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Adolescencia

Pubertad precoz y pubertad retrasada. Cuando y

como tratarlas

Dr. Carlos Robles Valdés,* Dra. Nelly Altamirano Bustamante**

RESUMEN

La edad de aparicién de la menarca no ha cambiado en los Gltimos
40 arfios, a pesar de que la edad de la telarca y de la pubarca se
inicien mas tempranamente especialmente en nifias afroamerica-
nas. El hecho puede causar confusidn entre los pediatras en el
diagnostico de pubertad precoz y temor en fos padres sobre sus
posibles consecuencias fisicas como la talla baja y psicolégicas.
Al revisar el tema en nuestro Instituto coincidimos con la Acade-
mia Americana de Pediatria y la Sociedad Norteamericana de En-
docrinologia Pediatrica Lawson Wilkins, de que s6lo en los casos
que presenten ademas aumento de la velocidad de crecimiento y
edad 6sea adelantada, se justifica iniciar un tratamiento. En todo
caso, siempre debe descartarse una causa organica de pubertad
precoz. Preocupa menos el retraso en la aparicion de la pubertad,
para lo cual hay mayor tolerancia del médico y de los padres. El
retraso constitucional del crecimiento es la causa mas frecuente
de este problema. Sin embargo, es necesario descartar
hipogonadismo hiper o hipogonadotréficos, que requieren trata-
miento sustitutivo, cuando se descartan causas organicas sus-
ceptibles de tratamiento quirurgico.

Palabras clave: Pubertad precoz, menarca, pubarca, telarca,
hipogonadismo.

Pubertad precoz

Limites normales probablemente
cambiantes

En situaciones no claramente definidas, como a menudo se
presenta en la practica diaria, el médico tiene el dilema de
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ABSTRACT

At the end of the last century, especially in the USA several papers
concerning early presentation of secondary sex characteristics
were published. This had a profound impact on pediaticians and
the public because sexual precocity may cause short stature as
well as social and psychological problems. Reviewing this subject
in our Institution prompted us to agree with the American Pediatric
Association and the American Pediatric Lawson Wilkins Society in
that caution should be exercised in the diagnosis, with laboratory
and imaging support before deciding to provide costly and long
standing treatments. Despite the fact that Afro-American girls
present telarche and pubarche earlier than Caucasians, recent
data support the finding that menarche has not changed in the last
40 years. Clinical data such as normal growth and growth velocity
as well as bone age are very useful before deciding to go through
costly laboratory and image tests before treating these patients
with expensive new drugs, especially when they are at an age
close to menarche. In any case organic causes must be ruled out.
Delayed puberty is cause for less concern for doctors and parents
because a constitutional delayed puberal development has a good
prognosis if organic etiology of hypo or hypergonadotropic
hypogonadism is ruled out.

Key words: Precocious puberty, menarche, telarche, pubarche,
hypogonadism.

saber si se encuentra o no ante una enfermedad y si debe o
no intervenir con una terapéutica determinada, de la cual no
siempre existe una indicacién clara y precisa, en especial
cuando no existe un consenso bien establecido.

El analisis de la aparicion de la pubertad, cumple clara-
mente el concepto anterior, ya que se trata de una etapa
critica del crecimiento y desarrollo, en la que se alcanza la
expresion del maximo potencial genético en estatura final,
en pico de masa 6sea y en capacidad reproductiva. Por ello,
es imperativo tener una definicién de normalidad o investi-
gar si existe una alteracion organica y si se esta ante una
“enfermedad” o no, cuando existe controversia sobre qué
considerar como pubertad precoz o pubertad retrasada.

Los limites hasta ahora aceptados para el principio o
retraso en la aparicion de los cambios puberales se mues-
tran en el cuadro y figura 1 °.
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12.5 afios
11.5 13.5
10.5 14.5

9.5 155
Pubertad Pubertad
precoz retrasada

2% 14% 68% =1d.e. 14% 2%

-2.5 -2.0 +2.0 +2.5

Figura 1. Edad de la menarca en México ¢tendencia secular? La distribucion normal de la presentacion de la menarca y su relacion a
centilas y desviaciones estandar para explicar lo normal y a partir de qué edad considerar la posibilidad de pubertad precoz o retrasada.

Cuadro 1. Limites de edad de principio de caracteres sexuales secundarios. Edad de la menarca en nifias mexicanas segiin Rosa Ma.

Ramos Rodriguez

Limites mas aceptados

+ En nifias primer signo: botdn mamario
« En niflos primer signo: crecimiento testicular

+ En nifias mexicanas: menarca Edad promedio

8.75-13.0 afios
9.5-13.5 afios
12.5 = 1.0 afios

Limites pc 03 = 10.75 hasta 14.5 afos pc 97

Elestudio de Whincup, muestra que en Inglaterra en los
ultimos 30 afios no se han producido cambios significati-
vos en lapresentacion de Ja menarca, atin incluyendo nifias
de origen asiatico nacidas en Inglaterra; no iniciaban la
menarca antes de los nueve afios ni después de los 15.5
afios (Cuadro 2) .

Esto es especialmente cierto cuando se pensaba que exis-
tian unos limites definidos para el inicio de la pubertad,
sefialados en sus publicaciones hoy “clasicas” de Marshall
y Tanner de 1969-1979 mostrados en el cuadro 3.

En 1997, la Dra. Marcia E. Herman-Giddens, en un estu-
dio de mas de 17,000 nifias, publicé datos diferentes a los
aceptados sobre la aparicion mas temprana del boton
mamario o Tanner 2, especialmente en nifias afroamericanas.
Este estudio ha sido criticado porque no efectu6 una selec-
cion al azar, y por ladificultad que hay para diferenciar entre
botén mamario y tejido adiposo en nifias que ahora son mas
obesas que en generaciones previas, ya que la edad de la
menarca no ha cambiado significativamente (Cuadro 4, fi-
gura2) .

Cuadro 2. Ausencia de cambios seculares en la edad de presentacion de la menarca. Inglaterra 1950-7 a 1982-6 segun Whincup PH

Inglaterra n) Nacimiento Menarca (95% Cl)
Tanner 4, London 7000 1950-7 13.0 (12.9-13.1)
Southern England 575 1982-6 13.1 (12.8-13.2)
North West England 358 12.9 (12.7-13.2)
Gales del Sur 233 12.9 (12.6-13.2)
Sudeste Asiatico 79 13.1 (12.5-13.3)
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11 afios
10 12
9.0 . 13

8.0 14
Telarca
precoz

2% 14% 68% =1d.e. 14% 2%

2.5 -2.0 +2.0 +2.5

Figura 2. Edad de la telarca. Controversias USA entre nifias blancas y negras. Tanner 2 mamario y pubico 1 afio antes en blancas (7-
8 aflos) y 2 en negras (6-7 afios). Relacion de la aparicion de la telarca y sus probables limites en relacion con desviaciones estandar

y centilas.

