Comunicaciones orales

Tabla 1. Caracteristicas al inicio y tras 2 meses de intervencion.

Controles TRF P
n 32 33
Inicio 2 meses P Inicio 2 meses P
(pareada) (pareada)

Edad (afios) 13,7+2,6
IMC (z-score)  3,08+0,76 = 3,00%0,76 0,001

13,7+24
3,05+0,52 2,96£0,53 0,004 0,739

Presién 121412 118+9 0,097 118+9 119+9 0,365 | 0,058
sistélica

(mmHg)

Presién /SEHS) 746 0,592 75+7 7525 0,657 0,488
diastélica

(mmHg)

Grasa 40,0+4,7 38,7%5,5 0,006 40,4+6,9 39,0%7,0 0,006 0,801
corporal (%)

Glucosa 90,6+6,6 = 89,9+6,5 0,247  89,9+10,2 89,5+10,7 0,522 0,680
(mg/dl)

Insulina 31,6+32,3  260+1438 0,227 | 23,0+13,9 20,9+10,9 0,306 | 0,488
(mU/L)

HbA1c (%) 53+0,4 53+0,2 0,730 52+04 53+04 0395 0,385
Triglicéridos 87 +39 81+24 0,209 116 £ 82 106 £ 72 0,312 0,884
(mg/dI)

Colesterol 145 +28 145+26 0,708 154 +£31 156 £32 0,413 0,409
(mg/d1)

HDL- 43+8 45+12 0,473 43+8 43+8 0,455 0,333
Colesterol

(mg/dl)

LDL- 84 +25 84 +22 0,784 87 +26 92 +29 0,105 0,207
Colesterol

(mg/d1)

ALT (UI/L) 28,7+18,2 | 25,0+15,1 0,120 243+17,3 27,7+29,8 0,227 0,049
HOMA-IR 71471 58+3,4 0,193 53+41 47+25 0273 0,563
Bruni 26+16,8 22,3+14,7 0,021 244+16,4 20,1+14,1 0,011 0,683
Chervin 4,6+3,1 4,9+4,0 0,779 43+37 39+23 0481 0,495
CDI 37 12,0+9,1 0,455 12,7+10,3  9,4%7,2 0,001 0,029

* Bruni: escala de trastornos del suefio para nifios
* Chervin: cuestionario de valoracién de trastornos respiratorios del suefio
* CDI: cuestionario de depresién infantil

2,82 = 0,37 p < 0,001) y esta diferencia es significa-
tivamente mayor a la disminucion del IMC-SDS del
grupo control (p = 0,02 entre grupos). Ademas, este
subgrupo presenta una disminucion en la puntuacion
de problemas respiratorios segun cuestionario de
suerio significativamente mayor al grupo control.

No se reporta ninguna incidencia ni efecto adverso en
ninguno de los grupos durante la intervencion.

Conclusiones

La intervencion de TRF nifos y adolescentes entre 8
y 18 aflos con obesidad se relaciona con mejoria del
z-score de IMC en aquellos pacientes con tasas de
adherencia alta. Globalmente el grupo TRF muestra
disminucion del porcentaje de grasa corporal equipa-
rable al del grupo control.

La intervencion de TRF puede considerarse una es-
trategia terapéutica valida y segura en esta pobla-
cion, aunque se precisan estudios de mayor duracion
y mayor numero de pacientes.
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02/d2-025 Displasias 6seas

RESULTADOS DE UN ESTUDIO DELPHI SOBRE
LA EPIDEMIOLOGIA, LA CARGA, EL MANEJO Y
LAS NECESIDADES NO CUBIERTAS DE LA OS-
TEOGENIA IMPERFECTA EN ESPANA
Sagastizabal, B.'; Calvo, 1.?; Martinez-Ferrerc, A.%;
Clancyd, J.4; Pérez, A.5; Subiran, R.%; Gil, A.5; Bou, R.C.

'Hospital Universitario de Getafe, Getafe, Espafia;
°Hospital Universitario La Fe, Valencia, Esparia; *Hos-
pital Universitario Doctor Peset, Valencia, Espana;
“MereoBiopharma, Londres, Reino Unido; *Omakase
Consulting S.L, Barcelona, Espafia; SHospital Sant
Joan de Deu, Esplugues de Llobregat, Espana.

Introduccion

La osteogenia imperfecta (Ol) es un trastorno gené-
tico poco frecuente, que afecta a la formacion de
colageno, caracterizada por fragilidad ésea y mayor
riesgo de fracturas.

Los datos disponibles sobre la epidemiologia de la Ol
en Espana son limitados.

Objetivo

El objetivo principal de este estudio es estimar la epi-
demiologia, y complementar la evidencia disponible
sobre la carga, el manejo y las necesidades no cu-
biertas de la Ol en Espana.

Materiales y métodos

Estudio Delphi semi- estructurado, que contd con la
participacion de 34 expertos en el manejo de la Ol de
14 comunidades autonomas.

Cuestionario de la primera ronda (octubre de 2022)
basado en los resultados de la revision sistematica
de la literatura (RSL), focalizada en los objetivos del
estudio.

Segundo cuestionario (febrero de 2023) desarrollado
una vez analizadas las respuestas, para ratificar los
resultados de la primera ronda.

Un grupo de cuatro expertos nacionales, también
participantes en el estudio, validé los resultados de
la RSL, dio soporte en la elaboracion de los cuestio-
narios, discutio y validd los resultados finales en una
reuniéon grupal online.

