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INTRODUCCION

Una de las preocupaciones del pediatra que se dedica al cuidado
integral del nifio, desde su nacimiento a la adolescencia, ha sido siempre
procurar que ¢l nifio al que han encomendado su salud mantenga un estado
nutricional adecuado que le garantice un crecimiento y desarrollo en todo
momento correcto, de acuerdo con los patrones de normalidad del grupo
poblacional en el que reside.

Para conseguir este objetivo final, un estado normal de salud que le
garantice poder ejercer todas sus capacidades, se viene investigando con
rigor, desde hace mas de un siglo la composicion del cuerpo humano. Ello
obliga a comprender mejor la biologia del mismo y de aquellas entidades
nosologicas que puedan alterarlo lo que promueve a investigar, de forma
dinamica, todo aquello que rodea a los aspectos nutricionales pediatricos.

Es necesario que sean equipos multidisciplinarios los que se
dediquen a esta investigacion. Ademas del pediatra, que debe actuar como
coordinador, intervendran otros como bioquimicos, endocrindlogos,
antropologos, fisicos y estadisticos, porque en la actualidad, la
mnvestigacion exige medios complejos y costosos que obliga a emplearios
bien , en beneficio de unos resultados concluyentes que aporten la luz
suficiente.

Pues bien, uno de los aspectos absolutamente dependiente de la
nutricion es el crecimiento del nifio, que es a lo que nos vamos a referir en
el presente trabajo, concretamente a una de ias parcelas, como es el grado
de mineralizacion 6sea, en relacion con la edad, el sexo, el peso, la talla,
el ejercicio, la alimentacién, etc; de una forma cronologica, métrica y
matematica. '



Desde mitad de siglo, el crecimiento y la mineralizacién dsea
ocupan un lugar importante en el area del pensamiento cientifico. Han
despertado el deseo e interés médico por el conocimiento mas profundo de
su fisiopatologia, y por la busqueda insaciable de procedimientos
diagnosticos que descubran los procesos patologicos que puedan himitarlo.

De todas formas, el estudio del crecimiento, supone un proceso
complejo y dificil de abarcar en su totalidad. Clasicamente se han
considerado como marcadores de crecimiento los estudios antropomeétricos
que estiman el tamafio corporal, el estado nutricional y la maduracion osea
y sexual.

En los Gltimos afios se estan introduciendo nuevos procedimientos
en la valoracion del crecimimiento y de los factores que puedan
modificarlo. Se ha comenzado a medir la densidad mineral 6sea, con el
objeto de poder disponer de patrones de normalidad del nifio y
adolescente, relacionandolo con su crecimiento. Igualmente se ha
procedido al estudio de distintas patologias caracterizadas por retraso del
crecimiento, para ver como se ve afectada la mineralizacton 6sea y como
puede ésta modificar e} crecimiento.

Nos motiva ¢l hecho de encontrarmos en puertas de comenzar un
nuevo siglo, en el que las tendencias sociales y culturales, nos ofrecen un
modelo de perfeccion humana vy en el que las caracteristicas fisicas dei
individuo ocupan un lugar primordial; los canones vigentes exigen que 1os
hombres v mujeres sean cada vez mas capaces, altos y perfectos. Es por
tanto, por lo que el crecimiento y desarrollo son motivos de preocupacion
y ansiedad de muchos padres, que llegan casi a diario a la consulta del
pediatra para conocer ¢l estado de crecimiento de sus hijos, establecer el
tratamiento oportuno si existe retraso, o tranquilizarse en el caso del buen
desarrollo del mismo.



Estamos, asi mismo, en el sigio en el que la imagen vy la informatica
se encuentran a la cabeza en todos los campos, ocupando dia a dia mas
terreno dentro de la Medicina y haciéndose imprescindibles a la hora de
profundizar en cualquier estudio. Los procedimientos que combinan a
ambos se han convertido en los métodos diagndsticos mas exactos, al
ofrecer sensibilidad, precision, objetividad y reproductibiiidad, parametros
indispensables para considerar adecuado un metodo de valoracion del
crecimiento.

Hemos tenido que esperar a finales de los afios 80 para conseguir
un método no invasivo, de baja radiacion, fiable y de alta precision como
la DENSITOMETRIA DE RAYOS X DE DOBLE ENERGIA, para
valorar la mineralizacion dsea de forma adecuada en el nifio, y por tanto,
util para el estudio y seguimiento de los nifios con alteraciones del
crecimiento, que afecten al metabolismo 6seo.
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MOT DE LA TESI

El crecimiento y desarrollo, son aspectos fundamentales de estudio
durante la etapa pediatrica del hombre, cuya maduracién es un fenomeno
que se va comprendiendo mejor gracias a los avances en biologia,
histologia y fisiologia, entre otras areas.

Hasta hace relativamente poco tiempo, la Pediatria se limitaba al
estudio de la altura como exponente del crecimiento, y la patologia en este
sentido correspondia a los problemas que representaba una talla anormal
por exceso o por defecto. La Endocrinologia también estudia el
crecimiento y desarrollo pero indudablemente, la epidemiociogia pediatrica
del crecimiento es mucho mas amplia, abarcando no solo los aspectos
antropométricos y endocrinoldgicos.

Si bien el estudio del crecimiento debe dirigirse al analisis de los
cambios que se producen en un organismo no maduro, hay procesos del
crecimiento y maduracion que no dejan de intervenir en el desarrollo
durante toda la vida, tal es la dindmica de la mineralizacion Osea, que
comienza en la vida fetal y finaliza con la muerte.

El desarrollo de técnicas no invasivas, seguras y reproductibles,
como LA DENSITOMETRIA DUAL DE RAYOS X, ha permitido
estudiar el contenido mineral del esqueleto. En la poblacion adulta, la
cantidad total de mineral 6seo se ha relacionado con la incidencia de
fracturas, estimandose que una pérdida superior a una desviacion estandar
incrementa significativamente el riesgo de sufrir fracturas osteoporéticas.
Durante la infancia y la adolescencia se ha utilizado para conocer ¢l nivel
de masa ésea adecuado a cada edad, lo que puede servir para garantizar
un mejor crecimiento y un pico de masa 6sea 6ptimo al llegar a la vida
adulta como prevencion de osteoporosis posterior. '




Desde el comienzo de utilizacion de esta técnica, un iargo camino
se ha recorndo, que nosotros deseamos continuar, esperando que nuestro
aporte en esta linea de investigacidn permita conocer mejor el estado de
mineralizaciéon Osea en los nifios con talla baja variante de la normalidad,
lo cual es el motivo de nuestra tesis.
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Dos son los objetivos que perseguimos: el primero conocer los
~ valores normales de contenido mineral 6seo y densidad mineral dsea en Ia
poblacién pediatrica de nuestro medio y poder asi identificar, precozmente,
poblaciones pediatricas de resgo. Asi podrian establecerse las
intervenciones terapéuticas oportunas, y asegurar un contenido mineral
dptimo al final del crecimiento. '

A tal fin hemos pretendido obtener de unas curvas normales de
mineralizacion o densidad mineral osea, para nuestra poblacion, lo que
puede servir como base para nuevas investigaciones.

Nuestro segundo objetivo ha sido el de conocer si los pacientes con
Talla baja variante de la normalidad: ( Talla baja familiar y Retraso
constitucional del crecimiento ), constituyen una poblacion pediatrica con
un contenido minerai 6seo deficiente en relacion con la poblacion control
de referencia.

Por y para ello, nuestro objetivo es valorar la mineralizacién 6sea
de forma comparativa en las dos poblaciones, control y talla baja variante
de la normalidad, tanto en el esqueleto axial como en el hueso periférico,
y ver si existen diferencias significativas, que identifiquen al grupo estudio
como poblacion pedidtrica con riesgo de osteopenia.

Solo sobre esta base, y paso a paso, podremos conocer de forma
precisa un probiema tan complejo, dinamico y fascinante como es la
mineralizacidn osea en la edad pediatrica.
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INTRODUCCION

EMBRIOLOGICO.
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INTRODUCCION

La formacion del esqueleto humano es un proceso continuo desde
la vida fetal, y su mineralizacion se lleva a cabo hasta la vida adulta (20-25
aiios), cuando se estabihiza. (1)

Se estima que el contenido esquelético de calcio pasa de 30 gr en el
recién nacido, a 1200 gr en el adulto, y el fosforo, de 17 a 700 gr
respectivamente. Por tanto, el hueso es un tejido vivo y refleja la
importancia de la mineralizacion osea durante la infancia y adolescencia.
Es en estos periodos, en los que pueden actuar noxas que interfieran en el
proceso de mineralizacion del esqueleto y condicionen un contenido
mineral 6seo disminuido, que se mantenga hasta la edad aduita, con el
consiguiente riesgo de desarrollar fracturas osteoporoticas precozmente,
pinzamientos discales, o de alcanzar menos estatura.

La mineralizacion de la matriz extracelular permite al hueso tener
una estructura dura y firme, adecuada para su funcion de soporte del
organismo; asi como participar en la funcién metabolica del hueso,
interviniendo en la homeostasis del calcio plasmatico y otros elementos.

RECUERDO EMBRIOLOGICO

El sistema esquelético se desarrolla a partir del mesodermo, paraxial
y lamina lateral (somatica), y de la cresta neural. La capa germinativa
mesodérmica, que aparece en la tercera semana del desarrollo, va a dar
lugar a los somitas que se diferencian en una porcion ventromedial, el
esclerotoma.



Al finalizar la cuarta semana las células del esclerotoma se tornan
polimorfas y constituyen un tejido laxo que se deromina mesénquima o
tejido conectivo embrionario. La caracteristica de las células
mesenquimaticas es que emigran y se diferencian de muchas maneras
distintas; pueden transformarse en fibroblastos, condroblastos y
osteoblastos (células formadoras de hueso).

La capacidad de formar hueso que tiene el mesénquima no esta
limitada a las células del esclerotoma, sino que también tiene lugar en la
hoja somatica del mesodermo, que aporta células mesodérmicas para
formar las cinturas escapular y pelviana y los huesos largos de las
extremidades. (2)

Se ha demostrado que las células de la cresta neural de la region de
la cabeza, se diferencian en mesénquima y participan en la formacion de
los huesos de fa cara; mientras que los somitas occipitales forman la mayor
parte de la boveda craneana y la base del craneo.

En algunos huesos, como en los huesos planos del craneo, el
mesénquima se diferencia directamente en hueso, proceso que recibe el
nombre de "osificacion membranosa”. No obstante, en la mayoria de los
huesos, las células mesenquimaticas dan origen a modelos de cartilago
hialino, los cuales, a su vez, se ostfican por el proceso de "osificacion
endocondral”, como indica el siguiente proceso embriologico: (3)

-En la 6° semana de vida embrionaria comienzan a aparecer en el
embrién condensaciones mesenquimales precursoras del hueso. Al final
de la 6° semana las células mesenquimatosas inician un proceso de
condrificacidn, formandose una estructura cartilaginosa, que se envuelve
por una lamina de tejido denominada pericondrio y que rodea a la futura
diafisis.



- En la 7° semana tienen lugar dos hechos importantes:

-Los condrocitos de la matriz cartilaginosa central sufren una
vacuolizacion.

-La capa profunda del pericondrio se transforma en periostio,
miciandose la formacion del hueso.

Procedente del hueso pendstico penetran brotes vasculares en el
centro de los condrocitos vacuolados formandose ¢l centro primario de
osificacion, que en dos semanas ocupa la mitad de la maqueta
cartilaginosa.

-Al final de la 8° semana, la parte externa del pericondrio se
encuentra totalmente formada y comienza en los extremos de la matriz
cartilaginosa el mismo proceso, que el descrito en la parte central,

formandose los centros secundarios de osificacion epifisarios,

La barrera de dehmitacion entre el centro de osificacion epifisario
y diafisario constituye la fisis o cartilago de crecimiento.



ELEMENTOS




MORFOLOGIA OSEA

En un hueso largo distinguimos las siguientes partes:(3)

-Diafisis, parte central det hueso.

-Epifisis,extremos proximal y distal.

-Metafisis,zona de transicion entre epifisis y diafisis.
-Fisis,cartilago de crecimiento que se localiza en la metafisis.

DIAFISIS

La constituye un cilindro de pared gruesa de hueso compacto o
cortical, con su cavidad llena de médula. Tanto la cara interna de la
cortical como la cara externa estan tapizadas por unas laminas de tejido
conectivo que se llaman endostio y periostio, respectivamente. (2)

-1-ENDOSTIQ: Es el forro de la cavidad medular de la
diafisis, y esta en intimo contacto con la cavidad medular.

-2-PERIOSTIO : Es el tejido conectivo que tapiza la cara
externa del cilindro diafisario y esta constituida por:

-Capa interna u ostedgena: Rica en vasos, células de tejido
conectivo y fibras eldsticas que penetran dentro del hueso. También tiene
abundantes células semejantes a los osteoblastos.

-Capa externa o adventicia: Menos celular y menos vascular,
rica en fibras elasticas.

Hay pues, un tejido conectivo especializado rodeando al hueso, el
cual facilita el crecimiento del diametro de la diafisis, como resultado de
la aposicion de hueso nuevo, membranoso, por debajo del periostio. A
medida que la aposicion de hueso nuevo tiene lugar, sobre el exterior de
la diafisis, aparecen los osteoclastos que erosionan la parte interna.
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Los tiempos de aposicion y reabsorcion estan equilibrados, de modo
que la amplitud de la didfisis aumenta rapidamente, mientras que el
espesor de su pared lo hace de manera mas lenta, permitiendo el
mantenimiento de la misma forma externa desde la temprana wvida fetal
hasta la vida adulta.(4)

EPIFISIS

Las epifisis constituyen los extremos proximal y distal de los huesos
largos; estan formadas por hueso, principalmente, esponjoso o trabecular.

En el lactante y nio pequefio, las epifisis comprenden varios
centros de osificacion y estan separadas de las diafisis por una placa
epifisara cartilaginosa (fists o cartilago de crecimiento). Los condrocitos
originan en este area centros de osificacion y mediante el proceso de la
osificacion encondral reemplazan el cartilago hialino por hueso.

METAFISIS Y CARTILAGO DE CRECIMIENTO

La placa epifisaria se conecta a la diafisis por columnas de hueso
esponjoso en una region de transicion llamada metafisis, donde tiene lugar el
crectmiento 6seo en longitud.

El crecimiento implica una correlacion entre los sistemas endocrino y
oseo. La accion de los factores estimuladores del crecimiento esta intimamente
ligada a la actividad del cartilago de crecimiento o fisis.

El desarrollo y crecimiento en longitud de los huesos es debido a la
trasformacién del cartilago de crecimiento en tejido 0seo.
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En la epifisis, los condrocitos sintetizan la matriz que después les rodea
y que esta constituida por colageno, mucopolisacaridos y proteinas no
colagenas. Los condrocitos proliferan v en sucesivas mitosts se ordenan en
columnas en el platilio de crecimiento. Cuando finaliza el crecimiento las areas
de cartilago entre las columnas de condrocitos desaparecen, y una espicula
oOsea transversa separa el hueso del cartilago. (2,3.4).
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ELEMENTOS OSEOS

El tejido 6seo esta constituido por los siguientes elementos:

-Elementos celulares.
-Matriz 0 componente organico.
-Matriz inorganica.

El origen del tejido 6seo son las células mesenquimatosas que cubren
toda la superficie Osea. Las células mesenquimatosas son relativamente
indiferenciadas y tienen capacidad para diferenciarse en osteoclastos y
osteoblastos. Los osteoblastos se diferencian en osteocitos. (3.4)

ELEMEN ELULAR

PREOSTEOBLASTOS

Son las células precursoras de los osteoblastos, con gran indice mitotico
y capacidad para sintetizar fosfatasa alcalina, mucopolisacaridos y fibras de
reticulina.

OSTEOBLASTOS

Son los responsables de la formacion de la matriz dsea y se encuentran
en la superficie de avance del hueso en crecimiento.

Hay que distinguir entre activos e inactivos. Tienen la capacidad de
sintetizar proteina colagena y polisacaridos, que constituyen la matriz dsea
calcificable o sustancia osteoide. También sintetizan fosfatasa alcalina y
participan en la supervivencia de los osteocitos.

13



OSTEOCITOS

Son los elementos principales del hueso formado v se encuentran
rodeados por matriz 6sea calcificada. Se comunican entre si y con las células
situadas en la superficiec 6sea. No son mas que osteoblastos rodeados
incompletamente por una matriz calcificada.

OSTEOCLASTOS

Son células gigantes multinucleadas, con vacuolas en el citoplasma y
espiculas en la membrana superficial, que le otorgan la funcion de reabsorcion
osea, mediante 1a sintesis de enzimas y fagocitosis.

Intervienen de forma activa en la liberacion de calcio desde el hueso
hasta 1a sangre ya que son responsables de la osteolisis (la matriz 6sea que
rodea al osteocito se modifica y 1a sal dsea se reabsorbe). Participan por tanto
en la homeostasis del calcio y en la remodelacion 6sea.(3)

VIA DE DIFERENCIACION OSEA

Distintos factores regulan este proceso de diferenciacion:

-1- Paratohormona (PTH), calcitonina (CT) y metabohtos de ia vitamina D3
(25-hidroxi-colecalciferol y 1-25 dihidroxicolecalciferol), son basicos para la
normal aposicion de calcio en ¢l esqueleto.

-2-La hormona de crecimiento y las somatomedinas, son esenciales para
regular y estimular la division celular de los condrocitos, asegurando ¢l
crectmiento de la fisis.

14



H.paratiroidea Preosteoclastos ———p» Osteoclastos
1,25(0H2)D
H.crecimiento
Tiroxina

@ Calcitonina

&) Estrogenos ‘
Glucocorticoides

Célula mesenquimalosa Calcilonina

Estrogenos

HG

Preosteoblastos ——pw Osteoblastos g Osteocitos

H= Hormona; HG= Hormona de crecimiento; PTH= Paratohormona.

-3-La hormona tiroidea (tiroxina) es clave en los fenomenos de maduracion
osea.

-4-Andrégenos y estrdgenos, tienen su actuacion preferente durante la
pubertad y adolescencia. Los estrogenos aumentan 1a actividad osteoblastica
y producen la fusion entre epifisis y metafisis. La testosterona aumenta la
intensidad del crecimiento 6seo, pero, ademas acelera el cierre del cartilago
de crecimiento. ‘
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-5-La cortisona tiene efecto negativo sobre el crecimiento 6seo, ya que tiene
accion anti-GH (anti hormona de crecimiento). Administrada a grandes dosts
mnhibe la division celular e impide el crecimiento.

-6-Otros factores reguladores son:

-Nutrientes esenciales en el fenomeno biologico del crecimiento:
aminoacidos, glucosa, minerales y vitaminas A, D y C principalmente
procedentes de la dieta.

-Actividad fisica e influencias mecanicas, reguladoras del crecimiento
esquelético. La ley de Delpech establece: que las zonas de cartilago de
crecimiento sometidas a presion excesiva, presentan una inhibicion del
crecimiento; por el contrario, las zonas no sometidas a presion tienen un
crecimiento acentuado.
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MATRIZ OSEA

La matriz del tejido 6seo esta constituida por:

-Matriz organica, de fibras coldgenas y sustancia fundamental de
mucopolisacaridos y sialoproteinas.

-Matriz inorganica, de critales de hidroxiapatita, fosfato calcico y tricalcico.

MATRIZ ORGANICA

La matriz organica del tejido Oseo esta constituida por:

- 90% de fibras colagenas tipo I, formadas por dos cadenas alfa
1 y una cadena alfa 2.

- 10 % de sustancia fundamental v osteoide.

Antes de la mineralizacion es preciso que se forme una cantidad
adecuada de matriz 6sea. Dentro del hueso, la matriz se deposita en capas 0
laminas; la disposicion de las laminas confieren solidez al hueso. A lo largo
de esta matriz 6sea hay cavidades llamadas lagunas, cada una rellena por un
osteocito. De cada laguna irradian en todas direcciones los canaliculos, o
pasos tubulares delgados, que atraviesan el tejido intersticial y conectan con
los canaliculos de las lagunas vecinas.(4)

De este modo, el hueso consiste en un gran sisttma de canales
interconectados que facilitan el camino para el intercambio de metabolitos
entre las céluias.
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MATRIZ INORGANICA

Esta constituida por cristales hexagonales de hidroxiapatita que
coexisten con pequefias proporciones de fosfato calcico amorfo y fosfato
tricalcico.

LLos cristales de hidroxiapatita se caracterizan por tener numerosas
impurezas en el interior lo que facilita el intercambio i6nico entre el calcio y
el fosforo circulantes, y entre la capa de hidratacion y la capa ionizada del
cristal, favoreciendo el remodelado y la maduracion del hueso (3.4)
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HUESO ADULTO.



H RET

Se distinguen dos formas de hueso:

-Hueso inmaduro, reticular o embrionario; en el que las células, fibras y

trabéculas se disponen de forma anarquica.

-Hueso maduro o adulto: cuya estructura no es homogenea, y en el que se
distinguen dos componentes:

-Hueso cortical; representa el 80% de la masa 6sea y es mas
compacto. Se localiza principalmente en las diafisis.

Se distinguen cuatro sistemas o lineas fundamentales de organizacion:

-Linea fundamental subperidstica

-Linea fundamental paramedular

-Lineas intersticiales o brechas entre los osteomas.

-Osteona o conductos de Harvers en aminas concéntricas entre si.

-Hueso trabecular o esponjoso: las trabéculas estan organizadas

paralelamente entre si. Representa el 20%. de la masa d0sea y se localiza
preferentemente en las epifisis y esqueleto axial. Su turnover ¢seo es el mas
rapido, y por tanto, es mas sensible a los cambios de contenido mineral que
el hueso cortical.

Por las caracteristicas del hueso trabecular, los estudios de masa 6sea
se centran principalmente en este tipo de hueso, al poder valorar mejor la
influencia de noxas externas sobre la mineralizacién cuando los cambios
6seos son incipientes. Por estas razones, la densitometria 6sea se realiza, en
los cuerpos vertebrales del esqueleto axial y en la epifisis y tercio distal de
cubito y radio, o en cabeza y cuello femorales, en cuanto a huesos
periféricos.(3,5) '

19



MINERALIZACION



FORMACION DEL HUESO

_1-M I A

El desarrollo del hueso depende de la osteogénesis u osificacion y de
su calcificacion posterior. La osificacion tiene lugar a partir de las areas
mesenquimatosas embrionarias (osificacion membranosa), o de una base
cartilaginosa primaria (osificacion endocondral). Estos dos nombres denotan
unicamente el medio donde ocurre [a osificacion y no influye sobre ef tipo de
osificacién o clase de hueso resultante, siendo la misma en ambos. (6)

Una barra pequenia de hueso formado se llama espicula o trabécula. El
crecimiento continuado de las trabéculas hacen que se unan entre si formando
una red anastomosada que se denomina hueso esponjoso. Este se transformara
en hueso compacto a medida que se rellenan los espacios intratrabeculares por
hueso, al multiplicarse las células osteogenas y diferenciarse en osteoblastos,
que forman una nueva capa de hueso sobre la superficie trabecular. La
trabécula se hace mas gruesa y el espacio disminuye.

Se llama sistema de Havers u osteon a la estructura formada por el
deposito de capas sucesivas que se aiiaden a las paredes de los espacios del
hueso esponjoso, formado por anillos alrededor de un espacio central ocupado
por un vaso, constituye la unidad normal del hueso compacto.

Fl | MB

Tiene lugar en una cdpsula de mesénquima laxo, con céiulas muy
separadas en forma de estrella que conectan con las adyacentes. El centro de
osteogénesis comienza cerca de los capilares sanguineos de este mesénquima.
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Se inicia cuando las células mesenquimatosas se tornan mas
redondeadas y las prolongaciones mas gruesas, transformandose en células
ostedgenas, para convertirse, por diferenciacion, en osteoblastos, que
posteriormente seran rodeados por matriz 0sea para convertirse en osteocitos,
quedando situados en lagunas, completamente rodeados por matriz 6sea que
comienza a absorber sales de calcio y se calcifica.

Los osteoblastos se agrupan y sus prolongaciones van a dar lugar a los
conductillos oseos, sirviendo de molde sobre el que se deposita la matriz 6sea;
y por ellos van a llegar los nutrientes al osteocito emparedado en la matriz.

OSIFICACION ENDOCONDRAL.

Al desarrollarse el embridn sobresalen pequeifios apéndices en los sitios
donde se formaran las extremidades denominados "yemas de las
extremidades” que, en esencia, son evaginaciones mesodérmicas cubiertas de
ectodermo.

El primer signo de formacion de hueso en la yema de las extremidades,
se produce al hacerse abundantes las c€lulas mesenquimatosas y formar un
contorno burdo del futuro hueso. En el centro del mesénquima las células se
convierten en condrocitos, que secretan matriz de cartilago. El mesénquima,
inmed:atamente adyacente a cada modelo cartilaginoso en desarrolio, se
condensa y forma una membrana que lo rodea, llamada pericondno, que
forma una capa externa fibrosa y una capa interna condrogena.

El modelo de cartilago aumenta en dimensiones por crecimiento
intersticial y por aposicion:

-El aumento en longitud depende del crecimiento intersticial, por
divisiéon y crecimiento de condrocitos en las extremidades.

-El crecimiento en anchura depende del mecanismo de aposicion,
afladiéndose nuevas capas de cartilago a la superficie, por proliferacion y
diferenciacion de las células de la capa condrogena del pericondrio.
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Los condrocitos de la parte media del modelo maduran y se
hipertrofian; la matriz que los rodea se calcifica, lo que provoca su muerte
vaciandose las lagunas cartilaginosas, que se unen para formar cavidades que
seran invadidas por capilares.

Las células del mesénquima, en presencia de capilares, en lugar de
diferenciarse en condrocitos lo hacen en osteoblastos y osteocitos,
formandose la matriz osteoide y sustituyéndose el pericondrio por periostio.
Una yema de células ostedgenas, capilares y pericitos, que deriva del
periostio, penetra en el cartilago calcificado en desintegracion formando los
centros de osificacion: primario o diafisario y secundarios o epifisarios.

Ambos quedan separados por el disco epifisario, fisis o cartilago de
crecimiento, del que va a depender el crecimiento en longitud del hueso, al
continuar el crecimiento intersticial de los condrocitos en esta zona.

-2-MECANISMOS DE CALCIFICACION,

La osificacion puede definirse como un proceso que incluye la
secrecion de la matriz organica del hueso por células especificas v la
calcificacion ulterior. La matriz 6sea neoformada primero se presenta como
tejido osteoide, y en la parte mas lejana al osteoblasto, el tejido osteoide
comienza a calcificarse en el llamado frente de calcificacion. (6)

La calcificacion, en el hueso en formacion, exige que se depositen sales
calcicas en la matriz neoformada; estas sales deben obtenerse del liquido
tisular en el cual esta bafiada la matriz organica recién formada y, a su vez, las
sales minerales del liquido tisular provienen de la sangre circulante.

El depdsito definitivo de mineral es en forma cristalina, cristales de
hidroxiapatita, Cal0 (PO4)6 (OH)2, aunque hoy se considera que el primer
deposito de mineral es Ca3(P0O4)2 amorfo.
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Para que se produzca el deposito de mineral debe actuar algin
mecanismo en el hueso en calcificacion, que aumente la concentracion local
del producto Ca / P en el liquido tisular, de modo que haya precipitacion locat
de Ca3 (PO4)2. Parece ser que en ello tiene gran importancia la fosfatasa
alcalina, existiendo una relacion notable entre fa produccion de fosfatasa
alcalina y los sitios de calcificacion.

El mecanismo de calcificacion consta de tres fases:

-1-Fase de prenucleacion: El osteoblasto fabrica la matriz
organica de moléculas de proteinpolisacaridos o medio osificable. El mineral
se deposita inicialmente como fosfato célcico amorfo y los cnstales de
hidroxiapatita surgen posteriormente a partir del matenal amorfo inducido por
las fibras cologenas.(3)

Se ha comprobado, por analisis quimicos (7), que el tejido osteoide
posee mas proteina no colagena y aproximadamente el doble de
glucosaminoglicanos que el hueso calctficado.

Gran parte del componente amorfo organico de la matriz 6sea esta en
forma de proteoglicanos y glucoproteinas, que pueden ayudar a comenzar y
a fomentar el proceso de calcificacion, después de lo cual se pierde gran parte
del componente amorfo.

-2-Fase de nucieacion: Las fibras colagenas, inductoras de la
calcificacion, adosan los cristales de hidroxiapatita .

Los cristales de hidroxiapatita que se forman en la matriz 6sea guardan
intima relacién con la colagena 6sea, quien comienza el depoésito de mineral
y la formacion de cristales.
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En el frente de calcificacion, tanto del cartilago como del tejido
osteoide, nos encontramos con vesiculas (nucleos), que son estructuras
diminutas redondeadas, rodeadas por una membrana idéntica a la celular que
cumplen varias funciones en la calcificacion:

-Tienen lipido y acumulan calcio.

-Muestran actividad enzimatica de fosfatasa alcalina que actua
para producir hidrolisis enzimatica del ester de fosfato, lo cual brinda
ortofosfato, que puede reaccionar con el calcio para producir precipitacion.

-Proporciona pirofosfatasa, enzima que destruye el pirofosfato
morganico que actuaria como inhibidor de la calcificacion.

Aquellos nficleos ponen en marcha y continuan el proceso de
mineralizacion en los frentes de calcificacion con la formacion y depoésito de
los cnistales de hidroxiapatita.

-3- Fase de cristalizacién: Se produce la configuracion especial
de los cristales de hidroxiapatita, mediado por las fibras colagenas.

-3-CRECIMIENTO OSEO

El crecimiento no es igual en todos los huesos del organismo. En los
huesos membranosos o planos (boveda craneana, cara, escapulas y esternén)
el crecimiento esta asegurado por la proliferacion del tejido conjuntivo de las
suturas.

El crecimiento de las vértebras se realiza a partir de sus nucleos
centrales y las costillas a través de su cartilago de crecimiento anterior.
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Los huesos largos o tubulares crecen longitudinaimente a expensas del
cartilago de crecimiento; el crecimiento transverso y el moldeamiento que
aseguran la forma del hueso, tienen lugar a expensas de las zonas epifisarias
y metafisarias. Estos huesos tubulares (huesos largos de las extremidades)
incrementan progresivamente su longitud, mientras también se wvan
adelgazando (moldeamiento). El proceso que mantiene la configuracion
normal implica : moldeamiento, constriccion v tubulacion.(8)

El cartilago de crecimiento esta constituido histologicamente por cuatro
zonas todas ellas esenciales para el proceso de condrogénesis:
-a-Zona de cartilago en reposo.
-b-Zona de cartilago proliferante.
-c-Zona de vacuolizacion.
-d-Zona de calcificacion.
Estas areas, estan constituidas por matriz organica (fibras colagenas y
sustancia fundamental) (3), y tres capas de células:
-a-Capa de células pequenas tampon.

-b-Capa de células en columna, encargada del crecimtento en
longitud.

-c-Capa de células hipertroficas, preparada para la calcificacion..

El cartilago de crecimiento y su correlacion entre estructura y funcion
se esquematizan en el siguiente grafico:
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ESTRUCTURA FUNCION
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El crecimiento, depende del mecanismo de aposicion, afadiéndose
nuevas capas de cartilago a la superficie, por proliferacion y diferenciaciéon de
las células de la capa condrogena del pericondrio.

Los condrocitos de la parte media del modelo maduran y se
hipertrofian; la matriz que los rodea se calcifica, 1o que provoca su muerte
vaciandose las lagunas cartilaginosas, que se unen para formar cavidades que
seran invadidas por capilares.

Las células del mesénquima, en presencia de capilares, en lugar de
diferenciarse en condrocitos lo hacen en osteoblastos y osteocitos,
formandose la matriz osteoide y sustituyéndose el pericondrio por periostio,
lo que da lugar a la formacion del hueso.
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Dentro del hueso, la zona metafisaria es donde tiene lugar la
transformacion del cartilago de crecimiento en hueso; la zona epifisaria crece
a partir de sus centros de osificacion, mientras que la diafisis crece por
incorporacion del embudo metafisario.

Para que deje de crecer el hueso es necesaria la desaparicion del
cartilago de crecimiento o fisis. Progresa la invasion vascular metafisaria, la
metafisis alcanza la epifisis y el cartilago se cierra.
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REMODEL A

El hueso, como oOrgano, facilita una fijacion para los muscuios
involucrados en el movimiento, hace de soporte para los tejidos blandos,
protege el sistema nervioso y el tejido hematopoyético, y desempeiia un papel
importante en la regulacion de las concentraciones sanguineas de calcio y
fosforo. (4) ‘

El hueso no es una estructura inerte, esta en renovacion, formandose
y destruyéndose constantemente. Hay una dinamica 6sea en el tiempo y en el
espacio, en un perfecto equilibrio, para conseguir un balance 6seo de masa
Osea neta constante.

La remodelacion lleva a que el hueso alcance su morfologia definitiva.
Intimamente ligada a la remodelacion, se encuentra el crecimiento 0seo en
longitud. (3).

Existen dos formas de remodelacion osea:

Unidades de remodelacion de Frost: El autor sostiene que en el transcurso de
la vida existen en el hueso unidades de funcionamiento o remodelacion, y que
estos focos estan en determinados lugares y no en otros. Esta focalidad de
remodelacion se inicia con la reabsorcion del hueso por parte de los
osteoclastos originando las lagunas de Howship; a la accion de los
osteoclastos sucede la de los osteoblastos que depositan osteoide en las
lagunas, en las que mas tarde tendra lugar la calcificacion.

Dinamica ¢sea de Rubin: El autor considera que la remodelacion 6sea cumple
funciones concretas en relacion con el nivel o segmento anatémico del hueso.
Es una dinadmica osea relacionada con el desarrollo del hueso hasta que se
hace adulto. Consta de tres procesos:
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-Hemiesferizacion epifisaria:  La epifisis adquiere su
configuracién morfologica definitiva.

-Cilindnzaciéon diafisania: Remodelacion diafisaria.

-Tubulizacion metafisaria:La metafisis adquiere su configuracion
definitiva.

-Crecimiento en longitud por parte del cartilago de crecimiento
o fisis.

Todo ello va a llevar a 1a formacion del hueso definitivo.

El remodelado 6seo es mas rapido en el hueso trabecular y en
consecuencia, éste es mas sensible a los cambios en contenido mineral que el
hueso cortical. Por ello, los estudios de contenido mineral como la
densitometria, se basan en el analisis de Ia mineralizacion del hueso rico en
contenido trabecular.

PARAMETROS DE FORMACION Y R RCI
OSEA,

Formacion y resorcion osea son los dos mecanismos que condicionan
la cantidad de mineral depositado en la matnz 0sea.

Tanto ¢l crecimiento como la remodelacidn Gsea tienen un desarrollo
importante durante la infancia y adolescencia, siendo decisivo el momento de
la pubertad. Es por tanto, importante para el buen desarrollo dseo, detectar en
esta época alteraciones en el proceso de mineralizacion Osea, asi como en 1os
parametros de formacton vy resorcion. (9).
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Estudios como el de Blumsohn (9), relacionan los marcadores
biolégicos de remodelacion 6sea con el estadio puberal, siguiendo los estadios
de Tanner y observan que todos los marcadores indican €l maximo turnover
en plena pubertad: ( estadios II y III de Tanner ) y decrecen al final de la
misma, ( estadios IV y V), hacia los valores de referencia de la vida adulta.

No todos los marcadores se elevan de igual grado, siendo los mas
significativos la fosfatasa alcalina 6sea, la osteocalcina y la deoxipindinolina.

El uso de técnicas no invasiva, que pueden aplicarse ampliamente y
repetirse en varias ocasiones en un mismo paciente, explican el desuso de
técnicas de medicion de marcadores bioquimicos del remodelado éseo, tanto
en sangre como en orma.

-1-PARAMETROS DE FORMACION

La medida del remodelado 6seo a través de marcadores bioquimicos,
de formacion o de resorcion, esta basada en la cuantificacion en el suero o en
la orina de productos sintetizados y liberados al exterior por el osteoblasto u
osteoclasto activo respectivamente, o bien, en el caso de marcadores de
resorcion, por la medida de productos de degradacion del mineral o matriz
osea.(3)

Los marcadores bioquimicos de remodelado tienen diferente
especificidad y sensibilidad. Ninguno de estos marcadores es especifico de
una enfermedad metabdlica Osea concreta, pero lo cierto es que un
determinado marcador puede ser mas sensible para medir el remodelado 6seo
en una patologia que en otra.

30



Los parametros de aposicion osea actualmente evaluables son:

Actividad enzimatica presente en la membrana del osteoblasto que
refleja la actividad osteoblastica de formacion osea.

Las fosfatasas alcalinas aumentan durante la pubertad hasta alcanzar un
maximo que coincide con el pico de crecimiento puberal, y desciende a

medida que disminuye la velocidad de crecimiento. (10)

La fosfatasa alcalina es una glucoproteina, capaz de hidrolizar ésteres
monofosfato a pH alcalino. Esta presente, ademas de en el tejido 6seo, en la
placenta, intestino, higado, rifiones y leucocitos. Existen cuatro grupos
principales de isoenzimas; intestinal, placentaria, placentaria "like" y
hepatica/renal/6sea. Estas tres ultimas son producto de un mismo gen y las
diferencias estructurales entre ellas son muy pequeifias.

El verdadero marcador bioquimico de formacion osea corresponde a los
niveles séricos de la isoenzima osea de la fosfatasa alcalina, que es una
enzima liberada por las vesiculas de la membrana de los osteoblastos durante
el proceso de la mineralizacion. La fosfatasa alcalina, presente en dichas
vesiculas, hidroliza los ésteres de fosfato y pone en contacto los aniones
fosfato con el calcio, produciendo la formacion del fosfato calcico, primer
germen de la cristalizacion de la hidroxiapatita.

En las patologias metabolicas dseas, como la osteoporosis, la fosfatasa
alcalina total no es suficientemente sensible como marcador de formacién
Osea v es necesario recurrir a la medida de la isoenzima 6sea de la fosfatasa
alcalina. (11)

31



Proteina no colagena, de la matriz osea, sintetizada por los osteoblastos
que sirve como indice de actividad osteoblastica.

Su principal caracteristica estructural es la presencia del aminoacido
gamma-carboxiglutamico en las posiciones 17, 19 y 24 de su secuencia. A
través de este aminoacido esta proteina es capaz de unirse a la hidroxiapatita
del hueso.

Una parte de la osteocalcina, tras ser sintetizada, se une al componente
mineral 6seo, mientras que otra parte pasa a la circulacion, donde puede ser
determinada. (11)

La osteocalcina es especifica del hueso, aunque atin no queda claro si
es un parametro de reabsorcion o0sea o de formacion 6sea, ya que si bien es
sintetizada por los osteoblastos, también se libera en el proceso de reabsorcion
Osea. Lo que si que esta claro es que es un indicador de recambio metabolico
0seo.

Las concentraciones de osteocalcina en sangre umbilical son
significativamente mas elevadas que las concentraciones maternas y ello es
compatible con la produccidn dsea aumentada durante la vida intrauterina (12-
13).
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BIOSINTESIS Y SECRECION DE OSTEOCALCINA POR EL
OSTEOBLASTO
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Segunda proteina, no colagena, mas comun del hueso, representando
el 25%. Presenta gran afinidad por el calcio y el coldgeno y parece estar
implicada en la orientacion y crecimiento de los cristales de hidroxiapatita
osea.(3)
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El colageno tipo I representa mas del 90% de la matriz organica del
hueso y es también un importante constituyente del tejido conjuntivo.

La molécula del colageno se sintetiza en el interior del osteoblasto en
forma de un precursor, la molécula de procolageno. Dicha molécula contiene
en ambos extremos extensiones adicionales protéicas, denominadas
propéptidos, en posicion carboxiterminal v aminoterminal del procolageno
tipol.

En el espacio extracelular, y antes de que las moléculas se agreguen
formando fibras, estos propéptidos son separados de la molécula por la accion
de proteinasas especificas, pasando al liquido extracelular. Este es el origen
del propéptido carboxiterminal del procolageno I, que se puede encontrar en
forma hbre en la sangre y en el liquido intersticial.

Debido al hecho de que el coliageno tipo I es un producto del
osteoblasto, los niveles séricos del propéptido se pueden considerar como un
indice de actividad osteoblastica o formacion ésea. (11)

Y | .

Fosfoproteinas, sialoproteinas  proteogiicanos y  alfa-2HS-
glucoproteinas.

Todos los marcadores bioquimicos de formacion ¢sea, muestran un
patron similar de incremento en relacion a los estadios puberales, siendo
maximos en los estadios II y 11 , y decreciendo hacia los niveles adultos en
los estadios 1V y V | siendo bajos después de la-menarquia. (9)
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PROPEPTIDO CARBOXITERMINAL DEL PROCOLAGENO I
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-2-PARAMETROS DE RESORCION OSEA

Para la medida de la resorcion ésea se han utilizado tres tipos de
marcadores;

-1-Derivados del componente mineral: Calcio, calcio-48, Sr-90 y tetraciclina
tritiada.

-2-Derivados de la matriz: Hidroxiprolina, piridolinas, y osteonectina.

-3-Dernivados de la actividad lisosomal osteoclastica: Fosfatasa acida tartrato
resistente.
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Mientras los primeros dan el grado neto de resorcion Osea, los
componentes de la matriz sélo dan un grado relativo, ya que una parte de los
mismos son catabolizados a CO2 y H20.

En los ultimos afios se ha producido un gran desarrollo de nuevas
técnicas para la medida de la resorcion osea basadas en la cuantificacion de
productos derivados de la degradacion del colageno. Entre ellos merece
destacar la determinacion de:

-a-Hidroxiprolina;

Constituye un 13% del contenido en aminoacidos del colageno.

Se libera durante la degradacion del colageno y se metaboliza en el
higado, eliminandose en un 10-20% por orina. No es especifica ya que esta
presente en otros tejidos como la piel y el cartilago y sus valores urinarios son
modificables con la ingesta. Al no ser reutilizada en la sintesis del colageno
su cuantificacion urinaria es considerada un marcador de resorcion osea. (5)

La excrecion urinania de hidroxiprolina total, en 24 horas, sufre un
incremento puberal que sélo es significativo en los varones, tanto si se
relaciona con la edad como con el estadio puberal, en el brote de crecimiento.
(10)

La excrecion urinaria de galactosil hidroxilisina podria ser mejor
indicador det turnover del colageno 6seo que la hidroxiprolina. (14).
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Al igual que la hidroxiprolina, la hidroxilisina es un aminoacido que se
encuentra exclusivamente en el colageno, por modificacion postraduccional
del residuo de lisina de las cadenas no colagenas recién sintetizadas.

Del mismo modo que la hidroxiprolina, sufre modificaciones
postertores por la unién de un carbohidrato, galactosa o glucosa, formando
galactosilhidroxilisina y glucostlhidroxilisina.

Como marcadores de resorcion ¢sea, estos compuestos presentan la
ventaja de no ser metabolizados tras el catabolismo del colageno, y de que su
valor en orina no se ve influenciado de manera significativa por la dieta.

Son puentes de union del colageno que se liberan durante su
degradacion y se eliminan por orina sin metabolizarse. Solo se encuentran en
hueso y dentina. Por lo que constituye un pardmetro especifico de resorcion
osea. (5)

La formacion de puentes de pindinolina entre las moléculas de
colageno ya formadas se produce fuera del osteoblasto, por accion de la
enzima lisiloxidasa.

