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Resumen: La incidencia de nifos nacidos pequenos para su edad gestacional (PEG) es elevada, suponiendo
una causa importante de morbimortalidad neonatal, asi como de diferentes trastornos durante
la nifiez, la adolescencia y la vida adulta. La talla baja resultante de la alteracion del crecimiento
lineal durante la infancia, es una de las principales consecuencias de nacer PEG, pero no la
unica, de tal manera que puede asociar también problemas neuroldgicos, trastornos metabo-
licos y diferentes alteraciones en el desarrollo de la pubertad. El tratamiento con hormona de
crecimiento en los ninos PEG que no han realizado crecimiento recuperador espontaneo se ha
demostrado seguro y efectivo.
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Morbidity, clinical follow-up and treatment with growth hormone of
children born small for gestational age.

Abstract: The incidence of children born small for gestational age (SGA) is high, and is a major cause of
neonatal morbidity and mortality, as well as different disorders in childhood, adolescence and
adulthood. Short stature resulting from the impairment of linear growth during childhood, is one
of the main consequences of have born SGA, but not the only, so that may also be associated
neurological problems, metabolic disorders and different alterations in the development of pu-
berty. Treatment with growth hormone in children born SGA who have not spontaneous recovery
growth has been proven safe and effective.

Keywords: growth, short stature, metabolism
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El término “pequeno para la edad gesta-
cional”, hace referencia a un recién nacido
que presenta una longitud (corona-talén) y/o
peso al nacimiento dos 0 mas desviaciones
estandar (DE) (Percentil 3) por debajo de la

media establecida para su edad gestacional.
MR

La definicion de un recién nacido PEG no
es sencilla. Para llegar a ella se requiere: 1)
un conocimiento preciso de la edad gesta-
cional; 2) las medidas exactas al nacimiento
de peso, longitud y perimetro craneal (PC)
(en ocasiones dificil, pues se cometen con
mucha frecuencia errores en su determina-
cién y no siempre es facil el acceso a estos
datos); y 3) un punto de corte con los da-
tos de referencia a partir de una poblacion
representativa. Para la estimacion de la DE,
es necesario utilizar las tablas de referencia

apropiadas para cada poblaciéon y sexo. M@
(3)4)

Dentro de los nifios PEG, podemos dife-
renciar dos subgrupos: PEG simétricos o
armonicos (en los que tanto el peso como
la talla se ven afectados) y asimétricos o di-
sarmonicos, dentro de ellos puede afectase
el peso o la talla. Con mas frecuencia la noxa
que determina la falta de crecimiento en el
simétrico comienza en el primer trimestre y
en el asimétrico en el tercero. Es importan-
te describir estos diferentes subconjuntos
puesto que pueden responder de manera
diferente a la terapia con hormona de creci-
miento. El PEG delgado y corto presentara
con mayor frecuencia talla baja en la edad
adulta. M@E

Epidemiologia.

En comparacion con la incidencia de otros
trastornos del crecimiento, la de los nifios
nacidos PEG es relativamente alta, estiman-
dose en un 3-5% de la poblacién. Se estima
que, de la poblacién adulta de talla baja, el
22% tiene el antecedente de PEG en funcion
de lalongitud y el 14% en funcién del peso.®

El bajo peso al nacer continlia siendo en la
actualidad una causa importante de morbi-
mortalidad en la primera infancia y la ninez en
todo el mundo, ademéas de estar asociado a
una amplia variedad de trastornos en la edad
adulta, como veremos posteriormente. @

Tabla I. Etiologia del nifo nacido pequeno para
Su edad gestacional.

Causas maternas

Edad menor de 16 afios o mayor de 35 afos.

Talla y peso bajos.

Paridad (nulipara, gran multipara)

Intervalo <6 meses entre embarazos.

Enfermedades médicas: hipertension arterial gestacional, enfermedades renales,
diabetes mellitus, anemia crémica, enfermedad pulmonar crémica, enfermedad

cardiaca cianosante, enfermedades del coldgeno (LES).

Hipertensidn arterial crénica o preeclampsia.

Infecciones: Toxoplasma, Rubéola, Citomegalovirus, Herpeswirus, wirus de la

inmunodeficiencia humana, malaria, sifilis, listeria, varicela, tripanosomiasis.

Estado nutricional deficiente.

Abuso de sustancias: tabaco, alcohol, drogas ilegales.

