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CORRELACION ENTRE LOS NIVELES SERICOS
DE DEHIDROEPIANDROSTERONA SULFATO CON LOS ESTADIOS
DE MADURACION ESQUELETICA. INFORME FINAL

CORRELATION BETWEEN THE SERIC LEVELS
OF DEHIDROEPIANDROSTERONE SULPHATE WITH THE SKELETAL
MATURATION STAGES. FINAL PAPER®

MONICA GIRALDO**, DIANA BARBOSA***, OSCAR ZAPATA****, HILDA NORHA JARAMILLO*****

RESUMEN. Con el fin de detectar un indicador del inicio del brote puberal se correlacionaron los niveles séricos de DHEAS
con la edad, el peso, la talla, el estadio de desarrollo esquelético (Higg y Taranger) y el de la maduracion sexual (Tanner y
orquidiometria de Prader). Se estudiaron 33 pacientes, 18 de sexo masculino y 15 de sexo femenino, entre los 8 y los 11 afnios
de edad; el criterio de inclusion fue el de nifios sanos con un estadio de maduracion sexual de Tanner 1. La toma de muestras
se realizo cada seis meses durante tres afios (2000-2002). El comportamiento de las variables antropométricas de la poblacion
general se publico en el articulo de IGF-1 previo. En el grupo de nifios no se observo ninguna correlacion significativa entre el
nivel de DHEAS con ninguna variable, excepto para el peso al inicio del estudio. En el grupo de nifias, la correlacion se dio con
el sesamoideo, aunque no fue a largo plazo y con el peso en la mitad del estudio. Sin embargo, ninguna de estas asociaciones y
correlaciones confirma nuestra hipotesis inicial, ya que todas estas asociaciones fueron aisladas.

Palabras clave: maduracion sexual, dehidroepiandrosterona sulfato, antropometria, determinacion de la edad por el esqueleto.

ABSTRACT. In order to detect an indicator of the onset of pubertal spurt, the DHEAS serie levels were correlated with age,
weight, height, skeletal maturity stage (Hdigg and Taranger) and sexual maturity (Tanner and, Prader). 33 patients; 18 males and
15 females, between 8 and 12 years old were studied. Healthy children in Tanner I sexual maturity stage was the research criteria
forinclusion. The data were taken every six months during three years (2000-2002). The behavior of the anthropometric variables
of the general population was published in a previous paper. In the group of males, we did not found any significant correlation
between the seric levels of DHEAS with the studied variables, except for the weight at the beginning of the study. In the female
group, a correlation was found with the ulnar sesamoid although not in the long term, and with the weight in the middle of the
study. However, none of these associations and correlations confirmed our initial hypothesis because the correlations found were
considerate such as isolated facts.

Key words: sexual maturation, dehydroepiandrosterone sulfate, anthropometry, age determination by skeleton.
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INTRODUCCION

El empleo de un indicador hormonal con miras a
ubicar el inicio del brote puberal no ha sido explo-
rado con fines ortopédico-ortodéncicos y menos
aun, se ha tratado de establecer la relacion entre un
indicador hormonal con los estadios del desarrollo
esquelético, basados en las radiografias carpales de
las que disponemos hoy en dia. El grupo de investi-
gacion “Crecimiento y desarrollo craneofacial” ha
establecido una linea, hormonas y maduracién es-
quelética, que pretende correlacionar diferentes sus-
tancias hormonales con la maduracion esquelética,
para tratar de determinar un indicador hormonal del
inicio del brote puberal. Este estudio hace parte de
esta linea de investigacion y presenta los resultados
finales con respecto a la dehidroepiandrosterona.

Las hormonas participan activamente en la regu-
lacion de los procesos de crecimiento.!: > El grupo
de hormonas andrégenicas interviene de manera
importante en el desarrollo del brote puberal® entre
ellas, la dehidroepiandrosterona (DHEA), producida
por la glandula suprarrenal,5 que después de sufrir
algunas modificaciones se convierte en testosterona
es muy importante en este proceso. La testosterona
aumenta marcadamente durante el pico puberal' y
es una de las hormonas implicadas en el crecimiento
esquelético y somatico.

Dado que la DHEA es un precursor de la testos-
terona, en ambos sexos, es importante cuantificar
los niveles de DHEA para observar si a través de
esta medicion, se puede determinar el inicio del
brote puberal.