Cuadro 3. Estadios puberales de Marshall & Tanner “Clasicos” 1969-1970. Nifios y nifias ingleses caucéasicos (Modificado por Robles,

C.o7)

Estadio mamario 1 2
Nifias 11.2 £ 1.1 afios
<8.1=-2 d.e. 4 precoz?
Estadio pubico 1 2

Nifios 12.0 £ 1.0.1 aflos
<10=-2 d.e. jprecoz?
Nifios genital Vol. testicular

<2.0mL
11.7 + 1.2 afios
<9.34=-2 d.e. ¢precoz

Nifias menarca

Menarca
precoz=;antes
de 8 aflos?

3 4 5
12.2 + 1.1 affos 13.1 £1.21 aflos  15.3 £ 1.71 afios

3 4 5
13.9 £ 1.01 afios 14.4 £ 1.1 affos 15.2 £ 1.1 afios
Vol. testicular Vol, 12-23 mL
12-15 mL
13.0 £ 1.1 afios

Vol. testicular 6-12 mL
espermarca 13.0-14.0
12.4 + 1 aflos 14.4 £ 1.1 afos
Menarca 13.5+1.0 afios
2.3+ 1.0 de Tanner 2
<11.5=<2 d.e. precoz?

Notese correlacion negativa entre despegue y duracion de la pubertad y alta correlacién con estadio puberal.

Cuadro 4. Nuevos limites de aparicion de botén mamario o puber-
tad “precoz” en nifias norteamericanas de acuerdo a grupo étnico

 Tanner 2 mamario y pabico 1 afio antes en nifias blancas (7-8
afios) y 2 antes en nifias negras (6-7 afios)

+ ¢ Nifias méxico-americanas? No se tienen datos.

+ ¢Inutilidad de analogos de LHRH entre los 6 a 8 afios de edad?

Estos datos de que la telarca y la pubarca se presentan
mas tempranamente, a los que establecieron Tanner y
Marshall se ven mas apoyados por la reciente aparicion de
los resultados de le encuesta [l NHANES, que confirman lo

sefialado y por primera vez se dan datos para la poblacion
méxico-americana (Cuadros 5A, B, C).

Resulta por tanto que nuestra poblaciéon mexicana
puede presentar el inicio de los cambios puberales an-
tes que los anteriorrmente aceptados y por tanto a los
ocho afios de edad un 25% tiene ya botones mamarios y
6% vello pubico inicial que a los nueve afios alcanza
también un 25%, aunque esto no necesariamente signi-
fique que la menarca se presentara en forma adelantada
(12.7vs 12.1-12.3y 12.2 - 12.5) y que se correlaciona
muy adecuadamente con los datos de la Dra. Rosa Ma.
Ramos Rodriguez.
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Cuadros 5 A, B, C. Porcentaje alcanzado de desarrollo de caracteres sexuales en nifias blancas, afroamericanas y méxico-america-

nas HANE-IIlUSA 1988-1994 7

Cuadro 5A.

Edad de inicio de la telarca Blancas %

Afroamericanas % México-americanas %

8 1.4
9 15.8
10 45.1
1 94.0
12 92.5
13 100
14 100
15 100
Edad promedio 10.3

IC 95% = 10.0-10.5

27.8 254
49.4 245
71.5 69.8
85.7 85.5
97.8 99.2
100 100
100 100
100 97.7
9.5 9.8

IC 95% =9.3-9.8 IC 95% = 9.4-9.9

Cuadro 5B.

Edad de inicio de la pubarca Blancas %

Afroamericanas % Meéxico-americanas %

8 6.5
9 23.2
10 29.6
11 87.2
12 88.9
13 100
14 100
15 100
Edad promedio 10.5

IC 95% = 10.4-10.9

30.4 6.7
52.7 266
68.3 63.5
96.2 69 4
95 98
100 987
100 98
100 100
9.5 10.3

IC 95% =9.2-9.8 IC 95% = 10.1-10.6

Cuadro 5C.

Edad de menarca Blancas %

Afroamericanas %

México-americanas %

10 25
11 11.8
12 50.3
13 70.3
14 100
15 100
Edad promedio 12.7

(basado en dos métodos) IC 95% = 12.4-12.8

IC 95% = 12.0-12.5

3.2 1.8
35.1 22
59.4 . 675
92.9 86.4
95.9 94.4
100 100
12.1-12.3 12.2-12.5

IC 95% = 12.3-12.6

En resumen, las Sociedades de Endocrinologia y Endo-
crinologia Pedidtrica de los Estados Unidos sefialan:

1. La recomendacion de que el desarrollo del botdn
mamario no se presentaba antes de los ocho afios en nifias
estd basada en datos antiguos. Hasta 1977 no habia datos
en los EE.UU. que documentaran una tendencia hacia una
maduracién mas temprana.

2. El estadio 2 mamario y ptibico se presenta en nifias
blancas un afio antes y en nifias afroamericanas dos afios
antes de lo que sefialaban estudios previos.

3. La preocupacion de que los estadios 2 mamario y
pubico pueden producir en la vida adulta talla baja se ha
sobreestimado; se acepta que la talla final estara dentro de
limites normales.

4. La terapia con agonistas de la hormona liberadora de
LH-RH no ha mostrado un efecto sustancial en la talla final
de la mayor parte de las nifias que inician la pubertad entre
los seis y ocho afios de edad.

5. Las nuevas guias proponen que el estadio 2 mamario y
plibico antes de los siete y de los seis afios, seglin sean
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blancas o afroamericanas sean revaluadas. No se han pro-
puesto en las nuevas guias cambios en nifios y persiste el
criterio de que sea antes de los nueve afios '

En contra de que probablemente la presentacion de la
pubertad siga una tendencia secular, estan también los da-
tos de Val Abbassi y los de Whincup (Cuadro 6) '®.en los
que la aceleracion de la velocidad de crecimiento o pico, no
ha cambiado.

Las guias de consenso sobre la toma de decisiones para
el manejo dptimo de los trastornos en la aparicién de la
pubertad aparecen en el Simposio Serono celebrado en Ita-
lia y editado por el Dr. Zvi Laron Tato L et al '*. Sefialan
ademas como evidencia de pubertad precoz verdadera, la
activacion del eje hipotdlamo-hipo6fisis-gonada en nifias
antes de los ocho afios y nifios antes de los nueve afios;
Tanner 2 mamario; crecimiento uterino por USPO; en niflos,
volumen testicular mayor a 4 cm y en ambos, incremento en
la velocidad de crecimiento y edad désea adelantados, en
presencia de LH basal o estimulada, aumentada.