Resultados

La prevalencia estimada de los pacientes diagnos-
ticados con Ol en Espafia es de 0,56:10.000 habi-
tantes (IC 95%: 0,54-0,59), que se traduce en 2.669
pacientes diagnosticados y con seguimiento en di-
ferentes hospitales espanoles. Se ha estimado que
269 nuevos pacientes son diagnosticados con Ol
cada ano, lo que representa una incidencia estimada
de 0,06:10.000 (IC 95%: 0,05-0,06) habitantes y afno.
Los pacientes adultos se pierden mas a menudo en el
seguimiento y, por tanto, experimentan un peor ma-
nejo de la gestion de los sintomas de la enfermedad,
lo que resulta en una mayor incidencia de sintomas,
manifestaciones esqueléticas y extra esqueléticas. A
pesar de que el manejo clinico de la Ol requiere de
diferentes especialistas médicos, la atencion multi-
disciplinar no esta totalmente implementada en Es-
pafa. La ausencia de un tratamiento aprobado que
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sea curativo o que permita reducir las manifestacio-
nes clinicas de la enfermedad, representa la principal
necesidad no cubierta.

Conclusiones

Este estudio analiza la situacion actual de los pacien-
tes diagnosticados de Ol en Espafia, poniendo de
manifiesto la necesidad de establecer lineas de tra-
bajo que permitan optimizar el diagndstico, manejo y
tratamiento del paciente con Ol, minimizando la car-
ga global de la enfermedad y mas especificamente, la
incidencia de fracturas.

DOI: 10.3266/RevEspEndocrinolPediatr.pre2024.Apr.912

02/d2-026 Miscelaneas

ADHERENCIA AL PROCESO ASISTENCIAL EN
UNA COHORTE DE NINOS Y ADOLESCENTES
TRANSGENERO

Garcia Garcia, E.’; De Lara, 1.?; Duenas, S.2.

'Hospital Universitario Virgen del Rocio/Facultad de
Medicina de Sevilla, Sevilla, Esparia; 2Hospital Univer-
sitario Virgen del Rocio, Sevilla, Espana.

Introduccion

En 2015 nuestro centro comenzo la atencion a nifios
y adolescentes transgénero siguiendo las normativas
del Proceso Asistencial del Servicio Sanitario Publico
de nuestra Comunidad Auténoma, correspondiendo
al Servicio de Pediatria las derivaciones de primeras
visitas de menores de 14 afnos.

Objetivos

Describir la frecuencia de abandono del seguimiento
de los nifos y adolescentes transgénero que consul-
tan antes de los 14 anos en nuestro medio. Conocer
los factores predictores del abandono del seguimiento.

Pacientes y métodos

Estudio retrospectivo de los pacientes atendidos en
una consulta de endocrinologia pediatrica de un hos-
pital de tercer nivel desde el inicio de este proceso
asistencial, en mayo de 2015, hasta diciembre de
2023. Las variables se recogieron de las historias cli-
nicas. Las cuantitativas se expresan como media +
desviacion tipica (rango) y las cualitativas como por-
centajes. Se considerd el abandono del seguimiento
a las citas como la variable resultado (dicotomica) y
su relacion con las variables predictoras se estudio
mediante regresion logistica multiple y se cuantificd
usando la odds ratio (OR) y su intervalo de confianza
al 95% (IC 95).

Resultados

En este periodo se atendieron en nuestra consulta 112
ninos y adolescentes transgénero, considerando el
sexo deseado eran 55,4% varones y 44,6% muijeres.

La edad en la primera visita era 11,2 = 1,7 anos (8,1-
13,9) y la edad de la transicion social 9,5 + 2,7 afos
(8-14,4). 63,4% habian hecho la transicion social en
la infancia y 36,6% en la pubertad. El 70% han sido
valorados por salud mental y el 8,9% han recibido
tratamiento psicofarmacoldgico.

El 70,5% han iniciado tratamiento supresor de la pu-
bertad con triptorelina, a una edad de 12 + 1,3 afos
(9-14,4) (45,5% al inicio de la pubertad y 25% en es-
tadios mas avanzados). El 44,6% ya se ha transferido
a endocrinologia de adultos y alli el 38,4% ha iniciado
testosterona o estradiol a una edad de 14,6 = 0,5
anos (14-16,25).

Dieciocho pacientes (16,1%) han perdido seguimiento
en nuestro sistema sanitario publico, la mitad de ellos
en la primera visita, 14 (12,5%) antes de empezar el tra-
tamiento y cuatro (3,6%) después de haberlo iniciado.

La Unica variable predictora del abandono del segui-
miento fue la edad de la transicion social, por cada
afo mas tarde que hizo la transicion social, mayor
riesgo de abandono del seguimiento —OR (IC 95): 1,7
(1,2-3,3) (p = 0,04)-. Sin lograr significacion estadis-
tica, el abandono del seguimiento también fue mas
frecuente en los varones —OR (IC 95): 3 (0,6-14) (o =
0,15)- y en aquellos que tuvieron tratamiento psico-
farmacoldgico —OR (IC 95): 1,9 (0,5-8,3) (p = 0,32)-.

Conclusiones

Uno de cada 6 ninos y adolescentes transgénero han
perdido seguimiento en nuestra conhorte, la mayoria
antes de empezar ningun tratamiento endocrino. De
los que empiezan tratamiento 1 de cada 20 ha aban-
donado el seguimiento. La transicion social tardia, a
mayor edad, es el principal factor de riesgo de aban-
dono del seguimiento.

DOI: 10.3266/RevEspEndocrinolPediatr.pre2024.Apr.907

02/d2-027 Metabolismo y nutricion

CATCH-UP SALUDABLE EN EL RECIEN NACIDO
PEQUENO PARA LA EDAD GESTACIONAL. ;SA-
BEMOS COMO DEFINIRLO?

Aguilar Janita, B."; De Arriba Murioz, A.?; Estafi Capell, J.".

'Hospital Clinico Universitario, Valencia, Esparia; °Hos-
pital Universitario Miguel Servet, Zaragoza, Esparia.