La dehidroepiandrosterona (DHEA) es el principal
esteroide androgénico producido por la glandula su-
prarrenal,>*%7 donde posteriormente se sulfata para
formar dehidroepiandrosterona-sulfato (DHEAS) y,
estos dos esteroides son convertidos, en los tejidos
periféricos (tejido adiposo) y en la misma glandula
suprarrenal, a testosterona, una hormona androgé-
nica activa.>? La DHEA y la DHEAS se transportan
débilmente unidas a proteinas plasmaticas; general-
mente cuando se miden las hormonas circulantes se
cuantifica tanto la hormona libre como la unida a
proteinas; por tanto, cualquier factor que afecte las

proteinas plasmaticas podra modificar los niveles
hormonales, alterando los resultados.'®

Un incremento en la funcidon adrenocortical se ex-
presa en un aumento de la DHEA, la DHEAS y de
la androstenediona, la cual ocurre progresivamente
desde la nifiez tardia (6-7 afos) hasta la adolescencia
(13-15 anos)* ! en una fase que se ha denominado
adrenarquia. Generalmente, el comienzo de la adre-
narquia precede, en dos afios al pico de crecimiento
lineal, al aumento de estrogenos y de gonadotropinas
en la pubertad inicial y a la menarquia en la puber-
tad.> 2 Debido a sus relaciones temporales, la acti-
vacion en la secrecion de androgenos adrenales se ha
sugerido como un evento iniciador en la ontogenia
de la transicion puberal; sin embargo, esta relacion
no esta aun claramente establecida ya que pacientes
con adrenarquias tempranas no necesariamente de-
sarrollaran gonadarquias aceleradas.'>* Se piensa
que los androgenos adrenales estimulan la taza de
crecimiento lineal y la maduracion epifisial.'

La DHEA y la DHEAS pueden convertirse a tes-
tosterona bioldgicamente activa, y producir directa
o indirectamente, manifestaciones androgénicas,
como el crecimiento del vello pubico y axilar, olor
apocrino y acné durante la pubertad temprana. Las
manifestaciones estrogénicas como la aceleracion
en el crecimiento lineal y el aumento de la masa
muscular en preptberes!> '° no derivan de ellas.

Parece existir un consenso de opiniones respecto a
que uno de los cambios hormonales que preceden
los cambios fisicos de la pubertad es la activacion
de la corteza adrenal y el aumento de los niveles
plasmaticos de DHEA y DHEAS."

De esta revision puede concluirse que los niveles
séricos de la DHEA y de la DHEAS aumentan du-
rante la adolescencia.

Este estudio pretendio evaluar la relacion existente
entre los niveles plasmaticos de dehidroepiandros-
terona sulfato (DHEAS) y los diferentes estadios
de maduracion esquelética; con el fin de establecer,
de manera mas precisa, el momento indicado de la
colocacion de los aparatos con miras a mejorar el
resultado del tratamiento.
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MATERIALES Y METODOS

Este es un estudio descriptivo, longitudinal, en el
que se tomaron muestras cada seis meses, durante
tres afios (2000-2002). El presente articulo informa
los resultados consolidados de DHEAS de toda
la investigacion.

Se estudiaron 33 pacientes, 18 nifios y 15 nifias,
entre los 8 y 12 anos, de las clinicas de Atencion
Integral del Niflo, de la Facultad de Odontologia de
la Universidad de Antioquia (Medellin, Colombia).
El criterio de inclusion para el estudio fue el de ni-
fios clinicamente sanos, con estadio de maduracion
de Tanner I —ausencia de indicadores mamarios,
pubicos y testiculares del desarrollo puberal.!”

A todos los nifios se les realizo un examen médico
general. En la historia clinica se registraron, entre
otros datos, la edad, el peso, la estatura, el estadio de
maduracion sexual segun Tanner, y en hombres el
volumen testicular segun Prader.'® Por medio de la
radiografia carpal se evalu6 el estadio de desarrollo
esquelético segun Hagg y Taranger."

La edad fue registrada, en afios, con el sistema
decimal; la estatura, en centimetros (cm), con un
tallimetro (Acusat Stadiometer, Genentech); el peso
corporal, en kilogramos (kg), en una pesa mecanica
(Detecto Scales, Jacobs Bross).