La lisiloxidasa actua sobre los residuos de lisina o hidroxilisina en los
dominios no helicoidales de cada uno de los extremos de la molécula de
colageno. Los aldehidos resuitantes reaccionan entonces con residuos de
hidroxilisina de ia zona helicoidal de moléculas vecinas, formando puentes
intermoleculares.
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ACTUACION DE LA LISILOXIDASA

CIH—CH2—~CH,--C|H—COOH [H—CH,—CHZ—CIHfCOOH
OH NH, GH NH,

T

S-Hidrexilisina Aldehida de la hidroxilisina
H,—GH,—CH,—CH—COOH Hz——CHz—CHE--ClH-COOH
I
NH, NH,
Lisina Aldehido de la lisina I

En el hueso y en el cartilago existe una gran proporcion de
hidroxilisina, y dos tipos de puentes:

-Piridinolina: Formados a partir de dos moléculas del aldehido
de la hidroxilisina correspondientes a la zona no helicoidal de dos moléculas
de colageno, y una molécula de hidroxilisina correspondiente a la zona
helicoidal de una tercera molécula de colageno.

-Desoxipiridinolina: Una molécula del aldehido de la lisina
sustituye al aldehido de la hidroxilisina.

FORMACION DE PUENTES PIRIDINOLINICOS

]
A) NH, NH,
EH—COOH iH—CUOH
H, IH?
Jeu /CHZ—CHZ—CIH—-COOH " GH _GH~CH,~CH—COOH
HO—C" HO~C 3 NH !
i (‘; 2 —_— NH,
H-G CH Ny
~o RN N
CHo-CH—~CH,—CH,—CH—COOH CH,~CH—CH,—CH,~CH—COOH
| |
OH 2 NH, OH NH:
Pirginolina
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Durante el proceso de resorcion osea se produce una ruptura hidrolitica
de las moléculas de colageno, de modo que estas estructuras pasan a la
circulacion, y posteriormente a la orina, pudiendo ser cuantificadas.

-d-Telopéptido C-terminal v N-terminal del
colageno tipo [

Una vez sintetizada, y ya en el exterior del osteoblasto, la molécula de
procolageno se transforma, por accion de peptidasas y tras la pérdida de los
extremos ammo y carboxiterminal, en 1a molécula del colageno.

La molécula de colageno 6seo es un trimero que contiene dos cadenas
peptidicas denominadas alfa 1 y alfa 2. En la mayor parte de su extension
dichas cadenas se encuentran unidas formando una estructura de triple hélice,
pero una pequeia porcion de sus zonas amino y carboxiterminal no posee esta
configuracion helicoidal. Dichas zonas se denominan telopéptido amino o
carboxiterminal del coldgeno I.

Durante el proceso de resorcion osea pasan a la circulacion estructuras
quimicas, formadas por trozos de cadenas de la region del telopéptido del
colageno, unidos por puentes piridinolinicos a fragmentos de la zona
helicoidal de cadenas de otras moléculas de colageno, y pueden ser
determinados, en suero, por radiomnmunoanalisis, como parametro de
resorcion osea. (15)

Los marcadores de resorcion Osea también varian significativamente en
relacion con los distintos estadios de Tanner. Alcanzan también su nivel mas
alto en los estadios II y III, produciéndose un descenso brusco de todos los
parametros de resorcion en la transicion entre los estadios [l y IV, Igualmente
se encuentran significativamente descendidos después de la menarquia con
respecto a etapas previas. (9)
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La magnitud del incremento puberal de los marcadores tanto de
formacion como de resorcion dsea, comparado con los niveles de referencta
adultos, muestran diferencia entre unos y otros. Esta podria reflejar
diferenctas en la especificidad osea de los distintos marcadores 0 mecanismos
de produccion y aclaramiento durante la pubertad. Los marcadores que mas
se elevan son la fosfatasa alcalina 6sea, l1a osteocalcina y la deoxipiridinolina,
siendo quizas éstos los mas sensibles como indicadores de remodelacion
esquelética durante la pubertad.

La relacion entre la remodelacion osea y los cambios endocrinos que
tienen lugar durante la pubertad no estan completamente entendidos.

En las fases tempranas de la pubertad el crecimiento es lento pero,
posteriormente, los esteroides sexuales inducen un aumento en la secrecion
de hormona de crecimiento (16), (17) del factor de crecimiento I tipo insulina
(1GF-1) y de la IGF proteina transportadora (IGFBP-3). (18).

Para determinar si existe relacion entre los niveles de 1GF-1, IGFBP-3
y E2 con el turnover 6seo, Blumsohn, en 1994 (9), estudioé todos ellos y
observé que existia una correlacion negativa, estadisticamente significativa,
entre los niveles de E2 | y los de IGF-1, IGFBP-3, y los marcadores
bioquimicos de tumover 6seo, ya que los marcadores de turnover descienden
en los estadios IV y V de Tanner mientras que los otros factores siguieron
aumentando.

Hay un aumento progresivo en los niveles plasmaticos de IGF-1,
IGFBP-3 y E2 a medida que avanzan los estadios puberales, siendo mas
significativo el aumento de E2 en los estadios IV y V de Tanner. También es
significativamente mas alto después de la menarquia que en la premenarquia.
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MINERALIZACION OSEA

La matriz dsea esta sometida a una remodelacion constante gracias
al equilibrio entre la formacién y resorcidn oOsea; el resultado de este
equilibrio es la cantidad de mineral 6seo depositado en la matriz
extracelular.

La mineralizacion se inicia en la vida fetal y se estabiliza sobre los
20-25 aiios. Es durante la infancia y adolescencia cuando se acumula la
mayor parte de masa 0sea y es durante estas edades cuando pueden actuar
ciertos factores condicionando una disminucion de la misma (4).

La resistencia y elasticidad del hueso radica en sus componentes
organicos y principalmente en el colageno, mientras que su dureza
depende de sus constituyentes inorganicos, en forma de depositos
submicroscopicos de fosfato calcico e hidroxiapatita calcica cristalizada.

Una vez que los osteoblastos han depositado la matriz de colageno,
la mineralizacién se produce en las laminillas de la matriz, en capas
perpendiculares al eje del hueso, conduciendo a la aparicion de un frente
de mineralizacion. Un 80% del mineral se deposita en el frente de
minerahzacion de forma rapida y esta bajo la influencia de los osteoblastos
y osteocitos; posteriormente, el mineral se acumula mas despacio hacia ios
extremos de los huesos. Durante esta fase de mineralizacion secundaria el
crecimiento de los cristales 6seos parece ser independiente de cualquier
influencia significativa de los osteoblastos. (3)

El proceso de mineralizacion es paralelo al proceso de crecimiento
en altura, y es durante los primeros 3-4 afios de la vida y durante el
desarrollo puberal cuando el incremento es mayor. La mineralizacion se
continua mas alla del momento en que finaliza el crecimiento en altura,
alcanzandose el pico de masa dsea hacia los 20 afios de edad. (6)
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-1I-METABOLISMO FOSFO-CALCICO

El contenido esquelético de calcio pasa de 30 gr en el recién nacido
a 1200 gr en el adulto y el fosforo de 17 gr a 700 gr respectivamente. (3)
Todo el calcio requerido para completar el desarrollo esquelético a
diferencia del calcio 16nico, que actua como mensajero intracelular,
procede del exterior, de los alimentos.

Se requiere una regulacion entre las entradas y salidas del calcio del
organismo para que se desarrolie una adecuada mineralizacion.

El 99% del calcio v el 85% del fosforo del organismo humano se
encuentra en ¢l hueso en una proporcion de calcio / fosforo aproximada de
2al.

La ce¢lula 6sea configura una barrera a traves de la cual se efectua
el intercambio entre el flutdo 6seo y el liquido extracelular, produciéndose
un volumen de intercambio semejante al intercambio renal.

En el metabolismo 6seo intervienen los siguientes iones:

-Calcio y Fosforo.
-Magnesio y Alumintio.

CALCIO

El calcio y el fosforo son los dos elementos mas abundantes en el
cuerpo humano, siendo ¢l contenido aproximado de calcio en la edad
adulta de 1 Kg. Se distribuye de la siguiente forma:

-99% en el esqueleto.

-1% en tepdos blandos, tanto intracelular como
extracelularmente.
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El calcio del hueso supone una reserva organica que permite
amortiguar ligeros cambios en la concentracion del mineral en los fluidos
extracelulares, por lo que si se produce una deficiencia continuada de
calcio en la dieta, la homeostasis se mantiene a expensas de una reduccion
de la mineralizacion del hueso.

METABOLISMO DEL CALCIO

Comienza con la absorcion intestinal y paso posterior al plasma,
desde donde va a realizar sus funciones; se va a producir el intercambio
Oseo vy la filtracion/reabsorcion renal. Cada una de estas funciones esta
regulada por distintas hormonas, que a su vez interaccionan entre si, y por
los propios niveles de calcio, con mecanismos de retroalimentacion.

Las hormonas con mayor accion a este nivel son la vitamina D, la
paratohormona (PTH) v la calcitonina, aunque también poseen una accion
notable la hormona de crecimiento (GH), las hormonas sexuales, los
esteroides, las prostaglandinas y otras.

-1-ABSORCION Y EXCRECION [ D

El calcio se absorbe en el intestino delgado, principalmente a nivel
de duodeno, para lo cual tiene que estar 1onizado y soluble.

El principal factor fisiologico que afecta a la absorcion tanto del
calcto como del fosforo, es la necesidad organica de los mismos; cuanto
mayores son los requerimientos organicos de estos elementos, mas
aumenta la absorcion. |

Durante el crecimiento, las necesidades de ambos elementos se
encuentran incrementadas. La absorcion del calcio es aproximadamente del
75% vy la del fosforo del 90%, de la cantidad presente en la dieta,
descendiendo en individuos adultos hasta un 20-40% para el calcio y a un
50-70% para el fosforo (19,20).
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La relacion entre el calcio y el fosforo en la dieta afecta al grado de
absorcion del calcio, el cual se ve ligeramente disminuido si predomina el
fosforo (21).

Una vez en la tuz intestinal, los complejos calcicos alimentarios,
tales como el casemato calcico y las sales de calcio, solubles o no en agua,
deben liberar el calcio para que se absorba de forma soluble € ionizada.

Clasicamente se daba gran importancia a la acidez gastrica en el
proceso de absorcion, pero hoy se tiende a apreciar mas la accion
solubilizante de las sales biliares, el microchima electronegativo del
enterocito y la secrecion acida de las células mucosas proximales del
mtestino. (3).

El transporte de calcio ionizado desde la Inz mtestinal hasta la
lamina propia de la mucosa, se hace por un doble mecanismo: en parte
activo, y en parte por difusion pasiva, segin la concentracion de calcio en
la luz mtestinal.

Cuando los niveles de calcio son inferiores a 5 mmol el proceso es
activo, y por encima de este nivel predomina la absorcion por difusion
(trans o paraceluiar).

Debe existir un equilibrio entre el proceso absortivo y el paso
basolateral hacia la lamina propia, ya que las concentraciones elevadas de
calcio amenazan la supervivencia del enterocito.

El paso de calcio a traves del borde en cepillo se realiza mediante
un proceso de difusion que depende de la concentracton y que esta
favorecido por un gradiente electropotencial negativo. Ademas, existen
cuatro proteinas, todas ellas sensibles a la presencia de 1,25
dihidroxivitamina D, que se unen al calcio con mayor o menor afinidad.
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Son:

-1-Complejo fosfatasa_alcalina-Ca-ATPasa: Accién similar a la

proteina ligadora del calcio de la membrana intestinal.

-2-Actina: Claro incremento de su sintesis tras la elevacion de 1,25
hidroxivitamina D.

-3-Calmodulina. Gran afinidad por el calcio a nivel del borde en
cepillo, protegiendo la microvellosidad de la proteolisis inducida por el
calcio.

-4-Canales del calcio: Aumento de afinidad por el calcio de radicales
acilos y fosfolipidos.

Transpotte en el enterocito:

El calcio debe desplazarse desde la region apical a la membrana
basolateral de salida por medio de un transporte activo . Este transporte
transcelular depende de la vitamina D y se vale de la proteina ligadora de
calcio vitamina D inducida (vitamin D-induced CaBP), y de ciertos
organelos intracelulares, como las vesiculas del aparato de Golg
encargadas de la captacidn del calcio.

La vitamina D, una vez hidroxilada y convertida en metabolito
activo, actua a nivel de la célula intestinal como una hormona esteroidea.
Se une a un receptor especifico muy sensible cuyo complejo es
transportado al nicleo donde induce la formacion de un RNA mensajero
que origina la aparicion de dos proteinas:

-1-CaBP o proteina de combinacion con ¢l calcio que se encuentra
a concentraciones elevadas junto a la luz intestinal, y que se unira al calcio
para su transporte activo por la célula.

-2-Fosfatasa alcalina intestinal que puede actuar como una ATPasa

o una pirofosfatasa y aportan energia para el transporte activo.
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Transport rave la membr lateral:

Se efectua contra un gradiente de concentracién (la concentracion
de calcio en plasma es de 1,25 mmol) y se requiere la actividad de la
bomba de calcio ATP activada y regulada por la presencia de calmodulina.

Otro mecanismo de transporte en esta membrana es el intercambio
Na/Ca que es muy efectivo cuando existen concentraciones de calcio
elevadas mtracelulares, mientras que la bomba de calcio lo sera cuando los
niveles son muy bajos.

Transpo m rio del 1

El duodeno y el ciego son los dos segmentos intestinales donde la
absorcién de calcio es mayor. El mecanismo de absorcion es distinto en
uno v en otro:

-Duodeno: En presencia de concentraciones luminales bajas de
calcio (2,4mmol), el transporte es activo, dependiente de la 1,25
dihidroxivitamina D y ademas es saturable alcanzando un nivel maximo
con concentraciones superiores de 3 mmol.

-Ciego: Es la region con mayor absorcion por unidad de superficie,
el transporte es pasivo, dependiente de altas concentraciones luminales
(8mmol) v en principio no saturable Existe también transporte activo con
concentraciones luminales inferiores a 2 mmol cuando el nivel plasmatico
de calcio es de 1,25 mmol.

-2-FILTRACION REABSORCION RENAL

El calcio diano filtrado a nivel glomerular es de 9800 mg, de los
cuales se reabsorbe el 98%. Pequefias alteraciones en la reabsorcion
tubular de calcio pueden provocar grandes aumentos o disminuciones en
su eliminacion urinaria y su homeostasis.
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La paratohormona (PTH) produce un aumento de la reabsorcion
tubular de calcio, tendente a mantener su nivel plasmatico o a corregir una
hipocalcemia.

-3-CALCIO OSEOQ

El 1% del calcio 6seo se encuentra en forma intercambiable,
cantidad similar a la del resto del organismo, por lo que pequeiias
variaciones en su intercambio afectaran a las concentraciones de calcio de
otros compartimentos.

El intercambio diario de calcio a nivel de la barrera celular osea es
igual al volumen diario de filtracion renal de calcio.

El intercambio de calcio entre el fluido extracelular y el hueso puede
ocurrir, tanto con el mecanismo de formacion/reabsorcion Osea en el
sistema canalicular como, entre la barrera celular ésea v el fluido
extracelular.

A nivel celular el intercambio de calcio se realiza por transporte
activo semejante a como ocurre a nivel intestinal. La PTH aumenta la
reabsorcion Osea de calcio por estimulacion de los osteoclastos,
predominando su efecto sobre la reabsorcion renal de calcio. Su efecto
sobre el hueso también depende del nivel de vitamina D.

La funcion de la calcitonina es evitar la reabsorcion osea en aquellas
situaciones en las que ésta se encuentra aumentada.

' FOSFORO

El fosforo se encuentra en el organismo tanto en forma organica
como inorganica, encontrandose el 85% del total unido al calcio.

El nivel plasmatico de fosforo es €l resuitado de la integracion de su

absorcion intestinal, intercambio con los tejidos blandos y con el hueso y
filtracion/reabsorcion renal, siendo este ultimo factor el mas importante.
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Las recomendaciones de consumoc de fosforo se expresan en
relacion al calcio consumido, en forma de relacidon calcio / fosforo,
aproximada de 1:1, y que en ningin caso supere 1:1,5 (22).

METABOLISMO DEL FOSFORO

-1-ABSORCION Y EXCRECION DEL FOSFATQ

El principal factor en el nivel de absorcion del fosforo es la cantidad
ingerida, va que se absorbe de un modo lineal, aunque existe un
mecanmsmo de adaptacion aumentando el nivel de absorcion frente a dietas
pobres en fosfatos

Se produce en el intestino delgado en forma inorganica por
mecanismo activo sobre el que influye principalmente la vitamina D.
Disminuye su absorcion por los anttacidos.

Tr | enteroci

El flujo transcelular supone un proceso activo y dependiente de
energia. Es un transporte sodio dependiente, saturable y favorecido por la
vitamina D.

Se admite que la via paracelular supone un proceso de difusion
pasiva ya que descansa sobre gradientes eléctricos e hidrostaticos.
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Tr vé 1 mbr 1 1:

La salida de fosfatos a través de la membrana basolateral es
puramente pasiva para el fosfato y neutra para el fosfato calcico.

Tran ntari fosf:

En el yeyuno es donde se produce practicamente toda la absorcion
de fosfatos, incluso en ausencia.de vitamina D. En el ileon y en el colon
existe una excrecion de fosfato que no se modifica con los mveles de
vitamina D.

En el duodeno la vitamina D hace que de moderada excrecion se
pase a moderada absorcion de fosfatos.

El factor principal de la regulacion es la reabsorcion tubular que se
ve aumentada en la hipercaicemia y en la disminuciéon de la PTH, y
disminuida en la hipocalcemia y en el hiperparatiroidismo.

Entre los factores que afectan la eliminacion urinana de fosforo, se
ha comprobado que tiene una accién destacada la actividad fisica del
individuo, existiendo una menor eliminacion tras el ejercicio fisico, lo cual
probablemente se¢ debe a la accion de hormonas segregadas por las
glandulas suprarrenales (23).

-3-FOSF EO

Esta en relacion directa con el nivel plasmatico, que a su vez lo esta
con la ingesta en la dieta.
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-2-M ESI M

MAGNESIO:

El 50-70% de la cantidad total de magnesio del organismo se
encuentra en el hueso. El déficit de magnesio produce un retardo en la
mineralizacion y de la formacidn de colageno en el hueso.

La absorcion intestinal de magnesio se ve favorecida por la vitamina
D yla PTH, y esta en relacion directa con el contenido de magnesio en la
dieta.

El principal mecanismo de regulacion de la homeostasis es la
reabsorcion renal

LUMINI

El aluminio actua sobre la formacion oOsea inhibiendo la
mineralizacion dependiente de los osteoblastos, tras depositarse en el
frente de osificacion. También actua disminuyendo el nivel de PTH.
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FACTORES IMPLICADOS EN__ LA
REMODELACION _Y MINERALIZACION
OSEA

El tejido 0seo posee un proceso continuo de formacion y
desarrollo desde la vida fetal, en este proceso participan los factores
siguientes:

-A-Factores genéticos vy raciales

-B-Mecanicos: Factores locales de crecimiento.
-C-Metabdlicos (endocrinos y autocrinos)
-D-Nutricionales

-A-FACT E

En el DNA de los cromosomas de los progenitores esta
contenida 1a informacion que condiciona la "potencialidad del crecimiento”
del hijo, y al mismo tiempo las "érdenes adecuadas para que los tejidos del
embrion se diferencien y lleguen a constituir los distintos organos y
aparatos.

La influencia y alteracion de factores genéticos en la
remodelacion configuran cierto tipo de displasias.

En estudios sobre gemelos, realizados por el grupo de
Johnston y Slemenda, (24) se corrobord la importancia de los factores
genéticos, al demostrar la gran correlacion en el desarrollo de la masa osea -
entre gemelos monocigoticos, en la época del desarrollo. Esta influencia
genética se hace menor en la época de pérdida de masa Osea
(postmenopausia), implicando una mayor influencia de los factores
ambientales. (25)
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Hay marcadas diferencias raciales en la densidad mineral
Osea, entre blancos y negros; la prevalencia de ia osteoporosis es mucho
menor en las mujeres de color.

Gilsanz en 1991, (26), estudio los cambios de la densidad
mineral vertebral, entre nifias blancas y de color, durante la infancia y

pubertad. Pero, el incremento durante ésta, es mucho mayor en las nifias
de color que en las blancas, lo que marca las diferencias raciales de la vida
adulta.

Numerosos estudios han demostrado que la masa 6sea es
mayor en negros que en blancos, (27-29), pero, esto no se limita a estos
dos grupos raciales; la densidad mineral en los polinesios es mayor que en
los blancos; mientras que los asiaticos tienen una densidad mineral ésea
menor. (30,32)

-B- TORES MECANI

El desarrollo del hueso se halla bajo 1a influencia de presiones
y contrapresiones o de las fuerzas y tensiones que ellas motiven y que van
a dar lugar a ia direccion de las trabéculas. (3)

La ausencia de actividad fisica condiciona una disminucion
de 1a masa oOsea. El ejercicio de competicion durante la adolescencia
parece que aumenta la masa Osea, aunque la influencia real de la actividad
fisica en el desarrollo y mantenimiento de la masa dsea es dificil de
valorar. Varios estudios demuestran su efecto positivo (33) en jugadoras
de Squash, viendo un aumento significativo, y aun mayor, en aquellas
jugadoras que comenzaron a hacer deporte antes de la menarquia,
realizando el mismo, en el momento de mayor adquisicion de masa osea.
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Otros estudios, como el de Krall (34), Valimaki (35) y
Slemeda (36), avalan la investigacidn anterior, observando una
mineralizacién mayor en aquellos mas involucrados en el gjercicio.
Resultados opuestos han sido encontrados por Rico (37), con contenido
mineral disminuido en las piernas de ciclistas en edad postpuberal, zona de
mayor esfuerzo muscular durante su ejercicio.

También se ha descrito, un efecto perjudicial del ejercicio
sobre la mineralizacion 6sea, secundario a la afectacion gonadal y
alteraciones menstruales, que provoca el ejercicio extremo.(38).

De ello se deduce, que es necesario conocer el tipo, calidad,
y duracion del gjercicio a realizar segun las necesidades individuales, para
obtener un efecto positivo sobre la masa dsea.

Los efectos observados en los distintos estudios, dependen
por tanto, del tipo de actividad, de 1a edad de los individuos, y de la regién
anatomica que se moviliza durante el ejercicio. Estudios recientes indican
que el efecto del ejercicio sobre la masa osea, depende mas del estado
hormonal, que de la actividad deportiva en si misma. (39,40).

-C-FACTORES METABOLICOS - HORMONALE

Van a estar implicados todos aquellos factores relacionados
con la funcion de homeostasis mineral del hueso como o6rgano.

Existe un sistema multiple y complejo de hormonas y factores
locales de crecimiento que regulan no solo el proceso de crecimiento del
esqueleto Oseo, sino también su mineralizacion y el metabolismo fosfo-
calcico. Regulan el metabolismo de las células oOseas, osteocitos,
osteoblastos y osteoclastos, resultando de ello la neoformacién y
mineralizacion de la matriz osea. (5)
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FACTORES DE SECRECION ENDOCRINA

-Hormona de crecimiento.
-Hormonas tiroideas.
-Esteroides gonadales.
-Corticosteroides.
-Metabolitos de la vitamina D.
-Hormona paratiroidea.
-Calcitomna.

-Insulma.

HORMONA DE CRECIMIENTO

La hormona de crecimiento estimula a la vez la actividad
osteoblastica y osteoclastica, ambas necesarias para la remodelacion y
crecimiento del hueso.

Hyer en 1992, (41) estudia a 10 pacientes adultos que
tuvieron déficit de hormona de crectmiento durante la pubertad, y observa
que en aquellos que no fueron tratados con hormona de crecimiento, no
sOlo tienen una talla menor, sino también, una densidad mineral 6sea
disminuida en la vida adulta. Esto sugiere que la hormona de crecimiento
tiene un pronunciado efecto sobre la mineralizacion osea, durante la
pubertad, cuando el pico de masa 6sea se esta alcanzando. (35)

Ademas, la hormona de crecimiento es requerida, para
mantener €l pico de masa 6sea una vez terminada la pubertad y en la vida
adulta, como indica el estudio en adultos con disfuncién hipofisaria y
mineralizacion 6sea significativamente disminuida, realizado por Bing-You
en 1993 (42)

H NAS T

Se cree que la tiroxina aumenta la formacion de osteoclastos
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Estudios como el de Holland, en 1994 (43), analizan los
efectos de los implantes de estradiol percutaneo sobre la histologia y la
masa Osea de mujeres postmenopausicas con densidad mineral dsea baja,
y observan que el estradiol disminuye el recambio 6seo sin aumentar
significativamente el volumen 6seo trabecular , lo que implica una
mineralizacion aumentada en el hueso trabecular extstente. Los estrogenos
disminuyen la actividad osteoclastica, mientras que aumentan la actividad
osteoblastica.

CORTICOSTEROIDES

Estudios sobre tratamientos cronicos con corticosteroides
(44,45), demuestran que la osteoporosis es el efecto secundarto mas
importante de tratamientos esteroideos prolongados y las fracturas la
consecuencia mas frecuente.

En los nifios, el desarrollo de estas complicaciones es mas
dificil al requerir dosis mas bajas para controlar las enfermedades. Asi
mismo, estudios sobre los distintos glucocorticoides demuestran que no
todos producen los mismos efectos, siendo la densidad mineral 6sea
vertebral, medida con DEXA, mayor en los tratados con Deflazacort que
en los tratados con Prednisona. (45)

METABOLITOS DE LA VITAMINA D

La 1,25 dihidroxivitamina D es el metabolito fisiologicamente
activo de la vitamina D que, junto con la paratohormona, estimula la
actividad osteoclastica y moviliza el calcio dseo.

35



PARATOH NA

La paratohormona, directa o indirectamente, aumenta el
nimero de osteoclastos en el hueso y los estimula a liberar enzimas
lisosomiales que reabsorben la matriz.

LLa paratohormona también puede inducir la osteolisis, a partir
de los osteocitos, como resultado de un aumento del calcio intracelular .

Cuando las concentraciones séricas de calcio estan
disminuidas, la hormona paratiroidea y la 1,25 dilmdroxivitamina D tienen
sus concentraciones aumentadas, produciendo mayor reabsorcién 6sea v
reabsorcidn renal de calcio para aumentar su nivel sénco.

CALCITONINA

Péptido productdo en el tiroides. Es estimulada por
concentraciones séricas aumentadas de calcio iéntco y puede inhibir la
reabsorcion 6sea, disminuyendo la formacion de preosteoblastos a partir
de las células mesenquimatosas y estimulando la formacion de osteoclastos
en osteoblastos.

FACTORES DE RECI AUT

- Factor de crecimiento tipo insulina I y II.
-Transforming growth factor beta.
-Citoquinas.

-Prostaglandinas.

-Factor de crecimiento de los fibroblastos.
-Factor de crecimiento plaquetario.
-Endotelina.

-Linfoquinas.
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Todos ellos regulan el metabolismo de las células dseas y son
responsables de la mineralizaciéon de su matriz.

En conjunto, dentro de los factores de secrecion endocrina y
autocrina, la insulina, la hormona de crecimiento, la hormona tiroidea, los
metabolitos de la vitamina D, y los esteroides gonadales junto con los
factores de crecimiento IGFl, IGFIl y TGF beta, promueven la
neoformacion Osea. Las hormonas paratiroideas a dosis suprafisiologicas,
los glucocorticoides, las linfoquinas, las prostaglandinas y la endotelina
promueven la resorcion 6sea.

Los glucocorticoides inhiben la neoformacion dsea y la
calcitonina inhibe la resorcion Osea.

El estudio de Moreira-Andrés (46), trata de ver la correlacion
entre la densidad mineral 6sea y el factor IGF-1.Hoy en dia, la mejor
informacién disponible sobre el crecimiento 6seo, es la densidad mineral
osea. El autor mide ésta con absorciometria dual de rayos X, en los nifios
de 3 a 18 afios y la compara con los valores de IGF-1. Observa que los
valores de IGF-1 se incrementan lentamente durante la infancia, y de forma
marcada, durante el inicio de la pubertad, correlacionandose con la
densidad mineral dsea tanto lumbar como radial.

Sin embargo, ambos parametros, no aumentan siempre de
forma paralela. Los niveles séricos de IGF-1 disminuyen después del pico
puberal, aunque, un aumento importante de la mineralizacion osea tiene
lugar después de la menarquia vy el pico de masa Osea se obtiene afios

después de que termine la pubertad. (46).

FA N IONA

La nutricion desempefia un papel primordial en la mineralizacion del
esqueleto:

La alimentacion debe proporcionar la suficiente cantidad de

sustrato energético, proteinas, calcio, fésforo, magnesio, vit D, y otros
micronutrientes, para permitir la adecuada mineralizacion.
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La nutricién constituye ¢l elemento mas importante en el
proceso de mineralizacion. Un aporte de calcio y fosforo adecuados son
fundamentales, asi como de vitamma D. Este aporte es esencial,
especialmente en las dos primeras décadas de la vida.

Otros factores nutricionales que afectan la formacion de la
matriz ésea incluyen a la vitamina A, que esta involucrada en la formacion
Osea, y la vitamina C, que interviene en la sintesis de colageno.

Las posibilidades de actuacion para incidir en la disminucion
de la osteoporosis se centran en:

-Intentar conseguir en las dos primeras décadas de la vida una
mayor cantidad de masa 6sea: Un mayor pico de masa Osea.

-Intentar disminuir ia pérdida posterior.

Es en estos dos aspectos donde la nutricién y otros factores
ambientales son de gran importancia por su capacidad de influencia. (25).

Dentro de los factores nutricionales cabe destacar:

ITAMINAD

Después del nacimiento la wvitamina D se wvuelve
progresivamente mas importante para el desarrollo y mineralizacidon dsea
normal. Tanto la producida endogenamente por la piel como la
administrada exégenamente con la dieta, son indispensables para la sintesis
de 1,25 dihidroxivitamina D.

La vitamina D estd asegurada por las dietas habituales, y
sobre todo, en nuestro ambiente por la accion del sol sobre la piel,
sintetizando vitamina D.

El aporte suplementario de Vitamina D sera necesario solo en
grupos de riesgo de déficit, como son los lactantes en el primer afio de
vida, sobre todo los nacidos en meses de mvierno, la poblacion geriatrica
y determinadas patologias. (25)
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ALCI

Dentro de los factores nutricionales, el mas claramente
identificado con el desarrollo dseo es el calcio, destacando también la
importancia del calcio como componente esquelético: 99% del calcio
corporal.

Pareceria facil establecer una relacion directa entre la ingesta
de calcio y el desarrollo de masa oOsea, pero esto no es asi, siendo el
resultado de los estudios muy variable, aunque, son multiples los estudios
que han demostrado, que el aporte suplementario de calcio con la dieta
incrementa de forma significativa el deposito mineral ¢seo. (47-55)

Hay dos problemas basicos de metodologia que dificultan la
demostracion de la relacion caicio dietético y hueso:

-A- En primer lugar, la dificultad de establecer la ingesta real de
calcio en la dieta, va que la evaluacion hay que hacerla de forma muy
retrospectiva. Por ello, no son qtiles las encuestas alimentanas tipo
recuerdo 24 horas, o los registros de varios dias. Son algo mas utiles los
cuestionarios de frecuentacion de consumo de alimentos.

-B- En segundo lugar, la dificultad de medicion y cuantificacion de
la densidad de masa o6sea, superada en los ultimos afios con la
absorciometria dual de rayos x. Esta permite medir el hueso trabecular, el
cual es mas activo metabolicamente que el cortical, que es el que se valora
con la radiologia convencional.

Un adecuado consumo de calcio durante la infancia es
esencial para la formacion 6sea y podria ser un factor significativo en la
reduccion del riesgo de osteoporosis en 1a vida adulta.

Estudios recientes (47-55) han demostrado un incremento en
la densidad mineral 6sea cuando se aumenta la ingesta de calcio,
especialmente durante la edad prepuberal. De ello se deduce, que en cada
poblacidn, la ingesta de calcio debe ser la adecuada durante la infancia y
la adolescencia, para alcanzar un pico de masa dsea optimo al llegar a la
vida adulta.
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Estudios a destacar en este sentido son: El de Abrams en
1994 (47), quien evalua el efecto de la dieta, la absorcion de calcio y la
mineralizacion o6sea en ninas durante las etapas prepuberal, pubertad
temprana y pubertad tardia, y observa que el periodo de inicio puberal se
asocia a un alto porcentaje de absorcion de calcio de 1a dieta, mayor que
en la etapa prepuberal o en el periodo de pubertad tardia.

Esto mismo es respaldado por el estudio longitudinal de
Johnston (48), quien estudio 45 parejas de gemelos entre 6 y 14 afios,
sigmeéndolas durante tres afos, dando a uno de ellos un suplemento de
calcio de 1000 mg/dia y al otro un placebo. Midio la densidad mineral con
absorciometria fotonica en el radio, a los 0, 6 meses, 1, 2 y 3 afios, y en
cadera y columna lumbar a los 0 y 3 afios. Observo que el calcio medio, en
el gemelo con placebo, era menor que en el que habia tomado suplemento
de calcio, cuando los gemelos se encontraban en edad prepuberal, mientras
que el beneficio no era 51g111ﬁcat1vo en los gemelos en edad puberal o
postpuberal.

También Lee en 1994 (49), estudié durante 18 meses, con
absorciometria foténica en el radio, la adquisicion de masa 6sea en una
poblacion de 163 nifios de 7 afios con habito de baja ingesta de calcio, de
los que a 80 suplementa con 300 mg / dia, mientras que a los otros 83 da
un placebo; observa un aumento estadisticamente significativo, a favor de
los suplementados.

No obstante lo anterior, en miiios, hay varios estudios
transversales de desarrollo de masa 6sea con resultados muy dispares
respecto a la correlacion con la ingesta de calcto. Se ha encontrado mayor
correlacion con respecto a la edad, la taila, el peso y el estadio puberal.
(50-53)

Estudios transversales, en 1os que se aprecia una correlacion
positiva entre el consumo de calcio vy la densidad mineral 6sea, son: El de
Lee (54), quien estudia dos poblaciones chinas (Jiangmen y Hong Kong),
~ con distinto habito de consumo de calcio, reconaciendo que allt donde el
consumo es mayor, también 1a densidad mineral 6sea lo es.
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El de Prentice (55), quién también estudié a dos poblaciones
de nifios entre 0 y 36 meses con costumbres de consumo de calcio muy
diferentes (134 nifios de Cambridge y 234 nifios de la zona rural de
Gambia), resultando que los nifios africanos tienen un consumo
significativamente menor de calcio en la dieta, asi como un menor
incremento del contenido mineral 6seo durante la infancia.

Mientras las necesidades de calcio en el adulto se limitan a las
necesarias para mantener el balance de caicio (entradas = salidas), en el
nifio y adolescente es necesario un balance positivo para el crecimiento y
consolidacion del esqueleto. La necesidad de positividad de este balance
va variando a lo largo de las distintas épocas del desarrolio. Hay dos
periodos de gran crecimiento: el primer aiio (se dobla la masa dsea) y el
periodo de la adolescencia (estirén puberat), con un aumento de contenido
mineral mucho mayor y mayor necesidad de calcio que en otros periodos
de la vida.

El balance de calcio esta determinado por:

-Relacion entre ingesta de calcio y absorcion neta (Calcio ingendo-
Calcio en heces), siendo la absorcion neta siempre menor que la absorcion
real, porque al calcio perdido por heces, no absorbido, se afiade al
secretado en el intestino.

-Relacion entre absorcion neta y eliminacion de caleio por orina y
piel.

Matkovic (56), reune los balances realizados en las distintas
edades, objetivandose que la ingesta y ¢l desarrollo 6seo determinan el
balance del calcio, existiendo una mayor necesidad en el lactante y
adolescente, en relacion con un mayor crecimiento. Para satisfacer ese
aumento de necesidades hay un aumento de absorcidén intestinal,

posiblemente mediado por un factor endégeno, dependiente de la vitamina
D.
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El mismo autor demuestra posteriormente (57) que con una
mayor ingesta de calcio hay una mayor retencion, hasta un punto “ingesta
dintel", en el que se satura la capacidad de retencion (Entre 1500-2000 mg
/ dia).

Tendria l16gica, por tanto, el aumentar la ingesta de calcio en
la edad de crecimiento hasta llegar al nivel de ingesta dintel, induciendo un
aumento en la retencion de calcio y permitiendo asi una mayor adquisicion
de masa osea.

-2- Recomendaciones diarias de calcio:

Las recomendaciones actuales se basan en la eficacia de la
absorcion intestinal, que puede variar entre un 20 y un 70% , segun las
necesidades.

Las recomendaciones actuales mas usadas como referencia
son las RDA ("Recomended Dally Allowances™) (58) y las PRI (
Population reference intake) (CEE 1993) (59), ambas por debajo de la
ingesta optima o dintel. (Tabla 1).

TABLA 1:

Edades (afios ) RDA (mg/d) PRI (mg/d)
0-0.5 400

0.5-1 | 600 400

1-3 800 400

4-6 800 450
7-10 800 550
11-14 1200 800-1000
15-18 1200 800-1000
19-24 1200 700

>25 800 700
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-3-1n Icio en lacién de Madrid:

Determinar cual es la ingesta media de calcio de una
poblacion para ver si se encuentra en un nivel optimo para el desarrollo,
es una tarea dificil, como hemos visto. En Espafia contamos con pocos
estudios en este sentido, pero en 1994, el grupo CAENPE (Consumo de
Alimentos y Estado Nutricional de la Poblacion Escolar), promovido por
el Ministerio de Sanidad, realizé6 en la Comumdad de Madnd, una
valoracion de la ingesta real de calcio en la poblacién escolar. (60)

Al hacer referencia a la misma poblacion que nosotros
empleamos en nuestro estudio, pensamos que es ufil para valorar 1a ingesta
real de calcio de nuestro medio.

En este trabajo, se pudo objetivar que la ingesta media de
calcio en una muestra de 2.608 escolares, representativos de la poblacion
de 6 a 14 aiios, era de 1.076 mg/dia, siendo la ingesta significativamente
superior en hombres que en mujeres. (61)

Las conclusiones fueron que entre los 6 y 9 afios, la ingesta
cubre ampliamente las RDA para esa edad, en ambos sexos; no asi para los
niiios entre 10 y 14 afios, en los que la ingesta siempre esta por debajo de
las RDA, para ese periodo de edad (1200 mg/dia). Las recomendaciones
de la RDA se cubren airededor del 90% en los nifios y un 83% en las
nifias.

-4-Pr i ] 10 en 1a dieta:

También en el estudio del grupo CAENPE (60), se valoraron
cuales son las principales fuentes de calcio y fosforo en la dieta, viéndose
que el calcio de la dieta procede, en mas del 60%, de los lacteos, siendo la
segunda fuente los cereales, con un 12%.

63



PROCEDENCIA DEL CALCIO
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La ingesta de lacteos es pues, la fuente mas importante de
calcio, y a su vez, favorecedora de una buena mineralizacion, ya que se ha
comprobado un mayor grado de mineralizacion 6sea gracias a una ingesta
de calcio elevada, sobre todo en personas jovenes (62-64 y 48), siendo el
efecto mas notable, cuando la fuente es un producto lacteo, que cuando es
por ejemplo carbonato calcico. (65,66), quizas por aportar otros nutrientes
también necesarios, y por ser productos con un cociente calcio / fosforo
optimo. (67).

La deficiencia cronica de calcio en la dieta provoca una
movilizacién paulatina del calcio o6seo, lo que ocasiona la
desmineralizacion dsea, y por tanto osteoporosts.

En el extremo opuesto tenemos que la ingesta de elevada
cantidad de calcio en la dieta puede ocasionar hipercalciuria aumentando
el riesgo de formacion de litiasis renal. También puede ocasionar un
descenso de la absorcion de hierro, zinc v otros elementos minerales (68).
Se cifra en 3000 mg/ dia, la cantidad maxima de calcio que se puede
consumir sin que se presenten efectos toxicos.(69).
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N 1Q FOSF

Se ha dado mucha importancia al cociente calcio / fosforo de
la dieta, en el sentido de que un alto aporte de fosforo llevaria a una
disminucion de la absorcién de calcio. Parece mas importante que la
proporcion entre aporte de calcio y fosforo en la dieta el disponer de un
aporte suficientemente alto de calcio. La relacion calcio / fosforo deberia
ser siempre superior a 1.

FOSFORO

Otros factores nutritivos a considerar, relacionados con el
desarrollo de la masa dsea , son un aporte calérico adecuado y el fosforo.
(25)

La absorcion intestinal del fosforo, aunque ligada en parte al
transporte de calcio por el enterocito y parcialmente dependiente de la
vitamina D, es superior al 70%, no teniendo el papel limitante que tiene el
calcio en su metabolismo y biodisponibilidad.

La ingesta y absorcion de fosforo es mucho mas alta que la
de calcio con las dietas habituales.

En el caso del fosforo, el aporte procedente del grupo lacteos
no es mayor del 30%.

La procedencia del fosforo en la dieta es mucho mas variada
que en el caso del calcio, con un 30% procedente de los lacteos v un 22%
de carnes y embutidos.
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PROCEDENCIA DEL FOSFORO
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Los alimentos que suponen una contribucion signtficativa a
la ingesta de fosforo, aparte de los lacteos, son fundamentalmente: la
carne, los embutidos, el pescado, los cereales y las bebidas refrescantes;
aunque éstos suelen presentar contenidos de calcio bajos con una relacion
calcio/fosforo no favorable. Por ello, solo los productos lacteos, vegetales
y los huesos presentan una relacion favorable al calcio.

La administracion de fosfatos estimula la formacion y
mineralizacioén Osea, al estimular la transformacion de osteoclastos en
osteoblastos y después en osteocitos. La hipofosfaterma se acompaiia de
osteomalacia.

En el estudio del grupo CAENPE (60), respecto al aporte de
fosforo éste esta siempre por encima de lo recomendado,(Tabla I), con una
ingesta significativamente mas alta en los varones. Al mismo tiempo, se
observa un aumento paralelo a la edad, probablemente en relacion con un
aumento en ingesta de alimentos ricos en proteinas y fosforo.

66



AGNESI

Su exceso inhibe la normal formacion de hidroxiapatita
calcica, al sustituir a otros iones de la rejilla del cristal.

El déficit de magnesio también va acompafiado de una
mineralizacion deficiente ya que el magnesio es necesario para la secrecion
de paratohormona, la cual regula el nivel de calcio en sangre.

MICRONUTRIENTES:

INC

Es necesario para la maduracion y mineralizacion osea. El
déficit de Zinc produce efectos similares al raquitismo producido por
déficit de vitamina D.(4)

LUMINI

Su exceso, producido principalmente por alimentaciones
parenterales, inhibe la liberacion de paratohormona de las paratiroides y
transtorna la mineralizacion 6sea al acumularse en el enrejado del cristal
0seo.(4)

T T :

Otros factores (25) de la dieta van a influir en el desarrollo de
la masa ésea por su interferencia con la absorcion de calcio. Son:
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LACTOSA

Parece tener un papel favorecedor. El efecto negativo sobre
el desarrollo de la masa Osea de las dietas pobres en lactosa,
probablemente, esté en relacion con una ingesta baja de productos lacteos
mas que con una disminucion en la absorcion del calcio.

Disminucion de la masa osea por su efecto calciirico.

GRASA

Solo interfiere con la absorcidn del caicio en los casos de
malabsorcién, en los que ¢l calcio precipitaria formando jabones en la luz
mntestinal,

OXALATOS

Disminuyen la absorcion del calcio, pero en el mundo
occidental, solo las espinacas tienen suficiente cantidad para disminuir ésta
de forma importante.