Introduccion

Los recién nacidos pequenos para la edad gestacional
(PEG) presentan un mayor riesgo de complicaciones
metabdlicas futuras, especialmente cuando experi-
mentan un rapido catch-up durante los primeros me-
ses de vida. Sin embargo, no parece estar muy bien
definido que es un catch-up adecuado, que parame-
tros utilizar para evaluarlo o durante cuanto tiempo.
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Objetivos

Este estudio busca profundizar en la definicion de
catch-up saludable y examinar la relacion entre pa-
trones de crecimiento recuperador (proporcionado o
desproporcionado) en recién nacidos PEG vy la apa-
ricion de sobrepeso, obesidad o hipertension a los 6
anos; ademas, se pretende buscar diferencias en los
patrones de crecimiento en funcion de si son nacidos
a término o pretérmino y en funcién del tipo de lac-
tancia recibida.

Pacientes y métodos

Estudio observacional retrospectivo que incluyo a to-
dos los recién nacidos PEG, tanto pretérmino como
a término nacidos en un hospital terciario entre 2011-
2014, excluyendo aquellos que no tuvieran datos an-
tropomeétricos al nacimiento o a los 6 afios. Se reco-
gieron datos antropométricos al nacimiento, al mes,
4 meses, 18 meses y 6 anos (tabla 1), seguido de un
andlisis estadistico descriptivo e inferencial. Se consi-
derd un catch-up excesivo y desproporcionado si el
incremento en el z-score del WFL (weight for lenght)
era >0,67DE en el periodo de tiempo analizado tal y
como proponen las ultimas recomendaciones inter-
nacionales. Se han considerado resultados estadisti-
camente significativos los valores p < 0,05.

Resultados

Recogida inicial de 120 pacientes, 86 tras aplicar cri-
terios de exclusion. La lactancia materna fue mas fre-
cuente en los primeros 4 meses en el grupo de recién
nacidos a término, 32% frente a 9,4% en los pretérmi-
no (p = 0,007); aquellos que recibieron artificial tuvie-
ron mayores incrementos en el z-score del IMC a los
4 meses 1,06 + 1,1 frente a 0,37 + 0,7 DE (p = 0,04).
Los prematuros mostraron mayores velocidades de
crecimiento, destacando diferencias significativas en el
intervalo de 1-4 meses (44,98 + 10,1 frente a 38,14 +
11,1; p = 0,001) y 4-18 meses (18,68 + 3,13 frente a
16,66 + 2,5; p = 0,031), alcanzando una talla similar a
los RNAT a los 6 afnos. El 24,4% de la muestra presen-
taba sobrepeso, obesidad o hipertension, sin diferen-
cias entre grupos. Aunque el 65,1% de la muestra hizo
un catch-up desproporcionado esto no se relaciond
con mayor frecuencia de complicaciones metabdlicas.
La variable antropométrica que mejor se relaciond con
el aumento del z- score del IMC a los 6 afos fue el in-
cremento en el z-score del peso durante los primeros
18 meses (r = 0,22; p = 0,046). Al analizar todos los
parametros antropométricos y distintas edades, el in-
cremento en el z-score del peso de +2,25 DE durante
los primeros 18 meses de vida, es el punto de corte
que mejor discrimina para detectar a los pacientes con
mas riesgo de desarrollar complicaciones metabdlicas
alos 6 afos (S: 45,5% vy E: 87,1%).

Conclusiones

El incremento del z-score del peso durante los prime-
ros 18 meses de vida, parece ser el parametro que
mejor se correlaciona con el desarrollo de complica-

ciones metabdlicas a los 6 afos de edad, indepen-
dientemente de si este es proporcionado o no. No
existen diferencias en el desarrollo de complicaciones
metabdlicas entre el grupo de recién nacidos pretér-
mino y a término. Proponemos como definicion de
catch-up saludable un incremento menor a 2,25DE
en el z-score del peso durante los primeros 18 meses
de vida.

Tabla 1. Comparativa del crecimiento entre recién nacidos a
término (RNAT) y pretérmino (RNPT).

RNAT RNPT
om im 4m 18m 62 Oom im 4m 18m 6a
Peso (kg) 2,417 3,36 5,82 9,8 17,9 1,291 2,22 4,89 9,04 173
(0,34) (047) (067) (151) (3.8) (0,66) (0,5) (1,31)  (1,711)  (515)
Z Peso -2,06  -1,92 -1,32 -0,72  -0,55 -2,25 -1,8 -1,25 -1,3 -0,93
(043) (05 (1,15) (1.43) (1.61) 072) (1,28 (135) (1.84) (1.91)
Talla (cm) 47 51 61 80 110 39,25 44,75 56,5 77,75 109, 5
(338)  (25) @) (4,25)  (8,25) (462) (283) (51) (438 (97)
Ztalla -1,21 -1,96 -1,23 -0,52 -0,6 -2,12 -2,54 -1,72 -1,26 -0,95
(1.48) (161) (1,25) (1,25) (1,56) (1,54) (1,66) (223) (1,55) (2,04)
PC (cm) 33 36,5 41 47 - 2875 33 391 46(2) -
(1,88)  (2,45) @) (2,25) 3) (2,25) (1,79)
ZPC -0,81 - - - - -1,68 -1,05 0,88 0,83 -
(1,27) (1,35)  (147) (1,35) (1,22
IMC (kg/im?) 10,51 13,25 15,67 15,40 14,88 8,23 11,38 15,38 15,17 15,08
(1.17)  (1.44)  (1,72) (2,26) (2,52) (2,39)  (211) (236) (221) (269)
zZIMC -1,86  -1,39 -0,72 -0,47 -03 -1,82 -1,56 -0,71 -0,68 -0,18
(0,95 (1,26) (1,15) (1,58) (1,8) (1,35)  (1.11)  (1.64) (1.93) (2,03)
ZWFL -227  -0,48 -0,4 -0,53 - -2,63 -1,16 0,35 -0,87 -
(122) (109) (127) (1.51) 18 (188 (13) (189
APeso (kg) - 1,05 2,42 4,05 8,02 - 0,83 2,61 4,15 9,31
(042) (0.77) (1.25) (3.02) (047)  (0.77)  (1.49)  (3.55)
AZpeso - 0,17 0,59 0,79 0,20 - 0,36 0,41 0,36 0,63
(07)  (1.24)  (1,05) (1,25) (1,5)  (143) (1.23) (1,32)
ATalla(cm) -  35(2) 10(3) 195 30 - 5 15 22 32(5)
(325 (58) 275 (225 (362)
vc - 41,2 38,14 16,66 7,55 - 49,32 44,98 18,68 744
(cm/afio) 22 (111 (25) (1.13) 30.8) (10,1) (3.13) (1.22)
AZtalla - -0,78 0,63 0,71 -0,05 - 0,54 0,84 0,48 0,81
(1,02)  (145)  (1,29) (0,73) 189 (174 (127) (1,28)
AlMC - 2,75 -0,58 0,24 - - 3,60 -0,61 -0,38
(kg/m?) (1.66)  (214) (2,09) (259 (219) (2.28)
AZIMC - 0,25 0,6 0,27 0,37 - 0,27 0,51 -0,07 0,21
(1,56) (1,29) (1,43) (1,61) (1,43) (1,84) (1.43) (1,63)
AZ  IMC 0,25 0,89 1,28 1,36 0,27 1,32 0,88 1,31
desde 0 (1,56) (1,25 (1,53) (2.76) (143)  (1.51)  (191) (2,05)
AWFL 1,72 1,71 1,69 - 1,23 2,64 1,75
desde 0 (1.9 (19 (172 (296) (1.61) (1,21)
Los valores se expresan como mediana (rango intercuartilico).
RNAT: recién nacido a término; RNPT: recién nacido pretérmino; PC: perimetro craneal; IMC: indice de masa corporal; WFL:
Weight for lenght o peso para la talla.
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02/d2-028 Crecimiento