La madurez fisica de un individuo puede calcu-
larse observando la aparicion de los caracteres
sexuales secundarios;17 la clasificacion de Tanner
estudia estos cambios desde la fase prepuberal
hasta la pospuberal, los clasifica en cinco estadios
y fue la utilizada en estos pacientes; los valores
se obtuvieron de los diferentes parametros que la
integran, a saber, desarrollo genital, en nifos (ta-
mafio del pene, escroto y testiculos) y desarrollo
mamario en nifias. En todos se observo el desa-
rrollo del vello pubico desde I, que es ausencia
de vello, hasta V, que corresponde a la vellosidad
adulta. Ademas, se registré la presencia o no de
sudoracion y de vello axilar en ambos sexos; y en
los nifios se practico la orquidiometria de Prader
para evaluar el volumen testicular, con rangos
desde 1 hasta 25 mL."®

Para determinar el estadio de maduracion es-
quelética mediante el carpograma segun Higg
y Taranger,'® 2°
calcificacion del sesamoideo: S (si se aprecia ra-
diograficamente), de la falange media: F (epifisis
tan ancha como la metéfisis, FG (la epifisis es tan
amplia como la metafisis y algunos de los extremos
de la epifisis forma angulo recto), G (los lados de
la epifisis se han adelgazado y cubre la metafisis
formando un borde delgado), H (comienza la fusion
de la epifisis y la metafisis), I (fusion de la epifisis
y la metéafisis es completa) y distal del tercer dedo
y del radio (I: comienzo de unién de epifisis y
diafisis), 1J (casi completa la fusion pero un queda
un espacio entre ambos bordes), J (fusion de la
epifisis y la metafisis completa). Estos estadios son
indicadores utilizados para evaluar el desarrollo
esquelético de los individuos. Para la toma de la
radiografia carpal se utiliz6 Orthopantogragraph
OP100 Instrumentarium Imagen, con tiempo de
exposicion de 0,10 s, con 63 kW y 12 mA, a una
distancia focal de 1,65 m.

se observaron los estadios de

Para la obtencion de las muestras de sangre se tuvie-
ron en cuenta los parametros de Orentreich,' repor-
tados en un articulo previo.?! Los niveles séricos de
DHEAS se midieron en ng/ml.?! y se determinaron
por radioinmunoensayo de fase s6lida* en un equipo
ANSR (Abbot).

El procedimiento emplea un anticuerpo monoclonal
contra DHEAS inmovilizado en las paredes de un
tubo de polipropileno. Un DHEAS marcado, con
yodo!'?, compite con el DHEAS del suero problema
por los anticuerpos especificos fijados. El tubo es
decantado para separar toda la hormona no unida
y medir, con un contador Gamma, la cantidad de
DHEAS marcada unida al anticuerpo especifico y
comparado con una curva de calibracion. La canti-
dad del DHEAS del suero problema es inversamente
proporcional a la cantidad de yodo medida. Esta téc-
nica tiene sensibilidad del 98%, y una especificidad
cercana al 100%.

Para el analisis de los datos se utilizo el paquete
estadistico Statistica 98 (Statsoft, Inc. Tulsa, Ok).
Los valores promedio entre nifios y nifias se com-
pararon mediante la prueba U de Mann y Whitney
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para muestras independientes. Se calcularon los RESULTADOS
coeficientes de correlacion de Spearman para las
variables en estudio y se considerd significativo
un resultado cuando el nivel de significancia fue
menor de 0,05.

El presente informe consolida los datos, de toda la
poblacién con mediciones consecutivas cada seis
meses durante tres afios y complementa al articulo
que cuantifico los niveles de DHEAS21 en la misma

Durante el desarrollo del protocolo investigativo se poblacion en la primera muestra.
cumplieron los dictimenes de la Resolucion 8430
d.el Ministerio de Salud, de 14.1 Repl'?blic.a de quom— Muestra masculina
bia, seglin la cual ésta es una investigacion de riesgo
minimo. El protocolo que se va a seguir fue revisado Los individuos del género masculino iniciaron con
y aprobado por el Comité de Etica Odontologica edad promedio de 9,81 (+0,50) afos. Los promedios
de Antioquia y los padres de los nifios dieron el de edad para las muestras consecutivas se observan
consentimiento informado por escrito. en la tabla 1.

Tabla 1

Edad promedio para hombres en las diferentes muestras

Edad promedio

(D. S.: 0,70) 9,80906 10,31867 10,80383 11,33983 11,81913 12,38588
Muestra 1 2 3 4 5 6
Durante todo el periodo de observacion esta pobla- al aumentar la edad de los individuos y acercarse

cion se ubico entre el percentil 10y el 25 (P10, P25) al pico puberal.
para la talla y en el percentil 25-50 (P25, P50) para
el peso. Como era de esperarse, hubo incrementos
significativos en talla y en el peso mucho mayores talla se observan en la figura 1.

Los cambios a lo largo del estudio en el peso y la

Figura 1

Variables antropomeétricas en 18 nifios (sexo masculino) atendidos en la Facultad de Odontologia de la Universidad de Antioquia

150,00 -T-

140,00

Talla

130,00

120,00

T 1 1 1 1 1
1 2 3 4 5 6

Muestra

La talla esta expresada en centimetros (cm)

Véase edad promedio en tabla 1.
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Véase edad promedio en tabla 1.