Tratamientos farmacoldgicos: anticonvulsivantes, antineopldsicos, anticoagulantes,

antagonistas del dcido filico, entre otros.

Causas fetales

Cromosomopatias: monosomias, trisomias (trisomia 13, 18, 21), 5d. Turner,

delecciones autosdmicas, cromosomas en anillo,

Anomalias o malformaciones congénitas: anormalidades cardiacas, renales (5d.
Potter), etc.

Defectos genéticos: Acondroplasia, 5d. Bloom, Glucoquinasa, etc.

Gestacidn mdltiple

Anomalias Gtero-placentarias

Malformaciones uterinas, miomas.

Alteraciones en la  Iimplantacién placentaria: placenta baja o previa,

desprendimiento placentario.

Alteraciones estructurales: insercion andmala del corddn, insercién velamentosa

umbilical, placenta bilobular, infartos o lesiones focales.

Anomalias vasculares: arteria umbilical dnica, hemangiomas placentarios.

Insuficiencia placentaria.

Factores demograficos-ambientales

Talla baja familiar.

Etnia.

Hijo previo PEG.

Altitud (hipoxia).
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Etiopatogenia.

En la patogenia del recién nacido PEG estan implica-
dos muchos factores. Hay descritas causas maternas
(60%); utero-placentarias y fetales; asi como factores
demograficos. En el 15% de los PEG la causa es fetal,
siendo en general la mas grave y de peor pronéstico.
En muchas de las ocasiones no es posible determinar
la causa que ha dado lugar a la restriccion del creci-
miento del feto. @6 Tabla I.

En 1993, Barker y cols. introducen el concepto “pro-
grammig” o “programacion adaptativa”, que hace refe-
rencia a la patogenia del nifio nacido PEG, y que expli-
ca como esos factores etioldgicos podrian condicionar
en periodos criticos del desarrollo fetal un estado de
desnutricion, induciendo cambios hormonales que ha-
cen que se preserve el desarrollo cerebral disminuyen-
do el aporte a otros érganos o tejidos como el higado,
musculo o tejido adiposo (reguladores del metabolismo
hidrocarbonado). Esta situacion seria la responsable
de un estado de resistencia hormonal multiple, entre la
que destaca la resistencia en los ejes somatotropos, in-
sulina/IGF1 (insulin-like growth factor-1) prenatalmente
y GH/IGF1/IGFBP3 (IGF binding protein-3) en el desa-
rrollo postnatal. Estas alteraciones seran responsables
de diferentes problemas que presentaran estos nifios a
lo largo de la infancia y la vida adulta. M®

Evolucién de los niflos PEG.

Los recién nacidos PEG presentan un mayor riesgo
de morbi-mortalidad perinatal. La mortalidad perinatal
en el nino PEG es 10-20 veces superior que en 10s ni-
Aos nacidos con peso adecuado a su edad gestacional
(PAEG). Ademas es mas frecuente que presenten alte-
raciones como la policitemia, hiperbilirrubinemia, hipo-
glucemia en ayuno en los primeros dias de vida y de
enterocolitis necrotizante. @

Sin embargo, los problemas contindan mas alla del
periodo neonatal. Haber nacido PEG puede dar lugar
a otros problemas durante la infancia, la adolescencia
y la edad adulta.

Efectos sobre el crecimiento:

Se cree que la resistencia posnatal al eje GH/IGF/
IGFBP es la principal responsable de la talla baja per-
sistente en los nifios PEG. ©

En torno al 85-90% de los nifios nacidos PEG van a
presentar una recuperacion espontanea o “catch-up”,
que consiste en una velocidad de crecimiento (VC) su-
perior a la media correspondiente a la edad cronoldgica
y sexo durante un periodo determinado de tiempo. Este
fendmeno se inicia de forma temprana, teniendo lugar
en su mayor parte en los primeros 12 meses de vida, y
completandose con la edad de 2 afos en la mayoria de
ellos (el 80% en los primeros 6-12 meses). Esto permi-
te que alcancen su canal de crecimiento determinado
genéticamente, consiguiendo una talla superior a -2DE
en el adulto. M@E®

Aproximadamente el 10-15% de los nifios PEG no

presentan crecimiento recuperador, de tal manera que
su carril de crecimiento transcurre paralelo y por debajo
del P3, permaneciendo con una altura <-2DE a lo largo
de la infancia y la adolescencia y alcan—zara una talla
adulta alrededor de -2DE, en ambos sexos y claramen-
te inferior a su talla diana ®