EL BIG DATA COMO ESTRATEGIA EN LA ELABO-
RACION DE ESTUDIOS AUXOLOGICOS POBLA-
CIONALES

Casado Tellechea, I.7; Lozano, J.A."; Pérez, A.2: Ma-
chén Sobrado, M.3; Sanchez Merino, G.?; Maeso
Mendez, S.%; Diez Lépez, 1.6

'Basque Center for Applied Mathematics BCAM, Bil-
bao, Espafia; °Postdoctoral Fellow BCAM - Basque
Center for Applied Mathematics, Bilbao, Esparia;
SUnidad de Metodologia y Estadistica. OSI Araba,
Bilbao, Espana; “Coordinador de la Plataforma de
Innovacion - IIS BIOARABA, Vitoria, Espafa; *Endo-
crinologia infantojuvenil. OSI Araba, Vitoria, Espana;
5Departamento de Pediatria. UPV-EHU. UD de Vitoria.
Endocrinologia infantojuvenil. OSI Araba. BioAraba,
Vitoria, Espana.
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Introduccion

Hasta la fecha el conocimiento de la dinamica po-
blacional y sus repercusiones en salud requerian de
estudios complejos, largos y costosos de campo.

Las herramientas de big data se postulan hoy en dia
como una herramienta de primera magnitud para
ponderales cambios poblacionales observados en
tiempo real si se dispone de fuentes fiables de reco-
gida y herramientas matematicas e informaticas ade-
cuadas para su valoracion.

Objetivo principal

Realizar una aproximacion metodoldgica del uso de
aplicaciones big data para elaborar tablas de creci-
miento auxoldgicas en nuestra poblacion de alta po-
tencia estadistica, como primer paso para inferir la
medida a todas las CC. AA. Valorar como es nuestra
poblacion en las variables auxoldgicas respecto a los
estandares actuales Orbegozo 2011 y estudios espa-
Aoles de crecimiento 2010.

Material y métodos

Datos recogidos de episodios de historias clinicas
informatizadas, estudiando las variables sexo, edad,
peso, talla, lugar de residencia (CP, centro de sa-
lud, barrio) de nuestra poblacion entre 01/01/2020-
31/03/2020 (evitando efecto pandemia)

Para calcular las curvas y tablas percentiles hemos uti-
lizado el algoritmo LMS de Cole-Green con verosimili-
tud penalizada, implementado en el software RefCurv
0.4.2 (2020), que permite gestionar grandes cantida-
des de datos. Los hiperparametros se han seleccio-
nado mediante el BIC (Bayesian information criterion).

Para calcular desviaciones poblacionales respecto a
la referencial se ha tomado como referencia el estar
por encima de 1,5 desviaciones estandar respecto
de la media segun la edad.

Resultados

Se recogen 66.975 episodios informatizados de me-
nores de 16 anos y un total de 1.205.000 variables
estudiadas. Aunque se dispone de datos se excluyen
individuos >16°2 por N bajas. Se representan las gra-
ficas de nuestra poblacion respecto a los estandares
observando que existen diferencias con Orbegozo
2011 y espanolas 2010. Presentamos los datos vy
porcentajes de sobrepeso/obesidad por edad y sexo.
Existen diferencias significativas de mas sobrepeso
en toda la muestra de varones y mujeres de nuestra
poblacion que los estandares habituales.

Conclusiones

La tecnologia de big data supera en potencia a los
estudios clasicos poblacionales y es una herramienta
innovadora respecto a los estudios auxoldgicos (limi-
tados en N) realizados hasta la fecha. El desarrollo
de estas nuevas estrategias en auxologia permitira

conocer casi en tiempo real la situacion epidemiologi-
ca de la poblacion en diferentes variables, pudiendo
inferir actuaciones en salud de forma mas eficaces.