Con referencia a la orquidiometria —Prader—y sos. Posteriormente el volumen fue aumentando
los signos de maduracion sexual —Tanner— se gradualmente hasta llegar a volumenes de 8 y 10
tomo el volumen testicular mas alto en cada uno en las ultimas muestras. El comportamiento de
de los lados. En la primera muestra el volumen esta variable a lo largo del estudio se puede ver
testicular no pas6 de 4 mL en ninguno de los ca- en la figura 2.

Figura 2

Comportamiento del volumen testicular en 18 nifios atendidos en la Facultad de Odontologia de la Universidad de Antioquia

100% . 10 mL
5 i .9 mL
80'% . — g8 mL
60% ¢ gi m7mL
o ° § § E16 mL
2 § E B5mL

40% — -
§ 04 mL
20% == | m3 mL
% B2 mL
0% - . 01 mL

1 2 3 4 5 6
Muestra

El volumen testicular, segtn la orquidiometria de Prader, esta expresado en mililitros (mL)

Véase edad promedio en tabla 1.
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Con respecto al desarrollo esquelético segiin Hégg
y Taranger, al inicio del estudio el 100% de la po-
blacion estaba en estadio F. En la ultima muestra
solo el 18,2% (3) progreso a FG (véase figura 3).

Con relacion al sesamoideo, este no estuvo pre-
sente durante las tres primeras muestras. Al final
del estudio solo el 12% (2) de los nifios lo tenia
osificado.

Figura 3
Comportamiento de desarrollo esquelétic, en 18 nifios atendidos en la Facultad de Odontologia de la Universidad de Antioquia
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Véase edad promedio en tabla 1.

La concentracion promedio de DHEAS fue de 50,68
(£29,17) ng/mL al comienzo del estudio. Todos los
datos con respecto a la concentraciéon hormonal a lo
largo del tiempo se encuentran en la tabla 2.

El analisis de la correlacion lineal mostré asocia-
cion estadisticamente significativa entre la edad
y el peso (p = 0,004), como reportamos en el
articulo de IGF-1. De igual manera la edad y la
talla (p < 0,001), y la talla y el peso (p < 0,001)
tuvieron correlacion significativa. Ahora bien,
también se observd asociacion estadisticamente
significativa entre el peso y el volumen testicular
tanto derecho como izquierdo (r = 0,60, p=0,009;

r=0,55,p=0,017, respectivamente) y entre los
voltimenes testiculares (r = 0,86, p=<0,001). La
DHEAS solo mostr6 correlacion significativa con
peso al inicio del estudio. EI comportamiento de
las correlaciones de la DHEAS con las diversas
variables del estudio se muestran en la tabla 3.

Muestra femenina

Enlos 15 individuos del sexo femenino se encontrd
que iniciaron con edad promedio de 9,08 (+ 0,61)
afios y terminaron con edad promedio de 11,7 afios
(véase tabla 4).

Tabla 2
Concentracion sérica de DHEAS en 18 niiios atendidas en la Facultad de Odontologia de la Universidad de Antioquia

DHEAS 1.* Muestra 2.* Muestra 4.* Muestra 5.* Muestra 6." Muestra

Promedio 50,68 63,12
Mediana 36,15 50,05
Desviacion Estandar 29,17 38,96

65,57 69,72 90,53 129,36
49,35 63,15 76,48 124,45
37,63 32,43 53,12 58,63

La concentracion hormonal se expresa en nanogramos por mililitro (ng/mL).

* Véase edad promedio en tabla 1.
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Tabla 3
Correlaciones entre las diferentes variables en estudio en 18 niiios (sexo masculino) atendidos
en la Facultad de Odontologia de la Universidad de Antioquia

_— DHEAS 1 | DHEAS 2 | DHEAS 3 | DHEAS 4 | DHEAS 5 | DHEAS 6

Edad Correlation Coefficient 0,130
Sig. (2-tailed) 0,608

Peso Correlation Coefficient 0,556(*)
Sig. (2-tailed) 0,017

Talla Correlation Coefficient 0,379
Sig. (2-tailed) 0,121

Tanner genital Correlation Coefficient

Sig. (2-tailed)

Vol. tes. Der.  Correlation Coefficient 0,191
Sig. (2-tailed) 448
Vol. tes. izq Correlation Coefficient ,123
Sig. (2-tailed) ,627
Falange Correlation Coefficient
Sig. (2-tailed)
Sesam Correlation Coefficient
Sig. (2-tailed)
Greupyl 1 Correlation Coefficient ,398
Sig. (2-tailed) ,102