Por esta razdn, la vigilancia del crecimiento durante
el periodo postnatal temprano proporciona informacion
util sobre la posible evolucion posterior. Aquellos PEG
que con mas de 2 anos no han presentado el creci-
miento recuperador tienen mucho mas riesgo de pre-
sentar talla baja en la edad adulta. M®

No todos los PEG van a tener el mismo prondstico
en cuanto a afectacion de la talla. El PEG asimétrico,
con mayor afectacion del peso que de la talla y con
un perimetro cefalico practicamente conservado, es el
que con mas probabilidad presentara crecimiento re-
cuperador; sin embargo, la recuperacion de la talla es
infrecuente en el caso del PEG simétrico. En el caso de
los PEG prematuros el crecimiento recuperador pue-
de retrasarse. Los PEG muy prematuros o con mayor
restriccion de crecimiento, especialmente con baja lon-
gitud al nacer, tienen menos posibilidades de alcanzar
una talla normal. También se sabe que aquellos nifos
cuyos padres son mas altos, tienen mas probabilidades
de alcanzar una estatura dentro de percentiles norma-
les en la edad adulta. La relacion entre la etiologia del
retraso del crecimiento fetal y un patrén de crecimiento
postnatal no esté bien definida. @

De forma general, los niflos nacidos PEG tienen una
menor talla durante la infancia, la adolescenciay la edad
adulta, alcanzando alturas de adultos que en promedio
son aproximadamente 1 DE inferior a la media (percen-
til 15), y suponiendo el 20-30% de los individuos bajos
en la poblacion. ©® Hay estudios que estiman que el
riesgo relativo de talla baja (<-2 DE) a los 18 afios de
edad es de 5,2 para aquellos con bajo peso al nacer y
de 7,1 para aquellos con baja longitud al nacer. @

La actitud adecuada con estos nifios es realizar des-
de Atenciéon Primaria un seguimiento estrecho de la
evolucion de su talla, de tal manera que si a los dos
afos no ha presentado el “catch-up”, debera ser de-
rivado a un especialista de Endocrinologia Pediatrica.

Efectos sobre el desarrollo neuroldgico y de la con-
ducta:

En grandes estudios observacionales, el deterioro
cognitivo esta asociado de forma independiente con
el bajo peso y la talla baja al nacer, asi como el PC
pequeno para la EG. Estos niflos presentan desde el
nacimiento un volumen cerebral inferior(evidenciado en
estudios realizados mediante resonancia magnética), 1o
cual puede estar en relacion con dicho deterioro cog-
nitivo, siendo el hipocampo el area que mas ve com-
prometida su crecimiento (relacionado con la memoriay;
afectandose también la densidad neuronal, el espesor
y la mielinizacion. ©@e©)
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Los problemas a los que da lugar este compromiso
son visibles desde la primera infancia. En general, son
NINOS que van a presentar un retraso psicomotor en
grado variable en diferentes areas del neurodesarrollo,
segun las diferentes etapas de la vida, de manera que:
entre los 3-24 meses se afecta mas la funcion moto-
ra gruesa, manifestada sobre todo por afectacion del
control postural; entre los 3-6 afos tienen mas proble-
mas en la coordinacion de movimientos; a partir de los
7 afos se puede ver afectado el cociente intelectual
(CI), con una menor capacidad cognitiva en matema-
ticas y comprension de la lectura. Hasta un 60% pre-
sentan problemas de concentracion y dificultades en el
aprendizaje. El deterioro del Cl, es una de las peores
consecuencias neurolégicas que puede presentar un
nino PEG. En algunos casos, aungque no es o habitual,
pueden llegar incluso a manifestar un retraso mental
severo. En general, son ninos que caminan y hablan
mas tarde lo normal. @@10K11)

Ademaés la talla baja tanto en la infancia como en la
edad adulta se asocia con desventajas psicosociales
y problemas del comportamiento, presentando mayor
incidencia de trastornos emocionales y de la conducta.
Dentro de los trastornos del neurodesarrollo que pre-
sentan con mas frecuencia se encuentra el Trastorno
por déficit de atencién e hiperactividad. 1@©©

La repercusion de todos estos problemas se va
acentuando a medida que el nifio crece y las exigen-
cias sociales y académicas van aumentando. Por ello a
menudo presentan muchos problemas de adaptacion
y de fracaso escolar.