FIBRA

Disminuye la absorcion, pero no de forma importante como
para limitar el valor nutritivo de los vegetales ricos en fibra.
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El crecimiento, segun Fatkner y Tanner (70), son los cambios que
se producen en un organismo aun no maduro. Es un fendémeno complejo
durante ¢l cual el ser humano, ademas de incrementar su masa, madura
morfologicamente y adquiere de forma progresiva una plena capacidad
functonal. (71)

El crecimiento es un indice fidedigno de salud del nifio, de su
situacion nutricional y ambiental y de su potencial genético.

Debemos tener en cuenta una serie de conceptos:

-Crecimiento: Es un proceso bioldgico dinamico que se expresa por
¢l aumento en el numero y tamatio de las células, (hiperplasia e hipertrofia
celular). :

-Desarrollo: Es un concepto fisiologico que indzca la diferenciacion

progresiva de 6rganos y tejidos con adquisicion y perfeccionamiento de sus
funciones.

-Maduracion: Nivel de desarrollo alcanzado en un determinado
momento.

Entre el crecimiento y el desarrollo existe una cierta oposicion en el
tiempo, el momento en el que la tasa de crecimiento es mayor, la
diferenciacion es menos acentuada y viceversa.
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Los procesos de crecimiento y desarrolio, se inician con la
concepcion y finalizan al alcanzar la vida adulta, por lo que cualquier
circunstancia que modifique el estado de salud durante la infancia v
adolesceneia repercute en el crecimiento, siendo en esta é€poca el
organismo mas vulnerable a las noxas que sobre él actuan.

Los periodos criticos del crecimiento no coinciden en los diferentes
tejidos.

El tejido dseo tiene como periodos criticos dos épocas de la vida:

-A - La etapa de vida intrauterina y la lactancia por ser un
periodo de crecimiento rapido.

-B - La pubertad y Ia adolescencia por representar el cierre del
cartilago de crecimiento 6seo.

El periodo de crecimiento menos vulnerable a las noxas es la época
de crecimiento estable que va desde los 3 arios al inicio de la pubertad, con
un crecimiento medio de 5-6 cm/afio, aunque alrededor de los 7 afios
puede haber un ligero incremento en la velocidad de crecimiento, en el
llamado "estiron a mitad del crecimiento”.

Este modelo de crecimiento descompone matematicamente el
crecimiento lineal normal en tres componentes aditivos y parcialmente
superpuestos: Infancia, nifiez y pubertad.

Este modelo de curva de crecimiento humano sirve para valorar las
relaciones del crecimiento con los factores biologicos que lo regulan, desde
el periodo fetal hasta el final de la pubertad.
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-1-INFANCIA: Comprende la rapida aceleracion del crecimiento de
la primera mitad del embarazo y la rapida deceleracion que acontece desde
la segunda parte del mismo a los 2-3 primeros afios de la vida.

El crecimiento durante el periodo fetal y el primer semestre de la
vida es en gran parte dependiente de los factores maternos, placentarios y
de la nutricion, que son sustituidos en el momento del nacimiento por las
influencias genéticas, nutricionales y hormonales. Este periodo de
crecimiento es hormona de crecimiento (GH) independiente, por
inmadurez de los receptores especificos de GH.

-2-NINEZ: De los 6 meses a los 3 afios existe una combinacién de
los componentes infancia y nifiez que actuan aditivamente. Maduran los
receptores de GH de los tejidos diana, comenzando a ejercer la GH su
influencia significativa sobre el crecimiento lineal.

-3-PUBERTAD: Es el resultado de la sinergia de dos sistemas
promotores del crecimiento, uno dependiente de la GH y otro de los
esteroides sexuales, responsables de la maduracién sexual, muscular y
Osea con una fase de crecimiento acelerado, variable entre unos
adolescentes y otros, (Velocidad media de crecimiento (VMC) entre 5.8-
13.1 cm en el varén, v 54-11.2 cm en la mujer), representando el
crecimiento puberal el 20-25% de la talla adulta.

El ritmo de crecimiento fetal es muy intenso; durante la vida fetal
tienen lugar 42 divisiones celulares sucesivas, mientras que solo se
requeniran 5 divisiones mas para alcanzar el tamafio adulto.

Todos los cambios, celulares, embrionarios y fetales que ocurren a
partir de la fecundacion tienen lugar a lo largo de unas 40 semanas, en
condiciones normales. Durante este tiempo el nuevo ser crece en masa,
antropométncamente, de tal forma que el zigoto que mide 130 4 y pesa

1/10*6 gramos, multiplica su peso por 200 millones y su talla por 4.000.
(72).
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Parece existir un "cronémetro intracelular”, que marca el momento
en que cada tejido debe alcanzar su maximo desarrollo.

Esta teoria expuesta por Holliday y Pugh (73), se basa en que las
enzimas de modificacion pueden modular las posiciones del DNA durante
la replicacion; aunque al final el numero de células totales del feto es
constante y resultante de 42 divisiones celulares. Divisiones perfectamente
controladas por el "cronémetro genético”, porque de no ser asi, con 5
divisiones mas el feto adquiriria el tamafio de un adulto, cuyo nomero de
células ha sido estimado por Sinclair (74), en 10*14 y resultante tal
numero de 46 generaciones celulares procedentes del évulo fecundado.

El lactante de 0 a 2 afios sigue mostrando una tasa alta de
crecimiento, pero existe una fuerte desaceleracion en relacion al periodo
fetal.

-En el primer trimestre postnatal, la velocidad de crecimiento
es de 40 cm /afio, mientras que en el cuarto trimestre desciende a 14 cm

-

/afio.

-Al final del primer afio se ha experimentado un incremento
de la talla de un 50%, es decir, unos 25-30 ¢cm con relacion al RN,

-En el segundo afo la velocidad de talla disminuye
significativamente, con un incremento de 12 cm/afio.

El crecimiento en la edad preescolar (3-5 afios), representa la fase
final de la deceleracion comenzada antes del nacimiento. La talla se
incrementa 6-8 cm/afo, pasando a un crecimiento en la edad escolar (6-10
afios en la mujer y de 6-12 afios en el varén) constantemente regular, pero
lento 5-6 cm/afio.
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Inmediatamente antes de la pubertad, la velocidad de crecimiento
experimenta su punto mas bajo, siendo en la pubertad la velocidad media
de crecimiento de 1,5 a 2 veces superior a la del periodo prepuberal, ya
que en el primer afio es de 7 cm en el varon y de 6 cm en la mujer; en el
segundo afio (pico de crecimiento), de 9-10 cm en el varon y de 8-9 ¢cm en
la mujer y en el tercero de 7 cm en el varon y de 6 cm en la mujer, para a
partir de ese momento s6lo aumentar unos centimetros hasta alcanzar la
talla adulta.

Desde el comienzo de la aceleracion puberal al final del crecimiento,
los nifios ganan una media de 28 cm y las nifias de 25 cm.

La mayor talla adulta de los varones pudiera estar en relacion con
los genes ligados al cromosoma Y, con el comienzo dos afios después del
estiron puberal y con la mayor intensidad del mismo. Los dos afios mas de
crecimiento prepuberal suponen unos 10 cm, a los que la mayor intensidad
del pico afiade unos 3 cm. Por ello que al concluir el crectmiento, los
varones superan en unos 13 cm la talla de las mujeres.
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El crecimiento es un proceso determinado genéticamente v
modulado por un conjunto de factores no genéticos que se inician durante
la vida intrauterina y se mantienen a lo largo de toda la infancia.(71)

Los factores, no genéticos, que determinan la talla adulita,
comienzan a actuar desde las primeras ctapas de la infancia.

Al nacer la longitud del neonato muestra escasa correlacion con la
talla aduita o definitiva (r=0.3); mientras que a los dos afios la correlacion
es mucho mas significativa (r=0.7). (75).

A-F <t

La talla definitiva y el ritmo madurativo son rasgos genéticamente
determinados a través de un sistema poligénico. Asi lo muestran las
conclusiones extraidas de estudios sobre gemelos univitelinos, con una
correlacion en ta talla definitiva del 0.97, frente a una correlacion no tan

patente en los estudios sobre gemelos bivitelinos de 0.5, del mismo sexo
(76).

Por otro lado el factor genético también se ve demostrado en la gran
influencia que ejerce la talla de los padres sobre la talla a alcanzar de sus
hijos, con una correlacion que llega a ser en ocasiones del 0.7.(75)

También se ha visto que la pareja de cromosomas sexuales tienen
notable importancia en el ritmo y cronologia del crecimiento y desarrollo,
existiendo genes en los cromosomas X e Y, que influyen sobre ello. Asi,
las nifias van a tener un desarrolio puberal mas precoz que los varones de
la misma edad, las pacientes XO (Sindrome de Turner) tienen una talla
mas baja que las nifias XX normales, y los varones con un cromosoma X
extra (Sindrome XXY), presentan una talla supenior a los varones normales
XY.(77)
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-B- hormonal

Las hormonas que ejercen una accion significativa sobre el
esqueleto y crecimiento somatico son:

-1-Hormon recimi H):

Se secreta de forma pulsatil y exhibe importantes efectos sobre el
metabolismo mtermediario, ademas de su papel en el crecimiento como se
indica en el grafico 1. (75)

En el hueso, la hormona de crecimiento, ejerce su accion a través de
IGF-1, uniéndose a receptores especificos y activando al sistema AMPc de
la membrana celular , el cual interviene sobre la transcripcion de proteinas
del nacleo celular.

Grafico 1:
Hipotalamo
Hipéfisis
H. de crecimiento
Promocidn crecimiento Metabolismo intermediario
Esqueleto  Extra Grasas  Carbohidratos

1 Esqueleto

IGF-1 IGF-11
l l ¥ v
Crecimiento  Sintesis Lipidolisis Glucemia
longitudinal proteinas l. Antiinsulina.
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La liberacion de GH se encuentra a su vez regulada por una serie de
mecanismos centrales y periféricos que se esquematizan en el grafico2.

rafico 2:

Nutrientes Senales del SNC Neurotransmisores

HIPOTALAMO

GRF &) (™Somatostatina
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Crecimiento linea‘l Hueso

,/_._

Influye en el metabolismo oxidativo de todas las células del

organismo y actua estimulando la sintesis de ARN y proteinas. Estimula
el crecimiento fetal y en la vida postnatal la maduracion cerebral y 6sea.

-a-lllsulilla.

Presenta interrelaciones con la produccion de hormona de
crecimiento. Juega un importante papel en el crecimiento fetal y
crecimiento citoplasmatico, asi como en la sintesis de proteinas.
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-4-Andrégenos v estrégenos:

Durante la pubertad estimulan directamente el crecimiento vy
maduracion del cartilago de crecimiento.

-5-Auxinas:

A los factores de crecimiento IGF-1 e IGF-II, secretados
principalmente por el higado tras el estimulo de GH, se les atribuye
actualmente, dentro del crecimiento &seo, la intervencion en la
incorporacion de los proteoglicanos al cartilago de crecimiento.

-6-Chalonas:

Sistema inhibidor del crecimiento que es menos conocido. Esta
representado por proteinas y otros factores inhibidores de la proliferacion
celular como los interferones o el factor de necrosis tumoral.

-C-Factores nutricionales:

El crecimiento lleva consigo cambtos en el tamafio y composicion
del organismo, por medio del aumento del nimero de células, del tamatio
celular v de la incorporacion de nuevas moléculas.

Ello exige un aporte adicional de energia y nutrientes, tanto en forma
de nutrientes esenciales: vitaminas, aminoacidos y macro-microelementos,
como en forma de nutrientes energéticos en forma de hidratos de carbono,
grasas y proteinas.
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-D-F ientales:

El ambiente, macro o microambiente, constituye un estimulo
importante del crecimiento. Por ejemplo, los individuos que viven en cotas
altas (tasas bajas de oxigeno) con respecto al nive! del mar, tienen una talla
mas baja que los que viven en zonas mas bajas (rnqueza en oxigeno).

También influyen los cambios estacionales, siendo mayor ia
aceleracion del crecimiento, con correlacion positiva, segun el numero de
horas de insolacion.

Esta demostrado que los nifios que viven en el hemisferio norte
tienen una maxima tasa de crecimiento durante los meses de la primavera
(abril a junio) y minima en los del otofio (septiembre a diciembre). En el
hemisferio sur los meses cambian, mayor crecimiento en primavera
(septiembre a diciembre) y menor en otofio ( abril a junio).

Dentro de los factores ambientales destaca la influencia del tamatio
uterino (microambiente) y las circunstancias gestacionales, asi los hijos de
madres muy jovenes o de edad avanzada suelen tener pesos y tallas
menores que la media, al 1gual que los primogénitos suelen ser de menor
tamaiio que sus hermanos. (72)

Es dificil el estudio de un factor de forma aislada, ya que
interaccionan unos con otros, tanto el macro como el microambiente, la
nutricion, el nivel econémico y cultural, como factores genéticos y
neurohormonaies de cada individuo.
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MADURACION OSEA, MASA OSEA

Por maduracion se entiende el proceso de diferenciacion de un
organismo hasta alcanzar la aptitud plena para cumplir su mision.

Algunas modificaciones organicas que presentan los nifios durante
la infancia y la adolescencia son facilmente mensurables como las
variaciones progresivas de la estatura, aparicion de los primeros dientes
hasta completarse la denticion definitiva, la aparicion del vello pubiano,el
crecimiento de las mamas, etc. Otros, no son tan facilmente mensurables
y necesitan técnicas mas complejas como las determinaciones hormonales
0 las necesarias para determinar la maduracién 6sea v masa 6sea, como
la absorciometria de rayos X de doble energia.

Como es logico, todas estas modificaciones que indican maduracion,
no solo dependen del tiempo vy de la edad cronologica, sino también de los
factores modificadores de! crecimiento y desarrollo descritos
anteriormente, siendo cada noxa desigual para cada individuo, lo que hace
interesante el estudio de la maduracion osea, aspecto que ahora nos ocupa.

Puesto que son muchos los factores conocidos, mas ofros
desconocidos, que afectan al proceso madurativo, acelerandolo o
retrasandolo, parece conveniente valorar periddicamente la evolucion de
un individuo con objeto de detectar noxas perjudiciales vy descartarlas.

Dentro de los factores conocidos, por ejemplo, la maduracién osea
parece depender de las hormonas tiroideas, de los androgenos adrenales
y de los esteroides gonadales sexuales. El exceso de secrecion de
cualquiera de aquellas da lugar a la aceleracion de la maduracion dsea y al
cierre precoz del cartilago de crecimiento, lo que llevaria a una talla
definitiva mas corta.
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Se ha de pretender que todo individuo alcance el maximo que su
potencial genético permita al llegar al final del crecimiento, alrededor de
los 20 afios de edad, momento en el que se deberia haber alcanzado la
maduracion 6sea y masa osea definitiva, y por lo tanto el pico de masa
dseo optimo para afrontar los cambios posteriores de ia vida adulta.

El estudio de la maduracion ¢sea es un método seguro y fiable para
conocer la edad biologica del individuo, de manera que el analisis de los
cambios que experimenta puede servimos para conocer, €n un momento
determinado, el desarrollo alcanzado por el individuo. (10)

Un indice de maduracién es la EDAD OSEA, que proporciona
informacion sobre la maduracion esquelética; que a veces, no es preciso
recurrir al analisis de otros parametros para estudiar el crecimiento, pues
al relacionar éste indice de madurez esquelética con la curva de
crecimiento del nifio, se puede predecir y determinar su desarrollo
longitudinal general. La importancia que tiene como indice de maduracion
es indiscutible, ya que confirma el cese de crecimiento longitudinal del
individuo cuando finaliza el crecimiento esquelético.

En muchos sindromes endocrinologicos y genéticos los ritmos del
crecimiento no son iguales que los del nifio sano; gracias a de la estrecha
relacidn entre crecimiento esquelético y maduracion dsea, el tratamiento
de los nifios con problemas de talla debe basarse, en parte, en el
conocimiento de la maduracion osea, por medio de la edad osea, ya que es
un método mas exacto que los clinicos o antropométricos, habitualmente
utilizados para valorar la edad bioldgica y el desarrollo alcanzado por el
paciente.

Son muchos los autores que han estudiado estos aspectos. Ya Tood
en 1937 (78), estudio los cambios graduales que experimenta el cartilago
de crecimiento, asi como la densidad y forma del contorno de los huesos
antes y durante el proceso de osificacion.

80



Anteriormente el anatomista Pryor (79), pionero en la investigacion
de la maduracion 6sea, consolidé dos métodos de valoracion: los atlas y
los métodos numéricos. Ambos se basan en el reconocimiento de los
llamados "indicadores de madurez”, que afios mas tarde serian estudiados
por Greuclich y Pyle, definiéndolos como "aquelios caracteres de
determinados huesos y que por producirse de una manera regular v en un
orden definido marcan su avance hacia la madurez".

Acheson en 1954 (80), llamé a estos "indicadores de madurez”,
marcadores universales, bajo la condicién de que cada uno de ellos se
presentara siempre durante el desarrollo de un hieso determinado en todo
nifio en crecimiento.

Rotch (81) y Pryor (79), comprobaron que la edad cronologica de
un nifio no es completamente representativa del desarrollo de una persona,
al igual que la altura, el peso o ¢l numero de dientes, no es un indice
adecuado de madurez. Tras afios de estudio llegaron a la conclusion de
que los cambios en la osificacion de los huesos de la muifieca siguen un
patron que expresa un testimonto fidedigno del desarrollo 0seo en general
y tanto ha sido asi que crearon un cuerpo de doctrina que persiste en
nuestros dias.

De todas formas, no existe unanimidad sobre qué region del
organismo debe utilizarse para analizar la edad osea.

La mano, por su facilidad para radiografiarse, es quizas la mas
ampliamente utilizada, pero, hay multitud de atlas de las diferentes
regiones anatomicas para determinar la edad dsea como:

-Sauvegrain, Nahum y Carle----Codo (82)

-Pyle v Hoerr, Roche Wainer y Thissen-------- Rodilla (83,84)
-Hoerr, Pyle y Francis--—-- Pie y tobillo (85)
-Acheson--------Cadera y pelvis (80)
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Sin embargo los métodos mas utilizados siguen siendo los que
analizan los huesos de la mufieca como: Greulich y Pyle, Tanner-
Whitehouse y Taranger. Aén asi, no goza ninguno de la exactitud
deseada:

-El atlas de Greaulich y Pyle (86) esta realizado con una
muestra de nifios americanos de clase social alta en los afios 50, a los que
se les radiografio la mufieca y mano izquierda, lo que puede discrepar entre
las edades oseas determinadas por este atlas con las de otras poblaciones
infantiles.

-El método de Tanner- Whitehouse (TW1), se hizo también
por radiografia de mano v mufieca, en nifios ingleses, a pesar de ello, éste
presenta una exactitud mayor, ya que asigna unas puntuaciones segun el
estadio de desarrollo de cada uno de los nucleos de osificacion de los 20
huesos que estudian en el carpo. (TW1). Este TW1 ha sido mejorado por
el TW2, en el que la puntuacion se deriva del analisis de 7 huesos del
carpo, de la epifisis del radio, cubito y de unos huesos de los dedos
sumando un total de 13. '

En Espafia también existen procedimientos similares para determinar
la maduracién 6sea, que han sido llevados a cabo por Argemi, Marti-
Hennebrg, Toledo, Ebn, Sanchez, Hernandez y Sobradillo, que
logicamente son mejores representantes de la maduracion 6sea de nuestra
poblacion.(87-91)
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VARIANTES NORMALES DEL
CRECIMIENTO Y DESARROLLO

-1-TALLA NORMAL Y PUBERTAD NORMAL.

Para valorar la talla de un individuo, hay que tener en cuenta la talla
familiar, la velocidad de crecimiento y el desarrollo puberal. Una talla
situada dentro de patrones familiares es normal, a no ser que éstos sean
extremadamente bajos. Asi, una niha cuyo calculo de talla adulta no
alcance 148-150 ¢m, o un varén 160-162 ¢cm, debe ser estudiado con sus
familiares, por muy habituales que sean estas tallas en su entorno. (92)

Crecimiento normal es sinonimo de desarrollo normal y ambos
conceptos en la practica se corresponden con incrementos adecuados en
el peso vy talla del individuo (93). Para poder afirmar que un crecimiento
es normal exige algunas condiciones previas como: equilibrio genético y
plan familiar, nutricion adecuada, ambiente emocional favorable, ausencia
de enfermedad cronica y produccion hormonal normal.

La valoracion del crecimiento y desarrollo de un nifio viene
determinada por el conocimiento obligado de tres parametros: Peso, talla
y velocidad de crecimiento anual. Todos ellos son variables continuas
cuyos valores se agrupan alrededor de la media, siguiendo una distribucion
normal; de ahi que se reflejen en graficas percentiladas como las que
hemos utilizado en nuestro estudio (Tanner y Whitehouse de nifios ingleses
v Hemandez de niiios esparioles). (94,10)

Los limites de la normalidad se encuentran situados entre -2DE y +
2DE, que se corresponden aproximadamente con los percentiles P3 y P97
respectivamente. Se habla de talla baja variante de la normahdad en un
nifio cuando, esta entre -2 DE y -3 DE respecto a la media v talla baja
patoldgica cuando se encuentra por debajo de -3 DE.
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La pubertad normal no es un suceso aislado, ni tampoco un periodo
de la vida que se pueda definir en funcion de la edad; se inicia por cambios
en ¢l sistema contrarregulador negativo entre gonadas, hipotalamo e
hipofisis, existente hasta entonces durante la época prepuberal. (95).

En una gran mayoria de nifias se inicia la pubertad entre las edades
de ocho y trece afios y se completa en un periodo de 4.2 aiios (rango: uno
y medio y seis afios).

En el 99% de los nifios la pubertad comienza entre los nueve v los
catorce afios y se completa con una media de 3.5 afios (rango: de dos a
cuatro y medio afios).

Una serie de hechos clinicos, asi como la secuencia de su aparicion
y evolucion permiten reconocer los distintos estadios en que se encuentra
la madurez sexual y que difieren de las nifias a los nifos.

NINA

Los caracteres sexuales, primarios y secundarios, que proporcionan
dicha informacién son: mama, vello pubiano, vello axilar, vulva, glandulas
apocrinas y menarquia.

Mamas: Se distinguen cinco estadios:

M1: Aspecto prepuberal

M2: Aréola y pezon ligeramente protuberantes

M3: Ligero aumento de la mama en su totalidad

M4: La aréola y el pezdn forman un conjunto que hace relieve sobre
el resto de la mama.

MS5: Aspecto definitivo, no protuberancia por parte de la areola.
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Velio pubiano: También se distinguen cinco estadios:

VP1: No existe vello pubiano.

VP2: Pequefia cantidad de vello en labios mayores, recto o
ligeramente curvado.

VP3: Mayor cantidad, pigmentado, grueso y ondulado.

VP4: Vello tipo adulto, que cubre una menor zona

VPS: Tipo adulto

Puede aparecer antes o después del inicio del desarrollo mamario, aunque
suele hacerlo de cuatro a seis meses después que éste y se completa en
unos dos afos.

Vello axilar: Se suele iniciar un ano mas tarde que el pubiano, alcanzando
un estadio adulto en dos o tres afios

Vulva: Desde el comienzo de la pubertad tanto los labios mayores como
los menores van aumentando de tamafio. Estdn mas enrojecidos y
himedos.

Glanduias apocrinas: Aumento de la secrecion apocrina tanto por parte de
las glandulas sebaceas como de las merocrinas.

Menarquia: Aparece unos dos afos después del comienzo del desarrollo
mamario, estando en un estadio M4 y VP4. La asociacion entre menarquia
y estiron de la talla es mayor, pues todas las puberes comienzan a
menstruar cuando disminuye la velocidad de crecimiento que se habia
acelerado al comienzo de la pubertad.

NINOS

Se wvaloran testiculos, genitales externos (pene y escroto),
eyaculacion, vello pubiano, vello axilar, vello de la cara, tronco y
miembros, cambio de la voz. '
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Testiculos: El aumento de tamaiio de los testiculos es el primer signo
clinico con ¢l que se manifiesta la pubertad en el varon. se inicia a los doce
afios, un afio antes de la aparicién de los caracteres sexuales secundarios.

Eyaculacion: Se observa un ano después de iniciarse el crecimiento
testicular.

Genitales externos (pene v escroto): Se distinguen cinco estadios:

G1: Epoca prepuberal

(G2: Alargamiento del escroto, cuya piel se enrojece v cambia de
textura.

(G3: Se agranda el pene, el escroto y los testiculos

G4: El pene aumenta en longitud y grosor y la piel del escroto se
oscurece.

G35: Tamaiio y forma adulta.

Se micia el desarrollo hacia los trece afos alcanzandose en unos dos afios
las dimensiones definitivas.

Velio pubiano: Semejante al comentado en las nifias salvo VP53, en el qué
el vello asciende por la linea alba. Se suele iniciar poco después del
comienzo del desarrollo del pene y el escroto.

Vello axilar: Se inicia un afio después de la vellosidad pubiana.

Vello de la cara, tronco v miembros: Generalmente aparece dos arios

después del vello pubiano, que alcanza su maximo desarrollo unos cinco
afios después del inicio de la pubertad.

Cambio de 13 voz; Aparicion de tonos bajos al modificarse las cuerdas
vocales al variar el tamafio de la laringe.

Mamas: Los dos primeros afios de 1a pubertad aumenta la aréola mamarnia,
y puede haber un pequeiio aumento del tejido glandular.
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Con respecto a la talla, el crecimiento lineal es uno de los cambios
mas importantes que tiene lugar durante la pubertad. Es digno de resaltar
el "estiron" de la pubertad.

En las nifias, el estiron comienza alrededor de los diez afios y medio
y alcanza su pico maximo a los doce y finaliza a los catorce (aunque puede
empezar a los nueve y medio y terminar a los quince afios). En los nifios
comienza entre los doce y los trece afios, alcanza €l pico maximo a los
catorce vy termina a los dieciseis (puede iniciarse a los diez y medio y
finalizar a los diecisiete afios y medio).

-2- TALLAS BAJAS VA NTES DE

Existen dos entidades clinicas distintas que se incluyen y
complementan el término de variantes normales de talla baja: (96)

-Talla baja familiar.(TBF)
-Retraso constitucional del crecimiento.(RCC)

Ambas entidades pueden presentarse asociadas, aunque su
mecanismo fisiopatologico permanece sin aclarar. Son el motivo mas
frecuente de consulta en ¢l nifio que tiene problemas de crecimiento y/o
maduracioén, Hegando a ocupar el 60-70% de las consultas por talla baja.

En el diagnostico clinico de talla baja es preciso:

-Anamnesis perinatal (Parto y RN).

-Arbol genealogico y peculiaridades familiares para identificar
RCC previos y determinar la talla familiar.

-Factores psicoemocionales.

-Exploracion fisica para la deteccion de distipias y sindromes
dismorficos.
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TALLA BAJA FAMILIAR,

Comprende los siguientes aspectos:

-Corresponde a pacientes cuya talla al nacimiento es normal y el
peso mayor de 2500 gr, con una desaceleracion postnatal precoz.

-Talla en torno al P3 que progresa paralelo a éste de forma adecuada
a la talla de los padres. Es decir, la talla de ambos progenitores o su media
se situa en percentiles en torno al P3.

La talla aduita calculada del paciente acierta dentro de la talla diana
familiar obtenida de la siguiente manera:

Talla padre + Talla madre
Talla diana (nifios) = +6.5
2

Talla padre + Talla madre
Talla diana (nifias) = -6.5
o 5

-Ausencia de causa organica y "pico" sérico de hormona de
crecimiento tras estimulo superior a 10 ng/mi

-La maduracion osea es concordante con la cronoiogica. En
ocasiones la edad 6sea puede estar algo retrasada por el componente de
refraso constitucional asociado que presentan algunos de estos pacientes.

38



-No hay datos patologicos en la anamnesis ni en la exploracion. Su
velocidad de crecimiento es normal, pero se situa por debajo de la media,
en los limites inferiores de la normalidad. La pubertad que comienza en el
momento que lo hace la poblacion general, supone un incremento de talla
proporcionado al menor crecimiento previo, terminando con la maduracion
normal v cierre epifisario, y una talla corta normoproporcionada como
siempre tuvo el nifio.

RETRA NSTITUCIONAL D

Se denomina también baja talla constitucional, cronopatia, retraso
simple, retraso transitorio o constitucional, tardanos, o madurador lento
familiar; siendo la forma mas frecuente de transtorno de crecimiento.

El concepto de variante normal de estatura corta por crecimiento
retrasado tal como se concibe hoy, fue perfectamente definido en 1957, al
admitir que el crecimiento retardado en un nifioc representa "una
variabilidad normal del crecimiento".

Se considera retraso constitucional del crecimiento (RCC) a la
varniante de 1a normalidad, en la que el ritmo de crecimiento es iento, pero,
el tiempo total de crecimiento esta alargado. La menarquia, tiene lugar
después de los 14 afios, y en los varones, sigue el crecimiento después de
los 16 afios con un desarrollo puberal retrasado. Los retrasos
constitucionales del crecimiento tienen un caracter genético de fuerte
penetrancia.

Dado que el RCC se considera una variante de la normalidad y no
una enfermedad, su mecanismo de produccion no esta aclarado y por ello
resufta controvertido explicar su posible etiologia. Retraso constitucional
del crecimiento vy talla baja familiar (TBF), pueden considerarse idiopaticos
o multifactoriales (97)
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En los RCC, existe un retraso transitorio de la talla sin alteracion
endocrino-nerviosa demostrables, ni de otros factores de crecimiento. No
obstante, en la actualidad se considera la posibilidad de que este
transtorno, como la TBF, pueda relacionarse con déficits parciales de
hormona de crecimiento, de somatomedinas, de tiroxina o de otros factores
endocrino-netabolicos: deficiencia relativa de insuhina o alteracion del gje
hipotalamo-hipofisario-gonadal, con existencia de una inmadurez selectiva
de FSH, responsable también de una resistencia a la estimulacion
testosteronica con gonadotropina corionica humana HGC (LH-like), en
nifios con RCC.

Parece ser, segun recientemente se ha sefialado (98), que algunos de
estos nifios producen una hormona de crecimiento biologicamente inactiva
y gue tienen unos niveles basales bajos de somatomedina C, o bien, una
curva integrada de GH msuficiente ( durante todo el dia o a lo largo de la
noche). En ellos, la admimstracion de la hormona exdgena eleva la
somatomedina C, aumenta el anabolismo vy la velocidad de crecimiento,

Otra hipotesis que apoya la teoria multifactorial es considerar al
RCC como una maduropatia, por persistencia del tono inhibidor inicial del
gonadostato. Se produciria una restriccion neuroendocrina gonadal de
comienzo precoz v duracion prolongada. Esta inhibicion prolongada del
gonadostato podria acentuar tanto la restriccion del crecimiento de la
infancia como la inhibicion de la pubertad.

s s cling e esta vari I
-En la anamnesis, posibles antecedentes familiares similares.
-Peso vy talla al nacimiento normales, comenzando el crecimiento lento
entre ¢l primer y el tercer afio de vida, incluso antes st se dispone de
medidas fiables.
-La linea de crecimiento se situa en tommo al tercer percentil, y lo

paraleliza, siendo su tasa de crecimiento casi siempre superior a 4.5 cm/
afno.
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-La maduracion esquelética esta significativamente retrasada y suele
corresponder con la edad talla del paciente. En cualquier caso el retraso de
la edad 6sea debe ser superior a 6 meses, perc no superior al 25% de la
edad cronologica.

-Son nifios absolutamente sanos, con proporciones corporales normales y
todos los estudios de laboratorio y de funciéon endocrina son normales.

-Este grupo de pacientes no muestran el "tirén” de estatura puberal, ni
maduran sexualmente a la misma edad que sus compaiieros. La pubertad
comienza tarde y dura mas que la media, guardando relacion con la edad
Osea.

En general, la pubertad se inicia en la nifia cuando su edad osea es
de 10 vy medio a 11 afios, y en el varén entre los 12 y 13 afios de edad
Osea.

Asi, una pubertad retrasada se manifiesta como la ausencia de
aparicién de caracteres sexuales secundarios pasados los 13 afios y 3
meses en ninas y los 13 afos y 9 meses en nifios, con ausencia del estiron
puberal a los 13 afios en nifias o a los 15 afios en nifios. asi como la no
presencia de dichos signos a una edad osea de 12 ¢ 13 afios en nifias y
nifios respectivamente.

Respecto a la talla final que alcanzan estos niiios, las opiniones han
1do variando, desde las primeras (99), que asignaban una estatura normal,
conseguida, eso si, mas tardiamente que otros nifios, a otras mas recientes
que sugieren que se quedan por debajo de la talla media de sus padres
(100), sin que se sepa exactamente por qué.

Estudios hormonales: (97)

Las determinaciones basales de los esteroides sexuales, plasmaticos
y urinarios, no permiten distinguir las msuficiencias hipofisarias de los
RCC.

91



Los andrégenos suprarrenales y especialmente la DHA sulfato, suele
ser mas baja en los RCC que en los hipogonadismos hipogonadotropos, lo
cual puede completar el diagnostico.

Las determinaciones basales de FSH y LH no permiten diferenciar
unos de otros, como tampoco la respuesta de gonadotropinas al estimulo
ILHRH. '

En el vardn, la estimulacion testicular con gonadotropina corionica
HCG es el test mas fidedigno para el diagnostico diferencial entre RCC y
¢l hipogonadismo hipogonadotrdpico. La respuesta de testosterona a la
HCG es plana en el hipogonadismo y normal en la pubertad retrasada.

Tratamiento:

El problema clinico que tienen estos pacientes es doble: baja talla y
retraso puberal. Por ello, es frecuente que estos chicos y chicas presenten
una afectacion psicologica que les cree una gran disconformidad . Ello
plantea, en ocasiones, la necesidad de indicar algin tipo de tratamiento
estimulador.

La discusién del tratamiento a utilizar en los RCC se basa en
estimular el brote estatural y puberal , y por tanto se centra en ¢l empleo
de esteroides sexuales y / u hormona de crecimiento.

En el varon, la base para el empleo de esteroides sexuales o
derivados androgénicos se sustenta en que dichos productos pueden no
solo inducir la pubertad | sino mejorar también la secrecion de GH. Puede
indicarse un tratamiento con testosterona retardada de forma mensual,
durante 6 meses (50-100 mg/mes.). La edad mas temprana para administrar
este tratamiento es a los 14 anos, o edad osea de 12 afios y medio.
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En la mujer con RCC, con falta de desarrollo femenino, a una edad
de 13-14 afios, con una edad osea igual o superior a 11 afios, puede
comenzarse el tratamiento con estrogenos a dosis bajas. Etinilestradiol (10
ugr! dia) oral durante un periodo de 3-6 meses, estimula el crecimiento y
el desarrollo marmario sin alterar la talla final.

En ambos sexos, antes de la edad puberal cuando existen grandes
problemas psicosociales es utilizable la Oxandrolona, en el varén mayor
de 10 afios a 2,5 mg/dia/3-6 m oral y en la mujer hacia los 12 afios a 0,10
mg/Kg/dia/3-6 m oral.Sélo debe emplearse cuando existe baja talla con
edad osea retrasada.

El diagnostico diferencial entre RCC y TBF se esquematiza del
siguiente modo: (101)

Retraso constitucional Talla baja familiar

Anamnesis Retraso de crecimiento Estatura baja familar

Auxologia Talla baja pero a menudo > | Talla baja con frecuencia
P3. VC > 4 cw/aiio. < P3. VC > 4 cm/aiio.
Maduracién dsea normal o Maduracion 6sea normal
retrasada

Prondstico Talla final normal Talla final baja

Pubertad Retraso en paciente y famihar | Normal en paciente y

famihar
-3-RET ONSTITUCIONA E RE ENT

EN TALLA BAJA FAMILIAR.

Tiene lugar cuando las caracteristicas propias del retraso
constitucional del crecimiento se dan en pacientes procedentes de familias
de baja talla. Por ello, su situaciéon en las graficas y su vivencia con
respecto a sus compaiieros es aun mas alarmante, crecen bajo el P3 con
velocidad de crecimiento decreciente y edad 6sea retrasada.
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Esto puede llegar a crear grandes problemas psicosociales,
encontrando en algunos de estos niiios timidez, fallos en el concepto de si
mismos, aislamiento social y sentimientos de impopularidad e
insatisfaccion.

En un estudio psicologico realizado en nuestro Departamento sobre
los nifios con Talla Baja Variante de la normalidad, se observa sin
embargo, que en conjunto son nifios normales. (102)

Desde el punto de vista de los logros académicos se situan en el
rango alto cuando se les compara con la poblacion general. Con respecto
al nivel intelectual su coeficiente intelectual se situa por encima de la
media, siendo los RCC aquellos que han proporcionado resultados mas
elevados. En relacion con la mteraccion soctal, la gran mayoria de los
nifios sintonizan bien con su entorno y mantienen buenas relaciones
amistosas, sélo el 20% refieren tener pocos amigos vy dificultades para
establecer nuevas amistades.
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T A E

Hasta hace poco tiempo, los tinicos métodos de que se disponia para
la valoracion directa del esqueleto eran la radiologia y la biopsia Osea.

En los ultimos afios, se han disefiado técnicas de densitometria osea,
que permiten la cuantificacién no invasiva de la masa 6sea, determinando
con precision la densidad mineral 6sea por unidad de superficie.

-1- RADIOL | ET

RADIOLOGIA OSEA.

La radiologia 6sea sigue siendo util, detectando alteraciones de la
densidad, estructura, tamaifio y forma de los huesos, junto a la deteccion
del ensanchamiento de las placas epifisarias de crecimiento y de fracturas.

Los métodos radiologicos tienen el inconveniente de que detectan
cambios tan solo después de modificaciones de un 30-40% de la masa
dsea, no tienen caracter cuantitativo y no son precisos para una exacta
valoracion de la masa Osea.

RADIOGRAMETRIA,

La densitometria radiografica (radiogrametria), es una técnica facil
de realizar, de bajo costo, aplicable especialmente a estudios longitudinales
y que mide exclusivamente hueso cortical,
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Estudia el grosor cortical, adquiriendo importancia cuando se .
pretende valorar el estado nutricional y sus modificaciones en un corto
espacio de tiempo.

La técnica, consiste en medir la cortical del punto medio de un
hueso, (metacarpianos u otros huesos tubulares periféricos), con lo que se
valora el remodelamiento dseo, ya que esta demostrado que la pérdida de
hueso cortical, valorado por este método, es similar a la del hueso
trabecular estudiado mediante biopsia ¢sea .

Entre los inconvenientes de la técnica destaca el que no refleja
exactamente el contenido mineral 0seo, ya que no valora la porosidad osea
intracortical, y solo aporta informacion sobre los cambios relativos de
volumen éseo.

Tiene una utilidad limitada, especialmente por su error en la
reproductibihdad, que oscila entre el 5-10%; siendo dificil realizar el
mismo estudio en distintos pacientes, ¢ incluso en el mismo paciente
repetidas veces. También limita su utilizacién el hecho de someter al
paciente a dosis de radiacion relativamente altas, lo que practicamente
excluye su utilizacion en la edad pediatrica.

Al mismo tiempo, al no valorar el hueso trabecular, que es el hueso
afectado en mayor intensidad en las enfermedades metabolicas Oseas, hace
que no se aconseje esta técnica para el diagndstico individual de la
osteopenia.

-2- TECNICAS DE DENSITOMETRIA A

La densitometria se considera como uno de los métodos mas
sensibies, fiables, seguros y precisos para medir el contenido mineral dseo,
permitiendo la cuantificacion de los cambios del contenido mineral ¢seo
durante la infancia y la nifiez en poblaciones normmales y enfermas.
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Las técnicas de densitometria 0sea pueden ser radiologicas ©
gammagraficas. Su principio fisico comun se basa en la capacidad de
atenuacion (absorcion) que posee el tejido dseo a la exposicion de una
fuente de radiacion ionizante.

Existe una relacion exponencial directa, entre la masa Osea y esta
capacidad de atenuacion. A mayor contenido de hueso presente, mayor es
la capacidad de absorcion de Ia radiacion ionizante.

_A- TOMETRI .

Son técnicas de alta precision y reproductibilidad, que someten al
paciente a muy bajas dosis de radiacion.

Tres son los principales métodos desarrollados en este campo:

-1-Analisis de activacion de neutrones.
-2-Absorciometria foténica simple (SPA).
-3-Absorciometria fotonica dual (DPA).

-1- ANALISIS DE ACTIVACION DE NEUTRONES.

Es una técnica altamente sofisticada que determina el contenido total
de calcio del organismo, mediante mediciones de cuerpo entero.

Consiste en la transformacion de Ca 48 merte en Ca 49, emisor
gamma con un periodo fisico de 8,8 minutos y una energia de emisién muy
elevada, caracteristicas que exigen el inmediato recuento de impulsos y la
utilizacion de detectores de elevada eficacia. '

Dado que el 99% del calcio corporal total esta secuestrado en el
esqueleto, la técnica proporciona una evaluacion excepcionalmente exacta
de la masa 6sea corporal. Sin embargo, la dosis de radiacion a la que se
ve sometido el paciente es elevada, el tiempo de exposicion largo, y el
equipo es caro.
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=2- ABSORCIOMETRIA FOTONICA SIMPLE.,

La densitometria de absorcion fotonica fue desarrollada en 1963 por
CAMERON y SORENSON (103) y hoy dia se utiliza corrientemente para
describir los cambios y patrones del contenido mineral del hueso en las
encuestas epidemiologicas.

El contemido mineral 6seo puede ser determinado a partir de la
atenuacion de una radiacion foténica gamma por el tejido atravesado (104).
Esta atenuacton es funcion exponencial del espesor del tejido atravesado
y de un coeficiente de absorcion especifico de este tejido.

Utiliza una radiacion monoenergética, emitida por un elemento
radioactivo, el lodo 125 (105), del sigwiente modo: el flujo de haz de rayos
se mide con un detector de rayos colimado que ofrece resultados lineales.
La atenuacion integrada del haz de rayos, cuando atraviesa el hueso, se
compara con la intensidad del haz en tejido blando adyacente como
indicacion de la masa mineral.

La masa de hueso mineral presente es directamente proporcional a
la cantidad de energia fotonica absorbida por el hueso y los resultados son
expresados en gr/cm2 de contenido mineral 6seo.

Con este método se puede medir el contenido mineral dseo en los
huesos largos penféricos, siendo una técnica bastante precisa, con
reproductibilidad del 97-98%, asi como una fiabilidad del 95-99%.

Se ha demostrado que las mediciones practicadas en huesos largos
muestran un alto grado de correlacion con el contenido mineral esquelético
total; pero menor, con ¢l contentdo mineral del esqueleto axial, de mayor
interés clinico.
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Los estudios se suelen realizar en el tercio medio o distal del radio
y a nivel del tercio medio del humero.

Es una técnica no invasiva, inocua, con dosts minima de radiacion
(2-5 mRem), siendo un método econémico y sencillo de realizar.

Sin embargo, presenta como limitacién importante el hecho de que
tan solo se puede aplicar en sectores Oseos que posean la mayor
uniformidad posible y estén rodeados de una mintma cantidad de tejidos
blandos, lo que impide su utilizacién en un estudio corporal completo, y
en huesos del esqueleto axial.

Al medir hueso del esqueleto periférico, fundamentalmente cortical,
no permite una evaluacion exacto de la pérdida real de masa osea, que
tiene lugar fundamentaimente en el hueso trabecular, que se encuentra en
los cuerpos vertebrales, o en otros menos pertféricos rodeados de mayor
componente muscular.

-3- ME FOTON.

Utiliza una fuente de radiacion que dispone de dos niveles distintos
de baja energia.