-0,019 0,108 0,062 0,228 -0,191
0,941 0,671 0,807 0,395 0,478
0,439 0,394 0,291 0,369 0,179
0,068 0,106 0,241 0,160 0,506
0,308 0,417 0,298 0,368 0,246
0,214 0,085 0,231 0,161 0,359

-0,234 -0,205  -0,082 0,163 -0,056
0,349 0,415 0,746 0,547 0,837

-0,156 -0,062 0,079 -0,037 0,059

,535 ,808 754 ,893 ,829
- 117 ,013 -,252 ,072 ,105
,643 ,958 313 ,791 ,699
,102 ,205 ,087
,686 ,446 ,749
-210 -,420 -,451
,402 ,105 ,080

,249 ,362 ,506(*) ,682(**) S77(%)
318 ,140 ,032 ,004 ,019

*  Correlacion estadisticamente significativa p < 0,05.

**  Correlacion estadisticamente significativa p < 0,01.

Tabla 4

Edad promedio para mujeres en las diferentes muestras

Edad promedio
(D.S.: 0,89) 9,08440 9,59860
Muestra 1 b

10,10120

10,64860 11,13500 11,73787

4 5 6

El peso mediano estuvo 26,0 (22,5-47,5) y 35,3 kg
(30,0-63,0), y la talla mediana estuvo entre 130,0
(118,3-140,8) y 145,4 cm (130,3-158,2).

Durante todo el periodo de observacion la poblacion
se ubico en el P25 para el peso, en tanto que para la
talla, se ubico entre el percentil 25 y 50 (P25-P50).
El comportamiento de estas variables se observa
en la figura 3.

Durante el estudio, hubo correlacion significativa
estadisticamente hablando entre el peso y la talla
(valores reportados en articulo anterior de IGF-1
de Zapata y col).

El desarrollo mamario fue similar en ambos lados;
se detectd desarrollo I al comienzo del estudio.
Soélo una de las nifias tenia botén mamario lo cual
la ubic6 en Tanner mamario II. Por este motivo
tuvo que ser retirada del estudio. Hubo cambios a
lo largo del tiempo en el tamafio de las mamas, que
estan descritos en la figura 5. Sin embargo, se puede
decir que no hubo diferencias significativas entre el
desarrollo del lado derecho e izquierdo, por lo que en
este articulo publicamos los hallazgos consolidados.
En la ultima muestra el desarrollo mamario estaba
distribuido en los 4 primeros estadios de Tanner y
ninguna nifia llegaba al estadio V (véase figura 5).
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Figura 4
Variables antropométricas en 15 niiias atendidas en la Facultad de Odontologia de la Universidad de Antioquia
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Véase edad promedio en tabla 4.

Figura 5

Distribucion del desarrollo mamario en 15 nifias atendidas en la Facultad de Odontologia de la Universidad de Antioquia
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El estadio de desarrollo mamario esta expresado seglin la elevacion de la glandula que se produce al desarrollarse el tejido conectivo y glandular.

Véase edad promedio en tabla 4.

En cuanto al desarrollo esquelético, segun Hiagg y
Taranger, el 100% de las mujeres estaba en estadio
F, en la falange media como criterio de inclusion
para el estudio. En una de las nifias se observo

el sesamoideo ulnar; al comienzo del estudio. Al
finalizar el estudio, solo el 20% (3) continuaba en
este estadio, el 46,7% (7) se ubico en estadio FG
y el 33% (5) progreso al estadio G.
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El comportamiento del desarrollo esquelético a lo
largo del estudio se puede observar en la figura 6.

Figura 6
Comportamiento del desarrollo esquelético en 15 nifias atendidas
en la Facultad de Odontologia de la Universidad de Antioquia
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Véase edad promedio en tabla 4.

La concentracion sérica promedio de DHEAS fue
de 34,13 (+ 12,83) ng/mL al comienzo del estudio.
Solamente al finalizar el estudio, la concentracion
promedio increment6 sus valores de manera sig-
nificativa. En todas las muestras se observo que la
desviacion estandar fue muy grande. Todos los datos
relacionados con la concentracion sérica hormonal
se observan en la tabla 5 y en la figura 7.