Abordaje diagnéstico

Antes de tratar un posible proceso de maduracién sexual
temprana normal, se debe evaluar en forma integral cada
caso individualmente. Sugerimos los siguientes pasos y
obtener y analizar los siguientes datos:

I. De ser posible se debe obtener de ambos padres, las
estaturas y las centilas; calcular la estatura blanco familiar,
graficar la centila familiar y obtener la puntuacién zeta fami-
liar.

2. Interrogar sobre la edad de presentacion de la menarca
y espermarca familiares.

3. Graficar la estatura del nifio o la nifia y observar si
conserva o sobrepasa carriles centilares familiares o se en-
cuentra una d.e. (desviacion estandar) por arriba de la pun-
tuacion zeta familiar 97.

4. Analizar personalmente la edad 6sea por el método de
Gruchlich y Pyle. Calcular edad/talla.

5. Excluir el uso de anabdlicos o la administracién no
intencional de esteroides sexuales.

6. Establecer el estado de Tanner pubico y mamario: Di-
ferencias entre tejido glandular mamario y tejido adiposo.
Valoracion de las caracteristicas de la mucosa genital y toma
de citologia vaginal para determinar cl efecto estrogénico
en nifias. Recuérdese que se informa el numero de células
basales/intermedias/superficiales. Por ejemplo, 0/70/30 equi-
vale a un efecto estrogénico de 65 porque el valor de las
células superficiales es=1 y el de las células intcrmedias es
= (0.5 de efecto estrogénico. Se considera prepuberal si es
menor de 10.

7. Revisar el fondo de ojo y descartar papiledema.

8. Explorar la glandula tiroides en busqueda de bocio, ya
que el hipotiroidismo en algunos casos se asocia a puber-
tad precoz y el hipertiroidismo adelanta la edad dsea.

9. Medir diametros y volumen testicular. Si el didmetro
longitudinal es menor a 2 cmy ¢l volumen menor a2 mL en
nifios se debe sospechar seudopubertad precoz secundaria
a hiperplasia suprarrenal virilizante no descubierta previa-
mente.

10. Medir el indice de volumen peneano. Longitud de la
base del pene a la cabeza del glande, circunferencia a la
mitad del pene en relajacion.

Volumen peneano = circunferencia ? x longitud/4m. Volu-
men puberal =0>de 11 mL.

11. Explorar cuidadosamente acné, vello sexual en cara,
axilas y pubis.

12. Buscar nevos y manchas “café con leche” pueden
hacer sospechar sindromes genéticos asociados a pubertad
precoz como neurofibromatosis tipo | o McCune Albright.

13. Establecer la velocidad de la progresiéon de la puber-
tad. Cuando el estadio cambie en menos de tres a seis me-
ses se considera rapidamente progresiva.

14. Establecer una diferencia clara entre pubertad precoz
isosexual y la seudopubertad precoz, iso o heterosexual
(Cuadros 7, 8).

Cuadro 6. Limites sugeridos para pubertad precoz y pubertad retrasada

Inicio o despegue
altamente variable y
sexo dependiente

Tanner 2 mamario o pubico
Pubertad precoz presente

Total alcanzado
promedio en la pubertad

Pico Velocidad de
crecimiento anual

Menos de 9 afios 11 cm
Menos de 8 afios 9cm

Nifios
Nifas

30-31 cm =17-18%
27.5-29 cm =17%

9.5¢cm
8.3cm

13.5¢cm
11.5¢cm
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Si existen suficientes datos en la historia y la explora-

cion, (estatura significativamente mayor a la estatura blan- precoz

co familiar, ala de, a la PZ, velocidad de crecimiento y Tanner
mayores que para la edad, etc.) se deben solicitar los exame-
nes que se seftalan mas adelante, comenzando por los de
gabinete que dan datos mas rapidamente, son mas objeti-
vosy de mayor valor diagnoéstico cuando se trata de causas

orgénicas .

y eyaculacion.

Estadios clinicos de la pubertad

I. Nifias solo con telarca.

2. Nifas y nifios s6lo con pubarca.

3. Nifias con telarca y pubarca sin menarca.
4. Nifias con telarca, pubarca y menarca.

5. Nifios con pubarca, crecimiento testicular, erecciones

Cuadro 7. Diferencias entre pubertad precoz y seudopubertad precoz por telarca o pubarca precoz aislada

Datos clinicos

Pubertad precoz

Seudopubertad precoz

Nifias

Nifios

Talla

Velocidad de crecimiento
Efecto estrogénico (nifias)
Edad 6sea

Acné

Hirsutismo

Masa muscular

Masa grasa

LH/FSH

Estradiol (E2)

Perfil androgénico

Testosterona
Prueba de LRHR
Gabinete
Tratamiento

Botdn mamario, vello pubico, menarca
antes de 7 afios

Vello pubico, Tanner genital > 2

Vol. testicular > 2 cm antes de 9 afios.

> 1d.e. PZ* familiar
> 1 d.e. edad cronologica
Positivo > 10
>2de. E.C.

+

-0 +

Aumentada +
Aumentada + a +++
>3

>9

Normal

20-1200

FSH>5 LH >6.9

Resonancia magnética nuclear
Analogos LHRH

Vello pubico, virilizacion

Vello pubico, Tanner genital

> 2, Vol. testicular <2 cm.
Hiperpigmentacion de genitales
> 1 d.e. PZ* familiar

= 1 d.e. edad cronolégica

Negativo < 10 Abigliedad de genitales en nifias

>2d.e E.C.

+++

+++

Aumentada ++ a ++++
Aumentada +

<2

<9

Androstenediona, DEA, DEA S04 >2. Cortisol
<50 ACTH >50

>500

No necesaria

TAC suprarrenal, ovario
Tratamiento especifico

* d.e. PZ desviacion estandar de puntuacion Z familiar.

Cuadro 8. Abordaje de telarca y pubarca precoz

Datos Telarca precoz Pubarca precoz
Nifias Botoén mamario antes de 7 afos Vello pabico sin virilizacion
Talla + 1 d.e. PZ* familiar + 1d.e. PZ familiar

Velocidad de crecimiento
Efecto estrogénico (nifias)
Edad 6sea

Acné

Hirsutismo

Gabinete

Tratamiento

+ 1 d.e. edad cronologica
Negativo < 10

+ 1 d.e. Edad cronologica
-]+

Rx lateral de craneo
Observacion

+1d.e. EC
Negativo <10. Sin ambigliedad de genitales.

