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REZUMAT
Deficitul de hormon de creştere este o cauză rară de statură joasă. Recunoaşterea precoce a afecţiunii permi-
te un tratament eficient, ducând la o talie finală cât mai apropiată de talia ţintă genetică. Prezentăm cazul unui 
copil în vârstă de 1 an şi 2 luni, internat în clinica noastră pentru evaluare staturo-ponderală. Pacienta fusese 
diagnosticată la vârsta de 1 an cu deficit de hormon de creştere într-o clinică de endocrinologie pediatrică şi a 
fost îndrumată în clinica noastră pentru completarea investigaţiilor şi excluderea unei patologii structurale hipo-
talamo-hipofizare. Investigaţiile efectuate au exclus alte cauze de statură joasă. Evaluarea imagistică a eviden-
ţiat hipotrofie adenohipofizară cu tijă hipofizară filiformă. Se îndrumă către clinica de endocrinologie, unde se 
iniţiază tratament cu hormon de creştere cu evoluţie favorabilă.
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PREZENTĂRI DE CAZ

INTRODUCERE

Deficitul de hormon de creştere (DGH) este o 
afecţiune rară caracterizată de o secreţie inadecvată 
de hormon de creştere (GH) de la nivelul adenohi-
pofizei. Prevalenţa acestei afecţiuni variază în stu-
dii între 1/3-4.000 şi 1/10.000 (1,2). DGH la copil 
poate fi prezent de la naştere (congenital) din cauza 
unor mutaţii genetice sau anomalii structurale de 
linie mediană, dobândit în timpul vieţii în urma 
unor infecţii, traumatisme, tumori, intervenţii chi-
rurgicale, iradiere sau idiopatic (3). Deficitul con-
genital sever de GH cu debut neonatal este o boală 
rară, dar cu potenţial de a evolua cu glicemii ame-
ninţătoare de viaţă din prima săptămână. Abordarea 

practică în ceea ce priveşte diagnosticul neonatal 
nu este susţinută de prea multe dovezi în literatură 
(4). DGH poate fi izolat sau acompaniat de alte de-
ficite hipofizare (1,3). 

Clinic, DGH se caracterizează prin retard al 
creşterii cu statură joasă şi întârziere în maturare 
(3). Pe lângă hipoglicemie neonatală, alte manifes-
tări precoce pot fi micropenis sau icter prelungit cu 
bilirubină conjugată. Deşi talia la naştere este de 
obicei în limite normale, postnatal eşecul creşterii 
poate debuta devreme şi poate fi profund, devenind 
evident din primele luni de viaţă (5). Orice nou-
născut/sugar cu hipoglicemii severe sau simptoma-
tice pentru care nu există o cauză evidentă necesită 
testarea GH-ului din sânge. Valori sub 20 ng/ml vor 
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fi sugestive pentru DGH în perioada neonatală 
(5,6). La copiii cu retard de creştere la care s-au 
exclus alte cauze, valori scăzute ale IGF-1 and 
IGFBP-3 sunt indicative pentru DGH, mai ales la 
valori sub -2DS. IGF-1 este folosit frecvent ca bio-
marker, deşi valoarea lui se corelează slab cu obiec-
tivele terapeutice finale în DGH. Testele de provo-
care pentru GH pot fi utilizate în diagnostic conform 
protocoalelor standardizate (5,7,8). Evaluarea prin 
rezonanţă magnetică (IRM) a hipofizei este un ele-
ment important în diagnostic. La pacienţii cu DGH 
congenital, IRM-ul poate evidenţia anomalii struc-
turale precum: hipoplazie pituitară, absenţa tijei pi-
tuitare sau ectopia hipofizei posterioare. Prezenţa 
celei din urmă confirmă diagnosticul şi este predic-
tivă pentru deficite hipofizare multiple (9,10). IRM 
de hipofiză este de asemenea util în a prezice evo-
luţia sub tratament (11).

Copilul cu statură joasă este la risc de hărţuire, 
imaturitate socială şi stimă de sine scăzută (12). La 
adult, consecinţele sunt atât de ordin psihologic 
(stimă de sine scăzută, depresie, anxietate), cât şi 
metabolice (alterarea compoziţiei corporale, osteo-
poroză, masă musculară scăzută, adipozitate visce-
rală crescută, rezistenţă la insulină, LDL-colesterol 
sau trigliceride crescute) (13,14). 

La pacienţii cu DGH, terapia cu GH este necesa-
ră precoce pentru promovarea creşterii în înălţime 
(15). Terapia cu somatropină umană recombinată ar 
trebui iniţiată imediat ce a fost stabilit diagnosticul 
pentru a optimiza potenţialul de creştere. Principa-
lele obiective ale terapiei sunt: normalizarea taliei 
în copilărie şi atingerea potenţialului normal de 
creştere în înălţime în perioada de adult. Somatro-
pina se administrează în injecţii subcutanate zilni-
ce, în doză de 25–50 μg/kg/zi, dozele fiind adaptate 
în funcţie de evoluţia clinică şi nivelul IGF-1. Tra-
tamentul se întrerupe în perioada de tranziţie, când 
pacientul va fi evaluat pentru a se stabili necesitatea 
continuării terapiei în perioada de adult (6,13,16).