El calculo de la atenuacion de los dos fotones permite conocer con
precision el contenido mineral del hueso y su densidad,
mdependientemente de la cantidad de tejidos blandos que los rodeen y de
su heterogeneidad.

El organismo humano es considerado como un sistema de dos
componentes, uno oseo, vy el otro constituido por tejidos blandos. La
utilizacion de una radiacion de dos niveles de energia permite diferenciar
la atenuacion ligada a los tejidos blandos de aquella ligada a los tejidos
calcificados dentro del organismo (106).
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La técnica utiliza como fuente foténica un emisor energético dual
como el 153-Gd (44Kev-100 Kew), aunque también puede utilizar mezcla
de radionucleos, tales como 241-Am/137-Cs, o 125-1/241Am. (107).

Estudia el componente trabecular del hueso, sin diferenciar entre
cortical y trabecular, lo que permite el estudio del esqueleto axial y del
contenido 6seo corporal total.

También, la absorciometria bifotonica, permite cuantificar cambios
en los pacientes con enfermedad 6sea metabolica al estudiar el hueso
trabecular mas dinamico y con afectacion precoz, o en los que estén bajo
tratamiento por alteraciones de! contenido mineral 6seo, lo que no es
posible estudiar mediante la absorctometria monofoténica.

_____Los defectos del sistema consisten en: precisar la inmovilidad del
paciente durante la exploracion con una duracion bastante larga de
exposicion (20-40 minutos); ello impide su utilizacion durante la infancia,
a no ser en pacientes dormidos; ademas es importante la radiacion recibida
por ¢l miio. (104)

-B- DENSITOMETRI 1

Se distinguen dos tipos fundamentales:

-1-Tomografia axial computarizada de energia simple o dual
(TAC).
-2-Densitometria radiologica de doble energia (DEXA).

-1- TOMOGRAFIA AXIAL COMPUTARIZADA DE
ENERGIA SIMPLE O DUAL . (TAC).

La TAC es un método radioldgico ttil y fiable de mediciéon de masa
Osea, permitiendo valorar exclusivamente el contenido mineral oseo a nivel
del cuerpovertebral. . . .
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Permite calcular el hueso trabecular a nivel de los cuerpos
vertebrales, mediante la reconstruccion volumétrica de cortes tomograficos
realizados en el sector vertebral.

Un inconveniente es la presencia de grasa en la médula ésea que,
debido a su baja densidad y atenuacion de los rayos X, disminuve la
densidad aparente del hueso, lo que ocasiona un error significativo en la
exactitud de las determinaciones que se incrementa con la edad y que
puede alcanzar hasta un 25%.

Otro inconveniente, es la elevada dosis de radiacion, a la que se
expone el paciente en comparacion con las otras técnicas .

Tipo de Exposicion en piel | Exposicion en Exposicion en

exploracion («Sv) gonadas Nifios gonadas Nifias
(uSv) (uSv)

Densitometria 10 0.25 0.50

Rx. Torax 220 5 5

Rx Torax 60 0.8 ' 0.80

(Recién nacido)

Rx. Abdomen 6640 137 1460

Rx. Lumbosacra | 8080 132 1460

| TAC 2000-20000

-2- DENSITOMETRIA RADIOLOGICA DE DOBLE
ENERGIA (DEXA).

Esta técnica es similar a la absorctometria fotonica dual, aunque se
diferencia basicamente en que la fuente emusora de radioisotopos es
reemplazada por una fuente de rayos X de doble energia.
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Si bien esta técnica se desarrolié en la década de los 60 (108), no
fue hasta 1987 cuando se introdujo el primer aparato comercial para su
aplicacion clinica, el DENSITOMETRO OSEOQ, con el que medir el
contenido mineral en columna vertebral, cadera y otras regiones
anatomicas.

Este sistema utiliza un tubo de rayos X de dos diferentes niveles de
energia (38 KeV-70KeV), que son medidas por un detector, o conjunto de
ellos, de centelleo solido, que se encuentra enfrentado al tubo emisor de
rayos X. La exploracion consiste en ¢l barrido de la regién a estudiar,
situada entre ambos dispositivos.

El foton de baja energia sufre una atenuacion mayor que el de alta
energia. Ello permite al detector obtener dos curvas de intensidades [*38
e I*70, matenializadas en dos ecuaciones exponenciales:

Ecuaciones de atenuacion: 1 = le*-uX. con dos incognitas: el
coeficiente de atenuacion lineal (u) y el espesor atravesado (X).

La superficie es un concepto abstracto y representa la altura
multiplicada por la anchura de la vértebra barrida, que se va obteniendo
segin los diversos saltos de la fuente y detector. Se podria decir que
representa la proyeccion de la vértebra. De este modo surge el concepto de
densidad superficial, expresada en gr/cm2, al referir el contenido mineral
Oseo a esa superficie y no al volumen vertebral, mas dificil de estimar.

El contenido mineral 6seo, expresado en gramos, se obtiene a partir
del histograma, que se imprime en cada movimiento de barrido vertebral.

La dosis a la que expone este tipo de exploracton es minima. Seria
necesanio practicar 22 veces este tipo de exploracién para igualar la dosis
recibida a efectuar una radiografia anteroposterior de torax. La dosis
maxima a la que somete la exploracion se da en piel y representa el 0.02%
del limite anual establecido.
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La radiacion es baja (2-SmRem), lo que permite la repeticion de
medidas a lo largo del mismo afio, y el rango de precision elevado (0.6%-
1.5%). También el tiempo de exploracion es menor que en la
absorciometria bifotonica (5-8 minutos en colurnna, 3-5 minutos en cadera,
10-20 minutos en contenido mineral oseo corporal total.

Es la técnica idonea en la edad pediatrica dada la minima exposicion
a radiacion ionizante v la rapidez de exploracion.

Los resultados del calculo de la cantidad del mineral 6seo en la
imagen obtenida, se expresan como contenido mineral 6seo (CMO), en
gramos de hidroxiapatita célcica, v de densidad mineral 6sea (DMO) en
gramos de hidroxiapatita caicica/cm?2.

Estudia el componente trabecular 6seo diferenciandolo del cortical,
componente mas sensible a los cambios metaboélicos.

El resultado final se obtiene de los calculos analizados por una
unidad de computador que recibe y almacena la informacion a partir del

detector. Su reproductibihdad es del 99% vy el error de precision no llega
al 1%.

Inicialmente, los estudios se llevaban a cabo en columna y cadera,
y posteriormente Lyon y cols. (109) , estudiaron el contenido mineral 6seo
en ¢l antebrazo del recién nacido prematuro, recomendando su utilizacion,
- por su seguridad y minimos problemas.

Glastre y cols. (110) afirman que 1a absorciometria de rayos X de
doble energia , por su baja radiacion, rapidez y alta precision , es el método
no invasivo mejor, adaptado al nifio, para valorar la mineralizacion osea,
pudiendo ser wtil para el estudio y seguimiento de los nifios con
alteraciones que afecten al metabolismo éseo.
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La atenuacién de las sefiales de ultrasonidos, durante su paso a
través del hueso, puede ser determinada indirectamente por la reduccion
de la amplitud de la sefial de los ultrasonidos, y puede ser empleada en la
estimacion.de la densidad mineral osea. (111,112).

Los primeros equipos de estas caracteristicas fueron empleados para
medir el contenido mineral en calcaneo y rotula, huesos con un alto
contenido trabecular y rodeados de poca cantidad de tejido blando.

El inconveniente esta en que son huesos de forma irregular, que no
nos permiten localizar el mismo punto de medicion entre distintos
pacientes, v lo que es mas grave, en sucesivas exploraciones al mismo
paciente.

Superando estas dificultades, se desarrollé el equipc DBM Sonic
1200, (Density bone mineral) que realiza las mediciones en las metafisis
distales de las falanges de la mano, lugar que ademas de presentar
excelentes condiciones de transmision, permite e} reposicionamiento casi
perfecto.

Varios estudios (113-115,116-120) avalan esta nueva técnica como
util en el Screening de poblacidn, al distinguir entre pacientes sanos y
osteopordticos, v por existir una buena correlacion con las medidas
efectuadas con DEXA (121).

A pesar de los avances, el DEXA, sigue siendo el método mas
discriminativo de diagnostico de osteoporosis, al ser la sensibilidad del
ultrasonido del 50% y la especificidad del 66%, con un valor predictivo
positivo (VPP) del 28% y un valor predictivo negativo (VPN) del 86%.
(122).
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La velocidad de propagacion de los ultrasonidos varia en funcion de
la densidad y de la organizacion estructural del tejido oseo.

La disminucion de Ia densidad y la reduccion de la masa Osea
determinan un aumento del tiempo de transmision por el que se reduce la
velocidad de los ultrasonidos, permitiendo evaluar con precision la calidad
del tejido 6seo examinado.

La exploracion se lleva a cabo sobre la metafisis distal de la primera
falange de los altimos cuatro dedos. Este lugar de exploracion ha sido
elegido, dado que el recambio 6seo de la falange presenta caracteristicas
similares al de las vértebras y sus modificaciones son representativas de las
condiciones generales del tejido oseo.

Al finalizar el examen, el equipo nos mostrara la curva que describe
la retacion entre la velocidad del ultrasonido en el tejido 6seo y la posicion
con respecto a las curvas normales de poblacion (curvas de referencia), ya
existentes en nuestro medio , aunque atn no del todo precisas (123), como
resultado de la exploracién realizada.

Las ventajas de esta técnica representan un importante avance para
el SCREENING de poblacién osteoporotica, con un aparato portatil, de
manejo facil y rapido, sin exposicion del paciente a radiacion ionizante.

Los inconvenientes residen en la necesidad de realizar la
exploracién en huesos determinados , rodeados de poca cantidad de tejido
blando. Huesos en los que predomina la cortical frente al hueso trabecular,
donde se valoran mejor los cambios 0seos.

Al mismo tiempo, el ultrasonido tiene baja especificidad y

sensibilidad para valorar el grado de osteoporosis, comparado con el
DEXA.
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Sin embargo, si se compara el uitrasonido con las otras técnicas de
medicion de masa ésea vemos que existe una buena correlacion con todas
ellas: radiogrametria (124,125), absorciometria fotonica simpie,
absorciometria fotonica dual (126,127) vy TAC (112).

Con ello, la DENSITOMETRIA DUAL DE RAYOS X continua
siendo de eleccion en el diagnostico de osteoporosis, pasando a ser el
ultrasonido la segunda alternativa.
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DIOS DE MIN 1ZACI

-1- POB JON PEDIATR L

Hasta ahora se habia considerado la osteoporosis como una
enfermedad propia del adulto, pero es durante la infancia y adoiescencia
cuando se almacena el capital de mineral dseo, y donde ya se estan viendo
poblaciones con osteopenia, y por tanto con nesgo de desarrollar
0Steoporosis posterior.

En la poblacion adulta, la cantidad total de mineral 6seo se ha
relacionado con el nivel de fractura, estimandose que una pérdida superior
a una desviacion estandar sobre las curvas de poblacion nommal,
incrementa significativamente el riesgo de suftir fracturas osteoporéticas.
En el nifio queda por estudiar si también este grado de pérdida de mineral
Oseo se relaciona con una mayor incidencia de fracturas.

Estos hechos han motivado un interés creciente en el estudio del
proceso de mineralizacion del esqueleto, con objeto de poder disponer no
solo de valores de normalidad, obtemidos mediante técnicas no invasivas,
fiables y seguras, sino de poder identificar poblaciones de niesgo. A estos
efectos, es mmportante conocer mejor los factores reguladores del
metabolismo oseo.

La nutricion, la regulacion hormonal, junto con el ejercicio, son los
grandes factores que condicionan !a mineralizacion dsea.

Como primer paso, para detectar la osteopenia, se deberan obtener
los patrones normales de mineralizacion del esqueleto ,( mediante técnicas
como la densitometria dual de rayos X), durante la infancia y adolescencia,
procedimiento que hemos empleado en nuestro trabajo.
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Una vez conocidos los patrones de mineralizacion normal de nuestra
poblacion, podremos identificar precozmente poblaciones pediatricas de
riesgo, para disefiar ya, en esta época de la vida, acciones terapéuticas para
prevenir situaciones de osteopenia.

La bibliografia no es muy amplia en este sentido, pero entre los
distintos autores que han estudiado la mineralizacion en nifios sanos,
(110,128), cabe destacar el estudio realizado por Carrascosa y cols. en
1994 (129).

Estudian los patrones normales de mineralizacion en nifos y
adolescentes catalanes, valorando el contenido mineral a nivel de las
vértebras fumbares 1.2-1.4, con densitometria dual de rayos X, utilizando
el densitometro Lunar DPX. Miden ¢l contenido mineral en 471 nifios de
ambos sexos (256 nifios y 215 niiias), de edades comprendidas entre los
3 meses de vida y los 21 afios de edad. Para ello, dividen los nifios por
grupos de edad cronologica y obtienen los valores promedio y las
desviaciones estandar para cada grupo de edad.

Al final de su estudio, concretan que el proceso de mineralizacion
es paralelo al proceso de crecimiento, siendo durante los primeros afios de
la vida y durante el desarrollo puberal cuando se produce una mayor
aposicion mineral en el esqueleto.

Los cambios relactonados con la edad, el sexo, o el desarrollo
puberal se manifiestan del siguiente modo:

-a-En ambos sexos, una vez finalizado el crecimiento, el proceso de
mineralizacion continda hasta los 20-21 afios.

-b-El contenido mineral del esqueleto se incrementa de forma
progresiva desde el nacimiento hasta la edad de 21 afios.
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-c-La densidad mineral 6sea es similar en ambos sexos y tunicamente
difieren en el momento de inicio de la pubertad, en relacion con un inicio
mas precoz en las nifias, pero no existiendo diferencias cuando se compara
en relacion a los estadios de desarrollo puberal de Tanner.

-d-El incremento en densidad mineral 6sea se produce:

*30% primeros tres afios de la vida

*20% desde los tres aifos hasta el iicio del estadio puberal

*30% durante la pubertad

*20% desde el final det desarrollo puberal hasta los 20-21
aiios.

El contenido mineral total es corregido por el drea valorada y los
resultados se expresan como densidad mineral 6sea en gramos de
hidroxiapatita / cm2.

Es conocido que el hueso nunca esta metabdlicamente en reposo, se
remodela constantemente, comenzando este proceso en la vida fetal,
acelerandose durante la infancia y continuando a lo largo de toda la vida.

La mujer adquiere el maximo de masa osea sobre los 20 aiios, masa
que permanece estable hasta los 39. El hombre adquiere el pico de masa
osea entre los 25 y los 30 afios, y aunque empieza a disminuir antes lo
hace de forma mas lenta que la mujer.

Estos hechos ponen de manifiesto la importancia que tiene el
alcanzar un adecuado contenido mineral 6seo durante los primeros 20 afios
de la vida como medio de prevenir, atenuar o retardar los fenomenos
osteoporoticos de la vida adulta. (130).
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Dado que la mineralizacién esquelética esta muy influenciada por
la vitamina D, y ésta a su vez, por la radiacion solar recibida por el nifio,
que puede ser muy diferente, no sélo entre distintos paises sino incluso
entre distintas regiones de un mismo pais, estimamos de interés que cada
grupo disponga, inicialmente, de sus propios controles de normalidad,
hasta tanto se realice un estudio comparativo entre ellos para valorar si
presentan diferencias significativas.

Moreno (131), estudia los valores normales de densidad 0sea en 282
nifios sanos ( 142 varones v 140 mujeres), andaluces, desde los 2 a los 14
anos, con densitometro Hologic QDR 1000.

Observa que la densidad osea esta directamente relacionada, en
ambos sexos, con la edad cronologica, peso vy talla; siendo el peso el
parametro que mas influye en la densidad osea. Hallazgo similar es
publicado por Southard (132)

En su estudio, la densidad osea es hasta los 5 afios superior en los
varones, pero a partir de esta edad es mayor en las mujeres, aunque la
diferencia no alcanza significacion estadistica hasta los 11 afos y se
mantiene después hasta los trece. Parece indudable que guarda relacion
con la mayor precocidad fisiologica del desarrollo puberal en la mujer con
respecto al varon. (133,134)

La velocidad media de aumento de la densidad ésea, por aio, en los
varones, es de 0,027 gr/cm2, mientras que en las mujeres es de 0,038
gricm2,

Entre los 2 y 10 afios el aumento de densidad osea es de 0,024
gr/cm2/afio en el varén y de 0,022 gr/cm2/afio en la mujer, aumentos que
en conjunto son muy similares.
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Sin embargo, a partir de los 10 afios y hasta los 14 se aprecia en los
varones una velocidad media de aumento de 0,036 gr/cm2/afio, mientras
que en las mujeres ésta es de 0,082 gr/cm2/ano, datos que demuestran la
gran diferencia en la velocidad de crecimiento de la densidad 6sea a favor
de las mujeres.

Expresado este estudio en porcentajes, el incremento medio por afio
de la densidad dsea entre los 2 y los 10 afios es en el varon de 4,25% y en
las mujeres de 3,89%. En cambio, a partir de los 10 y hasta los 14 arios,
este incremento es en los nifios del 5,28% y en las nifias del 11,40%.

En un estudio realizado en nuestro pais (135), se ha observado que
los varones, desde los 35 a los 75 afios, pierden un 0,25% de densidad
dsea por aiio, mientras que en las mujeres es de 0,80%. Es decir, que la
ganancia de densidad osea en un afio, en las edades comprendidas entre los
10 y los 14 ailos, equivaldria a la pérdida fisioldgica que experimentan los
varones durante 21 afios y las mujeres durante 14, cuando alcanzan la edad
de 35 afios.

De ahi la importancia que tiene una adecuada mineralizacion osea
al finalizar la pubertad, dado que cuanto mayor sea la densidad osea al
alcanzar este periodo del desarrollo, seran menos intensos y mas tardios
los fenomenos osteopordticos en la vida adulta.
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-2-POBLACI DIAT E
DE OSTEOPENIA.

La osteoporosis ha sido definida en varias reuniones de expertos
(136),como: "Una enfermedad caracterizada por una masa ¢sea disminuida
y un deterioro de la microarquitectura del tejido 6seo, que conduce a un
aumento de la fragilidad ésea y por consecuencia a un incremento del
riesgo de fracturas”.

En las situaciones de osteopenia y osteoporosis, la cuantificacion de
la masa dsea puede ser de utilidad para determinar el grado de severidad
del déficit de capital 6seo en las diferentes regiones esqueléticas
susceptibles de fractura y, en consecuencia, predecir el riesgo en cada una
de ellas.

Sin embargo, necesitamos conocer cuando ¢l nivel de densidad
medio, rebasa un nivel critico en el que puedan ya, aparecer fracturas
espontaneas o con minimos traumatismos. En este sentido, se ha
desarrollado el concepto de "umbral de fractura”, basandose en el rango de
densidad mineral encontrado en grupos de pacientes con fracturas
osteopordticas. Este umbral de fractura, coincide con dos desviaciones
estandar por debajo de la densidad mineral alcanzada en el sector
estudiado en la poblacion adulta joven (pico de masa osea). (137 ).

Con el fin de lograr una clasificacion adecuada de la poblacion que
pueda ser tributaria de una intervencion terapéutica, y al objeto de prevenir
las fracturas osteoporoticas, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
ha publicado recientemente el informe 843, donde se encuentran definidos
los distintos grados de minerahizacion osea. (111 )
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En esta clastficacion se distinguen cuatro grupos de pacientes:

-1-Normales: los que tienen un valor de densidad mineral
oseo (DMO) o contenido mineral 6seo (CMO) dentro de +/- una
desviacion estandar (DE) de la media alcanzada en la poblacién de su
edad. '

© -2-Masa 6sea baja (Osteopenia): los que cuentan con un valor
de DMO o CMO por debajo de -1 DE de la media, pero no rebasa las -2.5
DE.

-3-Osteoporosis: con valor de DMO o CMO por debajo de las
-2.5 DE de la media.

-4-Osteoporosis severa: con valor de DMO o CMO inferior
a -2.5 DE y la presencia de una o mas fracturas por fragilidad.

Las determmaciones de densidad mineral son utilizadas para definir
la osteoporosis, confirmando o descartando la presencia de enfermedad,
sefialando asi mismo, unos umbrales de intervencidon en funcion del
prondstico curativo o preventivo de la terapia.

La deteccion de poblaciones pediatricas con rniesgo de desarroliar
osteoporosis en épocas posteriores de la vida debe promover la adopcion
de intervenciones terapéuticas, encaminadas a evitar el desarrollo y
progresion de estados de osteopenia, y por tanto situaciones de riesgo
potencial de fractura dsea ya desde la misma infancia. (138).

Una vez obtenidos los patrones normales de mineralizacion del
esqueleto 6seo, mediante técnicas de densitometria dual de rayos X,
durante la infancia y adolescencia, en cada area geografica, el paso
siguiente es realizar el estudio de mineralizacién 6sea en poblaciones
pediatricas con riesgo de osteopenia.
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La nutricion y la regulacién hormonal, junto con el gjercicio, son los
grandes factores que condicionan la mineralizacion Osea del nifio y
adolescente, v por tanto, sus alteraciones pueden condicionar defectos de
la mineralizacion del tejido 0seo que pueden iniciarse ya en la edad
pediatrica.

Se ha demostrado la existencia de osteopenia asociada a ias
siguientes patologias:

-1-Situaciones de deprivacion nutricional cronica:
-a- Sindromes de malabsorcion intestinal:
-Mucoviscidosis.
-Cehiaquia.

-b-Dietas carenciales:
-Anorexia nerviosa.
-Habitos nutricionales con carencia de nutrientes.

-2-Incremento de requerimientos nutricionales:
-Lactancia en madres adolescentes.
-Recién nacido.

-3-Defectos en la sintesis de la vitamina D:

-a-Enfermedades cronicas:
-Hepatopatias cronicas.
-Insuficiencia renal cronica.

-b-Tratamientos cronicos:

-Corticorticoides, citostaticos, antagonistas de la
hormona liberadora de gonadotropinas, diuréticos, neurolépticos, teofilina,
antagonistas del calcio, anticoagulantes, ciclosporina, aluminio,
difosfonatos, etc.

-4-Endocrinopatias:
-Diabetes Mellitus. _
-Hipogonadismo, disgenesia gonadal.
-Déficit de hormonas de crecimiento.

I14



-Hipertiroidismo.
-Hiperparatiroidismo.

-5-Alteraciones del metabolismo:  Homocistinuria,
Hipofosfatasia hereditaria, Hemocromatosis, Enfermedad de Wilson,
Enfermedad de Menkes.

-6-Defectos del colageno:
-Osteogénesis imperfecta.
-Sindrome de Ehlers- Danlos, Sindrome de
Marfan.

-7-Cromosomopatias:
-Sindrome de Klinefelter.
-Sindrome de Turner.
-Sindrome de Down.

-8-Idiopaticas. _

-1-SITUACIONES DE DEPRIVACION
NUTRICI L CRONICA

Un aporte insuficiente de nutrientes inhibe la secrecion de
gonadotropinas, impidiendo o retrasando la aparicién del desarrollo
puberal, condicionando una menor ganancia estatural y un menor depdsito
de mineral en el tejido 6seo. (139).

Dentro de los miultiples mecanismos, a través de los cuales, la
enfermedad crénica puede condicionar un defecto en la mineralizacion del
tejido 0seo, la malnutricion es uno de los mas importantes. La malnutricion
puede producirse por una disminucion de los aportes y/o por un
incremento de las pérdidas, y puede afectar a todos los nutrientes en
general o a determinados nutrientes en particular.
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_A-SINDROMES ___ DE _ MALABSORCION
INTESTINAL:

Los estados de malabsorcion cronica de nutrientes y las situaciones
de deprivacion nutricional cronica condicionan una osteopenia, como se
ha observado en las siguientes patologias:

MUCOVISCIDOSIS.

Los efectos adversos de la fibrosis quistica (FQ) sobre el
crecimiento y la nutricion son conocidos desde 1919 por Pasini (140),
quien describié "Las enfermedades del pancreas como causa de alteracion
del desarrollo”.

Las necesidades energéticas de los pacientes con fibrosis quistica
son mas elevadas. Hoy al aumentarse su racion calorica ha mejorado el
estado clinico y nutricional de estos pacientes, pero hay estudios, (141)
que demuestran que precisan un mayor aporte nutricional de algunos
factores entre los que el calcio y la vitamina D juegan el papel mas
importante.

Damaso Infante, (142) valoro la antropometria, contenido mineral
oseo (CMO) y factores de crecimiento en 45 pacientes (22 mujeres y 23
varones) afectos de fibrosis quistica, con edades comprendidas entre 2-20
aios, con buen estado nutricional y con peso y talla que no presentaron
diferencias significativas con respecto a la normalidad. Encontrd que
valorando la densidad mineral 6sea en L.2-1.4, obtenida por absorciometria
radiologica de doble energia, con densitometro LUNAR modelo DPX-L,
estos pacientes presentaban una disminucion significativa, comparada con
valores observados en nifios de la misma edad v sexo empleados como
referencia de normalidad.
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Los datos de densidad mineral 6sea (DMQO), correlacionados con el
indice de masa corporal (IMC), fueron también altamente significativos,
con correlacion positiva. En el estudio se evidencio un descenso de CMO
de un 25% con respecto a ta normalidad.

En la fibrosis quistica, la etiologia de la disminucion del contenido
mineral oseo, parece ser multifactonal:

-Se ha atnibuido (143,144), como factor principal del déficit
de absorcion de Ca y vitamina D, a la esteatorrea, aunque ésta sea
subclinica. También puede existir una anomalia especifica en la "célula
diana”, que regula la absorcion del calcio o un defecto en su mecanismo
de absorcion paracelular. (145-147).

-También se ha relacionado con una disminucion de factores
nutricionales necesartos para una adecuada matriz 0sea. Sin embargo,
todos los factores descritos, nivel de proteinas, calcio-fosforo, magnesio,
y cinc, estaban dentro de la normalidad.

-Una anormal capa de moco y un enterocito incompetente,
también podrian estar implicados en la malabsorcion de grasa y vitaminas
liposolubles. Los niveles bajos de 25-OH-D, se asocian a un aumento
compensatorio de 1-25 (OH) 2D, a un hiperparatiroidismo secundario y a
una mayor reabsorcion renal de calcio. Sin embargo, este factor tampoco
parece estar implicado en la osteopenia de estos pacientes, dado que los
niveles de 1,25 (OH) 2D y PTH se encuentran dentro de la normalidad.

- El descenso del contenido mineral 6seo también ha sido
asociado, al hipogonadismo, déficit estrogénico y a la pubertad retrasada,
que en ocasiones presentan estos pacientes. Sin embargo, no puede ser
atribuido totalmente a este factor dado que descensos del CMO se
encuentran en todas las edades.
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-La prostaglandina E2 (PGE2) e interleukina 1, han sido
igualmente implicadas como factores locales estimulantes de reabsorcion
6sea, especialmente durante los episodios de infeccion pulmonar y en la
acidosis respiratoria cronica.

Yeste (143), en su estudio sobre 29 pacientes catalanes con fibrosis
quistica ( 16 varones y 13 mujeres), encuentra una correlacion positiva,
estadisticamente significativa, entre el DMO y el score clinico de
Schawmann, y negativa con la afectacién de la funcion pulmonar.

Por el momento no queda aclarado el por qué de la osteopenia en los
pacientes con fibrosis quistica, aunque el hallazgo de una mejoria de los
pacientes con osteopenia con una dosis terapéutica de calcio de 500
mg/dia, aconseja un aporte profilactico en todos los pacientes de 250
mg/dia de calcio.

ENFERMEDAD CELIACA

La osteoporosis es una complicacion de la enfermedad celiaca en el
adulto, pero se conoce poco sobre sus efectos en la mineralizacion Osea del
niiio (148 ).

Mora, (149), valora el contenido mineral 6seo, en el radio por
absorciometria simple, en 33 pacientes celiacos, en el momento del
diagnostico, y en 14 tras un afio de dieta exenta de gluten. Observa, que el
contenido mineral o6seo, al diagnostico de la enfermedad, esta
significativamente disminuido en relacién a la poblacién control de nifios
sanos. A su vez, se produce un incremento significativo del contenido
mineral al aportar una dieta exenta de gluten.

En consecuencia, estos resultados indican que la osteoporosts es una
complicacion de la enfermedad celiaca en el nifio, manifestandose en el 80-
100% de los pacientes adultos no tratados, pero que mejora
sustancialmente con la dieta sin gluten.
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La osteoporosis podria ocurrir como resultado de un transporte de
calcio deficiente a través de la mucosa intestinal, asociado con una
malabsorcion a la lactosa secundaria a la enfermedad. También podria
influir una mayor pérdida de calcio fecal por una malabsorcion de vitamina
D. '

-B- DIETA RENCIALES:

ANOREXIA NERVIOSA.

Los pacientes con anorexia nerviosa también presentan osteopenia.
(150-153). La base de la pérdida 0sea no esta bien conocida, pero la
deficiencia estrogénica, el exceso de glucocorticoides, la malnutricion y la
baja ingesta de calcio, asociados a la anorexia nerviosa, son motivo
suficiente para ello.

Un estudio realizado por Bachrach (151) en 18 pacientes con
afiorexia nerviosa, entre 12y 20 afios, muestra una disminucion de la
densidad mineral 6sea en columna lumbar, por debajo de -2 DE con
respecto a la media.

La densidad mineral dsea se correlaciona con el indice de masa
corporal y con los afios de duracion de la anorexia. No se encontrd
correlacion significativa con la ingesta de calcio, el nivel de ejercicio o la
duracion de la amenorrea.

El mismo autor, siguid a 15 pacientes durante 12 meses, y observo
que los cambios en el peso, talla, e indice de masa corporal eran buenos

__________________

predictores de Ta densidad mineral 0sea.

Al mismo tiempo observo, que con un diagnéstico precoz la pérdida
osea puede ser reversible, aunque en ocasiones la osteopenia persiste tras
recuperar el peso adecuado; por tanto, podria no ser completamente

reversible la pérdida 6sea adquinda durante la adolescencia si se deja
evolucionar la enfermedad.



HABITOS N NAL AREN
NUTRIENTES,

No sélo 1a malnutricion primaria o secundaria puede determinar un
defecto en la mineralizacion del tejido Oseo. Determinadas dietas
carenciales, que siguen algunos pacientes, para el tratamiento de la
obesidad o que son utilizadas en la "fobia a engordar”, realizadas por nifios
y adolescentes, sobre todo en periodos de crecimiento rapidos y de altos
requerimientos energéticos, pueden condicionar la carencia de
determinados micronutrientes, en especial de calcio y vitamina D.

-2-INCREMENT DE E MIENT
NUTRICIONA
ACTANCIA EN MADRES AD E

Los estados que comportan un incremento en los requerimientos
nutricionales, como el embarazo y la lactancia, en madres adolescentes,
puede también condicionar cierto grado de osteopenia. (154).

La perdida de masa 6sea durante la lactancia alcanza su pico
maximo al 5° mes y vuelve a niveles normales tras cesar ésta. (155).

RECIEN NACIDO .

Entre los problemas relacionados con la alimentacion de los recién
nacidos prematuros, han destacado por su elevada incidencia las
alteraciones de la mineralizacion osea.

Narbona, (156), estudia los cambios en la mineralizacion 6sea de los
nifios nacidos a término y prematuros, en los primeros cuatro meses de la
vida, viendo que los prematuros presentan valores mas bajos de contenido
mineral 6seo y densidad mineral dsea, y mas altos de fosfatasas alcalinas
que los nacidos a término y que, aunque el contenido mineral aumentd
significativamente en los prematuros, fue menor que ¢l esperado intraitero.
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Igualmente, Salle (157) aprecia que existe una correlacion positiva,
entre el contenido mineral 6seo y el peso al nacimiento, talla, superficte
corporal y edad gestacional, que se mantiene durante los dos primeros afios
de la vida.

La enfermedad metabolica 6sea en recién nacidos pretérminos es un
problema actualmente bien conocido. Ha sido denominado "Raquitismo de
la prematuridad” y "Osteopenia del pretérmino”. El raquitismo implica
alteraciones radiologicas en las zonas de crecimiento de los huesos largos,
mientras que la osteopenia es un déficit de mineralizacion.

Ninguno de los dos términos es ideal para definir una condicion que
engloba varios transtornos y que pueden ir desde una leve
desmineralizacion a una severa enfermedad 6sea con fracturas. Ademas,
el raquitismo esta con frecuencia asociado con un déficit de vitamina D, de
lo cual hay poca evidencia en la mayoria de los casos de enfermedad 6sea
en nifios pretérminos.

Por todo ello, parece ser mas apropiado denominar a dicha entidad
con el término de "Enfermedad metabodlica osea de la prematuridad”
(EMOP). (158).

En su génesis intervienen distintos factores, algunos no bien
conocidos, aunque en la actualidad se considera que el onigen comun de
estos transtornos reside en la menor incorporacion de calcio y/o fosforo al
hueso a través de la alimentacion enteral, respecto a 1a incorporacion que
proporciona el flujo mineral transplacentario durante el tercer trimestre de
la gestacion. (159,160).

Se sabe que el feto acumnula calcio y fosforo, fundamentalmente en
el uiltimo trimestre de la gestacion, y que acontece una rapida
mineralizacion en este periodo de la vida intrauterina, con un pico maximo
de acrecion mineral osea entre las 34 y 40 semanas de gestacion. (161).
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Con respecto al método diagnostico a utilizar, se ha recomendado
la densitometria dual de rayos X (DEXA), por todos los autores (161-163)
para €l estudio de la mineralizacion, tanto en nifios a término como en
prematuros, por la corta duracién de la exploracion, baja dosis de
radiacién, alta precision, mejor resolucion de las imagenes y menor costo

Al mismo tiempo, la densitometria dual de rayos X detecta cambios
en el estado de mineralizacion, incluso antes de que se produzcan las
alteraciones bioquimicas.

Desde el punto de vista clinico, la EMOP cursa habitualmente de
forma asintomatica, pero con diversas anomalias bioquimicas, radiolégicas
y densitométricas (164).

En la bibliografia actual, encontramos diferentes estudios de los
patrones de mineralizacion del esqueleto en recién nacidos a término y en
recién nacidos prematuros, realizados con absorciometria radiologica de
doble energia (DEXA), (165-167). En ellos se valora la evolucion y la
influencia que puede desempefiar la lactancia materna o la alimentacion
con férmulas sobre dicha mineralizacion, durante los primeros afios de la
vida. (168,169)

Se ha observado una disminucion de la densidad mineral osea de los
nifios pretérmino comparada con la de los nifios a término, y se ha
comprobado una fase de rapida mineralizacion a las 40 semanas
postconcepcionales. En esta fase, con una adecuada suplementacion
nutricional se reduce substanciaimente el déficit de mineralizacion
perinatal del nifio pretérmino. (170,171).

A los cuatro meses de vida, el contenido mineral oseo se
correlaciona positivamente con la fosforemia, el peso, la talla y el
perimetro craneal e inversamente con las fosfatasas alcalinas. La densidad
mineral 6sea se correlaciona positivamente con la calcemia, el peso, la talla
y el perimetro craneal e inversamente con las fosfatasa alcaiinas (156).

122



Probablemente, la pnincipal causa de alteracion en la mineralizacion
osea del prematuro es el déficit de peso al nacimiento y la dificultad de su
alimentacion. El aumento del diagnostico de alteraciones de la
mineralizacion en los Gltimos afios, coincide con un aumento paralelo de
la supervivencia de niios menores de 1000 gr, cuyos requerimientos de
calcio y fosforo son importantes, vy con la tendencia comin de alimentar a
estos nifios con leche materna.

También es conocido que la osteopenia incide, particularmente, en
los prematuros con problemas clinicos graves, y en los que reciben
nutricion parenteral. (172,173).

Es evidente, que la leche materna, no suplementada, puede cubnr
s6lo una parte de las cantidades de calcio y fosforo que el feto hubiera
retenido durante ¢l Gltimo trimestre del embarazo. Greer (174), demuestra
los riesgos en prematuros con estas deficiencias dietéticas de calcio y
fosforo de desarrollar alteraciones oseas.

El déficit de fosforo es un factor importante en la alteracion dsea del
prematuro; incluso nifios alimentados al pecho pueden tener un déficit
extremo de fosforo, con una concentracion normal de calcto en plasma.

Cuando la ingesta de fosforo es inadecuada, las reservas plasmaticas
caen y el fosforo, para mantener la homeostasis, sale del hueso. El calcio
no puede ser utilizado para la mineralizacion 6sea en ausencia de fosforo
y es eliminado por la orina.

Cuando se dan cantidades suficientes de fosforo para las
necesidades tisulares, se pueden formar los cristales de hidroxiapatita en
el hueso, absorbiéndose avidamente el calcio a nivel intestinal y
disminuyendo la excrecton renal (175).



En nifios en los que el grado de alteracion dsea es mayor, se
demuestra un mayor déficit de fosforo en la alimentacion, viéndose
también que la severidad de la osteopenia disminuye en los nifios
prematuros menores de 1000 gr alimentados con leche materna cuando
¢ésta es suplementada con fésforo solamente.

En estudios multicéntricos (169) se ha observado que la
concentracion plasmatica de fosforo es mas baja y la de fosfatasa aicalina
mas elevada, en los nifios alimentados con leche materna que en los
alimentados con formulas comerciales.

Todos los estudios indican (156-176), por tanto, que ¢l pretérmino
podria beneficiarse al suplementar la leche materna con calcio y fosforo.
La incidencia de alteraciones Oseas en pretérminos menores de 1000 gr,
alimentados con formulas comerciales requieren futuros estudios.

Se han realizado estudios longitudinales (175) comparativos entre
pretérminos alimentados con férmulas comerciales o con lactancia materna
y suplementos de calcio y fosforo, y pretérminos alimentados unicamente
con leche materna, objetivandose que la desmineralizacion Osea era
significativamente mayor en el segundo grupo, que ademas presentaba
mayores niveles plasmaticos de fosfatasa alcalina y concentraciones
menores de fosforo sérico.

En pretérmmos con peso superior a 1200 gr, alimentados con
formulas comerciales del pretérmino que contienen ias mismas cantidades
de calcio y fosforo que la leche materna, pero a los que se les ha
administrado grandes dosis de vitamina D, se evidencia la disminucién en
la frecuencia y en la severidad de ias alteraciones oseas. (176 ).

De los estudios citados, se han obtenido como resultados que, a
pesar de recibir suplementos de calcio y fosforo, la mineralizacion de los
nifios pretérminos fue significativamente inferior a la de los neonatos a
término a igual edad postconcepcional. Estos hallazgos traducen los
elevados requerimientos minerales que tienen los neonatos prematuros, y
la necesidad de suplementar su alimentacion con calcio y fosforo, no solo
durante su estancia hospitalaria, sino también en los primeros meses de la
vida extrauterina, con el fin de evitar la depleccion mineral mantenida .
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3 DEFECTOS EN LA SINTESIS DE VITAMINA D

-A- ENFERMEDAD RONICA

HEPATOPATIA CRONICA

La hepatopatia colestasica cronica se complica frecuentemente con
una metabolopatia osea y osteopéma. Se ha podido comprobar que se
inicia precozmente durante el periodo de la lactancia y se agrava con
rapidez cuando aumenta la edad y la disfuncion hepatica. La osteopenia
permanece estable cuando la enfermedad hepatica también lo esta.

Su etiologia esta poco definida, pero parece relacionarse con un
déficit de vitamina D secundario a una malabsorcion de vitaminas
liposolubles, al fracaso hepatico de hidroxilar al precursor de la vitamina
D, a la malnutricion cronica y a la malabsorcion de minerales provenientes
de la dieta. (177).

INSUFICIENCIA RENAL CRONICA

La insuficiencia renal cronica es uno de los casos mas claros de
enfermedad osea sistémica. El fallo renal crénico conduce a acidosis
metabolica v a una retencion aumentada de fosfatos, que junto a la
disminucion de la masa renal funcionante contribuyen a la disminucién en
la transformacién de 25(OH)2D a su forma activa 1,25 (OH)2D por accién
de la 1 alfahidroxilasa renal.

El descenso de la forma activa de la hormona, junto con la
hiperfosforemia, llevan a una hipocalcemia que va a desencadenar un
incremento en la secrecion de PTH y por tanto, de los mecanismos de
reabsorcion. El resultado final va a ser una osteopenia severa.
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La osteopenia también se ve agravada por el uso cronico de
corticosteroides, de forma terapéutica de la patologia renal ¢
inmunosupresora, en los casos de transplante. (178)

-B- TRATAMIENTOS CRONICOS

En ciertas enfermedades cronicas esta indicado el uso terapéutico de
corticosteroides como en las nefropatias (178), asma (179), leucosis (180),
y artritis reumatoide juvenil (181,182), lo que provoca disminucion del
contenido mineral 6seo y osteopenia.

Tanto las enfermedades que cursan con aumento endégeno de
glucocorticoides, como las que precisan su administracion exogena a dosis
altas, presentan una pérdida acelerada de masa 6sea, principalmente del
hueso trabecular.

Los glucocorticoides actuan directamente sobre la célula osea,
aumentando la actividad osteoclastica. También disminuyen la absorcion
del calcio a nivel intestinal y disminuyen la sensibilidad del epitelio a la
vitamina D. La hipocalcemia lleva a un aumento de la concentracion sérica
de PTH, que se acentiia al aumentar la excrecion renal de calcio,
secundaria a una disminucion en la reabsorcion tubular.

Al mismo tiempo, los glucocorticoides actiian directamente sobre las
glandulas paratiroides aumentando la sintesis y itberacion de PTH.

Otros farmacos que tienen efectos negativos sobre la masa dsea son:
citostaticos, ciclosporinas, anticoagulantes, agonistas de la hormona
liberadora de gonadotropinas, diuréticos, neurolépticos, teofilina y
antagonistas del calcio.

Son inductores de patologia dsea al actuar sobre el remodelado dseo,
aumentando la resorcion o disminuyendo ia formacion.
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-4- ENDOCR PATIA

DIABETES MELLITUS

El aumento de la esperanza de vida de los pacientes diabéticos hace
necesario contemplar ia osteopenia como una complicacién a la que, al
menos potencialmente, estan expuestos.

Desde el trabajo de Levin (174), han aparecido diversos estudios
(184-207), sobre la densidad mineral 6sea en pacientes con diabetes
mellitus insulino dependientes (DMID), que ofrecen datos contradictorios,
probablemente por la heterogeneidad de la poblacion estudiada.

Estos datos contradictorios, podrian ser debidos, a que con las
mejoras cientificas, se ha permitido la evolucidn desde técnicas como la
radiogrametria (185-189), y absorciometria de foton tinico (190-192), a la
absorciometria de doble foton y absorciometria dual de rayos X (1).

La osteopenia viene definida en general por un valor de DMO
inferior a menos dos desviaciones estandard respecto a controles de igual
edad y sexo, o por un descenso mayor del 10 % de la DMO de la
poblacion control.

La prevalencia de osteopenia a nivel cortical en nifios y jovenes
diabéticos oscila entre el 10% (191,192) vy el 54% (183) de la poblacion
estudiada.

La pérdida de masa dsea encontrada, oscila entre el 5% y el 13%
(192-194), en hueso cortical y similar en trabecular del antebrazo (183).
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Los estudios con DEXA (184), han permitido determinar la masa
osea a nivel del hueso trabecular axial, en columna lumbar, siendo con esta
técnica la prevalencia de la osteopenia det 30-40% (188,195), con una
pérdida media de masa 6sea trabecular que alcanza el 30% para algunos
autores (196), o es mas moderada o incluso nula en otros (197,198).

Ello se debe a que la msulina no sélo participa en el crecimiento
fetal y postnatal, sino posiblemente también en la regulacion del transporte
de calcio y en el metabolismo de la vitamina D.

