo y acepto que los médicos del 
servicio de Endocrinología realicen mediciones en él, con el fin de detectar si está 
creciendo de manera adecuada. Se me ha explicado y he entendido que pueden 
valorar si su hormona de crecimiento se produce y actúa en forma normal y que se 
puede saber a través de medir los factores de crecimiento en su sangre. 
 
Previamente se me ha explicado que para medirlo se requiere que traiga a mi 
hijo(a) bañado, y la forma de medirlo es sin zapatos, de pie, y se pesará. Deberá 
acudir en ayuno, se tomará muestra de sangre de una vena gruesa del cuerpo, en 
donde se determinarán factores de crecimiento. La toma de la muestra se 
realizará con jeringa y aguja desechable, el único inconveniente será el dolor a la 
punción, puede existir hematoma o presentar infección en el sitio de punción. La 
muestra no tendrá ningún costo. 
 
El estudio no representa ningún riesgo para el paciente. Previamente se me ha 
explicado que esto es parte de un protocolo de investigación y que esto no 
ocasionará ningún daño, ni riesgo para el paciente, y que a través de él se nos 
brinda la oportunidad de valorar el crecimiento. La información será confidencial y 
libre de costo. 
 
Si se detecta alguna alteración en el crecimiento se me proporcionará la 
información necesaria para recibir tratamiento, y en caso de duda, podré 
comunicarme en días y horas hábiles con la Dra. Nelly Altamirano Bustamante en 
el Servicio de Endocrinología, Teléfono 10840900 ext 1823 o 1330.                                                                                        
 
ATENTAMENTE 
Nombre del Padre o Tutor  

Dirección  

Teléfono  

Firma  
  
Nombre del Testigo:  

Dirección  

Teléfono  

Firma  
  
Nombre del Testigo:  

Dirección  

Teléfono  

Firma  

  
Médico Responsable  

Firma  

Fecha de obtención del consentimiento 
informado 
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CARTA DE ASENTIMIENTO 
 

A través de la presente yo                        paciente                                                                   
con número de expediente                    de este hospital autorizo y acepto que los 
médicos del servicio de Endocrinología me realicen mediciones, con el fin de 
detectar si estoy creciendo de manera adecuada. Se me ha explicado y he 
entendido que los médicos pueden saber si la hormona de crecimiento se produce 
y actúa en forma normal, a través de medir los factores de crecimiento en mi 
sangre. 
 
Previamente se me ha explicado que para medirme es necesario acudir bañado, y 
la forma de hacerlo será sin zapatos y de pie, además de registro de peso. Deberé 
acudir en ayuno, se tomará muestra de sangre de una vena gruesa de mi cuerpo, 
en donde se determinarán factores de crecimiento. La toma de la muestra se 
realizará con jeringa y aguja desechable, el único inconveniente será el dolor a la 
punción, puede originarse hematoma o presentar infección en el sitio de punción. 
La muestra no tendrá ningún costo. 
 
El estudio no representará ningún riesgo para mí. Previamente se me ha explicado 
que esto es parte de un protocolo de investigación y que esto no ocasionará 
ningún daño, ni riesgo en mi salud, y que a través de él se me brindará la 
oportunidad de valorar el crecimiento. La información será confidencial y libre de 
costo. 
 
Si se detecta alguna alteración en el crecimiento se me proporcionará la 
información necesaria para recibir tratamiento, y en caso de duda, mis padres 
podran comunicarme en días y horas hábiles con la Dra. Nelly Altamirano 
Bustamante en el Servicio de Endocrinología, Teléfono 10840900 ext 1823 o 
1330.                                                                                        
ATENTAMENTE 
Nombre del Paciente  

Dirección  

Teléfono  

Firma  
  
Nombre del Testigo:  

Dirección  

Teléfono  

Firma  
  
Nombre del Testigo:  

Dirección  

Teléfono  

Firma  

  
Médico Responsable  

Firma  

Fecha de obtención del consentimiento 
informado 
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