Deşi, conform protocolului actual în România, 
se recomandă ca tratamentul să fie iniţiat în general 
după vârsta de 3 ani, în cazuri selecţionate de DGH 
sever congenital, întârzierea iniţierii tratamentului 
cu GH până la vârsta recomandată poate conduce la 
un deficit statural sever, dificil de recuperat ulterior 
şi cu posibile consecinţe psihologice la un copil, cu 
un important decalaj în dezvoltare comparativ cu 
ceilalţi copii.

PREZENTARE DE CAZ

Copil de sex feminin, în vârstă de 1 an şi 2 luni, 
se internează în Clinica Pediatrie 3 a Spitalului 

„Grigore Alexandrescu“ pentru completarea inves-
tigaţiilor pentru hipotrofie staturo-ponderală. Din 
antecedentele patologice reţinem că la vârsta de 1 
an a fost diagnosticată cu deficit izolat de hormon 
de creştere în Clinica de Endocrinologie şi Diabet a 
Spitalului Elias. Din antecedentele heredocolatera-
le reţinem sora cu deficit izolat de GH aflată în tra-
tament cu hormon de creştere de la vârsta de 4 ani, 
cu răspuns bun la tratamen,t şi mama cu statură joa-
să severă (-3,3 DS). Copilul este în plasament de la 
vârsta de 3 săptămâni, având suport nutriţional şi 
afectiv corespunzător.

Clinic la internare, prezintă stare generală bună, 
facies infantil (fig. 1), statură joasă severă talie = 62 
cm (-5,6 DS), greutate= 6.000 g, IMC=15,6 kg/m2 
(pc10-25), tegumente discret palide, fără pete colo-
rate/decolorate, fără erupţii, ţesut adipos bine re-
prezentat preponderent troncular, echilibrată car-
dio-respirator, abdomen suplu, depresibil, mobil cu 
respiraţia, tranzit intestinal normal, micţiuni fizio-
logice, organe genitale externe de aspect normal, 
Tanner 1, fără sindrom poliuro-polidipsic, fontane-
la anterioară 2/1 cm normotensivă, dezvoltare psi-
homotorie conform vârstei cronologice.

FIGURA 1. Aspectul fenotipic al pacientei (facies infantil, 
ţesut subcutanat predominant troncular)

paraclinic, se evidenţiază uşoară anemie hipo-
cromă microcitară hiposideremică (Hb=10,4g/dl; 
Fe seric=31 µg/dl), fără sindrom inflamator, hiper-
colesterolemie uşoară, fără sindrom biologic de 
malabsorbţie, anticorpi anti transglutaminază tisu-
lară (tTG) IgA –1.40 U/ml (0 – 10 U/ml) normali, 
testul sudorii = 56 mmol/l NaCl (valori normale), 
panel alergeni alimentari în limite normale. Evalu-
area axului hipotalamohipofizar nu a evidenţiat alte 
deficite hipofizare. Investigaţiile de laborator sunt 
redate în tabelul 1.
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TABELUL 1. Investigaţiile de laborator ale pacientei
Laborator Valori normale
Proteine totale (g/dl) 6,6 5,5-7,5

Colesterol total (mg/dl) 222 140-200
Calciu total (mg/dl) 10,10 8,4-10,2
25-OH Vitamina D (ng/ml) 48,10 30-70

Cortizol (ng/ml) 201 54,94-287,56
GH (ng/ml) 0,05 0 – 8

IGF-1 (ng/ml) 15 55,00 – 327
TSH (uIU/ml) 5,02 0,7 – 5,97
freeT4 (ng/ml) 59,20 49,866 – 123,039

Prolactina (ng/ml) 35,75 5-35

Radiografia de mână nondominantă (Fig. 2) a 
evidenţiat vârsta osoasă întârziată cu aproximativ 9 
luni (conform atlasului Greulich-Pyle).

FIGURA 2. Vârsta osoasă = 6 luni

S-a efectuat IRM hipotalamo-hipofizar (con-
form protocolului naţional de diagnostic şi trata-
ment cu Somatropinum), ce a evidenţiat adenohi-
pofiză aplatizată cu dimensiuni mici 5,1/9/1,5 mm, 
volum 35 mm3 (volum normal pentru vârstă: 119 ± 
36 mm3) – fig. 3 şi tijă pituitară filiformă – fig. 4.