+/-

+/-

Perfil androgénico
Observacion

* d.e. PZ desviacion estandar de puntuacion Z familiar.
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Los tres primeros estadios requieren evaluacion cuida-
dosa y la corroboracién con estudios, si se trata de situa-
ciones aisladas o de una fase de maduracién rapida que
requiere tratamiento.

Si los dos ultimos estadios se presentan antes de los
seis o siete afios es evidente que se requiere una evalua-
cién completa con estudios de laboratorio y gabinete, asi
como tratamiento médico o quirurgico, para evitar el pro-
nostico de baja talla final.

Cuando se presenta la menarca entre los ocho y los diez
afios, se debe individualizar cada caso y dar tratamiento si
se juzga prudente, pensando en la repercusion social y psi-
cologica, aunque el prondstico de talla no se modifique
significativamente.

No se considera prudente y costo-efectivo, costo-ttil o
costo-beneficio administrar LH-RH a nifias que estan
menstruando después de los diez afios, especialmente aso-
ciado a hormona de crecimiento humana.

Rayos X e imagen

+ Edad 6sea: Generalmente basta el estudio de mano y mu-
fieca AP. Se debe analizar personalmente con el método de
Gruchlich y Pyle por su sencillez, aunque es mas preciso el
TW2 que requiere datos especificos para cada centro de
osificacion. Se agrega el estudio de cadera si la nifia ya
menstrua.

» Craneo lateral: cono de silla turca. Si hay datos anorma-
les y se sospecha justificadamente, se debe solicitar reso-
nancia magnética nuclear, ya que en nifios(as) pequeflos es
necesario sedarlos o anestesiarlos.

» Elultrasonido pélvico ovarico (USPQO) proporciona da-
tos indudables de maduracidn sexual (Cuadro 9).

Cuadro 9. USPO caracteristico del inicio de la pubertad

Prepuberal Pubertad

3-4 mL
>6 mm, dominante
Igual o mayor a 1

<1.5mL
<6mm, muchos
1 omenora 1

Volumen ovarico
Tamafio foliculo
Relacion cérvix/cuerpo
uterino

Eco endometrial No Eventualmente

Laboratorio
» Perfil tiroideo, especialmente en casos de bocio o datos de
pubertad precoz con talla baja o normal.

* Determinacién de gonadotropinas: Toma de tres mues-
tras de sangre (pulso) separadas 10 minutos una de otra

para FSH y LH ultrasensibles, prolactina, estradiol o
testosterona. El pulso da mayor informacion que una mues-
tra aislada, pero también se puede enviar una alicuota de las
tres muestras para tener en una determinacion el promedio
de los tres valores.

* En caso de sospecha de hiperplasia suprarrenal congé-
nita se solicita el estudio de precursores como androstene-
diona, dehidroepiandrosterona, dehidroepiandrosterona
sulfato, 17 hidroxi-progesterona, testosterona, ademas de

“cortisol y ACTH.

+ Citologia vaginal en nifias. Muestra objetivamente pre-
sencia o no de efecto estrogénico sobre cl epitelio de la
mucosa vaginal. El prepuberal es menor de 10. Numero de
células superficiales cornificadas + células intcrmedias.

» Prueba de LH-RH. (Relisorm® 100 pig). En nuestro me-
dio es dificil realizar y es relativamente costosa. Es util para
saber si la pubertad depende del eje hipotalamo-hipofisis-
gbnada o no. Generalmente es positiva so6lo si el estadio de
Tanner es igual o superior a 2.

En este momento de la valoracion se debe establecer con
claridad si existe o no pubertad precoz isosexual,
seudopubertad precoz o maduracién temprana quc sélo re-
quiere vigilancia periddica (Cuadros 6 y 7).

Diagnéstico diferencial

Aun estableciendo el diagndstico de pubertad precoz ver-
dadera, conviene diferenciar entre pubertad precoz de
avancc lento y pubertad rapidamente progresiva de acuer-
do con Rosenfield ¢ (Cuadros 6 y 7).

Telarca prematura aislada

Fue descrita por Wilkins cn 1965. Puede ser uni o bilateral.
No existen otros datos de maduracion sexual, Existe contro-
versia sobre su etiologia y prondstico. Es estacionaria en el
50%y con tendencia a la regresion. Ocurre en 21.2 de 100,000
nifias por afio. Se puede presentar la telarca desde antes de
los tres afios y puede progresar o no hacia la pubertad pre-
coz. Aunque la edad de la menarca es semejante a la menarca
materna, la talla final no se ve afectada. La etiologia puede
ser la hipersensibilidad a cantidades minimas de estrégenos
con RIA ultrasensible o a un aumento en la secrecién de
FSHy LH. La prueba de LH-RH es negativa. No existe acuer-
do sobre si debe tratarse o no. Si la edad dsea no esta ade-
lantada, el desarrollo mamario se suspende con dosis pe-
quefias de 25-50 mg de medroxiprogesterona de depdsito
cada 30 dias por tres a seis meses.
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Pubarca precoz idiopatica

Lapubarca o adrenarquia prematura idiopdtica es otra va-
riante de pubertad precoz incompleta. Se caracteriza en
que aparece vello plbico aisladamente antes de los nueve
afios en nifios y antes de los ocho en nifias. En ocasiones
se acompafia de acné y piel seborreica y sudacidn, como
en un adulto. Probablemente se debe a maduracién tem-
prana de la zona reticular suprarrenal. Algunos casos pue-
den deberse a bloqueos leves en la biosintesis adrenal.
Generalmente la edad 6sea no esta adelantada ni la veloci-
dad de crecimiento estd acelerada. Basta tener al paciente
en observacion.

Tratamiento

Orientacion a los padres

Los padres deben ser informados de la situacion y del esta-
do del crecimiento y desarrollo de la pubertad; de las varia-
ciones de normalidad y de posibles repercusiones presen-
tes y futuras, lo que depende de la causa y de las posibilida-
des del tratamiento, incluyendo indicaciones, contraindica-
ciones, costos y la repercusion sobre la posible afectacion
sobre la talla final. Ademads los padres deben saber como
explicar el problema a su hijo(a), a los familiares y a los
maestros.

La pubertad precoz verdadera de causa organica
tumoral requiere tratamiento generalmente quirurgico. Tal
es el caso de tumores o lesiones en el area hipotalamo-
hipofisiaria (disgerminomas, pinealomas, etc.). Ademas
de laintervencién neuroquirirgica se requiere el comple-
mento de la radioterapia. En el caso de disgerminomas
que son generalmente pequefios, se pueden usar andlo-
gos de LH-RH.