Son nifos que requieren en este sentido un control
estrecho durante toda su infancia, y en ocasiones es
necesaria la derivacidon a un especialista en Neurope-
diatria.

Algunos estudios realizados han puesto en evidencia
que aquellos nifos que experimentan un crecimiento
recuperador en los primeros anos de vida, tienen me-
jor prondstico en cuanto al desarrollo psicomotor.(19(12)
El interés en este tema ha aumentado desde la apro-
bacion de la hormona de crecimiento recombinante
humana (rh-GH) para el tratamiento de los nifios PEG,
COmMo veremos posteriormente.

Efectos sobre el metabolismo hidrocarbonado vy sis-
tema cardiovascular:

El estado de resistencia hormonal multiple de que
hemos hablado previamente, va a dar lugar también al
desarrollo de alteraciones metabdlicas tanto en la in-
fancia como durante la vida adulta. ®

Nacer PEG se asocia con una disminucion de la sen-
sibilidad a la insulina en comparacién con nifios nacidos
con PAEG. Ya desde el primer ano de vida, y durante
la infancia y la adolescencia, puede apreciarse una re-
sistencia aumentada a la insulina. Diversos estudios
sugieren que la secrecion y sensibilidad a la insulina
estan estrechamente vinculados a patrones de “cacth-

up” de peso vy talla durante la vida postnatal temprana,
de tal manera que el riesgo de desarrollar un metabo-
lismo anormal de la glucosa es mas acusado cuando
existe una rapida recuperacion del peso postnatal. Del
mismo modo también aumenta el riesgo de presentar
obesidad y adiposidad central. @12013(14(15(16)

Se sabe que adolescente y adulto nacido PEG tiene
mayor riesgo de desarrollar dislipemia. Se ha estudiado
que existe una asociacion inversa entre el peso al naci-
miento y las cifras de colesterol total en adolescentes y
adultos jévenes.” Ademas en los PEG prematuros se
ha observado una tension arterial mas elevada, sistoli-
cay diastdlica, aumentando a medida que disminuye el
peso al nacer para la edad gestacional.

La resistencia a la insulina es la piedra angular del
sindrome metabdlico asociado al PEG. Se estima que
existe una incidencia 7 veces superior de sindrome me-
tabdlico en adultos nacidos con bajo peso frente a los
nacidos con PAEG.

Diferentes estudios epidemiologicos han demostrado
que el nifio PEG tiene mayor riesgo de sufrir enferme-
dad coronaria, accidentes cerebro-vasculares y Diabe-
tes Mellitus tipo 2 (DM2) durante la vida adulta. ©0@1)

Es importante la monitorizacion no sélo de la talla,
sino también del pesoy del indice de masa corporal, a
fin de prevenir o poder realizar una intervencion precoz
en el desarrollo de obesidad; controlar los habitos nu-
tricionales y fomentando la realizacion de ejercicio fisico
reg|adol (1))

Efectos sobre la pubertad:

En los pacientes PEG, las modificaciones del eje
adrenal y gonadal que se producen durante la etapa
prenatal, pueden dan lugar a alteraciones en el proceso
de la adrenarquia y de la pubertad.

En los varones, el inicio y progresion de la pubertad
son en general normales. Se sabe que presentan ma-
yor riesgo de hipospadias y criptorquidia. Ademas, la
funcién de las células de Sertoli y de Leyding puede
verse afectada, lo cual se asocia con disminucion del
tamano testicular y subfertilidad. Algunos estudios indi-
can la posibilidad de un aumento del riesgo de padecer
cancer de testiculo en la edad adulta. M&©122

Las nifas nacidas PEG, fundamentalmente aquellas
que experimentan una ganancia de peso postnatal
muy rapida y exagerada presentan mayor incidencia de
pubarquia prematura, debido a una adrenarquia precoz
marcada. La pubertad se inicia en torno a los 8-9 anos,
seguida de una menarquia que se adelanta alrededor
de 5-10 meses. Este adelanto puede condicionar que
la talla final sea todavia més baja. G@1922)23)=4)

Ademas, los genitales internos de estas mujeres pue-
den tener un tamano inferior al de mujeres de su mis-
ma edad nacidas con PAEG. Del mismo modo, pueden
presentar con mayor frecuencia ciclos anovulatorios,
asi como mayor incidencia de sindrome de ovarios po-
liquisticos. (GIeIeo287)
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Criterios de inclusién.