La correlaciones para las anteriores variables a lo
largo del tiempo estan reportadas en el articulo de
Zapata y colaboradores que describe el compor-
tamiento en esta misma poblacion y lo relaciona
con la IGF-1.%

Con relacion a la dehidroepiandrosterona se en-
contrd asociada con el peso en la tercera y cuarta
muestra y con el sesamoideo en la primera, segunda
y tercera muestra. En la siguiente tabla 6 se encuen-

tran las correlaciones de la DHEAS con las demas
variables a lo largo del estudio.

Tabla 5
Concentracion sérica de DHEAS en 15 niiias atendidas
en la Facultad de Odontologia de la Universidad de Antioquia

DHEAS
Prg?;e' 34,13 4510 37,79 39,81 4744 74,78
Mediana 30,00 30,00 30,00 30,00 40,40 53,86
Desvia-
cion 12,83 32,35 14,60 2042 2494 5271
estandar

Figura 7

Concentracion sérica de DHEAS en 15 nifias atendidas
en la Facultad de Odontologia de la Universidad de Antioquia
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La concentracion hormonal se expresa en nanogramos por mililitro (ng/mL).

Véase edad promedio en tabla 4.

Tabla 6
Correlaciones entre las diferentes variables en estudio en 15 nifias (sexo femenino) atendidas
en la Facultad de Odontologia de la Universidad de Antioquia

DHEAS 1 | DHEAS 2 | DHEAS 3 | DHEAS 4 | DHEAS 5 | DHEAS 6

Edad Correlation Coefficient 0,482
Sig. (2-tailed) 0,069
Peso Correlation Coefficient 0,475
Sig. (2-tailed) 0,073

0,142 0,395 0,488 0,018 -0,221
0,613 0,145 0,065 0,950 0,428
0,403 0,572(*)  0,627(*) 0,142 0,074
0,136 0,026 0,012 0,614 0,794
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Talla Correlation Coefficient 0,299
Sig. (2-tailed) 0,280
Tanner general Correlation Coefficient
Sig. (2-tailed) .
Vol. Mam. derecho | Correlation Coefficient -0,133
Sig. (2-tailed) 0,637
Vol. Mam. izquierdo | Correlation Coefficient -0,133
Sig. (2-tailed) 0,637
Falange Correlation Coefficient
Sig. (2-tailed) .
Sesamoideo Correlation Coefficient -0,619(*)
Sig. (2-tailed) 0,014
Greupyl 1 Correlation Coefficient 0,455
Sig. (2-tailed) 0,088

) ) A ) ) ) 6

0,324 0,340 0,492 0,009 0,116
0,239 0,215 0,063 0,975 0,680
0,403 0,319 0,117 0,346 0,382
0,136 0,247 0,677 0,206 0,160

-0,233 0,166 0,253 0,244 0,320
0,403 0,554 0,362 0,382 0,245
0,149 0,166 0,337 0,196 0,363
0,597 0,554 0,219 0,483 0,184
0,556(*) | 0,390 0,481 0,338 0,046
0,031 0,150 0,069 0218 0,870

-0,757(*%) | -0,602¢%) | -0,384 -0,196 0,000
0,001 0,017 0,158 0,483 1,000
0,354 0,483 0,413 0,330 0,168
0,195 0,068 0,126 0,229 0,550

*  Correlacion estadisticamente significativa p < 0,05.

**  Correlacion estadisticamente p < 0,01.

DISCUSION

Parece existir consenso de opiniones respecto a que
uno de los cambios hormonales que preceden los
cambios fisicos de la pubertad es la activacion de la
corteza adrenal y el aumento de los niveles plasma-
ticos de DHEA y DHEAS.® Para estudiar la relacion
existente entre la DHEAS con el desarrollo esquelé-
tico y la maduracion sexual se realizo este estudio
longitudinal en 33 nifios durante 3 afios. Determinar
estas relaciones podria ser de gran ayuda en la ubi-
cacion del momento mas adecuado para el inicio de
algunos tratamientos ortopédicos u ortodoncicos.

Edad, peso y talla

El sexo y la edad son los principales determinan-
tes de los niveles séricos de DHEAS. Son casi el
doble en el hombre que en la mujer y muestran
progresiva reduccion desde el final de la pubertad
hasta la vejez en ambos sexos.”* Los sujetos del
estudio (tanto nifios como nifias) se encontraban en
un periodo de crecimiento prepuberal al inicio del
estudio y se ubicaron en los percentiles 25-50 tanto
para la talla como para el peso. Aparentemente, es
una poblacion de baja estatura y poco peso para la
edad; sin embargo, este hallazgo debe analizarse
con cuidado ya que las tablas de comparacion estan
elaboradas para la poblacion anglosajona, la cual
presenta caracteristicas antropométricas probable-
mente diferentes.”