Estos casos deben ser vigilados en el postoperatorio
debido a las secuelas del tratamiento como diabctes insipi-
da y deficiencia de glandulas dependientes del eje
hipotalamo-hip6fisis.

Algunos casos de tunores o quistes ovaricos funciona-
les asi como los de restos adrenales en testiculos responsa-
bles de seudopubertad isosexual en nifios también requie-
ren cirugia.

Enestos casos existe indicacion clara y precisa de trata-
niiento quirdrgico.

El problema se presenta cuando la alteracién es fun-
cional y la edad estd cercana a la de presentacion de la
pubertad fisioldgica. Tal sucede eun nifias que tienen cer-
ca de ocho afios y en nifios menores de diez en quienes

un tratamiento para inhibir el eje hipotdlamo-hip6fisis-
goénada probablemente no modifique el prondstico de ta-
lla final y en el que exista duda razonable sobre costo-
beneficio.

Otro problema infrecuente es el de los casos no relacio-
nados con la pubertad, que no dependen del eje hipotdlamo-
hip6fisis-génada como los sindromes de testotoxicosis y
de McCune Albright en los que los andlogos de LH-RH y
progestinas no tienen efecto. En ellos debe usarse otro tipo
de medicamentos como el ketoconazol y la testolactona.

En la pubertad precoz isosexual verdadera, existen las
siguientes modalidades:

No se ha aceptado plenamente por las sociedades
endocrinoldgicas asociar al tratamiento de la pubertad pre-
coz, principalmente la forma idiopatica, hormona de creci-
miento humana biosintética para mejorar el prondstico de
talla final, especialmente si una nifia ya ha presentado san-
grado menstrual. Por otro lado, si se podria usar en la
hiperplasia suprarrenal congénita.

Medicamentos usados

Primera generacién

Progestinas para inhibir el eje hipotilamo-hipodfisis-
gonada

Acetato de medroxiprogesterona VO tabletas 5 y 10 mg
(Provera® Farmacia) y de depdsito (Depo-Provera®). Este
derivado sintético de la progesterona actia sélo en casos
de pubertad central idiopatica. Se ha usado desde los afios
50 del siglo XX y siempre fue qtil para detener el sangrado
menstrual en nifias y para inhibir o causar regresion del
desarrollo mamario. Se administra por via oral diariamente o
en inyeccién de depdsito mensual. Sus ventajas son el bajo
costo y la facilidad de su administracion.

No se han hecho estudios comparativos entre estos com-
puestos y los andlogos de LH-RH. La dosis usada era dosis
de 75-150 mg IM cada 21-30 dias.

Indicaciones: Pubertad precoz verdadera central
idiopatica.

Contraindicaciones o efectos indesecables. No debe usar-
se en casos de tumores, en casos que no dependen de la
supresion del eje hipotalamo-hipofisiario o ambos.

Entre los inconvenientes estan el aumento de peso, la
produccién de un cuadro tipo Cushing si usan dosis altas;
no modifican el mal prondstico de talla final baja. En nifios
rara vez se presentan reacciones anafildcticas o fendmenos
tromboembolicos.
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Costo: Es el medicamento mas barato ($72 a 127.50 am-
polleta de 150 mg).

Segunda generacion

Antiandrogenos

El mas usado fue el acetato de ciproterona (Androcur®
Schering 10 y 50 mg) principalmente en cancer de prostata.
Inicialmente se afirmaba que daba lugar a mejor pronostico
en talla final y menor avance en la edad 6sea, si se adminis-
traba antes de los 11 afios.

Ladosis usada erade 60 a 150 mg/m*dfa. En México sélo
existe la presentacion de 50 mg.

Una posible indicacién actual es la pubertad precoz in-
dependiente del eje hipotalamo-hipofisis-gdnada por su efec-
to antiandrogénico en nifios. Fue el medicamento de elec-
cidn hasta antes de la aparicion de los analogos de LH-RH.

Costo. También es elevado ya que a dosis promedio de
10 mg/dia el costo anual serfa $3,200.00 (una caja de 20 ta-
bletas de 50 mg cuesta en la Ciudad de México entre $639 y
$800.00).

Antiestrogenos

El mas usado fue el tamoxifeno (Novaldex®, Seneca y Taxus®,
Asofarma). Hay poca experiencia de su empleo en pubertad
precoz; pudiera tener algun efecto en las nifias. El costo es
intermedio entre $500a $1,000.00

Tercera generacion

Andlogos de LH-RH sintéticos de larga accion

Existen varias preparaciones. En México nunca se usaron el
“spray” nasal, ni las preparaciones parenterales. Se acepta
que puede “mejorar” el pronostico de talla final 4 a 6 cm.

En el cuadro 10 se sefialan algunas preparaciones. Solo
contintian en el mercado las de larga accion y las
parenterales. Han desaparecido las de uso subcutaneo o
nasal diarias.

Acetato de leuprolide (Lucrin Depot e.75 mensual, 75 y
11.25 mg trimestral Abbott) y triptolerina (Trelstar®
Pharmacia 3.75 mg mensual y 11.25 mg trimestral). Existia
anteriormente el Decapeptyl (Asofarma®).

Las ventajas sefialadas pero sin estudios de casos y
controles son:

Pocos efectos colaterales, buena respuesta en [a regre-
si6n del desarrollo mamario, crecimiento testicular y dismi-
nucion en la velocidad de crecimiento acelerada. Se insiste
—aunque no se ha confirmado— que la edad dsea se norma-

liza a la adecuada para la edad y que la talla final aumenta 4
a 6 cm si se usaron lo menos cuatro a seis afios.

El costo elevado es la desventaja principal (dmpula de
Lucrin Depot 3.75 mg de $2,800 a $3248.90) el costo anual es
aproximadamente de $38,000. Existen preparaciones de de-
posito para inyeccion IM cada tres meses lo cual representa
una ventaja en nifios (Lucrin Depot 11.25 mg costo de una
ampula $9339.75). Los analogos de uso nasal no se comer-

cializaron en México '*'8.

Pubertad retrasada

Limites normales probablemente menos
cambiantes

Este problema es el reverso de la pubertad precoz. Se define
como la permanencia de un estadio de Tanner 1, sin apari-
cion de cambios puberales cuyos limites son los sefialados
por Marshall y Tanner (Cuadro 1a). Es un problema infre-
cuente en pediatria, probablemente porque los padres y
médicos conciben el retraso constitucional del crecimiento
como una variante “normal”,

Tedricamente al menos 2 a 3% de los nifios y niilas nor-
males presentan esta situacion. El motivo de consulta es
que los pacientes no han presentado la aparicion rapida o
aceleracion de la velocidad de crecimiento comparados con
las de los compatfieros de escuelas, que son ahora mas al-
tos.