La etiologia de la osteopénia no esta bien conocida, pero si se ha
observado en ios pacientes diabéticos la existencia de una hipercalciuria,
que disminuye con la normalizacién de los niveles de glucemia, y que
podria contribuir a la pérdida de masa 6sea.

Se ha observado (195), que el mal control metabdlico, las
complicaciones cronicas vy el bajo nivel soctoeconomico, se asocian con
una mayor pérdida de masa d6sea. Asi, como la mayor edad y duracion
media de la enfermedad (188,199).

También se ha objetivado, que la pérdida de masa 6sea en la DMID
esta presente ya en el debut de la enfermedad (183,187), y se incrementa
durante las fases tempranas, los 5 primeros aiios, (183,189,193),
alcanzandose posteriormente un estado de equilibrio en el que no hay
mayor pérdida de masa Osea si hay un buen control de la enfermedad.

Se ha postulado que la hipergiucemia puede incrementar la
fragihidad del hueso a través de un incremento en la glicosilacién no.
enzimatica del colageno 6seo. Sin embargo, la mayoria de los trabajos no
demuestran relacion entre el grado de pérdida mineral osea vy el control
metabolico, realizado sobre glucemia basal o glucosuria (183,186-
190,193,194), o a través de la hemoglobina glicosilada, HbA1C
(191,192,196,197).
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Recientemente, algunos autores (195,196), han encontrado
correlacion negativa entre la DMO y los niveles de HbAIC y
microalbuminunia, sugiriendo que el control metabdlico influye en la masa
osea.

Se ha observado que la dosis media de insulina es hasta un 30%
mayor en los diabéticos con osteopenia (5,13), por lo que es posible que
la mayor reserva insulinica se asocie con una pérdida mayor de masa dsea.

Estudios histomorfométricos (200-202), muestran que la DMID, se
caracteriza por un estado de bajo remodelamiento dseo, en el que el
numero y funcion de los osteoblastos esta disminuido, asi como la
osteocalcina. (203).

Se ha podido comprobar (204) que en el osteoblasto existen
receptores para la insulina y para el IGF-1, y que en la DMID existe una
disminucion de los niveles de 1GF-1, por lo que se puede teorizar que el
déficit de insulina e IGF-1, junto a otros factores de crecimiento locales,
podria ser la causa de la pérdida 6sea en estos enfermos.

Sin embargo, es probable que haya mas factores implicados en la
alteracion del remodelado dseo de la DMID. Algunos autores (205), han
encontrado evidencia histomorfométrica de un turnover 6seo aumentado,
lo que explicaria la hipercalciuria y el aumento de marcadores de resorcion
Osea, como la hidroxiprolina urinaria y la fosfatasa acida tartrato resistente,
observada en algunos pacientes. (196).

Es posible, que el aumento en la resorcion 6sea, sea un hecho
secundario al aumento de las pérdidas renales de calcio, producidas por el
dafio tubular de la DMID, o por la propia diuresis osmética en situaciones
de hiperglucemia marcada.

Por altimo, se han encontrado alteraciones en los metabolitos de la
vitamina D (206), describiéndose una disminucion en los niveles de 1,25
(OH)2 vitamina D, posiblemente por un defecto en la hidroxilacion renal,
en la que podria estar implicado nuevamente el déficit de insulina e JGF-1.
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Por tanto, diversos transtornos funcionales evolutivos, podrian
interferir en el metabolismo calcio-fosforo y, por tanto, en la
mineralizacion esquelética; llegandose a relacionar negativamente la
calciuria y la talla de los pacientes diabéticos.

Es decir, aparte del riesgo de fracturas osteopordticas a medio y/o
a largo plazo, una deficiente adquisicion de " capital 6seo”, durante la
etapa activa del crecimiento, podria condicionarles negativamente el
pronostico de talla final.

Si se tiene en cuenta los efectos beneficiosos que sobre la
eliminacién renal de calcio y el ee PTH-vitamina D tiene la
suplementacion oral de fésforo y magnesio, respectivamente, en los
pacientes diabéticos, junto a la importancia demostrada del aporte
suplementario de calcio en la dieta para los procesos de mineralizacion,
habria que tener muy presente todas estas consideraciones en el momento
de confeccionar la dieta del paciente diabético, en orden a conseguir no
solo un buen control metabolico sino una homeostasis 0sea adecuada .
(206).

HIPOGONADISMO

Los pacientes en situacion de déficit estrogénico, se acompaiian
habitualmente de alteraciones en la mineralizacion dsea.

En ello esta involucrada la presencia de receptores especificos para
los esteroides en los osteoblastos, con efectos favorecedores de la
formacion d6sea e inhibidores de la reabsorcion.

Al disminuir los esteroides disminuye la formacion y aumenta la
reabsorcion.

Los esteroides sexuales son importantes, en la pubertad y en la
produccion del brote de crecimiento puberal propio de este periodo.

En la pubertad precoz, el exceso de esteroides estimula el
crecimiento esquelético y el deposito de mineral en ¢l tejido 6seo, mientras
que el déficit de hormonas gonadales produce osteopenia en nifios y
adultos.
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Los estrogenos y androgenos pueden prevenir la pérdida osea
mediante el aumento de la absorcion mtestinal de calcio por accion de 1,25
(OH)2D y la inhibicion de la resorcion ¢sea mediada por la calcitonina.

DEFICIT DE HORMONA DE CRECIMIENTO

La hormona de crecimiento y las somatomedinas participan tanto en
el crecimiento longitudinal 6seo, como en su metabolismo mineral.

El efecto de 1a hormona de crecimiento sobre la mineralizacion 6sea
se ha podido reconacer, al observar osteopenia en los pacientes con déficit
de dicha hormona, (208-210). Siendo la intensidad de la osteopenia mayor
de la que cabria esperar, en relacion al simple retardo de la maduracion
dsea que acompaiia a estos pacientes.

Parece ser que la etiologia de la osteopema de los pacientes con
déficit de hormona de crecimiento, esta relacionada con la presencia de
receptores para la hormona de crecimiento en los osteoblastos, que
estimulan la sintesis de fosfatasa alcalina y osteocalcina, marcadores de
neoformacion ésea.

HIPOTIROIDISMO

Las hormonas tiroideas tienen un papel destacado en la regulacion
del crecimiento y maduracidn osea durante la vida fetal. Los recién nacidos
afectos de hipotiroidismo congénito tienen una mineralizaciéon inadecuada,
y en la vida postnatal, un retardo madurativo y disminucion del crecimiento
esquelético.

La participacion de las hormonas tiroideas en el desarrollo y
crecimiento esquelético parece ser coadyuvante con la hormona de
crecimiento.

En el hueso, las hormonas tiroideas incrementan la formacion y
- resorcion de forma directa e indirecta, incrementando el remodelamiento

0s€0.
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La accidn directa se gjerce a través de los receptores para T3 que
existen en los osteoblastos. La estimulacion hormonal produce un aumento
de 1a actividad osteoblastica. El efecto indirecto se lleva a cabo a través
de la IGF-1.

Las hormonas tiroideas también aumentan la resorcion oOsea
acelerando la actividad osteoclastica, disminuyendo tanto ia cantidad de
hueso cortical como de hueso trabecular, con un aumento de la
remodelacion v un predominio de la reabsorcion osea, que lleva al
desarrollo de la osteopenia.

Se ha observado que la pérdida osea se produce de forma
exponencial, con una fase rapida durante los primeros seis meses de la
enfermedad seguida de otra con una pérdida menos marcada. (211).

HIPERPARATIROIDISMO

Los estados de hiperparatiroidismo en la infancia tienen su
traduccién en el tejido 6seo en forma de osteopema generalizada, con
aumento de los fenomenos de reabsorcion oOsea, especialmente en las
superficies subperiosticas del hueso.

-5- ALTE 1 DEL METABOLI

Las osteopenias secundarias a déficit del metabolismo, como la
fenilcetonuria, homocistinuria, hipofosfatasia hereditaria, hemocromatosis,
enfermedad de Wilson y enfermedad de Menkes, son un hecho a tener en
cuenta en el momento del diagndstico, para realizar una aproximacion
terapéutica adecuada.

Un ejemplo claro puede ser la fenilcentounia, ya que estudios
realizados en nifios con fenilcetonuria presentan una disminucion de la

mineralizacion 6sea con respecto a la poblacidn control de su misma edad
y sexo. (212,213)
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La dieta, en la fenilcetonuria, requiere reemplazar las proteinas
naturales por suplementos bajos en fenilalanina; dichas restricciones, en
ocaslones, suponen a su vez, un déficit en la ingesta de nutrientes y
minerales, que podrian ser la causa de la osteopenia de estos pacientes.
(214).

La confirmacion de este hecho requeriria la administracion de
aportes nutricionales suplementarios para prevenir la pérdida de masa osea.

De todas formas, la etiologia de la osteopenia no esta bien aclarada
y existen opiniones contradictorias segin los estudios realizados. Unos
asocian mayor grado de osteopenia en aquellos pacientes que cumplen
peor la dieta, correlacionandose con un nivel mas elevado de fenilalanina
en sangre (215). Otros autores, por el contrario, relacionan la osteopenia
con la dieta baja en proteinas. (216).

Lo que st parece cierto, es que una dieta libre de fenilalanina, pero
con un adecuado aporte nutricional, parece la mds apropiada para que los
nifios con fenilcetonuria alcancen un buen crecimiento y una
mineralizacion dsea normal.

-6- DEFE DEL COLAGEN

OSTEOGENESIS IMPERFECTA

Se denomina osteogénesis imperfecta, a un grupo heterogéneo y
hereditario de transtornos de la formacion del colageno tipo I,
caracterizados por excesiva fragilidad o6sea, fracturas, deformidades y
afectacion del tejido conectivo, de severidad variabie.

Los pacientes con osteogénesis imperfecta, tienen una densidad
mineral Osea y contenido mineral 6sec disminuidos para lo que
corresponde a nifios sanos con su misma edad y sexo.
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La densitometria dual de rayos X ha supuesto un gran avance en la
medicion del contenido mineral ¢seo, y podria ser muy util en el manejo
diagnostico de pacientes con fracturas recurrentes, para identificar la
osteogénesis imperfecta.

Un estudio realizado por Davie (217), muestra una gran disminucion
de la masa dsea, mayor en el esqueleto periférico que en el axial. Otros
estudios (218) también lo demuestran, valorandose el tratamiento con
hormona de crecimiento, favorable para la mejoria clinica de estos
pacientes.

-7- CR PATIA

Sindromes como el de Tumer o Klinefelter asocian déficits
estrogénicos que se acompaiian de transtornos en la mineralizacion 0sea
y osteopenia.

Sylven (219), mide el contenido mineral 6seo en pacientes con
sindrome de Tumer de edades entre 46-48 afios, observando una
disminucion significativa, con osteoporosis, que es mas acentuada en
aquellas pacientes sin terapia hormonal sustitutiva.

Hasta el momento, la osteopenia encontrada en mujeres con
sindrome de Turner, se ha relacionado con el déficit estrogénico (220),
pero habria que hacer mas estudios en ninas en edad prepuberal, para ver
si existiera también, por influencia genética, relacion entre la osteopenia
y la aberracion cromosémica, ya que no esta atin bien definido. (221,222).

Ross (223), estudia nifias prepuberales con Turner, y encuentra una
densidad mineral 6sea normal para la edad-talla, pero sigmficativamente
disminuida con respecto a la edad cronolégica, edad dsea e indice de masa
corporal.
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Por otra parte, se ha visto por Neely (224), que adolescentes con
esta cromosomopatia que han recibido hormona de crecimiento no
presentan diferencia en la DMO con respecto a las nifias control, pero el
CMO si esta significativamente disminuido

-8-IDIOPATICAS

La osteoporosis puede ser también una manifestacion aislada en
niiios por lo demas sanos. Es lo que se denomina "osteoporosis idiopéatica
juvenil”, que se presenta de forma tardia al final de Ia infancia. Esta
situacion mejora cuando se inicia la pubertad, aunque existe un riesgo
elevado de osteoporosis en la edad adulta. (139).
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RIAL Y

PACIENTES

Se ha realizado, previa aprobacion del Comité Etico de
Investigacién Clinica del Hospital Universitario San Carlos de Madrid, el
estudio de mineralizacion dsea, sobre 373 pacientes seguidos en dicho
hospital.

Tras informacion a los padres e incluso a los pacientes mayores, se
ha obtenido autorizacién del familiar responsable, segin el documento
adjunto.

HOJA DE INFORMACION Y AUTORIZACION

- I

HOJA DE INFORMACION Y AUTORIZACION
PARA PACIENTES CON ESTUDIQOS DE
DENSITOMETRIA OSEA.

Con el fin de llevar a cabo un estudio de la
mineralizacién désea en la poblacidn infantil,
para evitar enfermedades d5eas precoces y
tardias, vamos a medir el contenido de calcio en
el hueso de nuestros nifios por medio de la
densitometria oOsea.

La Densitomeliria Dual de Rayos X es un método
de imagen . inofensivo, que nos permite medir la
cantidad de mineral dseo con muy bajo indice de
radiacidén (< 3 mRem ), lo que eguivaldria a la
décima parte de la dosis recibida en una
radiografia de torax.

El estudic se realizard sobre antebraze
izquierdo vy/o columna lumbar y se caracteriza
por:

-1-Ser un método inofensivo.

~2-Durar de 5 a 10 minutos.

-3-No precisar medicacidén ni preparacién
previa alguna.

Dada la informacidén precedente autorizo a que
se realice en mi hijo dicho
estudio. ‘

Firma del paciente o
familiar responsable:

et S SR
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Los pacientes se han dividido en dos grupos, bien diferenciados,
para realizar su estudio comparativo.

Lo constituye el grupo contro! de pacientes sanos, formado por 246
nifios y nifias de edades comprendidas entre 2 y 20 aiios, con la siguiente
distribucién por edad y sexo. (Tablas [ y II).

Todos los pacientes estudiados son de raza blanca, a fin de unificar
el estudio, dadas las diferencias encontradas en los grados de
mineralizacion en las distintas razas por edad y sexo (225), asi como en el
pico de masa Osea alcanzado al final de la pubertad, mayor en la raza negra
(226).

GRUPO B:
Lo constituyen los pacientes con talla baja vanante de la
normahidad, que son seguidos en la consulta de endocrinologia pediatrica

de nuestro hospital, y que hacen un nimero total de 127 pacientes.

A su vez, los hemos dividido para su estudio comparativo segin sus
diagnosticos en:

-B1-Talla baja familiar:

Grupo formado por 70 pacientes, que siguen la siguiente
distribucion por edad y sexo. (Tablas I y II).

-B2-Retraso constitucional del crecimiento:

Lo constituye un grupo formado por 27 pacientes y con la siguiente
distribucion por edad y sexo. (Tablas I y 1I).

-B3-Talla baja familiar con retraso constitucional del crecimiento;

Lo constituyen 30 pacientes con la distribucidn por edad y sexo, que
se muestra en el cuadro siguiente. (Tablas ! y II).
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TABLA [: NINOS

EDAD |[GRUPO A { GRUPO B1 | GRUPO B2 | GRUPO B3 | TOTAL
<6a |10 0 0 0 10
6-8a |20 4 p) 0 26
9-11a {30 10 5 2 47

12a |9 5 2 2 18

13a |7 4 2 4 17

14a |8 |4 1 3 16

15a |10 5 5 2 22

l6a |8 5 4 5 22
17-20 | 11 2 1 3 17

TABLA II: NINAS

EDAD |GRUPO A | GRUPO Bi | GRUPO B2 | GRUPO B3 | TOTAL |
<6a |20 1 0 0 21
6-8a |23 3 0 2 28
9-10a |17 3 1 2 23

Ila |11 2 1 i 15

122 |12 4 1 1 18

13a |10 4 2 1 17

14a |13 3 0 1 [17

15a |10 7 0 1 18

16a |3 2 0 0 5

1720 |14 2 0 0 16 J
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Se ha pretendido realizar un estudio mas minucioso en las edades
puberales y aftos cercanos a las mismas, ya que son los afios en los que
mas frecuentemente, los pacientes con tallas bajas variantes de la
normalidad acuden a consulta, v en los que puede haber mayores
alteraciones en el crecimiento v la mineralizacion, y cuando también
pueden ser subsidiarios de tratamiento, s1 fuera preciso.

El estudio de pacientes en edad prepuberal, se realiza para comparar
st existen diferencias significativos entre unos grupos y otros.

Y por otro lado, el estudio de los pacientes una vez que finalizan la
pubertad (17-20 afios), se ha realizado para valorar el pico de masa 6sea
que alcanzan, y compararlo en los distintos grupos a estudio. (227,228)

Al mismo tiempo, hemos distinguido, en cada subgrupo de los
pacientes con talla baja variante de la normalidad, entre aquellos que
habian recibido tratamiento, y aquellos que tinicamente habian sido
seguidos sin ningln tipo de tratamiento; para ver, si existen diferencias
significativas en la mineralizacién ésea entre unos y otros.

De los pacientes descritos, los siguientes se encontraban con
tratamiento:

Talla baja familiar (TBF):

EDAD NINOS NINAS
11 1
12 I 2
13 2
14 1 2
15 1 5
16 - 1
17 |
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EDAD NINOS NINAS

15 2

16 1

18 ]
Talla baja famili n_retr, constitucional del crecimiento (TBE +
RCC):

EDAD NINOS NINAS

15 2 ]

El motivo de separar a los pacientes en grupos, estriba en detectar
st hay o no diferencias significativas entre ellos en la densidad mineral 6sea
o contenido mineral oseo, entre ¢llos, que justifique el considerar a esta
poblacion con talla baja variante de la normalidad, como una poblacion
con riesgo de osteopenia; para precisar si s necesario o no el seguimiento
de los mismos en este sentido.
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PROT ACT

En todos los pacientes hemos seguido €l mismo protocolo de
actuacion, y se han valorado los siguientes parametros:

-1-Antecedentes personales.

-2-Datos antropométricos actuales.
-3-Datos familiares.

-4-Factores que modifican el crecimiento.
-5-Densidad mineral 6sea.

-1-ANTECEDENTES PERSONALES

E 101 talla RN:

Se valora la edad gestacional, el peso y la talla al nacimiento por
medio de encuesta matema, comprobando que todos los pacientes tienen
un peso y talla adecuados a su edad gestacional, segun las curvas de
crecimiento intrauterino realizadas en nuestro hospitat {72) y descartando
aquelios con retraso del crecimiento intrauterino y a los grandes
pretérminos.

También se valoran las enfermedades padecidas, tanto en el periodo
neonatal como durante la infancia y adolescencia, escogiendo sélo a
aquellos individuos, libres de cualquier enfermedad que pudiera haber
afectado su crecimiento.
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Se tiene en cuenta para la determinacion de la edad decimal en ¢l
momento de la exploracion, con la cual se va a relacionar la talla, el peso
y el estudio mineral oseo.

Para la estimacion de la edad decimal, que divide al afio en mil
partes, hemos seguido las tablas de conversion de Tanner.

TABLAS DE CONVERSION DE TANNER:

USO DE LAS TABLAS

dad decimol. = El uinemo de edod decimal se ha emplecde en tedoi los lablar De esto monora el 0o 1a divide en W0 y no en 12. Codo did
¢l calendario ¢ito exprasada {ver mbla de obaio] en milésimas de aba. Por ajampla ¢t 7 de Enarn de 1971 e1 4l 71O La techa de cacimient
ol nido 1o registra de lo avsmo manera, p. i, wn nido nocido ol I3 de Junic de 1970 Hene ol dic de nacimiento 70.474. Lo edod 1e oblisne res
ande del dia del exomen, ¢l dia de nacimeento. Eute sistema focilito grondemente el calculo de velodidades, yo que la froceon da ohg entre
o1 enplaracienes se cakula facimenia.

. TABLA DE DECIMALES DE ANO

] 2 3 4 5 [ 7 :| ? 10 1n 12

ENE FEB MAR ABR MAY - JUN u AGO SEP OCT . MOV o
1 000 085 142 247 329 414 496 581 bbé 748 =] 915
? 003 088 lad - 49 332 416 499 584 648 751 834 913
3 005 0 167 252 I 419 501 584 &71 753 818 21
‘ 008 093 170 255 kxed a2 504 539 474 758 841 0
5 011 096 173 258 340 425 . 507 592 &I7 759 844 $26
3 014 [ 175 280 342 v 4 510 595 &y 7482 B2 [73]
7 0l 10t 178 243 348 430 512 597 682 T4 B4t va2
2 al? 104 18l 264 348 43 515 600 685 167 852 934
9 o 7 154 268 35) 4 518 &03 488 770 ass var
10 035 110 184 271 3523 438 521 05 650 73 858 940
11 027 112 189 W74 56 l 523 408 493 775 B4D 9432
17 630 1S 192 2 359 444 526 61} &96 778 843 94S
12 a3l 311 195 79 342 47 29 &14 499 781 846 948
14 034 171 197 282 384 449 532 616 101 784 848 951
15 038 13 200 285 347 452 534 419 704 786 871 953
| I T} 126 0 288 aze 455 57 622 207 89 rld 956
17 04 19 05 290 r s 458 540 425 g m ur 959
18 o7 132 208 9 7S 40 542 627 712 95 oy 962
19 49 1M m 94 e 3 345 w30 ns %7 882 Y]
0 052 137 214 299 a8l 464 548 613 na 800 885 257
2 055 i40 % 01 384 448 551 634 ™ 803 888 979
2 058 142 N9 304 384 4 553 438 N 805 890 973
n 040 . 145 m kg 38y 414 556 441 72 808 8 925
24 063 143 25 k1T 392 a7 559 844 e 811 896 978
15 088 151 7 2 395 479 542 L7 bali 8l o 981
W 08 153 234 315 39?7 482 564 649 734 7] 01 984
2 071 154 m ane 400 - 485 567, 452 y 819y w4 984
78 074 159 234 m 43 &4 52 455 240 8n 07 989
9 077 738 i 405 w0 . 52 458 742 825 910 s
w9 41 IN 408 M 57% 580 745 827 $12 w5
31 082 244 411 o 578 443 830 Lk
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Se ha valorado por sexos, para el estudio densitométrico mineral
0seo, ya que como hemos comentado antes, hay una adquisicion mineral
Osea mas precoz en la mujer que en el hombre, en relacion también con un
desarrollo puberal mas precoz en aquella que en éste.

De ofra parte, el pico de masa 6sea se adquiere mas precozmente en
la mujer que en ¢l hombre, y con valores mas bajos, lo que implica un
factor predisponente en Ia edad adulta para la osteoporosis. (229).

Tajla:

Se ha obtenido como medida de dimension corporal; indicando la
maxima distancia entre el vertex y el talon. La hemos obtenido en
bipedestacion, con estadiometro de pared, ( tipo Holtein Harpenter),
expresando su medida en centimetros.

Para ello hemos situado al nifio en ropa interior, mirando al frente,
con el vertex tangente al tope movil y alineados en un mismo plano ambos
conductos auditivos externos y el suelo de las orbitas. Los talones los
hemos apoyado sobre tope fijo en el suelo. Tomamos la medida del tope
movil en centimetros y sus fracciones.

Peso;

Lo hemos utilizado como medida de la composicion corporal, va que
refleja tanto el estado de crecimiento como ¢l de nutricion. Su valor lo
hemos obtenido con el mifio en ropa interior sobre bascula de la casa
SECA, equilibrandola diariamente. El valor lo hemos expresado en
kilogramos con sus fracciones.

Tanto el peso como la talla se han referido a las curvas de talla y
peso de Tanner para sus respectivos sexos, como se ha indicado, para
obtener el resultado en percentiles y en desviaciones estandar con respecto
a la media.
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Se han utilizado éstas curvas por ser las 1nicas realizadas en
estudios longitudinales de individuos. (94)

Se han excluido del estudio los sujetos con peso por encima de dos
desviaciones estandar con respecto a la talla, o por encima del P97, dadas
las diferencias encontradas en la mineralizacion osea en pacientes obesos,
quienes tienen menor masa osea. (230).

Veloct recimien

En los pacientes con talla baja variante de la normalidad, se ha
determinado también la velocidad de crecimiento del dltimo afio. Su
objetivo es ver si existe alguna relacion entre ésta y la densidad mineral
osea.

Para determinar la velocidad de crecimiento (cm/afio), se tiene en
cuenta la diferencia entre la talla actual (Ta) y la previa (Tp) ( tomada en
la consulta anterior), entre la edad decimal presente (Ep) y la anterior
(Ea).

Valoracion de la maduracién.
La hemos estimado de dos maneras:
_1-Mad o
La hemos escogido por su gran correlaciéon como indice de edad

biologica. (231), ya que la edad cronolégica en ocasiones es un pobre
indicador de la maduracion biologica.

Hemos utilizado el método de valoracién de Greulich y Pyle, que

compara la radiografia de muiieca i1zquierda del sujeto, con la tipo-patron
reproducida en el atlas.(14)
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La radiografia se ha realizado, sigmendo ia colocacion estandar de
la mano, con la palma hacia abajo, contactando con la placa, los dedos
ligeramente separados y el pulgar en su angulo natural de rotacion. Ei tubo
de rayos x se ha centrado sobre el Il metacarpiano con una distancia tubo-
placa de 75 cm,

-2-Maduracion sexual

Hemos valorado la apancion de caracteres sexuales secundarios y
primarios, asi como la maduracion gonadal, siguiendo la puntuacion de
Tanner descrita anteriormente.

En el varén se ha valorado principalmente el crecimiento y
desarrollo del pene,y testiculos (orquidémetro de Prader), vello pubiano,
axilar y facial, cambio de la voz y desarrollo de masa muscular.

En la mujer, se incluye la exploracion del desarrollo mamario, vello
pubiano y axilar, desarrollo de genitales externos y aparicién de la
menarquia.

-3-DATOS FA A

- Se ha obtenido en ambos progenitores la talla, siguiendo igual
método que en los pacientes y determinando la talla genética:

Hemos considerado como talla genética, al punto medio de
dispersion de la talla esperable para el conjunto de hijos de una familia y
hemos utilizado para hallarla las férmulas siguientes:

NINOS
Talla padre + Talla madre TP+ (TM + 13)

- TG= +65 =
2 2

146



NINAS

Talla padre + Talla madre (TP-13)+T™M
TG= -6.5 =
2 2

TG = Talla Genética.

TP = Talla de padre.

TM = Talla de la madre.

13 = Diferencia media en centimetros que existe entre el P50 de varones
adultos y el de hembras.

-4-FACTORES QUE MODIFICAN EL CRECIMIENTO

Se ha valorado:
-1-Actividad fisica
-2-Habutat
-3-N1vel socioecondémico
-4-Consumo de tabaco y / 0 alcohol
-5-Consumo de lacteos

-1-ACTIVIDAD FISICA:

Como ya hemos comentado, la importancia de la actividad fisica en
el desarrollo y mantenimiento de la masa oOsea es generalmente
aceptado.(232).

Existen problemas a la hora de cuantificar la actividad fisica del.
nifio. Este es mucho mas activo que el adulto, pero la diversidad y
variabilidad de su actividad, lo hacen dificilmente cuantificable. Esto se
complica atin mas en los mas pequefios, dado que en ellos la duracion e
intensidad de la actividad es inconsciente e inconstante.

147



Queriendo comprobar la asociacion positiva entre la densidad
mineral ¢sea y el grado de actividad fisica, hemos clasificado a nuestros
nifios en tres grupos con respecto a su actividad, para ver si existe
ciertamente correlacion con la densidad mineral osea.

La clasificacion la hemos planteado segin el siguiente esquema:

-1-Muy activo: Aquel considerado como muy activo por sus padres, con
respecto a los nifios de su edad y sexo y que, ademas realiza algun deporte
diario adicional al exigido a las clases de educacion fisica escolar.

-2-Activo: Aquel considerado activo por sus padres, con respecto a los
niftos de su edad y sexo y que realiza educacién fisica escolar, mas deporte
adicional durante el fin de semana.

-3-Sedentario: Aquel considerado como tranquilo por sus padres con
respecto a los nifios de su misma edad y sexo, y que no realiza deporte
alguno a no ser la educacion fisica escolar.

Por otra parte, dados los hallazgos de disminucion de la densidad
mineral 0sea encontrados en jovenes atletas con amenorrea, y a la fuerte
asociacion entre pérdida de peso, amenorrea y disminuciéon de la masa
Osea que se ve en esta poblacion, al igual que en las pacientes con anorexia
nerviosa (233), no se ha introducido en el estudio ningin paciente en edad
puberal; cuyo ejercicio fisico pueda ser intenso y provocar alteraciones en
los ciclos menstruales o amenorrea y / o pérdida de peso por debajo de dos
desviaciones estandar con respecto a la talla.

-2-HABITAT
Los nifios sobre los que se ha realizado el estudio pertenecen al area
de Madrid y su provincia, reflejandose en cada uno de ellos si su

residencia habitual se encontraba en el casco de la ciudad (medio urbano),
en su periferia ( medio semiurbano), o en sus pueblos ( medio rural).
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-3-NIVEL IOECONOMI

Aungue conocedores de su dificultad, también hemos querido
reflejar el nivel cultural y socioeconomico de las familias de los nifios que
han participado en e! estudio, principalmente para ver si existen diferencias
en la mineralizacion 6sea, y si en éstas estan implicadas variactones en los
habitos dietéticos nutricionales como condicionantes econdmicos.

El nivel socioeconomico de las famihas se ha establecido
basandonos en el nivel de estudios, la profesion y el trabajo de ambos
padres.

Se ha considerado nivel bajo a aquelios sin estudios o estudios
primarios, nivel medio a aquellos con estudios de formacion profesional o
secundarios y nivel alto a aquellos con estudios universitarios.

-4- CONSUMO DE TABACQ Y /O ALCOHOL

Se ha valorado en los pacientes con talla baja, grupo central del
estudio, el consumo de tabaco y alcohol, dada la asociacion encontrada
(219), en fumadores con disminucién de la densidad mineral 6sea.

Dentro del grupo control de voluntarios sanos, dado que éste se ha
realizado en pacientes menores de 20 afios, se han excluido a aquelios con
consumo de alcohol o tabaco, a no ser que fuera de forma esporadica, para
excluir factores de riesgo que pudieran provocar una disminucion de la
densidad mineral 6sea ajena al estudio.

-5-CONSUMO DE LACTEOS

Hemos realizado sobre todos nuestros pacientes una encuesta de
consumo de productos lacteos dada la relacion que existe entre la ingesta
de calcio y la adquisicién mineral 6sea (234-241), y teniendo en cuenta
que son nifios que siguen habitualmente una dieta mediterranea
equilibrada.
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La encuesta se ha refenndo al habito de consumo, ya que este modelo
de encuesta es mas preciso que el determinar ¢l consumo de lacteos los
dias previos a la consulta.

Se ha valorado:

-Consumo de leche y tipo de ésta.
-Consumo de queso y clase del mismo.
-Consumo de postres lacteos.

Posteriormente y teniendo en cuenta el contenido de calcio de los
alimentos consumidos, segin la tabla de composicion de alimentos que se
adjunta (Tabla 1); se ha clasificado el consumo en:

~ -1-Alto: El que supera la cantidad recomendada por la RDA
(Recommended Dietary Allovances) para su edad y que se corresponde
con:

*Edad prepuberal > 800 mg.
*Edad puberal > 1200 mg

-2-Medio: Aquel que esta por encima del 60% de las
recomendaciones de la RDA, pero que no superan a éstas.

* Edad prepuberal: Entre 500 - 800 mg
* Edad puberal: Entre 800 - 1200 mg
-3-Bajo: Aquel que no llega al 60% de las recomendaciones
de la RDA:

* Edad prepuberal: <500 mg
* Edad puberal: < 800 mg
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Se ha determinado asi, temendo en cuenta que las recomendaciones
de la RDA se encuentran entre un 20 y un 40% por debajo de la "ingesta

dintel” , determinado por Matkovic (56) en 1991,

TABLA DE COMPOSICION DE ALIMENTOS

ALIMENTO CANTIDAD CALCIO (mg)
Leche entera 1 vaso 200
Yogurt 1 umdad 125
Queso curado 30 gr. 200
Queso blando 20 gr. 100
Helado 1/2 vaso 75
Legumbres 1 vaso 100
Salmén 90 gr. 200
Boquerones (c/esp.) | 90 gr. 200
Sardinas (en lata) 90 gr. 200
Almendras 1/4 vaso 80
Nueces 1/4 vaso 80
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-5- DENSITOMETRIA OSEA

Se ha determinado €l contenido mmeral 6seo (CMO) y la densidad
mineral 6sea (DMOQO), por medio de densitometria radiologica de doble
energia (DEXA). '

Cada inicial equivale a: D = Dual, E = Energy, X = Tipo de foton,
A = Absorptiometry.

Utilizamos este acronimo, como Wilson (242), al definir la técnica,
sin consideraria como una radiografia, ya que no lo es, si nos atenemos a
la definicion de radiografia del " Webster's New Collegiate” ( " a picture
produced on a sensitive surface by a form of radiation other than light,
specifically, an X-ray or gamma ray photograph™).

La hemos utihzado por considerarla la mejor en la edad pediatrica,
por la duracion de la exploracién ( < 10 minutos), y por su buena precision
y su minima radiacion, incluso para la determinacion del contenido mineral
0seo total. (243-246).

El contenido mineral y la densidad mineral los hemos valorado en
el esqueleto axial (L1-1.4) y en el periférico (Cubito y radio).
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E PODED ITOMETRIA OSE

El equipo empleado para la medicion de la densidad mineral osea,
es el dispositivo comercial de densitometria 6sea de rayos X de doble
energia, modelo HOLOGIC QDR-1000 TM. Existen otros equipos
similares como Lunar DPX (247), o Norland XR-26 (248-249).

DESCRIPCION TECNICA DE HOLOGIC QDR-1000 TM X-RAY
BONE DENSITOMETER

Las técnicas actuales de densitometria dsea tienen como principio
fisico comun la capacidad de atenuacion (absorcion) que posee el tejido
0seo a la exposicion de una fuente de radiacion iontzante.

Los métodos absorciométricos se aplican al calculo del mineral
0seo, tanto en el esqueleto apendicular como en el axial. La técnica emplea
el principio basico de la atenuacion de un haz fotonico, colimado por la
masa de un tejido interpuesto entre la fuente foténica y el detector de
fotones. (249).

Existe una relacidén exponencial entre la masa osea y esta capacidad
de atenuacion. A mayor contentdo de hueso presente, mayor es la
capacidad de absorcion de la radiacion ionizante, detectandose menor
radiacion en un sistema de deteccion proximo (250).

La unidad produce radiacion ionizante, en forma de rayos X y la
imagen obtenida es refenda al monitor como una radiografia digital
cuantitativa " Quantitative Digital Radiography " (QDR) para medir rapida
y adecuadamente el contenido mineral 6seo.
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El densitémetro 6seo de rayos X HOLOGIC QDR 1000-TM, utiliza
rayos X de dos niveles diferentes de energia (70 KVP y 140 KVP), para
obtener la imagen y medir el contenido mineral 6seo, tanto a nivel de 1a
columna lumbar como del antebrazo. Un detector de rayos se situa bajo el
paciente. (251,252)

Controlado por el computador, el brazo de rayos X y el detector se
mueven a lo largo del paciente en zig-zag, formando ejes x-y. El brazo esta
ajustado para que solo pase una vez a través del paciente en cada
recormido, utihizando una rueda de calibracion que es la que contiene el
material de absorcion de rayos x, para conseguir la medicion.

Cuando el haz de rayos es detectado, este contiene informacion
acerca de las caracteristicas de absorcion de rayos X de cada paciente v del
material de calibracion de cada uno de los dos niveles de energia. 1a
informacion es digitalizada y enviada al computador para su analisis.

Esta técnica, supone una minima radiacion del paciente que oscila
entre 2-5 mRem , equivalente a una décima parte de la exposicion que
supone una Rx torax convencional.

La exposicidn de radiacion, a una distancia de un metro del equipo,
es de 0.1 mR/hora, lo que produce un efecto minimo sobre el operador.

Para que la precision de la medicion realizada en cada paciente
tenga la mayor exactitud, diariamente se calibra el aparato, antes de
realizar ninguna exploracion, con el HOLOGIC- X- caliber TM Model
DPA /QDR-1, fantoma facilitado por la casa, para simular €l examen de un
paciente cuyos valores deben encontrarse siempre entre los mismos
limites. Si no, se repetira su analisis hasta que asi sea. El resultado queda
almacenado en el control de calidad del aparato.
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CONTROL DE CALIDAD

FANTOMA

~81825689 Tue 82.Jan.1996 15:42

Name: SPINE PHANTOHM #2228
k =1.217 d8 = 127.4(i.BoaH) Comment: CONTROL CALIDAD DIARIO
I.D.: 228 Sex: )
S.8.%: - - Ethnic: W
ZIPCode: Height: cm
Scan Code: APE Ueight: kg
BirthDate: VS Age:
Physician: LCZANO

TOTAL BMD CV FOR L1 - L4 1.8x
C.F. 1.814 1.852 1.0886

Region Area BMC BMD
(cn2) (grams) (gms/cmZ)
L1 11.37 11.81 1.838
L2 13.42 13.74 1.823
. . L3 14.69  14.78  1.886
s e L4 16.13  16.75  1.838

‘B2 Jan. 1996 15:52 [119 x 1421 TOTAL  S5.61  57.86  1.826
Hologic QDR 1888 (S/N 278)
Lumbar Spine V4,47

{

N
QC Paranmeters
Name SPINE PHANTOM #228 ID: 228 scanf' id A9618289A
Scan Code APE scan done on 281796 at hi5:i42

k = 1.217 de = 127.4 fArea = 55.61 BMC = 57.86 BMD = 1.826
ACF =1.814 BCF =1.852 DCF =8.888

Q1 = 8.618,8.619 Q2 = 1.829,8.977 Q3 = 1.623,1.434

HiA =1481.87 LoA =2845.88 HiB =1667.08 LoB =2399.62 HiT =1588.69 LoT =2167.86
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VALORES DE REFERENCIA
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DENSIDAD MINERAL OSEA
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Para llevar a cabo la exploracion y el posterior analisis, se introduce
previamente en el ordenador, una pequefia biografia de cada paciente en
la que se describe su identificacion, fecha de nacimiento, peso, talla, y
sex0; parametros a utilizar en el andlisis y que quedan guardados, para
utilizar en el caso de que se repitan las exploraciones y se desee su
comparacion con las previas. '

INFORMACION BIBIOGRAFICA DEL PACIENTE

Patient Biography Information
Enter LAST-NAME, FIRST-NAME MIDDLE-INITITAL.

Name:
Soc Sec! - = Pat ID:

Comment: US

Scan Code: MaM Ziv: PD-47S

DOB: A7-82/88 Sex: M Ueight: 63.88 kg Height: 176.88 cm
Ethnic: U Ref MD: -aRMADa

Press <F9> for HELP. Press <ﬁnter> after entering field.

Press <F1B> when finished. Press <{Esc> to go back to previous menu,.

Press {Ctrl-PgUp>, {Ctrl-PgDn>, <{(Ctrl-Home>, or <{Ctrl-End> to switch
to another patient biography.

Las areas analizadas en todos nuestros pacientes, asi como las
exploraciones realizadas han sido como hemos dicho dos:

-1-Columna lumbar
-2-Antebrazo
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COLUMNA LUMBAR

Se ha elegido la columna lumbar del esqueieto axial, por su alto
contenido en hueso trabecular, indicador mas sensible y precoz de los
cambios 6seos metabolicos que el componente cortical. Posee: 50% de
hueso cortical y 50% de hueso trabecular.

Se valora en ambos casos ¢l contenido mineral dseo total, y éste
corregido por el area valorada, expresando los resultados en contenido
mineral (CMO), en gramos de hidroxiapatita, o como densidad mineral
osea (DMO), en gramos de hidroxiapatita/cm? respectivamente.

Esta correccion debe hacerse particularmente en la edad pediatrica,
en la cual el crecimiento es continuo y por lo tanto el tamafio 6seo varia
con el crecimiento.

Dentro del raquis han sido seleccionadas las vértebras desde la
primera a la cuarta lumbar (L.1-L4), dada Ia ausencia de superposiciones
Oseas que podrian dificultar el estudio.

Para ello, el paciente se coloca sobre la mesa de exploracion en
decubito supino, con la cabeza en el extremo derecho de la misma y con
los miembros inferiores sobre un cubo de gomaespuma que los deja
situados de tal forma que constituyen un angulo de 45° con la columna
lumbar; ello permite que la colunna esté paralela a la mesa de exploracion
para obtener resultados mas precisos.

Se han utilizado cubos de distinto tamaifio, para conseguir dicho
proposito segun la edad y el tamafio de cada paciente.

El angulo, entre el fémur del paciente y la cadera debe ser
aproximadamente de 45°. El paciente tiene que estar comodo y no se debe
mover durante la exploracion. (Figura)

159



Figura:

Posteriormente se situa el brazo del scaner por medio de una luz
laser que tiene incorporado, sobre el area que se quiere explorar. En este
caso LS5, en la linea media entre ambas crestas iliacas, a unos dos
centimetros por debajo del ombligo.

a exploracion, el brazo dei scaner va
realizando un barmdo, de izquierda a derecha, y de L5 a L1, con un espacio
entre lineas de barrido de un milimetro, representando la imagen digital en
el monitor linea a linea, y quedando el examen del paciente archivado para
su posterior analisis.
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REGION ANATOMICA

Direction of
Scan

—— (Center

Generalmente y dependiendo del tamaiio de la columna del paciente,
el tiempo de duracion del examen suele oscilar entre 5-8 minutos,
realizandose todas las exploraciones sobre unos parametros de scaner
preseleccionados, iguales a los que se utilizan con el control de calidad del
Hologic X. Caliber - TM Model DPA / QDR-1 Anthropomorphic Spine
Phantom. '
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PARAMETROS SELECCIONADOS DE SCANER

Hologic QDR 1888 - 6.18
Patient! Room for 38 scans
S8can type: Lumbar Spine Scan # None Ued 21.Feb.19%¢ 16:82

Select Scan Parameters

8.23 Dia.Coll.
152 lines
129 samples/line

Length Of Scan (em) 28
Width Of Scan (cm? 12 .458
Line Spacing Cem)d 8.1883
Point Resclution (cn) 8.8a965
148-78 kUp
= DEVICE READY 2.8 mA avyg.
Press F18 to begin X~-RAY scan 447 seconds
58 Hz

ANALISIS DE LA EXPLORACION

Finalizada la exploracion, el analisis de la imagen se realiza bajo
unas condiciones que se predeterminan idénticas en todos los pacientes.
Se han de seguir los siguientes pasos:

-1-Seleccionar la "region de interés" en la que se va a analizar el
contenido mineral 6seo. Debajo de la imagen aparece un nimero que
indica las medidas de la caja de la region de interés; el ancho de la misma
debe ser igual en todos los analisis (119); el largo dependera de la longitud
de la columna lumbar.
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REGION DE INTERES

La caja se situa centrando la columna lumbar, el limite inferior en
el espacio intercostal entre 1.4 y L5 y el limite superior entre D12 y L1.

-2-Marcar los espacios intervertebrales de la region de interés: Cada
espacto intervertebral debe marcarse con una linea para que cada vértebra
sea analizada de forma individual. La linea debe situarse lo mas
paralelamente posible a las carillas vertebrales.
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ESPACIOS INTERVERTEBRALES

-3-Clasificar la columna lumbar. Nivel vertebral.

NIVEL VERTEBRAL




Para analizar la columna lumbar se situa L1 como el nivel superior
vertebral. Nosotros hemos analizado en todos nuestros pacientes las cuatro
primeras vértebras lumbares.