FIGURA 3. IRM hipotalamo-hipofizar: adenohipofiză cu 
dimensiuni mici - a) secţiune semnal T1 sagital, b) secţiune 
T1 coronal

FIGURA 4. IRM hipotalamo-hipofizar (secţiune semnal T2 
coronal): tijă pituitară filiformă

Investigaţiile efectuate confirmă diagnosticul de 
deficit izolat de GH idiopatic. Se îndrumă către Cli-
nica de Endocrinologie, unde se iniţiază tratament 
cu Somatropinum 0,035 mg/kg/zi subcutanat, zil-
nic, 7/7, urmând să fie monitorizată conform proto-
colului în vigoare.

DISCUŢII

Statura joasă este definită ca înălţimea absolută 
sub 2 deviaţii standard (DS) pentru vârstă şi sex 
(17). Standardele antropometrice recomandate 
pentru înălţime sunt curbele sintetice pentru Româ-
nia – publicate în Acta Endocrinologica în 2016 
(18). DGH este o cauză rară, dar importantă de sta-
tură joasă cu o prevalenţă de aproximativ 1:4.000 
în timpul copilăriei (1). Deficitul de GH poate fi 
izolat sau în combinaţie cu alte deficite hipofizare. 
Diagnosticul se bazează pe combinaţia dintre parti-
cularităţile clinice (fenotip), demonstrarea deficitu-
lui de GH prin teste de provocare şi dozarea IGF-1, 
evaluare imagistică prin radiografie mână nondo-
minantă şi IRM hipotalamo-hipofizar (6,19).

Cazul prezentat este prototipul clasic al staturii 
joase prin DGH la un copil normoponderal cu isto-
ric familial de DGH, cu statură joasă severă, armo-
nică, IGF-1 scăzut pentru vârstă, vârstă osoasă în-
târziată, hipoplazie pituitară.

Cazurile familiale cu agenezie de tijă pituitară 
sugerează o cauză genetică (9). La pacienţii cu 
DGH au fost izolate mutaţii ale genei GH-1. Tsub-
ahara et al. descriu doi fraţi cu DGH izolat născuţi 
din părinţi sănătoşi, neînrudiţi. Ambii au prezentat 
hipoglicemie neonatală, au fost diagnosticaţi în pri-
mul an de viaţă cu GHD, răspuns specific la teste 
de provocare, IRM normal, IGF-1 normalizat cu 
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tratament, statura finală depăşeşte predicţia pentru 
familie. La toţi membrii familiei s-a evaluat gena 
GH-1. Tatăl şi ambii fraţi aveau o deleţie SNP în 
5′UTR al GH-1 - rs11568827, iar mama şi ambii 
fraţi o inversiune SNP 5′ UTR al GH-1 – rs11568828. 
Aşadar, DGH în această familie este dat de interac-
ţiunea a două SNP în gena GH-1, câte una moşteni-
tă de la fiecare părinte (20). Pacienta prezentată, 
sora ei şi, posibil, şi mama prezintă cel mai proba-
bil DGH de cauză genetică. Nu a fost disponibilă 
testarea.

Literatura descrie importanţa IRM în diagnostic, 
această investigaţie fiind esenţială şi în cazul nos-
tru.

Tratamentul iniţiat cât mai precoce îmbunătăţeş-
te prognosticul creşterii şi talia finală şi este ram-
bursat în totalitate de Casa Naţională de Sănătate 
conform unui protocol standardizat (21). În cazuri-
le severe de DGH, contracararea anomaliilor meta-
bolice care apar ca o consecinţă a DGH este un as-
pect important al managementului. Având în vedere 
agregarea familială în cazul prezentat, imediat ce a 
fost stabilit diagnosticul de DGH, s-a luat decizia 
iniţierii terapiei în speranţa obţinerii unei talii fina-

le optime. Valori semnificativ mai mari ale DS pen-
tru talie au fost comunicate la copiii cu DGH trataţi 
cu somatotropină (22). Pacienţii care nu primesc 
terapie precoce continuă sunt la risc să nu atingă 
talia ţintă şi să asocieze carenţe educaţionale şi vo-
caţionale (23). Un beneficiu suplimentar al terapiei 
este îmbunătăţirea calităţii vieţii copiilor cu hipos-
tatură (24).

CONCLUZII

Statura joasă este cea mai frecventă formă de 
manifestare a DGH. Poate fi cauză frecventă de 
prezentare la medic sau poate fi constatată de me-
dic la momentul examinării pacientului pentru pa-
tologie neînrudită. Monitorizarea periodică a creş-
terii este un indicator important al sănătaţii globale 
şi un instrument uşor de folosit în orice cabinet me-
dical. Medicului pediatru îi revine cel mai adesea 
responsabilitatea diagnosticului de hipostatură şi 
iniţierea algoritmului de diagnostic etiologic. În ca-
zul DGH, un diagnostic precoce şi iniţierea rapidă 
a tratamentului asigură pacienţilor un prognostic 
excelent în ceea ce priveşte potenţialul de creştere.
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