Los limites de edad maxima sin aparicion de caracteres
sexuales (desarrollo de pubertad) (Cuadro 12) en México no
se conocen bien, pese al estudio de la Dra. Johanna
Faulhaber “Terminando de crecer en México” publicado por
el Instituto de Investigaciones Antropoldgicas de la
UNAM”.

Abordaje diagnostico

Ante un paciente con retraso en el desarrollo puberal, se
debe hacer una evaluacién integral y caso por caso. Sugeri-
mos los siguientes pasos y obtener y analizar los siguientes
datos:

1. De ser posible obtener en ambos padres estaturas y
centilas, calcular estatura blanco familiar, graficar la centila
familiar y obtener la puntuacion zeta familiar.

2. Interrogar sobre la edad de presentacion de la menarca
y espermarca familiares y patologia reproductiva familiar.

3. Graficar la estatura del nifio (a) y observar si conserva
o desciende de los carriles centilares familiares o se encuen-
tra <2 d.e. por debajo de la puntuacion zeta familiar 3.
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Cuadro 10. Estructura y potencia relativa de LH-RH y analogos

Producto Secuencia de aminoacidos

Potencia 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
LH-RH Natural Potencia relativa PyroGlu His Trp Ser  Tyr Gly Leu Arg Pro Gly-NH,
Decapeptyl **
No se consigue actualmente d-Trp
Leuprolide ** 15 d-Leu N-EtnH,
Lucrin Depot 3.76 y 11-25 mg/trimestral
Abbott

Triptolerina™*

Trelstar 3.75-7.0 y 11-25 Pharmacia
Goseretina 3.6 y 10.8 mg

Zoladex Astra

** De venta en México.

Cuadro 1a. Estadios puberales de Marshall y Tanner “Clasicos” 1969-1970. Nifios y nifias ingleses caucasicos (Modificado por Robles
CG]

Estadio mamario 1 2 3 4 5

Nifias

Estadio pubico
Nifios

11.2+1.1 afios

>13.4 retraso?
2

12.0£1.01 afios

>14 afios retraso?

12.2+1.11 afios

3
13.9+1.01 afios

13.1£1.21 afios

4
14.4x1.1 afios

15.3%1.71 afos

5
15.2+1.1 afios

Nifios. Estadio Vol. testicular Vol. testicular Vol. testicular Vol. 12-23 mL
Genital <2.0mL 6-12 mL 12-15 mL
Espermarca
13.0-14.0
Nifias. Menarca 11.7£1.2 afios Vol. 12-23 mL 13.0¢1.1 afios 14.4£1.1 afios
>14.1 retraso?
Menarca Retraso puberal.

Menarca despues
de 16 afos?

13.541.0 afios
2.3+1.0 Tanner 2
>+2 d.e.=15.5 afos.
retraso puberal?

Notese que existe correlacion negativa entre despegue y duracion de la pubertad y alta correlacion con estadio puberal.

Cuadro 11. Limites sugeridos para pubertad retrasada

Total alcanzado
promedio
en la pubertad

Velocidad de
crecimiento anual

Inicio o despegue altamente Pico
variable y sexo dependiente*

Tanner 2 mamario o pubico

30-31 cm = 17-18%
27.5-29 cm = 17%

9.5¢cm
8.3cm

13.5cm
11.5cm

Nifios  Ausente, mas de 13.5 afios 11 cm
Nifias  Ausente, mas de 13.0 afios 9cm

4. Medir segmentos y descartar que no existan caracte- 6. Excluir patologia sistémica actual, sindromes genéticos

risticas eunucoides (desproporcién por un segmento infe- 0 ambos.
7. Investigar antecedentes personales de patologia
sistémica previa e interrogar sobre tratamiento administrado.
8. Revisar el fondo de ojo y descartar papiledema.

9. Explorar cuidadosamente la capacidad olfatoria.

rior largo).

S.Establecer el estadio de Tanner pibico y mamario: Di-
ferencia entre tejido glandular mamario y tejido adiposo.
Valorar caracteristicas de la mucosa vaginal.
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10. Explorar la glandula tiroides en busca de bocio u otra
patologia tiroidea.

11. Buscar intencionalmente dismorfias.

12. Medir didmetros y volumen testicular. Si el didmetro
mayor es menor a 2 cm y el volumen menor a 2 mL se en-
cuentran en estadio prepuberal. Medir el indice de volumen
peneano. Longitud de la base del pene a la cabeza del glan-
de, circunferencia a la mitad del pene en relajacion. Volumen
peneano = circunferencia ? x longitud/4n. Puberal >11.

13. Buscar cualquier evidencia de patologia sistémica,
hipotalamo-hipofisiaria.

14. Analizar personalmente la edad dsea por el método
de Greuchlich y Pyle. Calcular edad talla.

15. Establecer diferencia clara entre retraso puberal e
hipogonadismo (Cuadros 13 y 14).

Sélo si existen suficientes datos en la historia clinica
tales como estatura significativamente menoralaEBFoala
d.e. PZ, velocidad de crecimiento y Tanner menor para la
edad, se solicitan los examenes que se sefialan mas adelan-
te comenzando por los de gabinete que dan datos maés rapi-
damente, son mas objetivos y tienen mayor peso diagndsti-
co en cuanto a causas organicas .

Cuadro 12. Diferencias entre pubertad retrasada e hipogonadismo

Datos clinicos y examenes

Pubertad retrasada

Hipogonadismo

Nifas

Nifos

Taila

Relacion de segmentos

Brazada-Talla

Velocidad de crecimiento
Efecto estrogénico (Nifas)
Edad osea

Masa muscular

Masa grasa

LH/FSH

Estradiol (E2)
Testosterona

Prueba LRHR

Gabinete

Tratamiento

Ausencia de boton mamario; ausencia de
vello pubico después de 13.5 afios.
Falta de menarca después de 15.5 afios.

Ausencia de vello pubico. Tanner genital 1.

Vol. testicular <2 cm después de los
14 afios.

<2 d.e. PZ* familiar

Acorde con edad cronoldgica

Acorde con edad cronologica.
<1 d.e. edad osea.

Negativo <10

<2d.e.EC

Disminuida +a ++

Aumentada + a++

<3

<10

<20

FSH>3LH>3

Resonancia magnética nuclear

Observacién

Ausencia de boton mamario.