NOTA: Aprobacion CEIC OSI ARABA Expte 2022-058
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02/d2-029 Genética

SINDROME DE BARDET-BIEDL: REVISION DE
NUESTRA CASUISTICA EN LOS ULTIMOS 15
ANOS

Aradjo De Castro, J.; Sanchez Soler, M.J.; Dominguez
Jiménez, M.; De Murcia Lemauviel, S.; Robles Garcia,
M.; Plaza Sanchez, C..

Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca, Murcia,
Esparia.

Introduccion

El sindrome de Bardet-Bied! (SBB) es un trastorno
autosémico recesivo multisistémico raro que se en-
cuadra dentro de las ciliopatias. Se caracteriza por
retinopatia pigmentaria, malformaciones renales, po-
lidactilia postaxial, dificultades de aprendizaje y obesi-
dad central, pero la expresividad clinica es muy varia-
ble. Hasta la fecha se han identificado mutaciones en
27 genes diferentes causantes del SBB. Estos genes
codifican proteinas implicadas en el desarrollo y fun-
cion de los cilios primarios.

Objetivos

Caracterizacion clinica y molecular de pacientes diag-
nosticados de SBB en la Seccion de Genética Mé-
dica de un hospital terciario en los ultimos 15 anos.

Materiales y métodos

Se llevd a cabo un estudio descriptivo retrospectivo
mediante revision de historias clinicas de pacientes
con diagnostico molecular de SBB entre los anos
2008 y 2023. Criterios de exclusion: pacientes sin
diagndstico genético confirmado. Variables reco-
gidas: datos demograficos, motivo de derivacion y
unidad de procedencia, edad al diagndstico, tipo de
estudio solicitado, gen afecto y variante, somatome-
tria al nacimiento y al diagnostico, presencia de sinto-
mas relacionados con SBB. Los datos se recogieron
y analizaron con el programa Excel.

Resultados

Durante el periodo de estudio hubo 13 casos de
SBB (9 varones/4 mujeres). De ellos uno fallecio
a las pocas horas del nacimiento. Edad media: 13
afos (rango 0-47 afos). En 5/13 pacientes se de-
tectaron hallazgos ecogréficos patolégicos durante
la gestacion: displasia renal y/o hidronefrosis. No se
observé alteracion en la somatometria al nacimien-
to. Se describi¢ polidactilia postaxial en 10 pacientes
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(77%) y malformaciones renales en 9 (69%). Todos
los pacientes vivos presentaban retraso psicomotor
y/0 discapacidad intelectual en grado variable. 11/12
obesidad (91%) y de ellos, 5 presentaban alguna co-
morbilidad secundaria a la misma (45%). 4 pacientes
presentaban hipotiroidismo (33%) y todos los pacien-
tes mayores de 5 afios han sido diagnosticados de
retinitis pigmentaria (n = 8). En 3 casos el diagndstico
se alcanz6 mediante exoma clinico (23%), en el resto
se realizé estudio de secuenciacion masiva de genes
asociados al SBB. Hallazgos moleculares: variantes
patdgenas bialélicas en gen BBS1 (n = 4, 2 familias),
BBS2 (n = 3, 2 familias), BBS10 (n = 2), IFT172 (n =
1), BBS12 (n = 3, 3 familias).

Hubo otros 2 casos de la misma familia diagnosti-
cados prenatalmente con variantes bialélicas en gen
BBS12, que finalizaron en interrupcion legal de la ges-
tacion (ILE). En el primero se produjo ILE en semana
30 de gestacion (aprobacion por Comité clinico) tras
detectar en el feto rinones hipertréficos/displasicos,
polidactilia postaxial bilateral en extremidades, cister-
na magna dilatada e hipospadias; y en el segundo se
produjo ILE en semana 16, tras diagnostico prenatal
invasivo realizado en semana 12 y confirmar que el
feto estaba afecto.

Conclusiones

Nuestros datos muestran la expresividad y pronés-
tico tan variable asociados a este trastorno. Los pa-
cientes con mutaciones en BBS1 de nuestra serie
presentan menor afectacion renal y menor frecuencia
de polidactilia, lo que coincide con lo descrito en la
literatura. Ante la presencia de patologia renal, retino-
sis pigmentaria, polidactilia, obesidad y/o discapaci-
dad intelectual debemos sospechar el SBB y solicitar
NGS de genes asociados. Alcanzar un diagnéstico
precoz es fundamental para planificar el seguimiento
interdisciplinar especifico de cada caso y ofrecer un
asesoramiento genético.

DOI: 10.3266/RevEspEndocrinolPediatr.pre2024.Apr.913

02/d2-030 Crecimiento

FIABILIDAD DE LOS METODOS DE PREDICCION
DE TALLA ADULTA EN PACIENTES CON TALLA
BAJA IDIOPATICA

Ferreiro-Mazdn Garcia-Plata, R'; Carcavilla Urqui, A.;
Martinez Rodriguez, E.E.?; Guerrero-Fernandez, J.';
Bueno Lozano, G.%; Gonzalez Casado, I.".

'Hospital Universitario La Paz, Madrid, Espafia; ?Hos-
pital General de Villalba, Madrid, Espafa; *Hospital
Clinico Universitario Lozano Blesa, Zaragoza, Espania.

Introduccion
La talla baja idiopatica (TBI) es la causa mas frecuen-
te de hipocrecimiento. Se clasifica en funcion de la

presencia o ausencia de talla baja familiar (TBF) y del
momento de inicio puberal. Existen diversos métodos
matematicos para realizar un prondstico de talla adul-
ta (PTA), pero tienen sus limitaciones.

Objetivos

El objetivo principal es comparar los PTA mediante
los métodos de Bayley-Pinneau (BP) y Roche-Wai-
ner-Thissen (RWT) con la talla adulta (TA) alcanzada.
Como objetivos secundarios, comparar la fiabilidad
de los métodos analizados y estudiar si la presencia
de talla baja familiar (TBF), el momento de inicio de la
pubertad, el estadio puberal y el sexo influyen en la
precision del PTA.