-4-Analisis: Hologic QDR-1000 TM X - Ray Bone Densitometer
lleva a cabo el analisis de la imagen de la region de interés sefialada.

-5-Borrar ¢ insertar hueso: El analisis se detiene, para que el
operador pueda borrar artefactos o hueso que no corresponda a los cuerpos
vertebrales. También puede rellenar "agujeros vertebrales”, si existieran,
por no captacion Osea del aparato.

BORRAR ARTEFACTOS O RELLENAR HUESO

BORRAR

& DIBUJAR
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-6- Finalizar el analisis

-7-Resultados: Aparece el analisis completo, sefalandose las
regiones que han sido analizadas, el area de interés en cm2, el contenido
mineral dseo de cada region y la densidad mineral ¢sea en gr/cm2, que
resulta de dividir €l contenido mineral dseo de cada region, por el area de
la misma.

Asi mismo se indica el cociente de variacion (CV) para HOLOGIC
QDR-1000 TM x-ray Bone Densitometer en cada exploracion.

-8-Comparacion del estudio con la poblacion control de referencia:

Hologic, ha creado unas curvas de referencia de normalidad, con la
base de estudios de pacientes acumuladoes por Hologic QDR- 1000 TM X
ray Bone Densitometer, para interpretar el estudio, y muestran la
desviacion con respecto a la media poblacional para la edad y sexo del
paciente (z), y la cantidad de masa alcanzada con respecto al pico de masa
osea final hacia los 20 anos.

Nosotros hemos referido los resultados de nuestros pacientes a estas
graficas, y también HEMOS REALIZADO NUESTRAS PROPIAS
CURVAS tomando como base nuestra poblacion control de referencia,
sobre las que también hemos referido los resultados expresandolos en
desviaciones estandard y en porcentaje.
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DENSITOMETRIA OSEA

COLUMNA LUMBAR
h A96209514 Tue 28.Jun.1995 15:38
Name:
— _ Comnment : RCC + TBF
k = 1.196 _dB = 11?.8(1.BBBH) 1.D.: 437542 Ser - M
S.8.%: - - Ethnic: W

e Z1PCode: PD-49 Height: 149.88 cm
SalEEE SR Scan Code: MAM Weight: 48.88 kg

BirthDate: B81.Jan.88 ige . ic

Physician: ARMADA

TOTAL BMD CV FOR L1 - L4 1.8x

C.F. 1.814 1.852 1.0906

Region Area BMC BMD
(cn2) {gramns) (gms/cn2)
L1 18.44 8.21 8.786
L2 11.94 8.74 8.732

: L3 14.25 18.85 B.?762

:28.Jun.1995 15:56 [119 x 117] oTht .07 11.38 8.759
Hologic QDR 1888 (S/N 278) . . .
Lumbar Spine U4.47

POBLACION CONTROL HOLOGIC

Lumbar Spine
Reference Database o Region BMD T(38.8) 4

T T T T ¥
n L1 8.786 -2.81 7B«

DODOEOE -
0 b U1 N -1 €00 (0 = NI D

L1-L4 8.756 ~3.84 69« -2.86 77

B 1.1f AT e 8.732 -3.29 67«
M r v A L3 8.762 -3.18 69«
D - 1= . L4 8.758 -3.59 66%

!
B 5 18 15 20 25
Aige
BMD(L1-L4) = 8.756 g/cmZ

Age and sex matched

reak bone mass
age matched TK 84 Now '
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ANTEBRAZO

La absorciometria dua! de rayos X (DEXA), se ha demostrado como
un método preciso para valorar la densidad mineral 0sea y contenido
mineral 6seo, tanto en columna lumbar como en cabeza femoral, como en
las extremidades superiores (253), reemplazando a la absorciometria
fotdnica simple (SPA), (254-260). -

El antebrazo se ha elegido como hueso patron del esqueleto
periférico por su facil acceso y mayor proporcion de hueso cortical, asi
como mayor indice de fracturas en el nifio (261).

Posee:
-Diafisis: >90% hueso cortical, <10% hueso trabecular
-Epifisis distal: 75% hueso cortical, 25% hueso trabecular

Para llevar a cabo la exploracton del antebrazo, se coloca éste sobre
la mesa de exploracidn, contra el bloque de gomaespuma que administra

la casa, segun se indica en la figura.

Figura:
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Se coloca el antebrazo recto en relacion con el eje longitudinal de
la mesa y se pide al paciente que presione suavemente contra el borde de
gomaespuma. La longitud total del antebrazo y mano del paciente debe
permanecer en contacto con el mismo.

Es importante la posicion de la mano del paciente, ya que afecta a
la posicion relativa del cubito y radio. Se debe cerrar el pufio sin incluir el
pulgar, no apretando el mismo.

El hombro y el himero estaran en la misma posicion relativa con
respecto al brazo del scaner. El codo con un angulo aproximado de 105
grados.

El paciente debe estar comodo, con 1a silla a la altura adecuada, por
lo que se ha utihzado una silla regulable en altura, variandola segiin la talla
del paciente, para que la distancia con respecto a la mesa de exploracion
fuera similar en todos los estudios. El paciente no debe moverse durante
la exploracion.

La exploracion de todos nuestros pacientes se ha realizado sobre
brazo izquierdo.

Antes de comenzar cada exploracion, se midi6 la longitud en
centimetros del antebrazo, desde la apofisis estiloides del cabito al
olécranon, dato necesario para situar el brazo del scaner. Por medio del
laser incorporado, se coloca el brazo del scaner centrado en el antebrazo,
a una distancia de 2 cm por encima de lo que corresponda a la tercera parte
de la longitud del antebrazo, tomando como referencia la apofisis estiloides
del cubito, regién que sera explorada.

La longitud del antebrazo, en centimetros, también se almacena en
memoria, ya que debe ser conocida para el posterior analisis de la
exploracion.

La exploracion sobre el antebrazo realizada en todos los pacientes,
muestra el estudio sobre el tercio distal ( 1/3 distal ), la region medio distal
y la ultradhstal, asi como el resultado global de todas ellas. Segun se indica
en la figura siguiente.
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ANTEBRAZO

Huesos del carpo

Apofisis |y Platillo radial

tilotd
estiloides

L » UD

L MID

1/3 distal
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Se define como tercio distal (1/3 distal ), a una regiéon de 20mm
centrada a una distancia igual de un tercio de la longitud del antebrazo,
medida desde la parte mas distal del cubito; la cual contiene la mayor
cantidad de hueso cortical. Se denomina region ultradistal (UD) a una
porciéon de 15mm situada proximalmente al final del platillo radial. Esta
region contiene la mayor proporcion de hueso trabecular, ya que excluye
el final del platillo radial.La region medto-distal (MID), es la que se situa
entre las dos anteriores y contiene tanto hueso trabecular como cortical.

Al 1gual que en la columna lumbar, el scanner del antebrazo se
realiza sobre unos parametros predeterminados, iguales para todas las
exploraciones.

PARAMETROS DE ANTEBRAZO

—Select Scan Parameters

8.23 Dia.Coll.
x:y 1:1 152 lines

192 samples/line

384 Y pixels

96 X pixels
Length Of Scan Ccm) 15.258
Width Of Scan (cm) 9.241
Line Spacing (cmn) 8.1083
Point Resolution (cm) B .8481
148,78 kUp
sx DEVUICE READY s« 2.8 mA avg.
Press F18 to begin X-RAY scan 615 seconds

58 H=z
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La duractdn media de cada exploracion sobre antebrazo, es
aproximadamente de 6 minutos. El brazo del scanner realiza un barrido
con una resolucion de cada linea aproximada de 0.5 mm, siendo el espacio
entre cada linea de 2 mm.

Una vez comenzada la exploracion, la imagen es dibujada linea a
linea sobre el monitor, de forma digital. La posicién del antebrazo debe ser
correcta en la ventana del scanner, centrada y si no es asi se¢ inicia la
exploracion, recolocando al paciente.

Una vez completada la imagen en el monitor, finaliza la exploracion
y se lleva a cabo el andlisis de la misma. Hemos seguido las mismas
condiciones para realizar el analisis de todos los estudios v éste ha sido
llevado a cabo por el mismo operador.

Los pasos seguidos en el analisis son:

-1-Introducir la longitud del antebrazo en el programa, quedando
anotado en centimetros bajo la imagen del mismo.

LONGITUD ANTEBRAZO

Forearm Length 26.8 cm

172



-2-Determinar la region de interés, situando la imagen del antebrazo
centrada en la caja, y el extremo superior de la misma en el punto medio
entre el final del platitio radial y el cabito.

Se coloca la caja para que haya a ambos lados de la imagen ésea la
misma cantidad de aire, o espacio libre, que de tejidos blandos, a fin de
favorecer la comparacion de densidades por el computador. Si esto no es
posible, por la posicion anatomica, se deja la cantidad de aire proporcional
en el lado radial del antebrazo.

Importante para la igualdad de todas las exploraciones realizadas,
es que el tamafio de la caja de la region de interés sea similar, proporcional
al tamafio del antebrazo. La altura de la caja ha sido determinada de forma

automatica por ¢l programa, segin la longitud del antebrazo introducida
previamente.

-3-Ajustar el area del tercto distal del antebrazo desde la mufieca. El
sistema lo calcula automaticamente en proporcion a la longitud del
antebrazo sefialada previamente. La longitud estandar son 20 mm.

REGION TERCIO DISTAL (1/3 DISTAL)
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-4-Analisis; EI computador lleva a cabo el andlisis.

-5-Insertar o borrar: Se detiene el analisis y procedemos a insertar
hueso si su captacion ha sido deficiente; o a borrar los artefactos de la
unagen, si existieran.

-6-Ajustar la region ultradistal: Antes de finalizar el analisis se ajusta
la regidn ultradistal, correspondiente a unos 10 mm desde el final del
cubito. Se situa la linea himitante en el punto medio entre una linea
imaginaria de union del final del platillo cubital y radial, para obtener la
maxima cantidad de hueso trabecular excluyendo el cortical.

REGION ULTRADISTAL (UD)

-7-Divisién cubito y radio: Hemos ajustado también en cada imagen
la division entre cibito y radio, situandola en el punto medio de separacion
entre ambos, partiendo de su punto de unién mas distal.
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-8-Resultados: Los resultados del analisis del antebrazo, nos dan
informacién sobre tres parametros:

-a-Radio
-b-Cubito
-c-Ciibito y radio

En los tres casos se calcula el area del tercio distal, medio distal y
ultradistal y el contenido mineral 6seo de cada region de interés, para
posteriormente obtener la densidad mineral dsea correspondiente, a cada
area, segun el contenido mineral de la misma.

Cada region de interes se calcula de forma separada y el total. Se
obtiene por la suma de las areas de éstas.

A diferencia de como ocurre en la columna lumbar, Hologic no
aporta curvas de referencia de normalidad de antebrazo, en la edad
pediatrica ( por debajo de los 20 afios), por lo que hemos realizado
NUESTRAS PROPIAS CURVAS DE REFERENCIA, con la misma
poblacion que las curvas de referencia utilizadas para la columna lumbar
al realizar las dos exploraciones en todos los pacientes.
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DENSITOMETRIA ANTEBRAZO

AB6209515 Tue 28.Jun.1995 15:46

Name :

Comment: RCC + TBF

1.D.: 437542 Sex: M
k = 1.293 dB = 152.9(1.888)[4] 8.8.4: -7 Ethnic: u

ZIPCpde: PD~49 Height! 149.88 cn
Scan Code: MAM Weight: 48.80 kg
BirthDate: 81.Jan.80 Age: 15
Physician: ARMADA
Forearm Length: 23.8 cn

C.F. 1.814 1.852 1.880

RADIUS Area BMC BMD
+ ULNA (cm2) (grams) (gms/cn2)

D et — — e e

UD 5.65 1.94 8.344
MID  18.41 4.23  ©.486

F | 13  5.31 2.79 8.526

.20 .Jun.1995 16:83 (157 x 871 TOTAL  21.37 B8.96 8.428

Hologic QDR 1888 (S/N 278)
Left Forearm U5 .47
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INFORMATICO Y



ME DI

Para el estudio estadistico se ha empleado el paquete de
programas BMDP, version PC90 (262). Es el utilizado en el
Departamento de Bioestadistica en donde se han determinado las
pruebas de analists estadistico mas apropiadas.

La valoracion correcta. del patron de mineralizacion exige
comparar los datos del sujeto en estudio con estandares obtenidos en
una muestra representativa de la poblacion a la que pertenece. Por ello,
hemos estudiado nuestra propia poblacion control, constituida por 239
nifios y niiias de la poblacion de Madnd.

De ella hemos extraido una muestra similar en edad y sexo a
la poblacion en estudio en cada caso de Talla Baja variante de la
normalidad. Asi para los tres grupos de pacientes con Talla baja tenemos
un control (sano) de igual edad y sexo.

La interpretacion de los resultados de la talla y otros datos
antropométricos, son variables continuas que siguen una distribucion
Normal en la mayoria de los casos.

En un principio hemos considerado que las variables de
mineralizacion también siguen una distribucion Normal, y se han
realizado los controles paramétricos adecuados por medio del test de

Mann-Whitney.
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En un determinado sujeto resulta dificil asegurar si sus
parametros antropométricos v de mineralizacion se encuentran en una
situacion normal o anormal, inicamente se puede afirmar si estan o no
dentro de los limites de variacion normal. Para sefialar esos limites
utilizamos los percentiles y las desviaciones tipicas o estandar.

Aunque existen diferencias de cnterios, inicialmente
consideramos probablemente patologicos a los sujetos que se alejen mas
de 3 desviaciones estandar de la media o se¢ situen mas alla de los
percentiles 1 0 99. Los situados entre los percentiles 1 y3 097y 99 o
entre +/- 2 desviaciones son casos limites que es necesario seguir
cuidadosamente. Situacién ¢n la que se encuentran nuestros pacientes
con Talla Baja vanante de la normalidad.

Para ver la relacion entre distintas vanables, como edad, peso,
talla, longitud de antebrazo y datos de mineralizacion ; o por ¢jemplo,
para saber cual es la vértebra mas relacionada con la mineralizacion
lumbar total, o la zona radial con la mineralizacion de antebrazo total,
se han utilizado ] ficien rrelacion Pearson

Spearman.

El estudio estadistico se ha realizado por medio del test de
Levene, comparando las desviaciones estandar v la t de Student (test
Pooled), para la comparacion de las medias, cuando no hay diferencia
significativa entre las desviaciones estandar o el_test de Welch (test
Separate), cuando st existe la misma.

Para miciar el estudio, hemos determinado los goeficientes de
correlacién de las distintas variables estudiadas (edad, peso, talla o
longitud de antebrazo), con el contemdo mineral 6seo y la densidad

mineral Gsea tanto de columna luimbar como de antebrazo, y ademas la
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Las técnicas de regresion hineal multiple son apropiadas cuando
tenemos un conjunto de varibles cuantitativas y queremos a partir de
ellas, hacer predicciones sobre otra variable también cuantitativa.
Obtenemos asi unas ecuaciones que nos permitan predecir la
mineralizacion de un individuo dado, una vez conocidas sus medidas
antropométricas, y los coeficientes estimados a partir de la muestra.

La forma de seleccionar las vanables una a una, es mediante un
test estadistico basado en la "' F de Sn r'. El ajuste elegido, se ha
hecho en funcion del valor del coeficiente de correlacion ajustado.

También hemos realizado un estudio de la relacion de las
variables de mineralizacion y el sexo, se han realizado test paramétricos
basados en la t de Student vy sus correspondientes no paramétricos,U-
Mann-Whitney.

El estudio de las diferencias de mineralizacion entre los
distintos grupos de edad, estadio puberal, peso, talla o longitud de

antebrazo se ha realizado mediante ANOVA v Kruscal-Wallis,

Utilizamos el test de independencia de 1a Chi- cuadrado, para
determinar las diferencias entre las poblaciones a estudio y sus controles
con respecto al consumo de tabaco, alcohol, lacteos, la realizacion de
ejercicio fisico, el nivel cultural o el habitat. '

Por ultimo, las diferencias de mineralizacion entre las
poblaciones a estudio y sus controles se realizo mediante t de Student

y U- Mann -Whitney ,

Para todos los test estadisticos se ha considerado el nivel de
significacion « = 0.05.
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RESULTADOS.

El estudio se ha realizado con 373 pacientes de edades
comprendidas entre los 2 y 20 afios.

Dichos pacientes se han dividido, como ya se ha referido, en dos
grupos:

L

NINOS SANOS

Lo constituye un grupo de 246 pacientes, 113 nifios y 133 nifias.
La distribucion por edad y sexo ha sido la siguiente:

NINQS
EDAD N° Nifios. % Frec. Acumu.
<6 10 8.8 10
6-9 30 26.5 40
10-13 36 318 76
14-17 27 238 103
18-20 10 8.8 113
NINAS
;EDAD TN" Niiias % Frec. Acumu.
<6 20 15 20
6-9 32 24 52
10-13 41 30.8 93
14-17 31 233 124
18-20 9 6.7 133
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El estudio estadistico se ha realizado por medio del test de
Levene, comparando las desviaciones estandar y el test de Pooled
para la comparacion de las medias, cuando no hay diferencia
significativa entre las desviaciones estandar, o el test de Separate
cuando si existe la misma.

En un principio hemos considerado que la poblacion sigue
una curva de distribucion "normal”, realizando su confirmacion
paramétrica por medio del test de Mann- Whitney.

No existe diferencia estadisticamente significativa, ni con
respecto a las desviaciones estandar, segun el test de Levene
(p=0.8234), m con respecto a las medias, con el test de Pooled
(p=0.4132), entre las edades del grupo de nifios y nifias, siendo las
medias de edad de 11.3 (SD+42) v 10.8 (SD + 4.2) afios
respectivamente, con un minimo en el grupo de nifios de 3.4 v un
maximo de 20.8 y en el grupo de nifias un minimo de 2.8 y un
maximo de 20.2 aiios.

Al nacimiento, los nifios que constituyen el grupo de pacientes
sanos no presentaron antecedentes obstétricos ni neonatales
patologicos, estando sus edades gestacionales por encima de 36
semanas cumplidas y sus pesos y tallas en percentiles adecuados a su
edad gestacional, segun las curvas de crecimiento realizadas en
nuestro Hospital (72), con la pobiaciéon de nuestro medio y entorno
geografico, el mismo al que pertenecen los nifios del estudio.

La edad gestacional media es de 39.6 semanas, con un minimo
de 36 y un maximo de 42. El peso medio al nacimiento es de 3264 gr,
con un minimo de 2250 gr y un maximo de 4650 gr. La talla media
neonatal es de 49.6 cm, con un minimo de 46 y un maximo de 53 cm.
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Segtin la edad gestacional, peso y talla neonatal, se agrupan del
siguiente modo;

EG PRN TRN R.N
36 2300-2900 4;48 3

37 2500 ;47 2

38 2250-3480 46-52 37

39 2350-3650 47-51 22

40 2500-4650 46-53 166
41 3200-3900 50-52 6

42 2800-4070 48-51 10

Total: 246

En ellos hemos separado los que recibieron lactancia materna
y artificial, resultando que de los 246 nifios, 170 (69%) recibieron
lactancia materna, al menos el primer mes y 76 (31%) recibieron
lactancia artificial desde un principio.

También preguntamos a las madres si recibieron vitamina D el
primer aiio de vida, existiendo las siguientes diferencias segin el tipo
de lactancia:

-De 170 que tuvieron inicialmente lactancia materna, 111 nifios
(65.2%), recibieron también vitamina D durante el primer afio, y 59

(34.8%) no la recibieron.

-De los 76 que tuvieron lactancia artificial, 53 nifios (69.7%)
recibieron vitamina D el primer afio y 23 (30.2%) no la recibieron.
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ERALIZACION

Para iniciar el estudio, hemos determinado los coeficientes de
correlacion de las distintas variables estudiadas con el contenido
mineral 6seo (CMOQO) y la densidad mineral 6sea (DMO) tanto a nivel
lumbar (CMOL Y DMOL) como en el antebrazo, (CMOA Y
DMOA). Hemos comprobado que existe una correlacion positiva,
estadisticamente significativa, que Iremos analizando mas
detalladamente, con la edad, el estadio puberal (EP), el peso, la talla
y el tamaiio del antebrazo.

EDAD EP PESO  TALLA  ANT
CMOLI14 0.9438 0.8844 0.9260 0.9526 0.8588
DMOLI1L1L4 0.9080 0.8613 0.8575 0.8755 0.8088
CMOCRT 0.9349 0.8539 0.9325 0.9423 0.8881
DMOCRT 09289  10.8553 0.8865 0.8947 0.8420

De ello, concluimos que globalmente, ta densidad mineral 6sea
tanto en columna lumbar como en antebrazo, tiene una relacion
mayor con la edad, mientras que el contenido mineral ¢seo presenta
una relacion mayor con la talla.

Hemos realizado un estudio comparativo inicial de toda la
muestra, separandola segin el sexo, con las distintas variables de
mineralizacion, tanto en la columna lumbar como en el
antebrazo,encontrando que:

183




COLUMNA LUMBAR

-1-Realizada una comparacion estadistica entre el area
vertebral analizada en el grupo de nifios y nifias, encontramos que
globalmente no existe diferencia significativa entre ambos grupos, (p=
0.089).

El area media analizada en los nifios fue de 43.6 cm2 (SD =14)
y en las nifias de 39.8 cm2 (SD £12.45) , encontrandose los valores

en el sexo masculino entre 71.8 y 19.5 v en las miias entre 65.1 y
17.8 cm2.

-2-Comparado el contenido mineral total, encontrado en ambas
poblaciones, tampoco existen diferencias significativas (p = 0.1). El
contenide medio encontrado ha sido de 35.9 gr (SD +19.23) en los
nifios y 32.6 gr (SD +16.80) en las nifas; los valores maximos y
minimos fueron en los nifios 86.6 y 9.37 respectivamente y en las
ninas de 71.83 y 8.83 gr.

-3-Al determinar la densidad mineral Osea vertebral total, por
medio de 1a relacion entre el contenido mineral encontrado en cada
area valorada, tampoco existen diferencias significativas entre ambos
grupos (p= 0.4). Los valores medios encontrados fueron en los nifios
de 0.76 gr/ cm2 (SD +0.17) y en las nifias 0.76 gr /cm2 (SD +0.18).
Los valores maximos fueron de 1.24 y 1.22 respectivamente en
ambos grupos y los minimos de 0.48 y 0.47 gr/ cm2 respectivamente.

NINOS NINAS P
Area (cm2) 43.6 +14 39.8+12.45 <0.089
CMO (gr) 359+192 326 £16.8 <0.1
DMO(gr/em2) | 0.76 +0.17 0.76 £ 0.18 <0.4
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Dentro de la columna lumbar y diferenciando entre las distintas
vértebras, con la idea de comprobar si alguna en particular guarda
relacion mas significativa, con los hallazgos de mimeralizacion
lumbar total, hemos visto que L3 es la que ha demostrado que tiene
una relaciéon positiva estadisticamente mas significativa. Son sus
valores, los que a nuestro juicio deben tomarse mas en cuenta si por
algun motivo no se pudiera realizar la densitometria de las cinco
vértebras lumbares.

Se han obtenido los siginentes coeficientes de correlacion, en
las distintas vértebras lumbares, en relacton con los valores totales de
columna lumbar, tanto para el area, como para el contenido mineral
oseo (CMO) y la densidad mineral (DMO) :

L1 L2 L3 L4
AREA 10.9904 0.9919 0.9934 0.9880
CMO _ 0.9936 (.9946 0.9961 0.9942
DMO 0.9662 0.9870 0.9905 | 0.9815
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ANTEBRAZ

Igual que en columna lumbar determinamos que L3 es la
vértebra mas significativa con respecto a los valores totales, en
antebrazo, determinando los coeficientes de correlacién entre las
distintas variables, las relaciones positivas mayores se obtienen entre
densidad mineral 6sea total del antebrazo (DMQCRT) y la densidad
mineral 6sea total del radio (DMOR), y entre el contenido mineral
oseo total del antebrazo (CMOCRT) y el contenido mineral del
radio. (CMOR).

DMOR DMOC
DMOCRT 0.9917 0.9859
CMOR CMOC
CMOCRT 0.9832 0.9791

Por ello, en caso de no poder analizar todo el antebrazo, se
utilizaran para el anatlisis el radio en lugar del cubito.

Para el estudio comparativo del antebrazo se han separado
inicialmente los valores encontrados en radio y cubito
independientemente de la suma de ambos, para ver si existe
diferencia.

No existe diferencia significativa (p=0.06), en el tamafio de los
antebrazos analizados, entre el grupo de nifios y nifias, los valores
medios fueron de 22.7 cm (SD = 4.7) en los nifios y 21.5 ¢cm (SD +
4.1) en las nifias, con valores maximos de 30.5 cm y 27 cm
respectivamente y minimos de 12 ¢cm en ambos sexos.
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RADIQ

-1-El 4rea radial, es significativamente mayor en los nifios que
en las nifias (p<0.001). Los valores medios fueron de 11.67 cm2 (SD
+4.5) en los nifios y 9.95 cm2 (SD = 3.3) en las nifias, oscilando en
los nifios entre 3.84 y 20.36 y en las nifias entre 3.87 y 16.07 cm2.

-2-El" contenido mineral oOseo radial también presenta
diferencias significativas, siendo mayor en los nifios (p<¢.001). Los
valores medios fueron de 5.84 gr (SD = 3.2) y 4.52 gr (SD = 2.1)
respectivamente, oscilando en los nifios entre 15.5 vy 1.19 gry en las
nifias entre 8.81 vy 0.33 gr.

-3-Al determinar la densidad mineral radial total, corrigiendo
el contemdo mineral por el area valorada, (dato de mineratizacion
mas fiable en la edad pediatrica, dado los cambios de crecimiento que
se producen), observamos que desaparecen las diferencias entre
ambos sexos, con unos valores medios de 0.46 gr/cm2 (SD + 0.09)
en los nifios y de 0.42 gr/cm2 (SD + 0.08) en las nifias, con unos
valores maximos de 0.76 y 0.61 y minimos de 0.31 y 0.29 gr / cm2,
respectivamente.

Se resumen los resultados en los cuadros siguientes:

RADIO
NINOS NINAS P
Area (cm2) 11.6 +4.5 9.95+3.35 <0.00]
CMO (gr) 5.84+3.27 4.52+2.1 <0.001
DMO(gr/cm2) 0.46+0.09 0.42+0.08 NO SIG
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CUBITO

Respecto al ciibito encontramos los mismos hallazgos:

-1-El area cubital presenta una diferencia significativa a favor
de los nifios con valores medios de 8.23 cm2 (SD £3.08) frente a
6.98 cm2 (SD +2.27) en las niiias. Los valores maximos fueron 15.02
y 10.25, respectivamente en ambos sexos y los minimos de 2.77 y
2.62 cm?2. '

-2-El contenido mineral 6seo cubital, también por sexos,
presenta diferencia significativa (p<0.001), siendo los valores medios
de 3.73 gr en los nifios (SD+2.14) y 2.90 gr en las niiias (SD+1.4);
los valores maximos 10.76 y 5.85 gr y los minimos de 0.76 v 0.74¢r,
respectivamente

-3-También en el cabito, al corregir v determinar {a densidad
mineral, la diferencia entre nifios y nifias desaparece, siendo los
valores medios de 0.41 gr/cm2 (SD=0.09) y 0.38 gr/cm2 (SD+0.08),
con valores maximos de 0.71 y 0.58 gr/cm2 y minimos de 0.27
gr/cm2 respectivamente, que resumimos en el siguiente cuadro.

NINOS NINAS p
[ Area (cm2) 823+3.08  |6.98:227  |<0.001
CMO (gr) 373+2.14  |2.90+14 <0.001
DMO(gr/iem2)  |041+0.09  [0.38+0.08 | NO SIG

ANTEBRAZQ: RADIO + CUBITQ

Para determmnar los VALORES TOTALES DEL
ANTEBRAZO, sumamos los valores obtenidos en cubito y radio,
comprobando que también ocurre lo mismo que anteriormente, como
era de esperar.
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Existe diferencia significativa para ambos sexos, a favor de los
nifos, en el area valorada y en el contenido mineral (p<0.001), pero
cuando se corrige el contenido mineral por el area valorada, para
determinar la densidad mineral, desaparecen las diferencias entre uno
y otro sexo. Los valores medios (X),con sus desviaciones estandar
(SD), maximos (+) y minimos (-), encontrados para cada sexo,
fueron:

NINOS NINAS
X +SD + - X +SD + -
AREA 19.9+7.5 353 6.6 168456 26.1 6.7
CMO 956+54 26.2 1.7 7.38+3.5 14 2
DMO 0.4+0.09 0.74 0.6 0.41£0.08 0.59 0.3

Al no existir diferencias significativas entre ambos sexos con
respecto a la densidad mineral total, se han considerado los valores
de densidad mineral encontrados en radio y ciibito, y la suma de
ambos, comprobando que tampoco existen diferencias significativas.

Sus valores medios son de 0.44 gr/ecm2 (SD+0.08) en radio,
0.40 gr/cm2 (SD+0.08) en ciubito y 0.42 gr/ cm2 (SD+0.08) en radio
mas cubito.

Por ello los estudios sucesivos con antebrazo se haran con los
valores obtenidos de la suma del analisis del radio mas el cubito,
determinando asi la totalidad del antebrazo.

También hemos analizado qué area de la estudiada en el
antebrazo tiene mas relacion con los hallazgos totales, comprobando
que la zona medio distal es la que mas se relaciona con el total del
antebrazo, tanto en radio como en cibito, como en la suma de ambos,

‘por lo que es la que se emplearia para los estudios si no se pudiera
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disponer del analisis total del antebrazo.

RADIO
1/3 MID UD
Area total 0.9358 0.9969 0.9757
CMO total 0.9810 0.9960 0.9741
DMO total 0.9449 0.9879 0.9242
BIT
1/3 MID UD
Area total 0.938] 0.9951 0.9660
CMOtotal | 0.9900 0.9966 0.9535
DMO total 0.9842 0.9948 0.9067

RADIO Y CUBIT

1/3 MID uD
Area total 0.9394 0.9931 0.9750
CMO total 0.9720 0.9807 0.9639

DMO total 0.9778 0.9938 0.9308
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MINERALIZACION POR GR DE

Como la densidad mineral 0sea es una correccién del contenido
mineral para el area valorada en cada caso, los estudios que realicemos
se haran con contenido mineral vy densidad mineral, admitiendo que el
area queda englobada dentro de la densidad mineral.

Para no hacer su lectura muy cansada y poco amena, al final de
cada apartado se incluye un cuadro resumen y conclusiones.

En las paginas 221-226, exponemos en cuadros los resimenes de
los que vamos obteniendo conclusiones importantes.

Para ver si existen diferencias significativas entre los distintos
grupos de edad, respecto a las vanables estudiadas, se ha clasificado a
los pacientes, por edades en cinco grupos de estudio:

GRUPO A: Menores de 6 aiios.

Lo forman 30 pacientes, 10 nifios y 20 miias. La edad media del
grupo es de 4.7 +0.88 afios, con un minimo de 2.8 afios (3.4 dy 2.8 2)
y un maximo de 5.9 afios (5.6 'y 5.9 ¢)

Esta edad es una etapa de crecimiento rapido en la que existe una
relacidn positiva, estadisticamente significativa (p<0.001), entre la edad
y la talla, tanto en el grupo de nifios (r=0.95), como de nifias (r=0.85),
tomados independientemente, como en el conjunto de ambos (r=0.87). La
talla media del grupo es de 106.7+7.55 cm (107.3+£5.85 o'y 106.3+8.62
), con un minimo de 93 ¢m (96 oy 93 ¢ ) y un maximo de 127.4 cm
(115 7y 127 9).

191



En este grupo valoramos:

La relacion entre el contenido mineral ¢seo y la densidad mineral
0sea, tanto en columna lumbar como en antebrazo, en relacion con la
edad, el peso, 1a talia y el tamafio del antebrazo. Inicialmente reunidos en
conjunto a nifios y nifias y posteriormente ambos sexos por separado.

CONTENIDQ MINERAL QSEQ (CMO)
OLUMNA LUMBAR.

El conteido mineral 6seo medio total, en columna lumbar, medido
deLlalA, fuede 12.87 £2 54 gr, (12.7£22 'y 12.95+2.7 ?), con un
minimo de 8.83 gr (937 ¢y 8.83 2) y un maximo de 2038 gr (17.3 &
y 20.38 9)

Su relacion con las vanables dichas fue:

Edad: Existe una relacion positiva (r=0.699), estadisticamente
significativa, ( p<0.001), de manera que el contenido mineral aumenta
claramente con la edad. Mayor en el grupo de nifias (r=0.7117) que en el
de niiios (r=0.677).

Peso: Correlacidon positiva mayor que con la edad (r=0.807), también
estadisticamente significativa( p<0.001).Por lo que a mayor peso mayor
aumento de contenido mineral.

La relacion es mucho mayor en las nifias (r=0.9106) que en los
minos (r=0.4721), perdiendo incluso la significacion en los segundos
frente a p<0.001 en las niiias.

El peso medio del grupo fue de 17.5 £3.51Kg (17.2£2.08 Iy
17.7+4.24 2?), con un minimo de 13Kg (14 ¢y 13 ) y un maximo de
31.5Kg (20 5y 31.5 &),
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Talla: Su relacién con el contenido mineral dseo es aun mayor que con
el peso (r=0.837), y con un nivel de significacion de p<0.001. Lo que
significa que a mayor talla, mayor contenido mineral, siendo estas dos
variables, talla-contenido mineral, las que mas dependencia tienen en este
grupo de edad.

También la relacion es mayor en el grupo de nifias (r=0.88) que en
el de nifios (r=0.74), aunque no existe tanta diferencia como con el peso
( p<0.001 & yp<0.01 &)

Antebrazo: Existe una relacion positiva (r=0.559), estadisticamente
significativa (p<0.001), entre el tamaifio del antebrazo y el contenido
mineral 0seo, mayor en las ninas (r=0.633) que en los nifios (r=0.3614).

El tamaiio medio de antebrazo en este grupo de edad, es de 14.68
+1.78 cm (14.95+0965 vy 14.51+2.169), con un maximo de 20 cm (167
y 209) y con un minimo de 12 cm (13.55y 12%).

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPO A | NINOS NINAS
X +SDh T P X+ 8D T P

CMOLIL4 | 12.7£22 12.95+2.7
EDAD 4.760.76 0.677 | <0.001 4.7+0.98 0.711 | <0.001
PESO 17.2+2.08 0.472 | NOSIG 17.7+4.24 0.910 ﬂ <0.001
TALLA 107.3£5.8 0.74 <0.01 1063£8.62 | 0.88 | <0.001
ANTEBR 14.95+0.9 0.3614 | <0.01 14.51+2.16 | 0.633 | <0.01

ANTEBRAZO,

El valor medio del contenido mineral 6seo en antebrazo, en este
grupo de edad ha sido de 2.85 £0.73gr ( 2.96+£0.56 oy 2.77+0.83 %),
con un minimo de 1.99 (1.99 "y 2 ¢) y un maximo de 4.97 (3.75 o'y

4.97 9).
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Edad: El coeficiente de correlacion entre el CMO del antebrazo v la edad
es menor que en columna lumbar, (r= 0.585), aunque continua siendo
estadisticamente significativo (p<0.01).

Es mayor para los nifios (r=0.649) que para las nifias (r=0.566),
aunque mantienen la misma significacion.

Peso: La relacion con el peso es similar a la encontrada en la columna
lumbar, y mucho mayor que con la edad. Su coeficiente (r= 0.812), y su
nivel de significacion (p<<0.001), indican la positividad de esta relacion.

También es mayor para las nifias ( r=0.899) que para los nifios
(r=0.535), perdiendo en éstos la significacion, frente a p<0.001 en las
niiias.

Talla: La relacidn encontrada con la talla es similar a la encontrada con
el peso, con un coeficiente r=0.803, y una p <0.001.
También es mayor en las nifias (r=0.847) frente a los nifios |

(r=0.649), aunque la diferencia no es tanta como con el peso y los dos
son significativos.

Antebrazo: La relacion es mayor que en columna lumbar, =0.827, con
mayor nivel de significacion, (p<0.001).

Contintta siendo mayor en las nifias r=8461 que en los nifios
r=0.7804, manteniéndose el nivel de significacion.
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Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPO A | NINOS NINAS
X+ 8D 3 P X+ SD T P

CMOCRT | 2.96+0.56 2.77+0.83

EDAD 4.76£0.76 | 0.649 | <001 | 47x098 0.566 | <0.01

PESO 17.242.08 | 0.535 NOSIG | 17.7x4.24 | 0.899 | <0.001

TALLA 107358 | 0.649 | <0.001 | 106.3x8.62 | 0.847 | <0.00}

ANTEBR | 1495209 | 0.7804 | <0.001 | 14.51x2.16 | 0.846 | <0.001
DENSIDAD MINERAL A (DM

COLUMNA LUMBAR.

La densidad mineral 0sea (DMQO) media total de columna lumbar,
en este grupo de edad, obtenida al medir de L1 a L4 ¢l contenido mineral
0seo, corregido para el area vertebral valorada, es de 0.55+0.04 gr/ cm?2
(0.54+0.04 ¢y 0.55+0.05 2), con un minimo 0.47gr/cm2 (0.48 Iy
0.472) y un maximo de 0.65 gricm2 (0.6 Sy 0.65 ?).

Edad: La refacion entre la DMO total y la edad mantiene un coeficiente
positivo de r=0.532. Similar para los nifios (r=0.55) que para las nifias
(r=0.54) . Con un nivel de significacién de p<0.01 (p<0.1 Iy p<0.05 ?)

Peso: Correlacion mayor que para la edad, (r= 0.597), y también con
mayor significacion p<0.001.

Como acurria anteriormente también es mayor para las niiias
(r=0.64) que para los nifos (r= 0.49) perdiendo en éstos la significacion

frente a p< 0.01 en las nifias.

Talla: La relacion con la talla es similar a la encontrada con la edad y
menor que la refenda al peso, ( = 0.534) y p<0.01.
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Ligeraménte mayor en las nifias (r=0.56) que en los nifios (r=
0.53), siendo también el nivel de significacion mayor en éstas ( p<0.05 y
P< 0.1 )

Antebrazo: La relacion entre el tamaifio del antebrazo y la densidad -
mineral dsea en columna fumbar en los nifios menores de 6 afios no es
estadisticamente significativa, con una relacion (r=0.293). Muy similar
en los nifios (r=0.322) y en las niflas (r=0.3314).

A la vista de estos hallazgos estadisticos, se puede resumir que la
DMO, con las variables edad, peso, talla y tamafio de antebrazo, guarda

una relacion menor que el CMO.

La vanable con mavor dependencia con el CMQO es la talla,
mientras que para la DMO es el peso, en columna lumbar.

Asi mismo las nifias guardan practicamente en todas las variables
mayor relacion y significacion que los nifios.

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPO A | NINOS J NINAS
X = SD r | p X+ SD r P

DMOLIL4 | 0.54£0.04 | 0.55+0.05

EDAD 4.76£0.76 | 0.55 <0.01 4.7+0.98 0.54 <0.05

PESO 17242.08 | 049 | NOSIG | 17.7+4.24 0.640 | <0.01

TALLA 107.3£5.8 | 0.53 <01 106.328.62 | 0.56 <0.05

ANTEBR | 14955090 | 0322 | NOSIG | 14512216 | 03314 | NOSIG
ANTEBRAZ

La densidad mineral 6sea media obtenida en antebrazo, ha sido de
0317+ 0.02 gr/ cm2 (0.32+0.01 ¢y 0.31+0.02 ?) con un valor minimo
de 0.28 gr/’cm2 (0.3 Fy 0.28 %)y un maximo de 0.39 gr/icm2 (0.36 &

y 0.39 9).
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Edad: Existe una relacion estadisticamente significativa con r=0.582 y
p<0.01 cuando tomamos a nifios y nifias de forma conjunta..

Mayor para los nifios (r=0.64) que para las nifias (r=0.56),
manteniendo los dos el mismo nivel de significacion p<0.05.

Peso: Como ocurria en columna lumbar, el nivel de significacion es
mayor que con respecto a la edad con p<0.001 y r=0.70 al tomar a toda
la poblacidn.

Mayor en las nifias (r=0.729) que en los nifios (r= 0.65), siendo
también el nivel de significacion mayor en éstas (p<0.001) y en los
nifios.(p<0.05). '

Talla: Similar al encontrado en el peso, con 1=0.699 y p<0.001, para

toda la poblacion.

Mayor en las nifias (r=0.73) que en los nifios (r=0.57), perdiendo
en éstos incluso la significacion frente a p<0.001 en las nifias.

Antebrazo: La densidad mineral osea del antebrazo, a diferencia de lo
que ocurria en columna lumbar guarda una relacidn positiva (r=0.5259),
estadisticamente significativa. Es mayor en los nifios (r=0.713) que en las
nifias (r=0.494).

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPO A | NINOS NINAS

X+ SD r p X + SD r P
DMOCRT | 0.32+0.02 0.31£0.01
EDAD 476£0.76 | 064 | <0.05 4.7+0.98 0.56 | <0.05
PESO 17.2£2.08 | 0.65 | <0.05 17.7+4.24 | 0.729 | <0.001
TALLA 1073158 | 057 | NOSIG | 106.3+8.62 | 0.73 | <0.001
ANTEBR 14.95£09 | 0.713 | <0.001 14.51£2.16 | 0494 | <0.01
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También aqui podemos decir, que la DMO guarda menor relacion
en antebrazo que el CMO, con las vanables edad, peso y talla. Pero, a
diferencia de la columna lumbar, en antebrazo hay mayor dependencia
con la variable peso que con la talla, tanto para CMO como para DMO.

Salvo en la edad, que es similar en ambos sexos, tanto la relacién
como la significacion estadistica es mayor para las nifias que para los
nifios, perdiendose incluso la significacion estadistica para éstos en
algunas variables como la talla.

La relacién mayor ha sido la encontrada entre contenido mineral
0seo en columna lumbar y la talla, en el grupo conjunto de nifios y nifias.
Es decir, a mayor talla, en ambos sexos, mayor CMO en columna lumbar.
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POB: D 10 aiio

Esta constituido por 62 pacientes, 30 nifios y 32 nifias. La edad
media del grupo es de 8.19+1.17 afios ( 8.27+1.147y 8.11£1.23 %), con
un minimo de 6 afios y un maximo de 9.9 afios en ambos sexos.

En él analizamos los mismos parametros que en el grupo anterior
para ver si existen diferencias significativas entre estos dos grupos (A 'y
B), que constituirian los pacientes prepuberales.

Valoramos la relacion entre el contenido mineral oseo y la
densidad mineral dsea, tanto en columna lumbar como en antebrazo, con
la edad, el peso, la talla y el tamaio del antebrazo, inicialmente tomando
en conjunto a ambos sexos, y posteriormente cada uno por separado.

CONTENIDO MINERAL OSE M

COLUMNA LUMBAR.

El CMO medio, en este grupo de edad, es de 19.45=4.01 gr
(20.83+3.7 Iy 1814439 ?), con un minimo de 11.2 gr (1495 7y 11.2
£)y un maximo de 30.3 gr (30.31 Iy 26.27 ?).

Edad: Continta existiendo una relacion positiva, y con nivel de
significacion p<0.001, aunque menor que en el grupo anterior, (r=0.644)
con 0.59 oy 0.71 ¢, respectivamente.

Peso: La relacion es similar a la de Ia edad, r=0.69 (0.64 &y 0.79 2 )y
p<0.001. Menor también a la que existia en relacion al peso en el grupo
anterior.