Ausencia de velio pubico después 13.5 afios.

Falta de menarca después de 15.5 afos.
Ausencia de vello pubico.

Tanner genital 1. Vol. testicular

<2 cm después de los 16 afios.

<2 d.e. PZ* familiar

Desproporcionado por segmento inferior
largo >5 cm que el segmento superior.

Larga, >5 cm que la talla.
<2 d.e. edad cronoldgica.
Negativo <10

<3d.e.ED

Disminuida +++ a ++++
Aumentada ++++
<10>20

<9

<20

Sin respuesta

RMN, cariotipo, US pélvico

Tratamiento especifico

* d.e. PZ desviacion estandar de puntuacion Z familiar
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Cuadro 13. Retraso constitucional del crecimiento y desarrolio

* Historia familiar de retraso puberal con talla final en padres
dentro delimites normales. Ejemplo: Menarca materna 14 a 15
afios.

* \Velocidad de crecimiento en limites normales bajos entre pc
10 a pc 25.

¢ Sin historia personat de patologia cronica.

* Niveles sericos de testosterona prepuberales: menos de 2
ng/mL o de estrégenos, menos de 50 ng/mL.

* Descartar deficiencia de hormona de crecimiento, tiroideas.

* Edad ¢sea retrasada no mas de dos afios.

* Aparicion tardia de algun dato puberal, por ejemplo, botdn
mamario o crecimiento testicular aun sin vello pabico.

Estadios clinicos de la pubertad
retrasada

I. Nifias que presentan Unicamente telarca después de
los 13.5 afios.

2. Niiflas ynifios s6lo con pubarca después de los 13.5 afios.

3. Nifias con telarca y pubarca sin menarca después de
los 15 afios.

4. Nifios con pubarca y crecimiento testicular, sin
erecciones 1i eyaculaciones,

Los tres primeros estadios requieren evaluacion cuida-
dosay confirmacion con estudios, si son situaciones aisla-

das o se ha detenido su progresion. Si los dos dltimos esta-
dios se presentan después de los 16 afios, evidentemente
requieren evatuacion completa con laboratorio y gabinete y
tratamiento médico o en su caso quirlrgico, para evitar que
disminuya el prondstico de talla final y el pico de masa 6sea.

Cuando se ha iniciado la pubertad después de los 14
afios, se debe individualizar cada caso y dar tratamiento si
se juzga prudente pensando en la repercusion social y psi-
cologica aunque el prondstico de talla no se modifique
significativamente.

El pediatra debe diferenciar entre las causas mas impor-
tantes que afectan crecimiento y desarrollo puberal que
son:

I. Enfermedades crénicas y con pobre control, como dia-
betes tipo I y asma bronquial asociada tratada con medica-
mentos a base de esteroides.

2. Desnutricién primaria o secundaria a patologia especi-
fica y mas recientemente a trastornos de la alimentacion
como anorexia y bulimia.

3. Sobrevivientes de enfermedades graves inmunoonco-
logicas, postradiacion y otras situaciones similares.

4. Retraso constitucional en crecimiento y desarrollo fa-
miliar:

Cuadro 14. Diferencias entre hipogonadismo hipergonadotroéfico e hipogonadotréfico

Hipogonadismo. Hipergonadotréfico

Datos clinicos/examenes

Hipogonadotréfico

Nifias Ausencia de botdbn mamario después de los
13.5 afios, dismorfias, antecedente de
quimioterapia.

Nifos Tanner genital 1 después de 14 afios, ausencia
de vello pubico; vol. testicular <2 cm después
de los 16 afios; antecedente de quimioterapia,
antecedente de criptorquidia.

Talla <3 d.e. PZ* familiar
Velocidad crecimiento <3 d.e. edad cronologica

Nifias efecto estrogénico Negativo <10

Edad ésea <1 d.e. edad cronologica
Laboratorio LLH, FSH >20, E <10, Cariotipo
Gabinete US pélvico

Tratamiento Especifico, THR

Ausencia de botdon mamario después de los
13.5 afios, antecedente de radioterapia
craneal.

Tanner genital 1 después de 14 afios;
ausencia de vello pabico; vol. testicular <2 cm
después de los 16 afios; antecedente de
radioterapia craneal.

<3 d.e. PZ* familiar

<3d.e.EC

Negativo <10

<3 d.e. edad cronologica

LH, FSH <1, estradiol <10, determinar ACTH,
cortisol, PRL, T4, TSH

RMN hipotalamo, hipofisis

Especifico, cirugia, THR

* d.e. PZ desviacion estandar de puntuacion Z familiar
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5. Hipogonadismos hipogonadotréficos e hipergonado-
tréficos con o sin sindromes de resistencia a la accion de
gonadotrofinas o esteroides sexuales o sindromes genéticos
especificos.

Las tres primeras causas generalmente pueden descar-
tarse facilmente. Sin embargo, no se sospechan con la fre-
cuencia debida, especialmente cuando se trata aparente-
mente de “nifios y no adolescentes”. Los trastornos de la
alimentacién se detectan sin dificultad, por ejemplo inicios
de anorexia entre los nueve y los 12 afios.

Hipogonadismos hipogonadotréficos e hipergonado-
tréficos con o sin sindromes de resistencia a la accién de
gonadotrofinas o esteroides sexuales o sindromes genéticos
especificos.

Hipogonadismos hipogonadotrégicos e hipergonadotro-
ficos con o sin sindromes de resistencia a la accion de
gonadotrofinas o esteroides sexuales o sindromes genéticos
especificos (Cuadro 14).

Estos casos dan cuadros variables de eunocoidismo ca-
racterizado por:

» Somatometria: Brazada mayor que la tallaen 5 cm o
mas.

* Segmento inferior mayor que el superior, en mas de 5 cm.

* Pobre desarrollo muscular.

+ Voz infantil o aguda.

» Infantilismo genital: pene pequefio, pobre desarrollo
escrotal, testiculos pequefios o no palpables.

» Vello sexual: facial (barba y bigotes), axilar o ptibico
ausentes o disminuidos.

Cuadro 15. Tratamiento de pubertad retrasada

La causa més frecuente de infantilismo sexual y falta de
menarca acompaiiada de talla baja es el sindrome Turner
en nifias. Generalmente se asocia a dismorfias caracteristi-
cas: hipertelorismo ocular y mamario, paladar alto, implan-
tacion baja de cabello en cuello alado; acortamiento del
tercero y cuarto metacarpianos. La frecuencia estimada de
este problema en México es 1 en 1,200 recién nacidos mu-
Jeres.