Material y método

Estudio retrospectivo analitico de pacientes >18 afos
catalogados de TBI, en seguimiento en Endocrinolo-
gla Infantil de un hospital terciario entre 2018-2022.

Se dividieron en los siguientes grupos: TBF(n = 16),
retraso constitucional del crecimiento y desarrollo
(RCCD) (n = 18), TBF + RCCD (n = 8) y TBI sin TBF
ni RCCD (n = 29). Se obtuvieron PTA en Tanner | (T1),
Tanner Il (T2), Tanner llI-IV (T3-4) y Tanner V (T5).

Se realizd un analisis de la varianza (ANOVA) para me-
didas repetidas, t-Student para comparacion entre
datos cuantitativos y el error cuadratico medio para la
comparacion de la precision entre distintos métodos
de prediccion.

Resultados

Descripcion general: tamano muestral: 71 pacientes,
28% (n = 20) mujeres 'y 71,8% (n = 51) varones. Edad
media: 18,53 + 1,21 anos. Estatura media en DE: T1
(h=57),-2,22+0,42; T2 (n =61),-2,32 + 0,47; T3-4
(h=63,)-2,11 + 0,51,y T5 (n = 47), -1,49 = 0,54.

TA en funciéon de TD: la TA alcanzada fue inferior a la
TDen 0,47 = 0,73 DE (p < 0,01).

PTA en funcion del estadio puberal: BP y RWT so-
breestimaron la TA en estadios puberales T1 a T4,
aunque RWT se ajusta mas a TA que BP. En estadios
iniciales de pubertad (T1 y T2) se objetivd una menor
precision en la estimacion de TA, con diferencias en-
tre PTA de 2,09 + 5,31 cm en BP (estadio T1) y 1,3
+ 3,63 cm en RWT (T2) (p < 0,01). Ambos métodos
fueron mas precisos en T5 aunque infraestimaron la
TA BP 0,12 + 2,53 cm y RWT 0,04 + 3,4 cm) sin
significacion estadistica.

PTA en funcion del sexo: BP sobreestima la TA en va-
rones e infraestima en mujeres, mientras que RWT so-
breestima en ambos sexos. Comparando ambos mé-
todos, BP es mas fiable que RWT en mujeres, mientras
que en varones ocurre lo contrario al comparar ambos
métodos (p < 0,01). La precision de RWT en la predic-
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cion de TA fue elevada, con diferencias medias de en-
tre 0,09 y 0,89 cm, no estadisticamente significativas.

PTA en funcién de la causa de talla baja (TB): Ambos
métodos sobreestiman la TA en todos los subgrupos
diagnosticos excepto en TBF + RCCD que infraesti-
ma. TBF es el grupo diagndstico en el que se objetiva
menor precision en ambos métodos, con diferencias
estadisticamente significativas (o < 0,01). RWT fue
mas preciso que BP independientemente del diag-
nostico establecido.

Conclusiones
1. La mayoria de los pacientes no alcanzaron su ta-
lla diana.

2. BP y RWT sobreestiman PTA en varones en to-
dos los estadios puberales excepto T5.

3. BPinfraestima el PTA en mujeres y es mas fiable
que RWT.

4.  Ambos métodos son Utiles para realizar un PTA,
con mayor precision de RWT en varones y de BP
en mujeres.

5. RWT fue mas preciso que BP independientemen-
te de la causa de TB.

DOI: 10.3266/RevEspEndocrinolPediatr.pre2024.Apr.915

02/d2-031 Hipotalamo-Hipdfisis

FUTURO DE LA MEDICINA PERSONALIZADA EN
TUMORES NEUROENDOCRINOS HIPOFISARIOS
(GH) EN PEDIATRIA: APLICACION DE MARCA-
DORES DE EXPRESION GENICA (SSTR2, SSTR5,
DRD2, E-CADHERIN Y KI-67), INMUNOHISTOQUI-
MICOS, Y RADIOLOGICOS

Casano Sancho, P'; Gil Ortega, J.?; Sufiol, M.3; Lang-
don, C.#; Smiechowicz, J.°; Hinojosa Mena, J.C.

'Servicio de Endocrinologia Pediatrica. Hospital Sant
Joan de Déu (SDJ), Esplugues de Llobregat, Esparia;
2Institut Recerca Germans Trias i Pujol, Badalona, Es-
pania; SServicio Anatomia Patoldgica. SUD, Esplugues
(Barcelona), Espafa; “Servicio Otorrinolaringologia.
SJD, Esplugues (Barcelona), Espafia; °Servicio Radio-
diagnaostico (SJD), Esplugues LL (Barcelona), Espaha;
5Servicio Neurocirugia (SJD), Esplugues LI. (Barcelo-
na), Esparia.

Introduccion

Los tumores neuroendocrinos hipofisarios (TNH)
productores de GH son excepcionales en pediatria;
ademas existe menos evidencia sobre la eleccion del
tratamiento médico tras la cirugia. En el adulto se han
estudiado marcadores moleculares como los recep-
tores de somatostatina (SSTR2 y SSTR5), los niveles
de E-cadherina (CDH1) o Ki-67 que junto a marcado-
res radioldgicos y de agresividad histoldgica nos per-
miten determinar el prondstico, evolucion y predecir
la respuesta a ligandos del receptor de la somatostina

de primera y segunda generacion (LRS). Sin embargo
dichos marcadores todavia no han sido estudiados
en pacientes pediatricos.