Tabla Il. Criterios para la seleccion de pacien-
tes PEG candidatos a recibir tratamiento con
Hormona de Crecimiento. Aprobados por el
Comite Asesor para la Hormona de Creci-
miento del Ministerio de Sanidad y Consumo.
Octubre del 2003.

auxologices integrados espafioles)

meses o mds, entre los 0y 2 afios y otras 2 entre los 2 y 4 afios,

parental o talla diana.

1. Cumplir con la definicién de recién nacido PEG, definido como aguel que
presenta una longitud vfo peso al nacimiento menor de 2 DE de la media
establecida para su edad gestacional, basdndose en las tablas de referencia

apropiadas para la poblacion y sexo. (tablas de referencia de los estandares

2. No haber presentado a los 4 afios de vida un crecimiento recuperador,

aportando por lo menos dos referencias somatomeétricas con intervalo de 6

3. En el momento de la evaluacidn para la solicitud del tratamiento |a talla debe

ser Inferior a 2,5 DE (percentil 1) y menor de -1DE ajustada a la talla media

ten el crecimiento, enfermedad renal o
digestiva, entre otras) o que contraindi-
quen la administracion de rh-GH (como
el sindrome de Bloom o la Neurofibro-
matosis 1). Existen una serie de criterios
de inclusion y criterios de exclusion para
la adecuada seleccion de pacientes. (1@
©8 Tabla Il.

Dentro del estudio necesario previo
al inicio del tratamiento se incluyen: 1)
evaluacion radiolégica de la madura-
cion Osea, a través de una radiografia
de mufeca (aunque la prediccion de la
talla adulta en base a estimaciones de
la edad dsea no siempre son fiables en
estos ninos); y 2) determinacion de los
niveles basales de IGF1 e IGBP3, como

Criterios de exclusidn.

reflejo de la secrecion de GH, y en ca-

1. Incumplimiento de uno de los criterios de inclusicn,
2. Pacientes gue tengan algin sindrome,

3. Inicio de la pubertad.

4. Intolerancia hidrocarbonada.

5. Diabetes mellitus.

6. Resistencia insulinica.

7. Pacientes tratados com GnRh,

s0s seleccionados en los que haya sos-
pecha clinica o bioguimica de su déficit
estaran indicadas pruebas de estimulo.
Estos valores permitiran descartar déficit
de GH, aungue no van a ser Utiles como
factores prondsticos de respuesta al tra-
tamiento. @&

Ademas es necesario realizar una bio-
quimica general con glucemia en ayu-
nas, niveles de insulina y hemoglobina
glucosilada (para asegurar el buen fun-

Tratamiento con hormona de crecimiento.

El tratamiento con rh-GH en los nifios PEG sin creci-
miento recuperador es en general efectivo y bien tole-
rado. ©28)129)

Aunque ya se empleaba previamente en nifios con
fallo de crecimiento debido a otras causas, y existian
multiples estudios que avalaban su uso para el trata-
miento del fallo de crecimiento en nifios nacidos PEG
desde la década de los 90 no fue hasta 2001 cuando la
FDA (Food and Drug Administration) aprobd esta indi-
cacion. BIENEAHEAE) Dos afios mas tarde, en Junio de
2003, la Agencia Europea para la Evaluacion de Medi-
camentos también la aprueba, contemplando su inicio
a partir de los 4 anos de edad.

No todos los nifos PEG sin crecimiento recuperador
van a ser susceptibles de recibir tratamiento con rh-GH.
Es necesario realizar un estudio previo para descartar
otras patologias que precisen un tratamiento especifico
(déficits nutricionales, trastornos especificos que limi-

cionamiento del metabolismo hidrocar-
bonado), perfil lipidico y funcidn tiroidea.
También es necesaria la toma de tension arterial y la
valoracion del estadio puberal del nifio. M©

La dosis de rh-GH indicada en estos pacientes es
variable. En general se recomienda iniciar el tratamien-
to con 0.035 mg/kg/dia, pudiendo incrementarse hasta
un maximo de 0.067 mg/kg/dia. La administracion es
subcutanea, una vez al dia, idealmente nocturna, para
simular la situacion fisiolégica de secrecion de esta hor-
mona. 9

Existen diferentes pautas de tratamiento. El trata-
miento continuado con dosis bajas es de primera elec-
cion cuando se inicia a una edad temprana. El trata-
miento con dosis altas seria de eleccion si el principal
objetivo es la rapida normalizacion de la talla con pocas
inyecciones y con dosis total acumulada menor, utiliza-
da cuando el tratamiento se comienza tarde.