El peso medio del grupo fue de 27.846.4 Kg (2846.15 I vy
27.6+6.85 ?) con un minimo de 17 Kg (17 d'y 17.5 2 ) y un maximo de
46 Kg(46 Ty 42 9).
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Talla: Es la vanable con la que encontramos mayor relaciéon positiva en
este grupo de edad, = 0.785 ( 0.75 J' y 0.82 2). La talla media del grupo
fue de 127.5+8.94 cm (128.8+8.09 0"y 126.2+9.63 2) con un minimo de
107.7ecm (112 'y 107.7 9) v un maxmo de 147 cm (143 J'y 147 @),

El nivel de significacion también de p<0.001.

Antebrazo: La relacion entre ¢l CMO en columna lumbar y el tamano del
antebrazo en este grupo de edad indica una relacion positiva, (r=0.643),

estadisticamente significativa (p<0.001).

La relacion es mayor en las mifias (r=0.727), que en los niiios

(r=0.651).

El tamaiio medio de antebrazo es de 18.7+2.24 ¢cm, similar en los

miios 18.65+2.1 cm y en las mfias 18.76+2.35 cm.

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPO B | NINOS NINAS

X+ 8D ¢ p X £ SD r P
CMOLIL4 | 20.83+3.7 18.1443.9
EDAD 827+1.14 | 059 | <0001 | 8.12£1.23 | 0.71 <0.001
PESO 28+6.15 064 | <0.001 | 27.6+6.85 | 0.79 <0.001
TALLA 128.8+8 0.75 | <0.001 ;126_%9.63 0.82 <0.001
ANTEBR | 18.65£2.1 | 0.651 | <0.001 1 18762235 | 0727 | <0.001

Tanto los coeficientes de correlacion, como los niveles de

significacion estadistica, indican que el CMO guarda dependencia con
estas variables, de forma que a una mayor edad, peso, talla o longitud de

antebrazo del nifto, mayor es su CMO.
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ANTEBRAZO.

El CMO medio del antebrazo, cubito mas radio, con la suma de
regiones 1/3 distal, medio distal y ultradistal, es de 4.77+1.22 gr
(5.03£1.27 7y 4.52+1.13 ), con un minimo de 1.76 gr (1.76 oy 2.41
¢ )yunmaximode 92 gr (9.2 5y 6.82 %)

Edad: La relacion continua siendo positiva r=0.653 (0.58 o'y 0.73 ¥),
similar a la encontrada en columna lumbar, y con nivel de significacion
p<0.001. Como vemos algo mayor para las nifias que los mfios.

Peso: Es la variable con la que el CMO guarda mayor relacion, r =0.833
(0.810y 0.88 ¢), y mayor a la encontrada con la columna lumbar. Su
nivel de significacion es de p<0.001. También es mayor la relacion en las
nifias que en los nifios.

Talla; Ocurre lo mismo que con el peso, encontrando valores similares,
de r=0.806 (0.73 &y 0.87 2)y p<0.00]1 en ambos sexos.

Antebrazo: La relacion entre el CMO del antebrazo y el tamafio del
mismo, es estadisticamente significativa (p<0.001), y con una relacion

mayor que en columna lumbar (r=0.769).

Continta siendo mayor para las niiias (r=0.869), que para los nifios
(r=7288).

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPOB | NINOS NINAS

X +SD r P X +SD r p
CMOCRT | 5.03+1.27 4.52+1.13
EDAD 8.27+1.14 0.58 <0001 { 8.12¢1.23 | 0.73 <0.001
PESO 28+6.15 0.81 <0.001 | 27.6x685 | 0.88 | <0.001
TALLA 128.8+8 0.73 <0.001 | 126.2+9.63 | 0.87 | <0.001
ANTEBR | 18.6522.] 0.728 | <0.001 | 18.76+2.35 | 0.869 | <0.001
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En este grupo de edad ( 6 a 10 aiios) el CMO total del antebrazo,
también guarda una correlacion directa con el peso, la talla y el tamaio
del antebrazo, higeramente mayor en las nifias que en los miios, aungue
sin diferencia estadisticamente significativa.

DENSIDAD MINERAL OSEA,

COLUMNA LUMBAR.

El contenido mineral 0seo anterior, corregido para el area vertebral
valorada, nos da una DMO media en el grupo de 0.619+0.06 gr / cm?2
(0.632£0.06" v 0.60+0.05 %), con un minimo de 0.49 gricm2 (0.54 Sy
0.49 ¥) y un maximo de 0.78 gr/icm2 (0.78 oy 0.73%).

Edad: La relacion de ia DMO con respecto a la edad, de este grupo,
(r=0.426) como ocurria con ¢! grupo A, es menor que la referida al CMO
(0.30 7y 0.54 ), y también menor a la encontrada en relacion a la DMO
en el grupo anterior.

Su nivel de significacion sigue siendo de p<0.001, cuando se toma
en conjunto ambos sexos, pero de forma independiente pierde la
significacién en los nifios p<(.1 v la mantiene en las nifias aunque con un
nivel de significacion menor (p<0.01).

Peso: Disminuye considerablemente la relacion =0.335 (0.23 o'y (.43
2), principalmente a causa de la disminucion en los niiios, asi como el
nivel de significacion p<0.01. Siendo €sta también menor que en el grupo
de nifios mas pequefios.

La significacion se mantiene en el grupo de niftas tomadas
independientemente con p<0.05, mientras que en el grupo de ninos se
pierde la significacion.

Talla; Encontramos datos muy similares a los del peso, con r=0.38
(0.26 &'y 0.44 2), también menor en los nifios que en las nifias y p<0.01
cuando se toman en conjunto ambos sexos, pero, perdiendo la
significacion en el grupo de nifios y stendo de p<0.001 en las nifias.
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Antebrazo: Existe una relacion positiva {r=0.293), con bajo nivel de
significacion (p<0.05).

La relacion es mayor para las ninas (r=0.368) (p<0.05), que para
los nifios (r=0.2582) , en los que se pierde la significacion.

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPOB | NINOS NINAS
X+S8D r P X +SD r P
T)MOL1L4 0.63+0.06 0.60+0.05
EDAD 827+1.14 | 030 | <o0.1 8.12£1.23 | 0.54 | <0.01
PESO 28+6.15 0.23 | NOSIG | 276685 | 0.43 | <0.05
TALLA 128.8+8 026 | NOSIG | 12624963 | 0.44 | <0.001
ANTEBR | 186521 | 0258 | NOSIG | 18.76+2.35 { 0.368 | <0.05

Esta disminucion de la relacion entre la DMO con las variables
peso, talla y tamafio de antebrazo, en este grupo de edad, podria indicar
que la densidad mineral 6sea tiene un aumento progresivo, pero que éste
€s mayor a una edades que a otras, lo que podria estar en relacion con las
edades de mayor crecimiento.

La relacion es mayor en las nifias que en los nifios, como ocurria
para el CMO, quizas por un mayor crecimiento en las nifias a ésta edad
que los mifios, al iniciar ellas antes la pubertad.

ANTEBRAZ

La DMO media en antebrazo, en este grupo de edad es de
0.36+0.03 gr/icm2 (0.37+0.02 d"y 0.34+0.02 ?) con un valor minimo de
0.29 gr/iem2 (0.32 Iy 0.29 ) y un maximo de 0.43 gr/em2 (0.43 Jy
0.4 2).Como vemos muy similar en nifios y nifias.

Edad:Su relacion con la edad es algo mayor a la encontrada en columna

lumbar, r=0.537 ( 0.65 gy 0.48 2), y p<0.001 en los nifios y también
significativo, pero menor en las nifias (p<0.01)
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Peso: Se obtiene un nivel de significacién mayor al de la columna
lumbar, con p<0.001, cuando se toman ambos sexos de forma conjunta,
pero de forma individualizada se obtiene p<0.05 en los nifios y p<0.01 en
las nifias. La relacion es positiva en ambos, conr=0444 (0.44 7y 0.51
?).

Talla: Similar al peso, con r=0.413 (0.38 'y 0.40 ®) y p<0.001, en
ambos sexos en conjunto, pero de forma independiente p<0.05 en los
nifios y p<0.05 en las nifias.

Antebrazo: La relacion entre el tamaiio del antebrazo y la densidad
mineral 0sea del mismo, también es menor en este grupo de edad, que en
el grupo de edad anterior (r=0.326), dismunuyendo incluso el nivel de
significacion (p<0.05). Mayor en las nifias (r=0.441) (p<0.05) que en los
nifios (r=0.3238) {(p<0.1).

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPO B NINOS NINAS
X + SD r P X+SD r P
DMOCRT 0.37+0.02 ; 0.3420.02 j
EDAD 827=1.14 | 065 <0001 | 8.12+123 { 048 | <0.01
%PESO 284615 044 | <005 | 2764685 | 0.51 | <0.01
FTALLA 128.8+8 0.38 <0.05 126.249.63 | 040 | <0.05
%ANTEBR 18.65£2.1 | 0.328 | <0.01 18.76x2.35 | 0.441 | <0.05 |

La edad, peso, talla y longitud del antebrazo, guardan una
importante relacion con la DMO, es decir, que ha medida que aumentan
éstas variables, aumenta la densidad mineral 6sea.
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RUPO C: De 10 a2 14 ai

Lo constituyen un total de 77 pacientes, 36 nifios y 41 nifias. Lo
consideramos el grupo en el que se producira el brote de desarrollo
~ puberal y el pico de crecimiento. La edad media del grupo es de
11.83+1.13 afios (11.78+1.09 &y 11.86+1.18 ) con un minimo de 10
afios (10.3 'y 10 ¥) v un maximo de 13.9 afios (13.8 v 13.8 ).

CONTENIDO MINERAL OSEQ (CMQ)

COLUMNA LUMBAR

EI CMO medio en columna lumbar para este grupo de edad es de
33.47+10.45 gr (31.8949.96" y 34.75+10.77%), con un minimo de 16.84
gr(21.675y 16.84%2) y un maximo de 68.75 gr (68.755y 57.87%)

Edad: Encontramos una relacion posttiva (r=0.765) (0.795" v 0.752) y un
alto nivel de sigmificacién (p<<0.001),en ambos sexos. Mayor que en el
grupo A y que en ¢l B,

Peso: También existe relacion positiva (r=0.644)(0.575" y 0.73%) y nivel
de significacion (p<0.001), en ambos sexos. Aunque la relacion es menor
que en el grupo Ay B.

El peso medio de este grupo de edad es de 43.5+9.7Kg
(44.46+10.2 oy 42.774£9.49 ?), con un valor minimo de 23 Kg (27.5 &
y 23 )y un maximo de 67 Kg (67 Jy 61 %).

Talla: T.a relacion es mayor que para la edad y para el peso, siendo la
vanable en la que encontramos un coeficiente mayor (r=0.845) (0.84Jy
0.85 ?) y también mayor al encontrado en los grupos A y B. Nivel de
significacion p<0.001. '

La talla media del grupo es de 149.83 £10.4cm (148.8+11.145y

150.63+9.89 ?), con un minimo de 127 ¢cm (130.1 Fy 127 ) y un
maximo de 171 cm (171.5 &y 167.5 ).
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Antebrazo: El antebrazo en este grupo de edad, tiene un tamafio medio
de 23.3 £2.05 cm (23.442.07y 23.3+2.069).

Guarda una relacion positiva (r=0.717), estadisticamente
significativa (p<0.001), con el CMO lumbar. Es similar en los nifios
(r=0.738), que en las nifias (r=0.721), con el mismo nivel de significacion
estadistica..

Resumimos los resuitados en ¢l siguiente cuadro:

GRUPOC | NINOS NINAS

X +SD r P X + SD r P
CMOLI1L4 | 31.89+9.96 34.75+10.77
EDAD 11.78¢1.09 | 0.79 <0.001 |11.86x1.18 {0.75 |<0.001
PESO 28+6.15 0.57 <0001 {42.77¢9.49 (073 | <0001
TALLA 148.8+11.1 |0.84 <0001 | 1506989 |0.85 | <0.001
ANTEBR 23.4+2.07 | 0.738 |[<0.001 [233£2.06 |0.721 | <0001

Este grupo de grandes cambios, sobre todo respecto a la talla,
vuelve a poner de manifiesto la relacion que existe entre las variables de
estudio y el CMO de la columna lumbar. A mayor edad, peso v talla
mayor CMO en columna lumbar.

ANTEBRAZO:

.. _ El CMO medio para este grupo en antebrazo es de 8.37 +2.4 gr
(9.09+2.495y 7.79+£2.19 ¢), con un valor minimo de 2.19 gr (5.83 'y
2.19 2) y maximo de 17.87 gr (17.870" y 12.19 2). Observandose gran
diferencia entre ambos, por ¢l momento de gran aposicion Osea que
supone ¢l brote puberal.

Edad: La relacién con la edad es algo menor a la encontrada en columna
lumbar (r=0.62) ( 0.727" y 0.60?) y mayor para los nifios que para las
nifias, aunque el nivel de significacidn sigue siendo, en ambos sexos
(p<0.001).
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Peso: La relacion es similar a la encontrada en columna (r=0.652) (0.745
y 0.56 2)y p<0.001.

Talla: Es la variable con mayor relacion con respecto al CMO, como
ocurria en columna, aunque con coeficiente menor que el encontrado en
ésta, r=0.710 (0.85 &y 0.66%) con p<0.001.

Antebrazo: Guarda una relacién positiva (r=0.717), similar a la
encontrada en columna lumbar y con igual nivel de significacion p<0.001.
Es algo mayor en los nifios (r=8467) que en las mifias (r=0.642).
Mantienen la misma significacién p<<0.00]1 ambos sexos.

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

|

GRUPO C | NINOS NINAS

X £SD r W P X=8D r P
CMOCRT | 9.09+2.49 7.79+2 19
EDAD 11.78+1.09 {072 <0001 |11.86+1.18 {0.60 | <0.001
PESO 28+6.15 0.74 [ <0.001 |42.77+9.49 [0.56 [ <0.001
TALLA 148.8+11.1 | 085 <0001 |150.6+989 {0.66 |<0.001
ANTEBR | 234207 |[0.846 |<0.001 |233+206 |0.642 |<0.001

En este caso, como se vera en el cuadro de la pagina 223, el CMO
del antebrazo es casi el doble que en el grupo de edad anterior, y cuatro
veces mayor que el primer grupo de edad.

DENSIDAD MINERAL OSEA

COLUMNA LUMBAR

[.La DMO media de éste grupo es de 0.757+0.11 gr/icm2,
(0.72+0.09 y 0.78+0.12%) con un valor minimo de 0.57 gr/cm?2 (0.58<
y 0.57%2) y un maximo de 1.06 gr /cm2 (1.06 &y 1.03).

Edad; La relacion de la DMO con esta variable sigue siendo
estadisticamente significativa en ambos sexos,(p<0.001), y el coeficiente
de relacion r=0.672 (0.73¢ y 0.66%), menor que para el contenido
mineral. |
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Peso: Disminuye la relacton (r=0.522) (0.455" y 0.64%), aunque sigue
siendo estadisticamente significativa p<0.001 para las nifias y p<0.01
para los nifios.

Talla: La relacion es mayor que para el peso, pero menor que para la
edad, (r=0.668) ( 0.665"y 0.69 ¥) v p<0.001 en ambos sexos.

Antebrazo: En este grupo de edad, se mantiene una relacién positiva
(r=0.567), con alto nivel de significacion (p<0.001), entre el tamaiio del
antebrazo y la DMO lumbar.

La relacion es discretamente mayor en las miias (r=0.612), que en
los nifos (r=569). Se mantiene en ambos el nivel de significacion.

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPO C NINOS NINAS
X+SD r P X+ SD r P
DMOL1IL4 0.72+0.09 0.78+0.12
| EDAD 11.78£1.09 {073 {<0.001 [11.86=1.18 [0.66 |<0.001
PESO 28+6.15 0.45 <o.oof 42.7749.49 |0.64 |<0.01
TALLA 148.8+11.1 | 0.66 | <0.001 | 15064989 |0.69 |<0.001
ANTEBR 23.4+2.07 | 0569 |<0.001 |233x206 |0612 |<0.001

De las variables, edad, peso, talla y tamaiio de antebrazo, la DMO
guarda mejor relacion con la edad, aunque mantienen todas similar
relacion. Es decir, la DMO de columna lumbar, sigue aumentando al
hacerlo la edad, el peso y la talla del individuo.

ANTEBRAZO:
La DMO media de antebrazo es de 0.425+x004 gr /cm2

(0.43+£0.035 y 0.4120.049), con un valor mimmo de 0.34 gr/iem2 (0.38
y 0.342) y un maximo de 0.53 gr /cm2 (0.530"y 0.5%9).
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Edad: Como para la columna lumbar, la edad es la vanable que mas se
relaciona con la densidad mineral 0sea, y con un coeficiente mayor en
antebrazo que en columna (r=0.701) ( 0.72d y 0.75%) y un mivel de

significacion de p<0.001.

Peso: Mavor relacion que en columna lumbar r=0.630(0.595"y 0.67%).
E! nivel de significacion de p<0.001

Talla; La relacion es similar al peso y con r=0.667 ( 0.7357y 0.73%) y

p<0.001.

Antebrazo: Relacion discretamente mayor a la encontrada entre DMO y
columna lumbar (r=0.648) con significacion (p<0.001). Similar en nifios
(r=0.668) v en miias (r=0.6758) con (p<0.001).

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPO C | NINOS NINAS

X = SD r P X = SD r P
DMOCRT | 0.4320.03 0.4120.04
EDAD 1178109 | 072 |<0001 |1186x118 |075 |<0001
PESO 284615 059 | <0001 |4277:949 |o067 |<0.001
TALLA | 14882111 073 |<0001 |150.6x989 |073 |<0.001
ANTEBR |234%207 |0668 |<0001 |233206 |06758 |<0.001

La DMO del antebrazo, aumenta también al hacerlo la edad, el

peso, la talla y la longitud del antebrazo, al igual que en los grupos de
edad anteriores,
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Constituye los altimos afios de la pubertad. El grupo esta formado
por 58 pacientes, 27 hombres y 31 mujeres, de edades comprendidas
entre los 14 y 18 afios.

La edad media es de 15.36+1.07anos (1542+1.01¢ vy
15.31+1.13%), con un minimo de 14 afios (145" y 14.1%2) y un maximo de
17.7 afios (175 y 17.79).

La talla media de este grupo es de 167.1+£7.85 cm (172.247 65¢
y 162.6+4.62%) con un minimo de 150.5 ¢cm (16255 y 150.5%) y un
maximo de 19lcm (1915 y 172.52), siendo los ultimos afios de
crecimiento en longitud.

NTENI 1 L OSE

COLUMNA LUMBAR

El CMO medio es de 53.63£10.52 gr (57.7+11.130 y
49.94+8.55%), con un minimo de 35.11 gr (40.44 &y 35.119) y un
maximo de 81.5 gr (81.5¢7y 71.079).

Edad: Si lo comparamos con los grupos anteriores, disminuye su relacion
con r=0.325 (0.350" y 0.31%) vy se pierde el nivel de significacién, que
pasa a ser p<0.1, si se toma cada sexo de forma independiente,y p<<0.05
si se toman de forma conjunta .

Peso: La relacion es mayor que para fa edad r=0.46 (0.29"y 0.409). El
nivel de significacion es en las nifias ( p<0.05), mientras que en los niiios
se pierde la significacion.Si se toman ambos sexos de forma conjunta, la
relacion es estadisticamente significativa con p<0.001.

El peso medio de este grupo es de 57.7+9.69 Kg (63.32+10.04

y 52.77£6.04%), con un valor minimo de 35 Kg (450 y 35%) y un
maximo de 89 Kg (895 y 659).
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Talla: Relacion similar al peso r=0.465 (0.39d"y 0.19%) y p<0.001, si se
toma todos de forma conjunta, pero perdiendo la significacion en los
nifios y siendo su nivel de p<0.05 en las nifias.

Antebrazo: En este grupo de edad, se vuelve a perder la significacion
estadistica entre el CMO lumbar v el tamafio del antebrazo (p<0.1),
aunque la relacion sigue siendo positiva (r=0.354) st se toman ambos
sexos de forma conjunta. En los nifios (r=0.313) (NO SIG), en las nifias
la relacion se hace mcluso negativa (r=- 0.046), no siendo tampoco
significativa.

El tamafio medio del antebrazo en este grupo de edad es de
2627193 cm (27.61£1.53 9y 25.06+1.39%).

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPO D | NINOS NINAS

X+ SD r P X = SD r P
CMOLIL4 | 57.7+11.13 | 49.9+8.55
EDAD 15424101 {035 |<0.1 1531£1.13 {031 <0.1
PESO 63.3+10 029 |<0.05 52.77+6.04 | 040 | <0.05
TALLA 172.2¢7.65 {039 |NOSIG |1626+462 |0.19 |<0.05
ANTEBR {27.6+1.53 [0313 |NOSIG {25.0+1.39 -0.046 | NO SIG

En el cuadro puede comprobarse que 1a relacion entre el CMO de
la columna lumbar vy el resto de las vanables analizadas va siendo menor
que en los grupos anteriores, va que a estas edades el aumento de

contenido mineral parece depender mas de una mayor consolidacion
Osea.

ANTEBRAZO

El CMO medio de antebrazo es de 12.86 +3.28gr (14.99+3.447y
10.94+1.44%), con un valor minimo de 8.37 gr (9.756 y 8.372) y un
maximo de 21.86 gr (21.86 'y 13.529).
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Edad: Similar a la encontrada para la columna lumbar, con r= 0.354
(0.475 y 0.42%).El nivel de significacion es de p<0.01, si se toman
ambos sexos de forma conjunta, sin embargo tomandolos de forma
independiente, dismmuye la significacion ( p<<0.03).

Peso: Mayor relacion en este caso que la encontrada en columna lumbar
y con mayor similitud al encontrado en los otros grupos r=0.689 (0.68"
y 0.012) Nivel de significacton de p<0.001 en los nifios, perdiéndose en
las mifias.

Talla; Similar al peso, aunque en esta ocasion tiene un coeficiente de
relacton menor (r=0.62).Es muy diferente la relacion entre ambos sexos
(0.47c"y 0.07%9). El nivel de significacion de p<<0.001,s1 se toman ambos
sexos de forma comjunta, y perdiéndose la significacion al
individualizarlos.

Antebrazo: La relacion entre el CMO del antebrazo y el tamafio del
mismo continiia siendo significativo (p<0.001) y relacion (r=0.764). Es
mayor en los nifios (r=0.701) (p<0.001) que en las miias (r=0.491)
(p<0.01).

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPO D | NINOS NINAS

X=SD r P X +SD r P
CMOCRT | 14.9+3.44 10.9+1.44
EDAD 15.42+1.01 ]0.47 <0.05 15.31£1.13 | 042 | <0.05
PESO 63.310 PO.68 <0.001 52.7746.04 | 0.01 | NO SIG
TALLA 172.2¢7.65 | 047  |NOSIG | 162.6+4.62 |0.07 | NOSIG |
ANTEBR |27.6+1.53 [0.701 | <0.001 25.0+1.39 0.491 |<0.01

El CMO tanto de columna lumbar como de antebrazo, aumenta
significativamente con respecto al grupo de edad anterior, como puede
comprobarse también en el cuadro de la pagina 224.
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D 1IDAD EA

LUMN MBAR

Una vez que corregimos el CMO para el area vertebral valorada en
este grupo de edad, tenemos una DMO media de 0.95+0.10 gr/cm2,
(0.96£0.15" y 0.95+0.12) con un minimo de 0.75 griem2 (0.7557y 0.762)
y un maximo de 1.19 gr/icm?2 (1.1957y 1.17%).

Edad: Disminuye atin mas la refacion entre DMO y la edad, tanto con
respecto a los grupos anteriores como al CMO de este mismo grupo
r=0.297 (0.425 y 0.19%). También disminuye el nivel de significacién
con p<0.05 en los nifios y de forma conjunta, perdiéndose la significacion
en las niiias.

Peso: La relacion disminuye (r=0.19) v aunque es positiva, mayor en los
nifios que en las nifias (0.255 y 0.15%), pierde su nivel de significacion,
no siendo estadisticamente significativa.

Talla: Similar al peso, tampoco es estadisticamente significativa, con
r=0.036 (0.145 y -0.189).

Antebrazo: La relacion entre la DMO lumbar y el tamaiio del antebrazo
no es significativa (r=0.076) cuando se toman ambos sexos de forma
conjunta, ni cuando se estudian de forma independiente, siendo la
relacion en los nifios (r=0.26) y en las nifias (r=- 0.13), haciéndose la
relacion negativa.

GRUPO D | NINOS NINAS

X=SD T P X+SD r P
DMOLIL4 | 0.96+0.1 | 0.95+0.1
EDAD 15.42+1.01 | 0.42 <0.05 1531=1.13 {0.19 NO SIG
PESO 63.3x10 0.25 NO SIG | 52.77£6.04 | 0.15 NO SIG
TALLA 172.2+7.65 | 0.14 NO SIG | 162.6+4.62 | -0.18 NO SIG
ANTEBR | 27.6+153 1026 | NOSIG |25.0+139 -0.13 NO SIG
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Esto supondria, en estas edades, que un mayor contenido mineral
0se0, no iria ligado a un aumento de la talla o el peso, ni al tamafio del
antebrazo.

ANTEBRAZ0Q;

La DMO media del grupo en antebrazo es de 0.51+0.06 gr/cm?2
(0.53+£0.07¢" y 0.49+0.042), con un valor minimo de 0.38 gricm2 ( 0.415
y 0.382 )y un maximo de 0.67 gricm2 (0.675 vy 0.599).

Edad: Menor relacion, como ocurria en columna lumbar (r=0.408) y
similar en ambos sexos (0.485 v 0.37%) . El nivel de significacién es
mayor al tomar ambos sexos de forma conjunta (p<0.01), que al tomarlos
independientemente {p<0.05).

Peso: Su relacion es menor que en los grupos de edad antertores, pero a
diferencia de la columna lumbar, continia siendo estadisticamente
significativa p<0.001, cuando se toman ambos sexos de forma conjunta,
sin embargo cada uno de forma independiente, muestran una significacion
diferente, perdiéndose en las nifas v siendo de p<0.05 en los nifos.
Los coeficientes de correlacion r=0.434 (0485 v -0.11 %)

Talla: Aunque con relacion menor que el peso r=0.294 (0.2157y -0.159),
sigue siendo significativa p<0.05 de forma conjunta v perdiéndose la
significacion de forma mdependiente.

Antebrazo: La relacion entre lJa DMO del antebrazo y su tamaio, es
mayor que con el CMO, pero menor que en los otros grupos de edad
(r=0.436). Es significativa (p<0.001),

Es mayor en los nifos (r=0.445) (p<0.05), que en las nifias
(r=0.068), perdiéndose en éstas la significacion.
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Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPOD | NINOS NINAS

X +SD r P X + SD r p
DMOCRT  { 0.53+0.07 0.490.04
EDAD 1542+1.01 [048 |<005 {1531x1.13 |037 |<0.05
PESO 63.310 048 |[<005 {5277£6.04 |-0.11 |NO SIG
TALLA 17224765 {021 [NOSIG [162.6£462 |-0.15 |NO SIG
ANTEBR |276+153 |044 [<005 [250+1.39 |0.068 |NO SIG

Como vemos, en este grupo de edad, no sélo se pierde la
significacion con algunas variables, sino que relaciones que venian siendo
siempre positivas en los otros grupos de edad, aqui se hacen negativas,
lo que implica, que va no sblo son variables independientes, sino que
incluso la talla y el peso en las nifias, a esta edad, suponen una relacion
negativa con la densidad mineral Osea.

Quizas ésto sea asi, porque las nifias finalizan el crecimiento antes
que los nifios, alcanzando su talla definitiva mas precozmente y quizas
mas precozmente las nifias de menor talla, con lo que su consolidacion
y pico de masa Osea es también mas precoz.

GRUPO E: Mayores de 18 aiigs.

Esta constituido por 19 pacientes, 10 hombres y 9 mujeres mayores
de 18 aiios, con una media de edad de 19.2+ 0.89 afios (19.44+ 15y
19.07+ 0.77%), un valor mimimo de 18 afios en ambos sexos, y un
maximo de 20.8 aiios (20.87 v 20.29). Se considera a los pacientes de
talla definitiva, en los que encontramos una talla media de 168.9+ 7.82
(173.447.70" v 163.9+5.5%), cont un minimo de 155 cm (159.507 y 155%)
y un maximo de 182 cm (182c"y 1729).
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TENI N E

COLUMNA LUMBAR

El CMO medio del grupo es de 59.12+ 10.10 gr (61.21+ 11.085
y 56.79+ 8.99), con un valor minimo de 48.4 gr (48.575 y 48.4%) y un
maximo de 86.58 gr (86.587 y 71.83%) .Consideramos esta edad como
la etapa en la que se esta alcanzando el pico de masa dsea definitivo.

Edad: No tiene una relacién estadisticamente significativa, ya que el pico
de masa Osea no es igual ni se alcanza al mismo tiempo en todos los
individuos. La relacion es positiva r=0.258 (0.445 y -0.189).

Peso. Tampoco tiene una relacidén estadisticamente significativa. La
relacion es de r=0.307 (0.380"y -0.11¢).

El peso medio del grupo es de 63.6+ 10.4 Kg (69.15£ 1047y
57.4+ 6.592) con un valor minimo de 48.5 Kg (485" y 49.6%9) v un
maximo de 79.5 Kg (79.55y 73%).

Talla; Es la unica variable que mantiene la relacion estadisticamente
significativa,{ r=0.476), y p<0.03, aunque sélo cuando se toman ambos
sexos de forma conjunta, perdiéndose si se analizan de forma
independiente (r=0.400"y r=0.509).

Antebrazo: En los mayores de 18 afios, como veniamos suponiendo, se
pierde la significacion entre el grado de mineralizacion y el tamaio del
antebrazo (r=0.259). Es similar en los nifios (r=0.310), haciéndose
negativa en las nifias (r=-0.219).

El tamafio medio del antebrazo en este grupo de edad es de

26.85+£1.65 cm (27.81+1 8d y 26+0.89), con un minimo de 25 cm (257
y 25%2) y un maximo de 30 cm (30" y 27%).
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Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPO E | NINOS NINAS

C X+SD T p X+SD | T p
CMOLIL4 | 61.21£11.0 5679489 |
EDAD 19.44+1.01 | 044 |NOSIG | 19.07£0.77 |[-0.18 |NO SIG
PESO 69.15:104 038 |NOSIG |574+659 |-011 |NO SIG
TALLA |1734:77 [040 |NOSIG | 1639555 {050 |NOSIG
ANTEBR |278+18 |031 [NOSIG [26+08 -0.219 | NO SIG

Al alcanzar la talla definitiva y el pico de masa 6sea definitiva se
pierde la relacion positiva entre las vanables analizadas y el CMO de la
columna lumbar.

ANTEBRAZO

El CMO medio del antebrazo es de 15.12+3.91 gr (17.21+4.382
y 12.8+1.12%), con un valor minimo de 10.48 gr (12.55¢"y 10.48%) y un
maximo de 26.27 gr (26.27y 14%).

Edad. No tiene relacién estadisticamente significativa. r=0.365 (0.367y
0.169),

Peso: E1 CMO en el antebrazo si que mantiene relacion positiva, r=0.710
( 0.64F y 0.26%) con el peso y estadisticamente significativa con
p<0.001, si se toma de forma conjunta ambos sexos. Si consideramos
unicamente las mujeres, vemos que se pierde ia significacion, y en los
hombres es menor con p<0.05.

Talla: Es la variable con mayor relacion y similar a la encontrada en otros
grupos de edad, r=0.751 (0.735 y 0.31%?),aunque con gran diferencia
entre ambos sexos. El nivel de significacion es en ambos sexos de forma
conjunta (p<0.001), en los hombres (p<0.05) y en las mujeres no es
significativo.
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Antebrazo: A diferencia de lo que ocurre en columma lumbar existe una
relacion positiva (r=0.759), entre el CMO del antebrazo y su tamafio ain
en este grupo de edad, con alto nive! de significacion.

Es mayor en los nifios (r=0.682) y p<0.05, que en las nifias
(r=0.3807) en las que se pierde la significacion.

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPO E NINOS NINAS
X+8D r P X+SD 3 P
CMOCRT 17.21+4.38 12.8+1.12
EDAD 19.44£1.01 | 036 LNO SIG | 19.07£0.77 [ 0.16 | NO SIG
;PESO 4¥69_15ir:10.4 0.64 | <0.05 57.4+6.59 | 0.26 | NOSIG
TALLA 173477 (073 | <005 163955 [0.31 NO SIG
ANTEBR 277 8+18 0.682 [ <0.05 26+0.8 0.38 NO SIG

El CMO del antebrazo si guarda relacion a éstas edades con las -
variables de estudio en los hombres, y el que se mantenga la significacion
en ellos, quizas se deba a que estos alcanzan mas tardiamente la
mineralizacion oOsea definittva, y mas tarde en el hueso cortical
(antebrazo) que en el trabecular (vertebra).

DENSI ERAL OSE

COLUMNA LUMBAR

La DMO media del grupo es de 1.0220.1 griem2 (1.0150.15'y
1.035£0.09%), con un valor minimo de 0.89gr/cm2 en ambos sexos y un
maximo de 1.24 gr/cm2 (1.24"y 1.22%), lo que supone un pico de masa

dsea definitivo, muy similar en ambos sexos.

Edad: No tiene relacion estadisticamente significativa en este grupo de
edad (r=0.37) (0445 v 0.32%).
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Peso: No tiene relacion estadisticamente significativa (r=- 0.091) (0.07c
y -0.282), e incluso la relacion pasa a ser negativa al tomarlo de forma
conjunta.

Talla: Tampoco tiene relacion estadisticamente significativa (r=- 0.093)
(0.0807y -0.239).

Antebrazo: No tiene relacion estadisticamente significativa r=-0.136
(r=0.007c y r=-0.356%).

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPOE | NINOS NINAS

X+SD T P X £SD r P
DMOLIL4 | 1.01£0.1 1.03+0.09
EDAD 19.44+1 .01 | 0.44 NO SIG 19.07£0.77 {0.32 NO SIG
PESO 69.15£104 [ 0.07 |[NOSIG |574+659 |-0.28 NO SIG
TALLA 173477 (008 |[NOSIG |1639+55 |-0.23 NO SIG
ANTEBR 27 8+1 8 0.007 | NOSIG |26+08 -0.356 | NO SIG

Como vemos, una vez que se corrige ¢l contenido mineral oseo
para el drea vertebral valorada, ya no va a relacionarse la DMO en este
grupo de edad, en el que se ha alcanzado la talla y el pico de masa dsea
definitiva, ni con la edad a la que se alcance, mi con el peso, ni con la talla
o el tamaiio del antebrazo final.

NTEBRAZ

La DMO media de antebrazo, corrigiendo el contenido mineral
para el area valorada en este grupo de edad, es de 0.56+0.06 gr/cm2
(0.58+0.070" y 0.54+0.03¢), con un minimo de 0.49 gr (0.57 y 0.49%)
y un maximo de 0.74 gr (0.745 y 0.599), lo que implica mayor variacion
que en la columna lumbar. Esto podria estar relacionado, con una

adquisicion final mas tardia del contenido mineral 6seo en el hueso
cortical que en el trabecular.
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Edad: Relaci(')n'positiva entre ésta variable y la DMO del antbrazo, con
r=0.423 (0.435 y 0.26%). Se pierde la significacion tanto de forma
conjunta, como al analizar ambos sexos de forma independiente.

Peso: Relacion también positiva, con r=0.521 (0.526"y 0.13 %), y nivel de
significacion p<0.05 al tomar ambos sexos de forma conjunta. Se pierde -
la significacion en el analisis independiente.

Talla:Relacion positiva con r=0.410 (0.52¢" y -0409) vy p<0.1: no
significativa ni de forma conjunta ni independiente.

Antebrazo: Mantiene, si se toman ambos sexos de forma conjunta, una
relacion positiva (r=0.467), estadisticamente significativa p<0.05. Si
separamos a la poblacion por sexos, se la significacion, en los hombres
(r=0.4518), mayor que en las mujeres (r=0).

Resumimos los resultados en el siguiente cuadro:

GRUPOE | NINOS NINAS

X=S8D r P X+S8D r P
CMOCRT [6121£11.0 56.79+8 9
EDAD 19.44=1.01 | 043 NO SIG 19.07£0.77 [ 0.26 | NO SiG
PESO 69.15+104 [ 052 NO SIG 57 446 .59 0.13 | NOSIG
TALLA 173.4+77 052 NO SIG 163.9+5.5 -0.40 [ NO SIG
ANTEBR 27 8+1.8 ‘04518 | NO SIG 2610.8 0.00 | NOSIG

La explicacion a los datos de éste cuadro es analoga a la del
anterior, descrito paso a paso y no queriendo ser repetitivos y en aras a
una mayor utilidad para el lector, resumimos los datos en los cuadros y
graficos siguientes, segun los distintos grupos de edad y sexo.
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COLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSEO ( Gramos )

;X + SD (gr) WIMO MINIMO
I+ 9 d g o e d 9
A [ 12.87+2.54 | 12,7422 -]2.%2.7 17.3 120.38 | 937 |8.83
B [1945+4.01 }20.8:3.7 18.14+£3.9 {303 |2627 {149 |11.2
C |33.4+£1045 | 31.8+9.96 r34.7:t10.7 68.7 {578 |21.6 [168
D 5361052 |57.7£11.13 [499+855 {815 |71 404 |35.11
E |59.12+10.1 |61.21£11 {56.79+89 |86.5 |71.8 (485 1484
DENSIDAD MINERAL OSEA ( Gramos/cm2)
X £+ SD (gr/cm?2) MAXIMO | MINIMO
d + % g Q J Q d 9
A 1055004 10.54+004 |0.55£0.05 (06 |0.65 |0.48 {047
B |062+0.06 |0.63+0.06 {0.6+005 |0.78 [0.73 {0.54 |0.49
F_ 0.76+0.11 0.7240.09 |0.78+0.12 |1.06 {1.03 |0.58 [0.57
D | 0.95+0.1 0.96+0.1 0.95+0.1 1.19 1 1.17 10.75 [0.76
E 1.02+0.1 1.01+0.09 }1.03+0.09 [1.24 | 122 10.89 1089
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ANTEBRAZO

CONTENIDO MINERAL OSEO

X = SD (gr) MAXIMO | MINIMO

F + 2 d ? ) ? a | ?

A |285:073 |296:056 [2.77:083 (375 [497 (199 (2
B |477:122 |503:127 [452+113 [92 1682 |1.76 |24]
C_[837:24 |9.09:249 |7.79:219 | 1787 1219|583 |2.19
D |12.863.28 | 14.99+3.44 [1094=1.4 (2186 |13.52 |9.75 |837
E_ 1512439 [17.2144.38 |12.8+1.12 (2627 |14 [125 [1048

DENSIDAD MINERAL OSEA (Gramos/em?2)

X = SD (gr/em?) MAXIMO | MINIMO

4+ 9 F Q J Q S Q
A |032:002 0322001 |031x002 [036 [039 |03 [028
B |036:003 |037£002 |034=002 (043 |04 [032 |029
C 1042:004 |0432003 [0412004 |053 |05 [038 |0.34
D |051:005 |0532007 |049:004 |067 |059 |041 |0.38
E ]056:006 |058£007 |0.54+0.03 [0.74 |059 |049 |05
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COEFICIENTES DE CORRELACION Y NIVEL DE SIGNIFICACION

COLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSEO

EDAD PESO
Grupo r p r p
A 0.699 <0.001 0.807 <0.001
B 0.644 < 0.001 0.690 <0.001
C 0.765 <0.001 0.644 <0.001
D 0.325 <0.05 0.460 < 0.001
E 0.258 NO SIG 0.307 NO SIG

TALLA ANTEBRAZO
Grupos r p r P
A 0.837 < 0.001] 0.55% < 0.001
B 0.785 <0.001 0.6439 | <0.001
C 0.845 < 0.001 0.717 <0.001
D 0.465 <0.001 0.354 <0.01
E 0.476 <0.05 0.259 NO SIG
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DENSIDAD MINERAL OSEA

EDAD PESO
Grupos T p r P
A 0.532 < 0.01 0.597 < 0.001
B 0.426 <0.001 LO.335 <0.01
C 0.672 < 0.001 0.522 < 0.001
D 0.297 <0.05 0.190 NO SIG
E 0.370 NO SIG -0.09 NO SIG |
TALLA ANTEBRAZO
Grupos r p r p
A 0.534 < 0.01 QLO.ZQB NO SIG
B 0.380 <0.01 0.293 <{0.05
C 0.668 < 0.001 0.567 < 0.001 |
D F0.036 NO SIG 0.076 NO SIG
E 0.-0.09 NO SIG 0.136 NO SIG
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ANTEBRAZO

CONTENIDO MINERAL OSEO

EDAD PESO
Grupos r p T p
A 0.585 <0.01 0.812 < 0.001
B 0.653 < 0.001 0.833 < 0.001
C 0.620 < 0.001 0.652 < 0.001
D 0.354 <0.01 0.689 < 0.001
E 0.365 NO SIG 0.710 < 0.001
TALLA ANTEBRAZO
Grupos r P T p
A 0.803 < 0.001 0.827 < 0.001
B 0.806 < 0.001 0.769 < 0.001
C 0.710 < 0.001 0.717 <0.001
D 0.620 < 0.001 0.764 < 0.001
E 0.751 < 0.001 0.759 <0.001
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DENSIDAD MINERAL OSEA

EDAD PESO
%Grupos' r p r p
A 0.582 <0.01 0.700 < 0.001
1B 0.537 < 0.001 0.444 < 0.001
C 0.701 < 0.001 0.630 ;< 0.001 )
D 0.408 <0.01 0.434 < 0.001
E 0.423 <0.1 0.521 <0.05
TALLA ANTEBRAZO
Grupos r p r p
A 0.699 < 0.001 0.525 <0.01
Bl 0413 < 0.001 0.326 <0.05 |
C 0.667 < 0.001 0.648 < 0.001
D 0.294 <0.05 0.436 < 0.001
E 0410 <0.1 0.467 <0.05
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COLUMNA LUMBAR
CONTENIDO MINERAL OSEO

100

a0

50

40

20

o
A B C D E

MEDIA | 12.7 20.8 i 31.8 57.7 61.21
MAXIMO —+ 17.3 30.3 €8.7 ai1.5 86.5
MINIMO k| 9.37 14.89 21.6 40.4 48.5

NINOS (Grupos edad)

80
} —4-
60
40
20
o
A B C D E
MEDIA — 12.8 18.14 34.7 49.9 56.79
MAXIMO —+ 20.38 26.27 57.8 71.8 71.8
MINIMO 2% 8.83 1.2 16.8 35.11 48 .4
NINAS (Grupos edad)
100
80
60
40
20
o]
A B C D E
MEDIA - 12.87 19.45 33.47 53.63 59.12
MAXIMO —+ 20.38 30.3 68.7 815 86.5
MINIMO =< 8.83 11.2 16.8 35.11 48.4

NINOS Y NINAS (Grupos edad) 227



COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA

1.4
1.2

1
c.8
0.6
0.4
0.2

0

A

MEDIA
MAXIMO —+
MINIMO 3%

—

0.54
o.e
0.48

0.63
0.78
0.54

0.72
1.06
0.58

0.96
1.19
0.75

1.01
1.24
0.89

NINOCS (Grupos edad)

1.4
1.2
1
0.8
0.6
0.4
0.2

o]

A

—

MEDIA
MAXIMO —
MINIMO -5

0.55
0.65
0.47

0.6
0.73
0.49

0.78
1.03
-0.57

0.95
1.17
0.76

1.03
1.22
0.89

NINAS (Grupos edad)

1.4
1.2

;
0.8
0.6
0.4
0.2

o

A

B

MEDIA —
MAXIMQO —i-
MINIMO -«

0.55
0.65
0.47

0.62
0.78
0.49

0.7¢
1.06
0.57

0.95
1.189
0.751

1.02
1.24
0.89

NINOS Y NINAS (Grupos edad)
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ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO

30

25

20 .