Guercio G y colaboradores,”® en un estudio trans-
versal, encontraron una correlacion positiva entre
edad y concentracion sérica de DHEAS en ninas
prepuberales y puberales.

En nuestro estudio, tanto en el grupo masculino
como en el femenino se encontraron correlaciones
estadisticamente significativas entre edad y peso,
entre edad y talla y entre talla y peso, correlaciones
ampliamente documentadas en el articulo de Zapata
y colaboradores de IGF-1.">%!

Maduracion sexual

La muestra en estudio, tanto nifios como nifias, fue
clasificada en un estadio Tanner I; el cual constituyo
un criterio de inclusidon. En ambas poblaciones los
diferentes parametros del Tanner tuvieron compor-
tamiento acorde con la edad.'®?"-% La variable vo-
lumen testicular, segun la orquidiometria de Prader,
se incluy6 en el estudio y presenté comportamiento
acorde con el estadio prepuberal.

Cabe aclarar que tanto en el tamafio testicular como
en desarrollo mamario, es suficiente con que uno de
los testiculos sea mayor a 4 cm o haya boton mamario
en alguno de los dos lados, para clasificar al paciente
en Tanner Il y hablar de comienzo de la pubertad.
Sin embargo, en nuestro estudio quisimos evaluar
cada lado de manera independiente para observar su
comportamiento durante el transcurso del tiempo.
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El volumen testicular derecho presento altisima
correlacion (r= 0,86, p==<0,001) con el izquierdo,
lo que esta de acuerdo con la afirmacion'® 8 de que
los tamanos testiculares se corresponden en el mismo
individuo, en el periodo infantil y preadolescente y
son caracteristicos del estadio Tanner 1.

Igualmente, el tamafio mamario derecho también
present6 altisima correlacion (r = 1,0, p=<0,001)
con el izquierdo; este hallazgo es reportado por
Grumbach y Styne,'® quienes ademas agregan que
diferencias en el tamafio mamario al inicio de la
pubertad no son infrecuentes, por lo que no pueden
calificarse, de manera automatica, como una con-
dicion patologica.

Desarrollo esquelético

En el presente estudio el 100% de la poblacion
estudiada, tanto nifios como nifias, estaba en esta-
dio F,'?° el cual corresponde a individuos en un
estadio prepuberal del desarrollo esquelético; esto
es, que no han iniciado aun el brote de crecimiento
puberal. La anterior observacion confirma que la
muestra cumplié los parametros de seleccion. Como
se pudo observar, la poblacion sufrio cambios con
respecto al desarrollo esquelético a lo largo del
tiempo. Dichos cambios eran los esperados y han
sido ampliamente informados y se relacionan con el
desarrollo de la pubertad.'® Existe una gran variabili-
dad con relacion al momento en que cada individuo
pasé de un estadio a otro, pero invariablemente todos
siguieron la misma secuencia esperada pasando del
estadio F al FG y posteriormente al estadio G.

Sin embargo, con respecto al comportamiento del
sesamoideo ulnar, en nuestro estudio encontramos
que muchos individuos que habian alcanzado la
fase FG no lo presentaban. En cambio, un caso
que estaba en F ya mostraba osificacion del sesa-
moideo. Esto hace pensar, que el sesamoideo no se
comport6 de acuerdo a lo esperado, reportado por
Hagg y Taranger," sino que sugiere que no es un
buen indicador del inicio de la pubertad sino de su
final, lo cual esta de acuerdo con lo reportado por
Fishman.”

Niveles hormonales

La dehidroepiandrosterona (DHEA) y su éster sulfa-
tado, la DHEAS, son los esteroides mas abundantes
en la circulacion humana, aunque su significancia
biologica no esta completamente establecida. Los
niveles de DHEAS son altos en la vida fetal, dis-
minuyen después del nacimiento y muestran un au-
mento marcado hasta alcanzar sus niveles maximos
en la adolescencia.*®

Sizonenko, en su estudio clasico, realizd un se-
guimiento de los niveles hormonales de DHEAS
y los compar6 con la edad esquelética de los suje-
tos. En su estudio encontrd que existe incremento
importante de los niveles de DHEAS entre los 6 y
8 aflos en nifias y nifios. Posteriormente encontro
un pico importante a los 11 afios en nifias y a los
13 en nifos, lo que sugiere el papel importante que
cumple la DHEAS en el desarrollo puberal.’! La
concentracion promedio de la DHEAS encontrada
en niflos fue 50,68 ng/mL, para una edad promedio
de 9,81 afios al comienzo del estudio y tuvo gran
variabilidad con el paso del tiempo. Sin embargo, al
final del estudio se observo incremento significativo,
que puede sugerir el inicio del momento clave del
brote puberal, sin embargo, esto no puede concluirse
directamente del estudio ya que solo se observo el
aumento en la Gltima toma y la poblacion en general
no habia pasado la pubertad.