Objetivos

Describir en pacientes pediatricos con (TNH-GH),
marcadores de respuesta: expresion génica, inmuno-
histoquimicos en tejido y sefial en T2 en RMN, descri-
tos previamente en adultos, que nos permita realizar
un tratamiento personalizado

Resultados

Varén de 9 afios que consulta por dolor orbita-
rio. RMN: lesion expansiva con hiposefial en T2 de
47x26x30 mm de localizacion selar con extension
lateral en el seno cavernoso izquierdo. Laboratorio:
GH 40,00 ng/mL, IGF-I 1,146 ng/mL, prolactina de
34 ng/mL sin asociar déficits hipofisarios. Preinter-
vencion: andlogos de la somatostatina (octreotida
LAR) con disminucion muy discreta de IGF 1/GH y sin
cambios en tamafno tumoral. Mutacion patégena Gen
AIP sangre periférica: cambio ¢.910C>T (p.Arg304%)
en heterocigosis, en el exon 6.

Marcadores de expresion génica: niveles bajos de
SSTR2 y SSTR5, asi como de DRD2 indican una po-
bre respuesta a LRS y aagonistas de la dopamina. Los
niveles altos de KI-67 y bajos de CDH1 son marcado-
res de no respuesta a LRS y comportamiento agresi-
vo. Inmunohistoquimica: escasamente granulado. Se
decide tratamiento con RT esterotaxica y tratamiento
con pegvisomant (25 mg/24 h) que consigue normali-
zar niveles de IGF-1 en 345 ng/dL en rango (107-367)
mantiene elevacion de GH basal 5,71 ng/dL basal (N
< 3,3 ng/dL). Tumor permanece estable 9 afos.

Segundo paciente de 7,8 anos con cefalea y galac-
torrea previa diagnosticado de adenoma (GH +pro-
lactina), tratado con anélogo de dopamina (cabergo-
lina) en su pais. Lesion selar/supraselar soélida con
signos de ensanchamiento de la silla turca que en el
lado izquierdo se extiende hacia el seno cavernoso.
La lesion isointensa con el cértex en secuencias T1
y T2, y presenta una captacion homogénea tras la
administracion de contraste. Laboratorio: prolactina
17.000 mU/L, GH basal 21 ng/dL; IGF1 671 ng/dL.
Post-1Q: Prolactina 11.000 mu/I, GH 6 ng/dL e IGF
1 630 ng/dL.

Estudio genético germinal: negativo. Pendiente estu-
dio en tejido.

Marcadores de expresion génica: Los niveles muy
bajos de SSTR2 y E-cadherina; e indetectables de
SSTR5 indican resistencia a tratamiento con LRS. Los
niveles altos de Ki-67. Los niveles medios de DRD2
no descartan una posible sensibilidad a los agonistas
de dopamina. La baja expresion de E-cadherina es
compatible con un tumor desdiferenciado. Los altos
niveles de Ki67 sugieren que el tumor es agresivo.
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Inmunohistoquimica tumor p53: Positividad en < 5%
de las células e Ki67: 6% ® HGH: densamente granu-
lar. Prolactina: focalmente granular.

Se ha realiza test corto con octreotida, con respuesta
plana. Se plantea iniciar tratamiento con pasireotida,
y segun evolucion afadir pegvisomant y plantear ra-
dioterapia.

Conclusion

Los parametros ampliamente descritos en pacientes
adultos correlacionan con la resistencia a tratamiento
meédico con LRS y dopamina, observada en nuestros
pacientes. Se trata de resultados preliminares que
deberemos reconfirmar ampliando la n de pacientes
prospectivamente. En el futuro dichos marcadores
pueden suponer un avance en la medicina dirigida.

DOI: 10.3266/RevEspEndocrinolPediatr.pre2024.Apr.911

02/d2-032 Displasias dseas

CARACTERISTICAS CLINICAS DE PACIENTES
DIAGNOSTICADOS DE DISPLASIA FIBROSA: IM-
PORTANCIA DEL ESTUDIO GENETICO

Morales Palacios, A.C."; Barreda Bonis, A.C."; Tarjue-
lo Garcia, 1.2; Salamanca Fresno, L."; Carcavilla Urqui,
A."; Guerrero-Fernandez, J."; De Jesus Pacheco, A.5;
Sanchez Penarrubia, M.I."; Heath, K.E."; Argente Oli-
ver, J.%; Gonzalez Casado, I.".

"Hospital Universitario La Paz, Madrid, Espafia, ?Hos-
pital Sanitas La Moralgja, Madrid, Esparia; SHospital
Donostia, San Sebastian, Espana; “Hospital del Nifio
Jesus, Madrid, Esparia.

Introduccion

La displasia fibrosa (DF) es una enfermedad o6sea
pseudotumoral benigna donde el hueso se sustituye
por una masa osteofibrosa, incorrectamente diferen-
ciada y debilitada respecto al hueso normal. Puede
ser monostoética (DFM) —10 veces mas frecuente— o
poliostdtica (DFP). Se debe a variantes con ganancia
de funcion poscigdéticas del gen GNAS. Su interés
endocrinoldgico radica en la posible asociacion a S.
McCune-Albright (SMA): DFP con manchas café con
leche y alteraciones hormonales.

El objetivo principal de este estudio es describir las
caracteristicas clinicas, exploraciones realizadas,
evolucion y tratamiento de los pacientes afectos de
DF en seguimiento por el Servicio de Endocrinologia
Infantil de un centro terciario.

Pacientes y métodos

Serie de casos retrospectiva de pacientes pediatricos
con diagndstico de DF. Variables recogidas: sexo,
edad al diagnostico, forma de afectacion 6seay loca-
lizacion, manifestaciones extraesqueléticas, pruebas

realizadas (incluyendo estudio genético), evolucion y
tratamiento.