A pesar de la recomendacion por parte de las prin-
cipales sociedades expertas en la materia de iniciar el
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la infancia temprana.

importante en el incremento de |a talla.

3. Duracion del tratamiento.

respuesta,
5. Continuidad del tratamienta.

6. Adecuado cumplimiento.

1. Edad de inicio. La respuesta es mejor en aquellos que inician el tratamiento en

2. Dosis. La eficacia es claramente dosis-dependiente, siendo éste el factor mds

4. Déficit de talla individual corregido por la talla diana. A mayor déficit, mejor

Tabla lll. Factores que intervienen en la
respuesta al tratamiento con Hormona de
Crecimiento recombinante humana en
nifos nacidos pequenos para su edad

de la buena eficacia del tratamiento
lo habitual es que no se consiga una
recuperacion completa del potencial
genético de crecimiento. M@

Se ha planteado la posibilidad de
que el tratamiento con rh-GH pueda
mejorar el prondstico neuroldgico e in-
telectual, asi como El funcionamiento
psicosocial de estos nifios. ¥® Existen
algunos estudios que arrojan alguna
evidencia de que en paralelo a una
considerable recuperacion del creci-
miento inducida por el tratamiento con
GH, el Cly el funcionamiento psicoso-
cial mejoran de manera significativa®®

tratamiento a edades tempranas (2-4 anos), lo cual ha
demostrado mejorar la VC v la talla alcanzada, la reali-
dad es que en la practica clinica la edad media de inicio
es mucho mas tardia (7-9 afios); como consecuencia
fundamentalmente de la consulta y el diagndéstico tar-
dios. En estos casos también es efectiva, aunque la
media en la VC que alcanzan es menor y por ello la talla
final suele ser también mas baja. 1269

El grado de respuesta al tratamiento sera diferente
en cada paciente y dependera no sélo de la edad de
inicio, sino también de otros factores. Tabla lll.

El objetivo inicial de la terapia de GH es inducir el
crecimiento de recuperacion a una edad temprana
para lograr una altura normal en la primera infancia. El
objetivo final es normalizar la estatura adulta. A pesar

(Evitable con la rotacidn del lugar de inyeccidn).
2. Aumento del nimero, tamafio o pigmentacion de nevus.
3. Hipertensidn intracraneal beningna.
4. Ginecomastia prepuberal.
5. Artralgias.

6. Alteracién de la funcidn tiroidea: Hipotiroidismo transitorio.

del tratamiento (no parece aumenta el riesgo de DM2).

. Lipoatrofia, lipohipertrofia o eritema en la piel de la zona de inyeccidn.

7. Resistencia a la insulina e hiperglucemia. Leve y reversible tras la suspension

8. Episfisiolisis de cadera (en presencia de otros factores de riesgo afiadidos)

Por el contrario existen otros estudios
que no han encontrado diferencias entre los tratados y
no tratados en cuanto a desarrollo cognitivo y conduc-
tual. ©@ En cualquier caso, se requieren estudios am-
plios que demuestren este hecho de forma firme.

El tratamiento con rh-GH, ademas de mejorar la talla
final, parece tener un efecto beneficioso sobre el meta-
bolismo lipidico, disminuyendo los niveles de colesterol
total y colesterol LDL, asi como la tension arterial sis-
tolica y diastdlica, con la consecuente disminucion del
riesgo cardiovascular. "® En la mayoria de los niflos PEG
tratados con rh-GH durante la infancia, el desarrollo pu-
beral se inicia a tiempo y progresa con normalidad.

En general el tratamiento con rh-GH ha demostrado
ser seguro y bien tolerado. Se han descrito algunos
efectos adversos, en general leves y transitorios. Tabla

V.

Es necesario el seguimiento clinico y
analitico estrecho durante el tratamiento.
Ademas es necesario reevaluar de forma
anual su efectividad.

El final del tratamiento estara marca-
do por la entrada en la adolescencia,
cuando la edad dsea sea mayor de 14
anos en ninas o mayor de 16 en ninos,
0 cuando la tasa de crecimiento cae a
menos de 2 cm/afno. ¥

Tabla V. Efectos secundarios atribuidos a la
terapia con Hormona de Crecimiento recom-
binante humana
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