En nifias el nivel promedio fue de 34,13 ng/mL para
edad promedio de 9,08 afos. Estas concentraciones
son diferentes a las reportadas por Jaruratanasiri-
kul,3? para poblacion tailandesa quien encontr6 una
concentracion en nifios de 115,2 + 15,9 ng/mL,
para edades entre 9 y 11 afios, y una concentracion
hormonal de 189 + 17,8 ng/mL en nifias, en igual
grupo de edad.’*3* Sin embargo, nuestros hallazgos
concuerdan con los hallazgos de Garcés en 2003
quienes encontraron una diferencia significativa
entre los niveles de DHEAS entre nifios y nifias
prepuberales.**

Guercio y colaboradores encontraron correlacion
significativa entre concentracion sérica de DHEAS
y edad en nifios prepuberales, pero no la encontra-
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ron en niflos puberales, lo que los induce a pensar
que el eje hormona de crecimiento. IGF-1 puede no
estar involucrado en el mecanismo de la adrenarquia
en niflos, mientras que si lo estan en el desarrollo
puberal en nifias.?

Ellos ademas encontraron que no hay correlacion
existente entre DHEAS e IGF-1 lo que sugiere que
la formacion de esteroides adrenales en hombres
prepuberales es independiente del IGF-1 periférico
(para comportamiento de IFG-1 véase articulo de
Zapata y colaboradores).”

Existen estudios como el de Girgis en 2000*° que
reportan diferencias significativas entre los niveles
de DHEAS en diversos grupos étnicos, sin embargo,
en nuestra poblacion, por ser una mezcla de razas
no fue posible hallar esta diferencia.

Con relacion al comportamiento hormonal, Hesse
sugiere que los incrementos en las concentracio-
nes adrenales de DHEA-S estimulan la sintesis de
IGF-I, y por medio de la esteroidogénesis gonadal,
incrementa la secrecion de hormona de crecimiento
(GH) puberal y por tanto la subsiguiente produccion
de IGF-1.3¢ Este hallazgo sin embargo, no esta de
acuerdo con lo encontrado en el estudio de Guercio®
ni con nuestro estudio, ya que no se encontro correla-
cion estadisticamente significativa entre la DHEAS
con ninguna variable, ni siquiera con IGF-1.

Existen estudios que mencionan la correlacion
existente entre la concentracion de DHEAS con el
peso. En 2000 Garaulet®” encontrd correlacion entre
el tamafio celular y el peso con la concentracion de
DHEAS, con diferencias significativas entre los dos
géneros. En nuestro estudio no pudimos encontrar
correlacion significativa a largo plazo a este res-
pecto, a pesar de que al comienzo del estudio asi se
sugeria (véase articulo de primer reporte®!). En el
grupo de nifos no se observd ninguna correlacion
significativa entre el nivel de DHEAS con ninguna
variable, excepto para el peso al inicio del estudio.
En el grupo de nifias, la correlacion se dio con el
sesamoideo, aunque no fue a largo plazo y con el
peso en la mitad del estudio. Sin embargo, ninguna
de estas asociaciones y correlaciones confirma nues-
tra hipdtesis inicial, ya que todas estas asociaciones
fueron aisladas.

Algunos autores asocian las adrenarcas prematuras
con el bajo peso al nacer, sin embargo, en nuestro
estudio no averiguamos sobre el peso de los nifios
y nifias al momento del nacimiento, lo cual hubiera
podido suministrar informacion adicional que podria
ser util para estudios futuros.*®

CONCLUSIONES

* La muestra al inicio del estudio se encontrd en
un estadio prepuberal, de maduracién sexual y
desarrollo esquelético, y se comporto segin lo
esperado con relacion a las variables de edad,
peso y talla.

» La variable DHEAS presento diferencia en la
concentracion numéricamente significativa, pero
no estadisticamente significativa. Existié gran
variabilidad a este respecto en los dos géneros a
lo largo del estudio.

* Los resultados de la presente investigacion nos
permiten decir que la DHEAS no es un indicador
preciso del inicio del brote puberal, aunque se
sugiere un papel importante al iniciar la pubertad.
Lo ideal hubiera sido seguir la muestra hasta el
final de la pubertad, para analizar todo su com-
portamiento a lo largo del tiempo.
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