Resultados (tabla 1)

Se recogieron 16 pacientes (9 M/7 V) con una me-
diana de 8 afios al diagnostico (rango 5-12) siendo
el motivo de consulta inicial la aparicion de tumora-
cion (37,5%), seguida de pubertad precoz (18,8%),
talla baja (12,5%) y déficits hormonales (6,25%). En
el 25% fue un hallazgo incidental. Un 50% fueron dis-
plasias fibrosas poliostéticas (DFP), siendo en estos
pacientes la aparicion de las manifestaciones 6seas
mas precoz (DFP 7,5 frente a DFM 9,5 anos). En la
muestra global, predomind la afectacion de béveda
craneal (87,5%), extremidades inferiores y macizo
facial (31,3%). La RM es la prueba mas solicitada
(87,5%) seguido de serie 6sea (81,3%). Hasta un
75% de los casos con DF presentaba alteraciones
endocrinas, siendo la alteracion del metabolismo fos-
focélcico la méas frecuente (62,5%). Sélo en un 37,6%
se realizé biopsia.

De los 16 pacientes, 6 cumplian criterios de SMA
(87,5%). La mayor parte presentd DFP (5 casos),
siendo la afectacion craneofacial la mas comun
(83,3%). Las alteraciones endocrinas preponderantes
fueron las tiroideas (50%), metabolismo fosfocéalcico
(50%) y pubertad precoz (33%).

Tabla 1. Resultados descriptivos del andlisis de casos de dis-
plasia fibrosa (DF).
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Muestra DF mgnostatica. DF
total (n=16) (n=8) igstoti
(n=8)
Clinica
Hueso afectado Béveda craneal 14 (87,5%) 6(75%) 8(100%)
Macizo facial 6(37,5%) 1(12,5%) 5(62,5%)
EESS 5(31,3%) 1(12,5%) 4 (50%)
EEN 5(31,3%) - 5(62,5%)
Troncoftorax 2(12,5%) - 2(25%)
Sintoma Dolor éseo/articular 7 (43,8%) 2(25%) 5(62,5%)
Fracturas/deformidad 6(37,5%) 2(25%) 4(50%)
Sd. MeCung-Albright Al menos 2 criterios clinicos 6(37,5%) 1(12,5%) 5(62,5%)
Pruebas diagndsticas
Radiodiagnéstico Radiografia 2(12,5%) 1(12,5%) 1(12,5%)
TC 13(81,3%) 5(62,5%) 8 (100 %)
RM 14 (87,5%) 7 (85,5%) 7(85,5%)
Serie 6sea 13 (81.3%) 6 (75%) 7 (85.5%)
Gammagrafia 2(12,5%) - 2(25%)
Biopsia Displasia fibrosa 3(18,8%) 2(25%) 1(12,5%)
Inconcluyente/pendiente 3(18,8%) 2(25%) 1(12,5%)
No realizada 10 (62,5%) 4(50%) 6(75%)
Genética Positiva 4 (25%) - 4 (50%)
Ecocardiografia Realizada 3(18,8%) 1(12,5%) 2(25%)
Alteraciones endocrinologicas
i del Hipovitamit 9 (56,3%) 5(62,5%) 4(50%)
metabolismo P-Ca
Hipofosfatemia 1(6,3%) 1(12,5%) -
No presenta 7 (43,8%) 3(37,5%) 4(50%)
Ofras alteraciones Alteracion tiroidea 6(37,5%) 4(50%) 2(25%)
Elevacién de IGF-1/BP-3 3(18,8%) 2(25%) 1(12,5%)
Pubertad precoz 2(12,5%) - 2(25%)
Hipercolesterolemia 2(12,5%) - 2(25%)
Talla baja 2(12,5%) 1(1255) 1(12,5%)
Qtros (D(jeﬁd} de ACTH, 3(18,8%) 2(25%) 1(12,5%)
precoz)
Tratamiento
Quiriirgico Si 3(18,8%) 3 (25%) -
No 13(81,3%) 5(62,5%) 8 (100%)
Soporte Vitamina D 6(37,5%) 2(25%) 4(50%)
Vitamina Rxcalcio 1(6,3%) 1(12,5%) =
No recibieron 9 (56,3%) 5(62,5%) 4(50%)
Bisfosfonatos, Si (alendronato) 2(12,5%) 1(12,5%) 1(12,5%)
No 14 (87,5%) 7(87,5%) 7(87,5%)
Progresion de la Si (leve) 5(31,3%) 1(12,5%) 4 (50%)
enfermedad
No 11(68,8%) 7(87,5%) 4(50%)
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En 11 pacientes de la muestra global se realizo el es-
tudio genético resultando inicialmente negativo me-
diante PCR y secuenciacion en sangre periférica y/o
en tejido afecto (piel y hueso). Sdlo tras realizacion de
una técnica droplet digital PCR y secuenciacién masi-
va con alta profundidad (estudio colaborativo) se con-
firmd alteracion en GNAS en sangre en 4 pacientes,
resultando positivo sélo en aquellos casos diagnos-
ticados de SMA, teniendo asi confirmacion genética
un 66,6% de los pacientes con SMA (4/6).

En cuanto al tratamiento realizado, 7 pacientes
(43,8%) requirieron tratamiento de soporte (suple-
mentos de calcio, vitamina D y levotiroxina). Dos ca-
sos (12,5%) recibieron tratamiento con pamidronato
como antialgico y otros tres casos (18,75%) precisa-
ron cirugia. Una minoria de pacientes DF (31,3%) pre-
sentaron progresion de la enfermedad, siendo mas
frecuente en la forma poliostética (DFP 50% frente a
DFM 12,5%).

Conclusiones

Se realiza un descriptivo de una cohorte de DF, balan-
ceada en sexo y forma de presentacion (DFM/DFP),
siendo mas precoces las DFP, predominando la afec-
tacion craneofacial (87,5%) con mayor progresion. El
37.5% cumplen criterios de SMA, y de éstos se ha
confirmado el estudio genético en el 66%. La aso-
ciacion con manifestaciones endocrinas es frecuente
(75%), precisando tratamiento cerca de la mitad. Los
avances en las Ultimas técnicas genéticas permitiran
la confirmacion molecular de estos casos.
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