En niflos con talla normal o alta y testiculos pequefios,
con o sin ginecomastia y proporciones eunocoides, se debe
sospechar un sindrome de Klinefelter. La frecuencia estima-
da en México es de 1 en 800 recién nacidos.

Problemas menos frecuentes son:

* Sindrome de castracién prepuberal: Existe el antece-
dente de criptorquidia bilateral.

* Disgenesias gonadales.

* Sindromes de resistencia a la accién de androgenos
que se expresan como cuadros de desarrollo de caracteres
sexuales y amenorrea como el sindrome de testiculo
feminizante.

Hipogonadismos hipogonadotréficos

» Las causas generalmente son dafo hipotalamo-
hipofisiario: sobrevivientes de tumores intracraneanos so-
metidos a cirugia, radioterapia o ambas.

« En nifios es frecuente el sindrome de Kallman y varian-
tes que se asocian a hiposmia o anosmia.

* Las deficiencias en la biosintesis de andrégenos o
estrogenos y la deficiencia de 17 alfa hidroxilasa, se asocian

Nifios

Ninas

Metiltestosterona VO 10-20 diario

Testosterona de depésito

Mezclas propionato, enantato etc. Primoteston

® Enantato, Sostenon ® Decanato, fenilpropionato,
isocapronato, propionato Sten mensual.

® Prasterona, ciclopentil propionato. Iniciar con
25-100 mg IM mensual.

Después de 6 a 12 meses 250 mg cada 21 a 30 dias
como dosis de sostén.

Con funcién uterina

Estrogenos conjugados. Ej. Premarin 0.625 VO cada tercer dia, 3-6
meses. Parches de estrogenos iniciando con dosis de liberacién de
25 mcg/dia 1-3 dias/semana por 6 meses.

Aumentar a 0.25 mg diario 6 a 12 meses hasta alcanzar feminizacion,
Tanner 3-4. Iniciar menarca con ciclos artificiales con anticonceptivos
orales de tercera generacion.Ej. Gynovin 20® (Estradiol 20 mcg.+
Gestodeno 75 mcg) 21dias de cada mes x 7 de descanso.

Sin funcion uterina

Usar sélo estrogenos conjugados sintéticos VO (0.625-1.25 mg/dia)
en forma continua o en parches iniciando con dosis de liberacion de 50
mcg/dia y aumentar en caso necesario a 100 mcg/dia.

Parches de estrogenos. En pediatria hay que usar el Unico que se
puede cortar para ajustar dosis: Climaderm® 50-100 mcg/dia cutaneo
96 h de uso x 24 de descanso.
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PUBERTAD PRECOZ Y PUBERTAD RETRASADA. CUANDO Y COMO TRATARLAS

a talla baja con hipertension y en nifias puede confundirse
con el sindrome de Turner.

Examenes de laboratorio y gabinete
Rayos X e imagen

» Edad 6sea de mano y muiieca izquierdas AP, sin anor-
malidades dseas; retraso de 1 a 2 afios.

* Lateral de craneo: observar caracteristicas de la silla
turca, piso, apofisis clinoides y diametros.

+ Ultrasonido pélvico ovarico: Puede sefialar el inicio muy
temprano de cambios puberales en ovario y dtero. Permite
mostrar un utero pequefio y ausencia de ovarios.

Laboratorio

*» Perfil de adolescente: FSH y LH, estrogenos o
testosterona en limites puberales. La elevacidn o inhibicion
de gonadotrofinas hace sospechar hipogonadismo
hipergonadotrofico o hipogonadotrofico.

* La prueba de LHRH (Relisorm® Serono) no muestra
elevacion de gonadotrofinas.

Tratamiento

Generalmente solo se requiere observacion. Se debe tran-
quilizar a los padres sobre el buen pronostico de la situa-
cion. En algunos nifios muy presionados por el retraso en la
aparicion de caracteres sexuales secundarios, se pueden
utilizar dosis bajas de testosterona de depésito IM cada 30
dias por tres a cinco dosis. Primoteston® Schering o
Sostenon® Organon 50-100 mg/IM/mensual. Para el uso de
estrogenos, las dosis y esquemas son menos claros (Cua-
dro 16).

Tratamiento

En general, el hipogonadismo requiere tratamiento
androgénico o estrogénico de sustitucion, mas el tratamiento
especifico en caso de otra patologia primaria.

Por ejemplo, las nifias con sindrome de Turner, a partir
de tos 2-4 afios de edad, en el momento de que la curva
de talla acumulada comience a detenerse deben recibir
tratamiento con hormona de crecimiento y en ellas siem-
pre debe investigarse tiroiditis y tratarse en caso de pre-
sentarla,

Los nifios postoperados de tumores intracraneanos ade-
mas de la sustitucion gonadal, en caso necesario deben
recibir sustitucion de las otras hormonas hipofisiarias.

Nota: Por via oral el Undecanoato de testosterona
(Andriol®) capsula de 10. Dosis, 40 mg/dia.

Es ventajoso dar tratamiento para la prevencién de la
desproporcidn de los segmentos corporales y de
osteopenia; esto mejora la autoestima. A dosis bajas y por
tiempo limitado no aumenta significativamente la edad dsea
19-23.

Se pueden consultar las guias de consenso del Simposio
Serono celebrado en Italia y editado por el Dr. Zvi Laron
sobre retraso puberal 13,

Pronéstico

Depende de la causa especifica del retraso puberal. Varia
desde muy bueno en retraso constitucional en crecimiento
y desarrollo, hasta serias limitaciones en fertilidad como en
algunos sindromes genéticos o sobrevivientes de tumores.
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invita al
Il Congreso sobre Defectos Congénitos al Nacimiento
con motivo del
XXV aniversario de GEN y XV aniversario de CIMI-Gen

Del 12 al 14 de junio del 2003
Unidad de Congresos del Centro Médico Nacional Siglo XXI, IMSS

Fecha limite para entrega de trabajos libres en cartel: 28 de febrero del 2003

A cada uno de los cinco mejores trabajos libres se otorgara un premio de $15,000.00

Cuotas de inscripcion:

GEN,Grupo de Estudios del Nacimiento, A.C.

Antes del 28 de febrero

Médicos $900.00
Otros profesionistas $600.00
Estudiantes, enfermeras $300.00

Informes e inscripciones:
Miguel Laurent nim. 427, col. Del Valle, DF. Tel.: 5488-3755, fax: 5605-2060.

E-mail: gen@gen.org.mx; pagina web: www.gen.org.mx

Después del 28 de febrero

$1,100.00
$800.00
$500.00

y
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