15

10

5

° A B C D E
MEDIA — 2.96 5.03 9.09 14.89 17.21
MAXIMO —+ 3.75 9.28 17.87 21.86 26.27
MINIMO ¥ 1.99 1.76 5.83 8.75 12.55

NINOS (Grupos edad)

16
14
12
10
8
6
4
2
° A B c D E
MEDIA — 277 4,52 7.79 10.94 12.8
MAXIMO —+ 4.97 6.82 12.19 13.52 14
MINIMO 2 2.41 2.19 8.37 10.48

NINAS (Grupos edad)

30

25

20

15

10 '

5

o Py

A B Cc D E

MEDIA - 2.85 477 8.37 12.86 15.12
MAXIMO -+ 4.97 9.28 17.87 21.86 26.27
MINIMO % 1.99 1.76 2.19 8.37 10.48

NINOS Y NINAS (Grupos edad)
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ANTEBRAZO
DENSIDAD MINERAL OSEA

0.8

o0&

0.4

0.2

0
A B C B 1=
MEDIA — 0.32 0.37 0.43 0.53 0.58
MAXIMO —+ 0.36 0.43 0.53 0.67 0.74
MINIMO —:ﬂé[ 0.3 0.32 0.38 0.41 0.49

NINOS (Grupos edad)
0.7
0.8 .

+

0.5
0.4
03

¥

0.2
0.1

ol—
A B C (] E

MEDIA — 0.31 0.34 0.41 0.49 0.54
MAXIMO —+ 0.39 0.4 0.5 0.59 0.59
MINIMO ¢ 0.28 0.29 0.34 0.38 0.5

NINAS (Grupeos edad)

08
0.6
0.4
0.2
oL
A B c D £
MEDIA —-| 042 0.36 0.45 0.51 0.56
MAXIMO +| 0.39 0.43 0.523 0.67 0.74
MINIMO | 0.28 0.20 0.24 0.38 0.49
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COLUMNA LUMBAR
CONTENIDO MINERAL OSEO

100
ao —
&0
40
20
o
A B < D E
ME DIA V = 12.7 20.8 31.8 a¥.7 a1 21
MAXIMO vV —- 17.a 30.2 ea.7 81.6 sa.s
MINIMO v .37 14.9 21.8 40.4 480
MEDIA F = 12.0 18.14 a4.7 49.9 a0.70
MAXIMO F 3 R0.38 z0.27 s7.a 1 1.8
MINIMO F_-# a.83 112 18.68 35.11 484
DENSIDAD MINERAL OSEA
1.4
.
1.2 b o~
4
0.8
0.6
o.4
0.2
o]
A B c D
MEDIA v = o.54 0.83 o. 72 o.90 1
MAXIMO vV~ ©.a3 c.78 1.080 1.70 1.24
MINIMO v M 0.48 o.08 c.68 .78 o.ae
MEDIA F & .55 o.02 o8 O.08
MAXIMO I »€ o.00 .73 1.03 117 .
MINIMO F__ @ 0.47 o489 0.87 o.70 OB
ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO
30
25
20
15
10
=)
o Y
B c
MEDIA Vv = 2.98 5.03 8.08 14 w8 17.21
MINIMO Vv —— 1.89 1.v8 &.a% 9.78 12.88
MAXIMO V ¥ a.7rs 5.24 17.er z1.96 z2s.27
MEDIA F =& R.77 4.62 7.789 10.64 12.8
MINIMO F € z 2. 41 21® 837 1088
MAXIMO K| 4.87 .82 1z1® 13.62 14
DENSIDAD MINERAL OSEA
0.8
Q.6
0.4
0.2
G
A B C D E
MEDIA V o0.a32 0a7 0.43 0.53 os8
MINIMO V= 0.0 oc.az 0.98 .41 049
MAXIMD V N 0.6 043 0.53 Q.67 0.74
MEDIA F = 0.31 0.34 0.4 .49 ’ o054
MINIMO F 3 0.28 0.29 0.34 0.06 o.5
039 o4 [+ K-} 0.59 [+F-1]
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MINERALIZACION A N 1 B L

Como hemos comprobado existe,una correlacién positiva entre el
contenido mineral éseo y la densidad mineral ésea respecto a la edad. A
continuacion, analizamos lo que acontece con la mineralizacion Osea segiin
el estadio puberal.

Hemos clasificado a nuestros nifios en cinco grupos siguiendo los
estadios de Tanner:

EDAD MEDIA | NINOS NINAS TOTAL
{ Anos)

TANNER I 7.95 56 58 114
m(2.8-13) M

TANNER II 11.33 9 10 19
m (9.5-13.7) M

TANNER I1I 12.87 11 15 26
m(11-149M

TANNER 1V 14.3 17 28 45
m (14.1-16.9)M

TANNER V 17.44 20 22 42
m (14.1-20.8)M

113 133 246

Al ignal que antertormente, el analisis lo realizamos tomando ambos
sexos de forma conjunta vy cada uno de ellos de forma independiente, en
cada grupo de Tanner.

La talla, el tamaiio de antebrazo y el peso de cada grupo, se expresan
de forma similar a la edad en los dos cuadros siguientes:

232



EDAD (Afios):

X+ SD MAXIMO MINIMO
o~ ¥ a ? J ? o e
I 7.9£23 83223 75424 12 13 34 2.8
11 11.3+] 12£0.9 10.8+0.9 13.7 12.3 106 9.5
m | 128+l 13408 12.5£1.2 143 14.9 12 1
V[ 143212 15.1£1 13.9+1 16.9 16.2 12.8 1
\% 17.4£1.9 17.5£2 17.3£1.8 20.8 20.2 14.1 14.5
TALLA (cm):
X+ SD MAXIMO MINIMO
+9 d g d ? d g
I 125.4:14.8 128.3+14.3 122.5£14.9 161 151 96 93
n | 1451589 148.7£10.2 141.9+6.5 164 149.5 135.2 127
R
| 157.246.2 1596 4 1566.1 165 166 150 148
WV | 164275 169.66.5 160.626 19} 171 162.5 146
V| 16934822 175.446.8 163.8+4 6 190 172.5 159.5 155
PESO (Kg)
X+ SD MAXIMO MINIMO
F+9 Z [E g ¥ & ¥
I 27.549.8 29.5:11 25.6448.1 67 465 14 13
It }392486 42,5487 36.3+7.8 545 48 30 23
m | 47.5¢7 51.6£5.9 44.346.2 60 53 45 34
IV [ 5538 60.4=8.2 52.3%6.2 785 65 45 35
v 1619104 69.19£9.6 55.34£5.6 89 73 48 44
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NTEN

COLUMNA LUMBAR,

Con el fin de que la exposicion del analisis realizado, no sea
excesivamente extensa, hemos preferido, una vez que ya hemos realizado
la valoracion paso a paso en los distintos grupos de edad, exponer aqui
inicialmente el cuadro resumen, del contenido mineral 6seo con respecto
al estadio puberal, y posteriormente realizar un comentario global del

INERAL

mISMo.
X = SD (gr)
Tanner +8 F Q
| I 19.26+6.1 20.87+6 17.6+£5.8

| 28.22+54 304+£53 26.26+5

111 38.14+£7.2 39.4+7 8 372469

v 50.46+9 55.7+8 4 47.26+8

\Y 58.29+10 62.5+11 54 .4+8.2
MAXIMO MINIMO
g Q & ?
35.42 40.62 9.37 8.83
40.31 3363 22.32 16.84
50.77 50.6 26.35 28.35
68.75 71.07 40.92 36,06
86.58 71.83 40.74 43.61
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El contenido mineral 6seo, va aumentando progresivamente con
cada estadio puberal. Su valor medio, es relativamente mayor, en todos
ellos, en los varones que en las hembras, haciéndose esta diferencia mas
significativa en los estadios IV v V de Tanner.

También, hemos obtenido los coeficientes de correlacion lhineal,
entre la edad, el peso, la talla, el tamafio del antebrazo vy el contenido
mineral 0seo, en cada estadio puberal, y en cada sexo, asi como en toda la
poblacion sin tener en cuenta este ultimo, resumiendo en los cuadros
siguientes los resultados:

NINOS:
EDAD PESO N
Tanner |r p r p
;I 0.8680 < 0.001 0.8292 <0.001
;Il 0.8480 <0.01 0.7974 <0.05
HI 0.6700 <0.1 0.1979 NO SIG
IV 0.1510 NQO SIG 0.3295 NO SIG
v 0.51 NO S1G 0.11 NO SIG
TALLA | ANTEBRAZO
Tanner r p r P
i 0.9186 <0.001 0.8734 < 0.001
1I 0.8893 <0.01 0.7699 < 0.05
111 0.8330 < 0.05 0.6189 NO SIG
14Y 0.6227 <0.01 0.4955 <0.05
\' 0.59 | NO SIG 0.018 NO SIG
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Existe una relacion positiva, estadisticamente significativa, en fos estadios
I y II de Tanner, con alto nivel de significacion, tanto para la edad, como el
peso, la talla y el tamafio del antebrazo. Es decir, en estos estadios, a medida
que aumenta la edad, el peso, la talla o la longitud del antebrazo, aumenta el
contenido mineral 0seo.

En el estadio III de Tanner, solo se mantiene €sta relacion estrecha para
la talla, siendo menor para la edad y perdiéndose para el peso y longitud de
antebrazo.

En los estadios IV y V de Tanner se pierde la significacion,
manteniéndose unicamente una relacion mayor entre la talla o tamaiio del
antebrazo v el contenido mineral dseo en el estadio 1V, quizas porque es el
momento en el que a los nifios les queda por alcanzar aun su talla definitiva,
mientras que el peso y la edad con que se alcanza es muy variable y menos
relacionado con el contenido mineral 6seo final.

NINAS
EDAD PESO

Tanner r p r P

| 0.7990 < 0.001 0.8538 < 0.001

Il 0.4920 NO SIG 0.3512 NO SIG

111 0.4220 NO SIG 0.3965 NO SIG

v 0.4220 NO SIG 0.1581 NO SIG
v 0.1700 NO SIG 0.2920 NO SIG
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TALLA ANTEBRAZO
Tanner T [_p r p
I 0.8656 < 0.001 0.7984 <0.001
1 0.7142 <0.05 0.4995 NO SIG
| HI 0.7413 < 0.01 0.4167 NO SIG
v 0.2162 | NO SIG 0.0606 NO SIG
\Y 04724 <0.05 0.1135 NQO SIG

estrecha en los estadios Il y III de Tanner.

definitiva y del contenido mineral 6seo final.

NINOS Y NINAS

En las nifias, se mantiene una relacion positiva, con alto nivel de
significacion, para la edad, el peso, la talla y el tamafio de antebrazo, en el
estadio | puberal. Unicamente es la talla, la que va a mantener esta relacion

Posteriormente disminuye significativamente esta relacion, aungue sigue
siendo positiva, principalmente para la talla v el tamafo de antebrazo en los
estadios IV y V y para la edad y el peso en los estadios 1T , [I1l y IV,

El hecho de que en las ninas, no se mantenga la relacion, como en los
nifios, entre el contenido mineral dseo y la talla en el estadio IV de Tanner,
pudiera estar refacionado, con la adquisicion mas precoz en las niiias de su talla

EDAD 1 PESO
%Tanner T P T Fp
1 0.8326 < 0.001 0.8394 < 0.001
11 0.7558 <0.001 0.6393 <0.0]
I 0.5084 <0.05 0.3436 NO SIG
v 0.4663 <0.001 0.4959 <0.01
Vv 0.1153 <0.05 0.3231 <0.05
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TALLA ANTEBRAZO
Tanner r p r p
I 0.9468 < 0.001 0.8355 <0.001
11 0.8331 <0.001 0.7058 < 0.001
111 0.7883 < 0.001 0.4972 <0.05
IV 0.5406 < 0.001 0.4320 <001
\Y 0.4036 | <0.01 0.3065 <0.05 .

Tomada para el estudio toda la poblacion, sin tener en cuenta el sexo,
comprobamos también que se mantiene una relacion mayor, con alto nivel de
significacion, tanto para la edad, como para el peso, la talla y la longitud del
antebrazo, en los estadios I y Il de Tanner.

Posteriormente, disminuye la relacién para 1a longitud de antebrazo, la
edad y el peso en el resto de los estadios puberales, mientras que la talia
mantiene una relacion estrecha, con alto nivel de significacion, en los estadios
I y IV, para perderla en el estadio V, cuando ya se ha alcanzado la talla
definitiva, vy la consolidacion 6sea y el pico de masa osea definitivo van a
depender de otros factores.

ANTEBRAZO

Al igual que en columna lumbar, €l resumen se expresa en el cuadro
siguiente referido a los gramos de mineral 6seo, que se depositan en antebrazo,
para cada sexo y estadio puberal de Tanner:
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X +SD (gr)
I+ o T Q
I 4.79+1.88 5.35£2.04 423+1.5
I 7.69+1.89 8.90+1.7 6.60+1.2
EI A9‘52i1'79 10.88+1.13 8.53+1.5
1V 11.55+3.04 13.94+2 82 L 10.11£2.1
\ 14.52+3 85 17.39£3.6 11.92x1 4
TIIAXIMO MINIMO
o ¢ Lo" 1 e
10.57 823 1.76 2
i0.97 8.2 6.17 4.38
12.34 10.6 8.78 6.05
20.1 13.5 10.3 8.19
26.27 14 11.3 9

Como en la columna lumbar, el contenido mineral 6seo va aumentando
progresivamente con cada estadio puberal y éste es relativamente mayor en los
nifios que en las nifias. Esta diferencia es mayor al final de la pubertad, ya que
el hueso del hombre es genéticamente mayor, en area, que el de 1a mujer, y por
lo tanto, mas los gramos de mineral 6seo que han de depositarse para su
correcta mineralizacion.

También hemos determinado los coeficientes de correlacion y los niveles
de significacion, para cada estadio puberal en cada sexo, obteniendo los
siguientes resultados, que exponemos en los cuadros siguientes.
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NINOS:

EDAD PESO
Tanher T P T p
I 0.8563 < 0.001 0.9181 < 0.001
I | 0.4967 NO SIG 0.9360 <0.001
?I -0.1087 NO SIG ) 0.6918 <0.1
1A% 0.5084 <0.05 0.6427 <0.01
V 0.041 NO SIG 0.4766 <0.05
TALLA ANTEBRAZO
Tanner T p T P
I 0.8980 < 0.001 0.9197 <0.001
| 11 0.8944 < (.001 0.7840 <0.05
i 0.2893 NO SIG 0.7200 <0.05
v 0.5166 <0.05 0.7809 <0.001
A% 0.3304 NO SIG 0.4880 <0.05
NINAS
EDAD PESO
Tanner r p r P
I 0.8622 < 0.001 0.9325 < 0.001
II 0.6760 <0.05 0.5677 <0.1
I11 0.5002 NO SIG 0.3884 NO SIG
v 0.3557 <0.1 -0.1715 NO SIG
A% 0.6376 <0.01 0.4567 <0.05
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TALLA ANTEBRAZO
LTanner r P T P
I 0.9253 < 0.001 0.9275 < 0.001
n 0.8746 < 0.001 0.6527 <0.05
I 0.7458 i 0.01 0.8033 <0.01
v 0.1172 NO SIG £2296 NO SIG
' 0.2516 NO SIG 0.6685 < 0.001

estadios puberales en las nifas.

NINOS Y NINAS:

En las nifas los valores son muy similares a los obtenidos para los nifios.
Unicamente destacar una menor correlacidon entre el peso y los distintos

EDAD PESO
Tanner r p r p
I 0.8486 < 0.001 0.9230 < (.001
11 0.7052 < 0.001 0.7951 < 0.001
Il 04617 < 0.05 0.6584 <001
IV 0.5886 < 0.001 0.4676 < 0.01
A% 0.1798 NO SIG 0.7209 <0.001
TALLA ANTEBRAZO
Tanner r p r P
I 0.8989 < 0.001 0.9026 <0.001
I 0.8823 <0.001 0.7893 <0.001
III 0.5777 <0.01 0.7774 <0.001
JV 0.5498 < 0.001 0.6586 < 0.001
\Y 0.6620 < 0.00] 10.7562 <0.001

241




Tomada toda la poblacion, sin tener en cuenta el sexo, los resultados
obtenidos son mas parecidos a los de columna lumbar, y la relacién es mayor
tanto para la edad y el peso como para la talla y el tamarfio del antebrazo. Alto
nivel de significacion en los estadios I y II para todos ellos, y en los estadios 111,
1V v V mayor para el peso, la talla y la longitud del antebrazo, que para la edad.

A diferencia de lo que ocurria en columna lumbar ( hueso trabecular), en
el antebrazo ( hueso cortical), se mantiene la relacion tanto para el peso como
la talla v la longitud del antebrazo en el estadio V, lo que podria estar
relacionado con una adquisicion mas tardia del contenido mineral dseo
definitivo en los huesos de mayor componente cortical que en el hueso
trabecular.
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DENSIDAD MINERAL

COLUMNA LUMBAR:

Al corregir el contenido mineral 0seco por el area vertebral valorada en cada
caso, obtenemos la densidad mineral dsea, con resultados similares a los referidos
para el contenido mineral, con la diferencia de una mayor igualdad de valores para
los nifios vy las ninas en todos los estadios puberales.

X+SD (gr/em?2) MAXIMO | MINIMO
7+ 7 9 = e e ¢
I 0.6120.07 [0.6320.07 |0.60£0.07 [0.79 {092 |0.48 |0.47
L ]070:007 10722007 {0.69:0.08 1083 |084 |063 |058
I1I 0.79+0.08 ]0.7910.07 0.79:0.08 |0.90 |0.93 |0.67 |0.68
IV 0932009 |094:007 |092:0.1 |106 |1.17 |081 [0.77
[v 120.1 150.11 0_9%0_0911.24 122|075 |0.84

Puede observarse que, también aumentan los valores de la densidad mineral
osea, obtenida en gramos por centimetro cuadrado, a medida que aumentan los
estadios puberales, como ocurria con los distintos grupos de edad.

La relacion de la densidad mineral 6sea, con la edad, el peso, latallay la
longitud del antebrazo, son muy similares a los obtenidos para el contenido mineral,
tanto en nifios como en nifias, y en toda la poblacion sin tener en cuenta el sexo. La
correlacion y el nivel de significacion se mantienen elevados en el estadio puberal
[, para disminuir posteriormente. En este caso, la talla y 1a longitud del antebrazo,
asemejandose mas a la edad y al peso, solo mantienen un alto nivel de significacion
en Tanner I, perdiéndolo para los demas estadios, como expresamos en los cuadros
siguientes.
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NINOS:

EDAD PESO

Tanner T p r p

T 0.7050 <0.001 0.5657 l <0.001
1 0.8970 < 0.001 0.5430 NO SIG
I1l 0.5970 NO SIG 0.4569 NO SIG
IV 0.3700 NO SIG 0.5730 <0.05
\Y | 0.2290 NO SIG -0.1728 NO SIG

TALLA ANTEBRAZO

Tanner ”r p r P

HI 0.6687 | < 0.001 0.6309 < 0.001
11 0.5024 NO SIG 0.3682 NO SIG
[ 0.7478 <0.05 0.7789 <0.05
v 0.3537 NO SIG 0.6352 <0.01

;V -0.1880 NO SIG -0.1888 NO SIG

NINAS:
FEDAD PESO

Tanner r p r p

T 0.6500 < 0.001 0.6904 < 0.001
I 0.3160 NO SIG -0.1700 NO SIG
111 0.5550 <0.] 0.2485 | NO SIG

| IV 0.3890 <0.05 0.692 NO SIG
v 0.3870 <01 0.1169 | NO SIG
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r TALLA ANTEBRAZO
Tanner T P T P
I 0.6735 <0.001 0.6027 <0.001
11 0.2223 NO SIG 0.0837 NO SIG
1| 0.5934 <0.1 0.3824 NO S1G
IV -0.838 NO SIG -0.0446 NO SIG
Vv -0.165 NO SIG 0.1053 NO SIG
NINOS Y NINAS
T
EDAD PESO
Tanner r p r P
1 0.6865 < 0.001 0.62350 <0.001
I 0.5830 0.01 0.2197 NO SIG
ITI 0.5324 < 0.05 0.2794 NO SIG
1V 0.3862 < 0,01 0.2743 <0.1
vV 0.2957 <0.1 - 0.0216 | NO SIG
TALLA ANTEBRAZO
Tanner r p r p
1 0.6824 < 0.001 0.6258 < 0.001
H 0.4051 <0.1 0.2011 NO SIG
111 0.6334 < 0.01 04712 < 0.05
v 0.1169 NO SIG 0.2014 NO SIG
Vv -0.0495 NO SIG -0.0086 | NO SIG
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ANTEBRAZO:

Al obtener los valores de densidad mineral en antebrazo, encontramos, una
gran diferencia con respecto a la columna lumbar, siendo aqui mucho menor la
densidad mineral tanto para los nifios como para las nifias y en todos los estadios
puberales, y discretamente inferior en el sexo femenino que en el masculino, tanto
para los valores medios como para los maximos y los minimos.

Lo que si se produce, al igual que en la columna lumbar, es un aumento
progresivo de la densidad mineral con cada estadio puberal. Datos que se reflejan
en el siguiente cuadro.

X+£8D (gr/cm2) MAXIMO MINIMO
Tanne | I+¥% J @ of ? J e
T
I 0.36+0.04 [0.37+0.04 [0.34+0.03 {044 (041 (03 (0.28
| 0.41+0.03 {043+0.02 {0.38+0.03 |046 |045 041 [034
HI 0.44+0.04 |0.47+0.01 [0.41+0.03 . 0.5 046 |044 |0.37
v 0.48+0.04 |0.50£005 |047=004 |(064 |0.59 | 0.43 1038
\" 0.54+0.06 |0.57+0.07 (051003 [0.74 |059 (041 |044

No encontramos, grandes diferencias, en lo que respecta a indices de
correlacion y niveles de significacion entre la densidad mineral 6sea del antebrazo
y la edad, el peso, la talla y la longitud de! antebrazo. Tampoco hay diferencia entre
los distintos sexos. Esto puede apreciarse en los cuadro siguientes:
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NINOS:

EDAD PESO

Tanner r p r p

I 0.8844 <0.001 0.7452 <0.001

Il 0.4509 NOSIG  |0.7779 <0.05
FIII -0.2904 NO SIG 0.0530 NO SIG

AV 0.5803 < 0.05 0.6182 <0.01

\% 0.1492 NO SIG L 0.2679 NO SI1G

TALLA | ANTEBRAZO

Tanner T p r P

I 0.8057 < 0.001 0.7740 < 0.001

II 0.6423 <0.1 0.3654 NO SIG

I 0.1036 NO SIG 0.2983 NO SIG

v 0.1794 NO SIG 0.5790 <0.05

\' 0.0576 NO SIG 10.2001 NO SIG

NINAS:
EDAD PESO .

Tanner r p r p

I 07514 <0.001 0.7658 < 0.001

II 0.5086 NO SIG 0.198¢9 NO SIG

11 0.7168 < 0.05 0.2699 NO SIG

v 0.4319 <0.05 -0.2206 NO SIG

v 0.7080 < 0.001 0.4010 <0.1
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TALLA _ ANTEBRAZO
Tamer |1 o p
1 0.7531 < 0.001 0.7185 <0.001
II 0.5268 NO SIG 03174 NO SIG
[T 0.8406 <0.01 0.7162 <0.05
v -(0.0072 NO SIG 0.0776 NO SIG
V | -0.1490 NO SIG 0.3963 <Q.1

NINOS Y NINAS:

EDAD PESO
Tanner T p r rp
1 0.8096 < 0.001 0.7566 <0.001
II 0.6375 <0.01 0.5053 <0.05
11 0.5805 <0.01 0.4902 <0.05
v 0.5732 <0.001 0.3203 <0.05
% 0.3013 <0.1 0.5106 < 0.001

TALLA ANTEBRAZO
Tanner r p r p
I 0.7784 < 0.001 0.7346 < 0.001
11 | 0.6085 < 0.01 0.4770 <0.05
111 0.5889 <0.01 0.6623 < 0.01
IV 0.2581 <0.1. | 04179 <0.01
\Y% 0.3409 <0.05 (}.4898 <0.001
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A continuacion exponemos los resultados obtenidos de forma grafica, para
una mayor comprension y visualizacion de los mismos de forma mas rapida y clara:
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COLUMNA LUMBAR
CONTENIDO MINERAL OSEOQO

CMOL
100 —
80 —|
60 —|
40 — >
20 —
o P
I H i v \
MEDIA YV = 20.87 3041 I9.44 55.73 62.54
MAXIMO V 3¢ 35.42 40351 50.77 88.75 BE.59
MINIMO V3¢ 9.37 2232 26.35 40.92 40.74
ESTADIC PUBERAL
NINOS
CMOL
ap —
€0 —
40 —
20 —
o —
I 1 14 v \
MEDIA F + 17.68 26.20 3718 47.26 54 .41
MAXIMO F = 40.62 33.83 50.63 71.07 71.863
MINIMO F ¥ 8.83 15.84 28.95 36.06 43.681
ESTADIO PUBERAL
NINAS
CMOL
100 —
80 —
60 —
40 —|
20 —
o -
| ] ] v v
MEDIA - 19.28 28.22 anv4 5046 $6.29
MAXIMO 3¢ 40.62 4031 50.77 71.07 86509
MINIMO 4§ 8.83 16.864 36.35 38.06 40.74

ESTADIO PUBERAL
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COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA

DMOL
1.4 —
1.2
1 -
0.8 ] .’////
0.6 -
0.4 —
0.2 7
o _
! it 1} A% v
MEDIAV = 0.63 0.72 0.70 0.54 1
MAXIMO V 3% 0.79 0.83 0.9 1.06 1.24
MINIMO V3¢ 0.48 0.63 0.67 0.91 0.75
ESTADIO PUBERAL
NINOS
DMOL
1.4 —
1.2 —
1 -
0.8
0.6 —
0.4 —
0.2 -
o -
| H i v v
MEDIAF -+ 0.6 . 0.69 0.79 0.2 0.99
MAXIMO F & 0.92 0.84 0.99 117 1.22
MINIMO F _-#- 0.47 0.58 0.88 0.77 0.684
ESTADIO PURBERAL
NiINAS
DMOL
1.4 —
1.2
i —
0.8 —
0.6
0.4 J
0.2 —
o —
| i H} v v
MEDIA = 0.61 0.7 0.79 0.93 1
MAXIMO 3¢ 0.92 0.54 0.53 1.17 1.24
MINIMO 9 0.47 0.58 0.67 0.81 0.75

ESTADIO PUBERAL
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- ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO

CMOA
30 —
25 |
20 —
185 -
10 -
5 —
°- | 1 T v v
MEDIA Y = 535 8.9 10.80 13.94 17.39
MAXIMO V 3 1057 10.97 12.54 201 26.27
MINIMO V ><€ 1.76 6.17 8.78 10.3 11.38
ESTADIO PUBERAL
NINOS
CMOA
18 —‘
14
12
10—
8 — OI’IJ,,,#f—fm—f—o
6 p—
4 —
27
0 —
T I v v
MEDIA F 4.23 6.6 8538 10.11 11.92
MAXIMO F = 8.23 a.2 10.63 13.52 14
MINIMO F 4 2 4.38 5.05 818 9
ESTADIO PUBERAL
NINAS
CMOA
30 o
25 -
20 —
15 —
10 #* *
5 —
o -
| T n v v
MEDIA - 4.79 7.89 9.52 1155 14.52
MAXIMO 2K 10.57 10.97 12.94 201 26.2
MINIMO 4 3.7 8.0 8,78 1093 11.9

NINOS Y NINAS

ESTADIO PUBERAL
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ANTEBRAZO

DENSIDAD MINERAL OSEA

DMOA
0.8 —
0.6 — 4.,/_‘_.
>4 ")(f———/--"’j‘b = > <
0.2
o —
| I il v v
MEDIA V = 0.37 0.43 D47 05 0.57
MAXIMO V ¥ 0.44 0.46 0.5 0.64 0.74
MINIMO v € 0.3 0.41 0.44 0.43 0.41

ESTADIO PUBERAL

NINOS
DMOA
0.7
0.6
0.5 —
0.4 — Y /
0.3 ’#ﬂrﬂ,,ﬂ+——~——~ﬁ
.2 1
.1 -
o —
} N 1 v \V)
MEDIA F 034 Q.99 041 047 051
MAXIMO F & 0.41 0.45 0.48 0.59 059
MINIMO F 4 0.28 0.34 0.37 0.98 .44
ESTADIO PUBERAL
NINAS
DMOA
0.8
0.6 —
* Pak™
Q4ﬂ . "
0.2 -
o —
i I " v v
MEDIA -~ .36 .41 0.44 0.48 0.54
MAXIMO 3 0.44 0.48 0.5 .64 0.74
MINIMO - Q.28 Q.34 .37 0.38 01

NINOS Y NINAS

ESTADIO PUBERAL
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COLUMNA LUMBAR
CONTENIDO MINERAL OSEO

CMOL

100 —

80 —

60 —

40
20 —
0 —
I il I v v

MAXIMG V 3 a5 42 40.91 50.77. 68,75 86.56
MAXIMO F -w 40.62 33.63 s0.63 71.07 71.83
MINIMO vV 3< 8.ar 2202 z6.a3 ac.92 40.74
MINIMO - 8. a3 16,84 2933 2e.06 43.61

ESTADIO PUBERAL
NINOS Y NINAS DENSIDAD MINERAL OSEA

DMOL
1.4 —
1.2 —l
1 — > ~+
0.8 ~ S —— — —
4*_____i —
0.6 — ﬁ;‘g———__-;a—“*"
Q.4 —
0.2 —
o= 1 " 1T v v
MAXIMO V W] 0.79 0.83 [ X) 1.06 1. 24
MAXIMO F - ©.92 .04 c.90 137 1.22
MINIMO V€ 048 0.e 0.87 0.81 0.75
MINIMO F 4 0.47 0.58 .68 0.77 .84
ESTADIO PUBERAL
NINOS ¥ NINAS ANTEBRAZO
CONTENIDC MINERAL OSEQO
CMOA
30 —
25 —
20 —
15 —
10 — 34 - - —
s ,
o= 1 i 1T v v
AAXIAG vV IR 057 10.97 1%.a4 201 Z6.57
MAXIMO F = 0.23 8.2 10.63 1as2 14
MINIMD Vv 1.76 817 ".78 10.3 11.98
MINIMO F__ b4 4. .98 6.0 B8.19 -]
ESTADIO PUBERAI
NINOS ¥ NINAS
DENSIDAD MINERAL OSEA
DMOA
0.8 —
0.6 —
0.4 — e
0.2 —
o —
; 1] L v v
[TMAGMO v Me| C .44 G.46 038 . ©.74
MAXIMO F - .41 040 o.46 0.59 o.5e
MINIMO V> 0.3 o.41 .44 0.4a 0.4
MINIMO o.o¢ Q.34 0.97 0.36 0. 44

ESTADIO PUBERAL
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IN ZACI ASEGUNT TAMARO D
ANTEBRAZO Y PESO.

Ya hemos comentado, los valores medios de mineralizacion Osea, tanto en
columna lumbar como en antebrazo, segin la edad vy el estadio puberal de los
pacientes pediatricos de nuestro entorno geografico. A continuacion, exponemos
sus valores medios vy sus desviaciones estandar segin la talla, el tamafo del
antebrazo y ¢l peso.

En los cuadros sigmentes, se describe, de forma concisa y practica, cual
deberia ser 1a mineralizacion de un nifio dado, conociendo dichos parametros.

Dividimos a la poblacion segin el sexo, la talla (cm), el tamaiio del antebrazo
(cm) y el peso (Kg), en los sigutentes grupos:

MINERALIZACION OSEA Y TALLA:

COLUMNA LUMBAR
CONTENIDO MINERAL OSEQO Y DENSIDAD MINERAL OSEA
X < sD |
CMO (gr) DMO (gr/cm2)
TALLA (cm) | NINOS NINAS NINOS NINAS
<100 10.36+1.4 10.06x1.1 |0.50+0.02 |[0.51+0.03
100-115 1339419 | 134118 | 055004 |0.51%0.03
115-130 18.05+1.2 16.96+2.1 [0.61£0.03 |0.57+0.05
130-145 24.39+3.5 22.64+43 }0.67=0.06 |0.65+0.07
145-160 34.64+7.8  |3846+84 |0.74+0.12 |0.8420.14
160-175 51.8%9.8 51.3£9.2  {091+0.10 |0.75+0.14
>175 64.5+11.9 1.0£0.12 | 0.94£0.10
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Existe, como puede apreciarse en el cuadro anterior, una mineralizacién muy
stmilar, entre los niflos y las mifias, en los tres primeros grupos, mientras que en el
grupo de poblacion entre 143-160 cm de talla, observamos tanto una CMO como
una DMO mayor en las nifias que en los nifios, quizas por el desarrolio puberal mas

precoz en las nifias, que alcanzan antes su talla definitiva v el pico de masa osea
definitivo.

También observamos un aumento lento, tanto del contenido mineral como
de la densidad mineral 6sea, en los tres primeros grupos, mientras que
posteriormente el aumento es mucho mayor, coincidiendo con las tallas en las que
se produce el brote de crecimiento puberal y la adquisicion de la talla definitiva.

La masa osea definttiva en las niftas, en el grupo de talla entre 160-175 cm,
es similar a la de los nifios con su misma talla, io que implica proporcionalmente el
mismo pico de masa Osea en ambos sexos.

Finalmente, los nifios alcanzan un pico de masa d6sea mayor, al igual que
alcanzan una mayor talla que Ia poblacion femenina.

ANTEBRAZO
TENIDO MIN DE D MINE A
X + SD
CMO (gr) DMO (gr/cm?2)
TALLA (cm) | NINOS NINAS NINOS NINAS
< 100 2412059  |2.10.1 0.30£0.007 |0.29+0.01
100-115 3.14+0.65 r 27605 |0.32:0.02 10.31=0.01
115-130 4224092 {439£07 0362002 |0.3520.02
130-145 6432120 | 5.63£0.86 |0.39:0.02 [ 0.3620.02
145-160 [ 10314123 | 89442.02 | 0452003 | 0442006
160-175 113174255 | 109742 | 0502005 |0.49+0.04
>175 [1835:3.51 0.580.08
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En el antebrazo obtenemos valores muy similares, tanto de contenido mineral
como de densidad mineral ¢sea, en los primeros cuatro grupos. En los grupos que
suponen la talla definitiva para las nifias, encontramos un contenido mineral 6seo
menor en éstas que en los nifios, concordante con un area de antebrazo también
menor.

Los valores son muy similares en nifios y nifias respecto a la densidad
mineral dsea definitiva, y que corresponde al contenido mineral corregido para el
area valorada.

El aumento continuo tanto del contemido mineral, como de la densidad

mineral 6sea, segin aumenta la talla, se aprecia en los graficos de la pagina
siguiente.
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COLUMNA LUMBAR
CONTENIDO MINERAL OSEQ

CMOL
70
60
50
40 —
30
20
10 —
0-
< 100 115 130 145 160 175 > 175
MEDIA YV = 1036 13.39 18.03 24 39 34.64 51.8 64.5
MEDIAF +| 10.06 13.41 16.96 22.64 3846 51.3
TALLA
DENSIDAD MINERAL OSEA
DMOL

1.2

1 —

0.8

0.6

0.4~

0.2

0 —_

< 100 115 130 145 160 175 > 175
MEDIA V = 03 0.35 0.61 0.67 0.74 0.91 1
MEDIA F + 051 0.1 057 0.8 0.84 0.73 0.94
TALLA

NINOS Y NINAS (Talla)
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ANTEBRAZO

CONTENIDO MINERAL OSEO

CMOA
20 —
15 —
10 —
5 —
0 —_
<100 115 130 145 160 175 > 175
MEDIA V — 2.41 3.14 4.22 6.43 10.31 13.17 18.35
MEDIA F + 2.1 2.78 4.39 5.63 8.94 10.87
TALLA
DENSIDAD MINERAL OSEA
DMOA
0.6 —I
0.5 -
0.4 —
0.3 -
0.2 —
0.1
o- ,
< 100 115 130 145 180 175 > 175
MEDIA V = 0.3 0.32 0.36 0.39 0.45 0.5 0.58
MEDIA F + 0.29 0.31 0.35 0.36 0.44 0.49
TALLA

NINOS Y NINAS (Talla)
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MINERALIZACION OSEA Y TAMANO DE
ANTEBRAZO

Comprobado como aumenta la mineralizaciéon, en columna lambar y
antebrazo, en relacion a la talla, exponemos a continuacion como es ésta relacion
con el tamaiio del antebrazo.

Dividimos a la poblacién segiin el tamafio de éste en grupos, como aparecen
en el siguiente cuadro:

LUMNA L BAR
NTEN Y DE D A
X = SD

| CMO (gr) DMO (gr/icm?2)
ANTEB (cm) | NINOS NINAS NINOS NINAS
< 20 18.48+4.9 14.39+2.7 10.61£0.07 |0.58+0.05
20-22 | 24 1427 15.59+£3.7 [ 0.65+£0.05 |[0.70+0.12
22-24 30.17£39 265193 10.69£0.05 ;0.81+0.13
24-26 45.89+13.45 | 38.12+112 | 0.85+0.13 |0.94+0.12
F26-28 57.10+11.52 [ 49.10+10.2 1 0.96+0.1 0.96+0.07
>28 162.66+£10.24 | 52.22+7.19 { 1£0.10

Entre el tamaiio del antebrazo y el contenido mineral y densidad mineral 6sea
de columna lumbar existe una relacion positiva, con un aumento progresivo de
ambos valores desde el primero al ultimo grupo, es decir, a medida que aumenta la

longitud del antebrazo, aumenta el contenido y la densidad mineral y similar en
ambos sexos.
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X + SD
CMO (gr) DMO (gr/cm2)

ANTEB (cm) | NINOS NINAS NINOS NINAS
<20 4.36+1.32 3.68+1.19 |0.36+0.03 | 0.33+0.03
20-22 6.93+1.17 6.24+1.68 |0.40£0.02 |0.38+0.05
22-24 8.47+1.03 8.21+1.49 |0.42+0.02 |0.42+0.05
24-26 11.64+1.7 11.06+1.5 |0.48+0.04 |0.48+0.05
26-28 15.04+3.3 11.42£3.9 0.52+0.07 |0.51=0.03
>28 18.71+3.2 0.59+0.07

Encontramos valores simtilares en ambos sexos, tanto para la densidad
mineral 6sea como para el contenido mineral del antebrazo, en los cuatro primeros
grupos, mientras que en el quinto grupo, en el que las ninas alcanzan su tamafio de
antebrazo definitivo, v el contenido mineral es menor para éstas. St observamos la
densidad en este mismo grupo para ambos sexos, es la misma, por lo que el
contenido sera menor al ser también menor el drea de antebrazo en el sexo
femenino.
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COLUMNA LUMBAR
CONTENIDO MINERAL OSEO

CMOL
70 T
60 —
50
40 -
30
20
10 —
O -—
< 20 22 24 26 28 > 28
MEDIAV =[ 1848 24 14 3017 45 89 571 62.66
MEDIAF 4| 1539 15.59 26.51 38.12 . 491 52.22
Tamafo de antebrazo
DENSIDAD MINERAL OSEA
DMOL.

1.2

1 —

0.8 —

0.6 —

0.4 —

0.2

0 —

< 20 22 24 26 28 > 28
MEDIA V = 0.61 0.65 0.69 0.85 0.96 1
MEDIA F 4+ 058 0.7 0.81 0.94 0.98

Tamanho de antebrazo

NINOS Y NINAS (Tamafio antebrazo)
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ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO

CMOA
20 —
15~
10 —
5 -
0 —
< 20 22 24 28 28 > 28
MEDIA V = 436 6.93 847 11 .64 15.04 18.74
MEDIA F + 3.68 6.24 8.21 11.06 11.42
Tamano de antebrazo
DENSIDAD MINERAL OSEA
DMOA

0.7 —

0.6

0.5 —

0.4 —

0.3 —

0.2 —

0.1 -

0 —

' < 20 22 24 26 28 > 28
MEDIA V = 0.36 0.4 0.42 048 0.52 0.59
MEDIA F + 0.33 0.38 0.42 0.489 0.51

Tamano de antebrazo

NINOS Y NINAS (Tamafio antebrazo)
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MIN ACION YP

Igual que hemos hecho para la talla y el tamatio de antebrazo, analizamos la
relacion entre los valores de mineralizacion y su aumento, con respecto al aumento
de peso durante el crecimiento.

COLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINE Y_DENSIDAD 1, OSEA
X=SD

i I CMO (gr) . DMO (gr/cm?2)

7PESO (Kg) I NIROS NINAS NINOS NINAS

<20 132223 |12.93:24 |0.55:004 |0.55:0.05
20-30 2056-29 | 17.69¢34 |0.64£007 | 0.6040.06
30-40 2534+4.4 | 2529+59 | 0.67£0.07 |0.67+0.07
40-50 33.9210 41.07+8.8 |0.73+0.11 |0.87+0.11
50-60 48.5+123  |51.8499 088011 |0.95+0.12
60-70 57.7£13.5 . |52.56£10 |0.9540.13 |0.960.11

> 70 61.9+11.8  [49.53+00 |1.01£0.11 |0.98+0.0

Con respecto al peso, existe en columna lumbar, un contenido mineral 6seo

~discretamente inferior en las niias, que en los nifios de igua! peso, sin embargo al

determinar la densidad mineral (gr/cm2), se igualan e incluso son mas altos los
valores en las nifias que en los nifios.
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X + SD _

ANTEBRAZO | CMO (gr) -1 DMO (gricm2)

PESO (Kg) NINOS NINAS NINOS NINAS

<20 3.08£0.68  |2.71=0.62 [0.32+0.02 |0.31+0.01

20-30 4944107  [4.47=0.86 [0.37£0.03 |0.35+0.02

30-40 6.6+1.10 6.4+1.61 10402002 |0.38+0.03

40-50 9.45+1.65  |9.25+1.77 |0.44+0.03 |0.45+0.05

50-60 12.44+2.16 | 10.8322.3 | 0.48+0.03 | 0.49+0.04

60-70 14.96+3.1 11.19£1.8 |0.52+0.07 |0.47+0.06
> 70 18.72+3.7 1420.0 0.60£0.06 | 0.58+0.00

En el antebrazo encontramos, valores muy similares entre nifios y nifias, en
los cuatro pnimeros grupos, tanto en lo que respecta al contenido mineral 6seo,
como a la densidad mineral. A partir de los 50 Kg observamos valores inferiores de
CMO en las nifias que en los nifos; siendo muy similares los valores de DMO en
ambos, como venia ocurriendo en los estudios realizados para la talla y el tamaiio
del antebrazo, ello puede ser porque aunque el peso es similar en ambos, la
superficie corporal es menor en las nifias, y por ello al corregir el contenido mineral
por el area valorada se igualan los valores..

Aportamos a continuacion las curvas de poblacion tanto del CMO, como de
DMO en columna lumbar y antebrazo, segun el peso de cada sexo.
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COLUMNA LUMBAR
CONTENIDO MINERAL OSEO

CMOL
70 —
60
50 —
40
30
20 —
10
0 -
< 20 30 40 50 60 70 > 70
MEDIAV =| 13.22 2056 25.34 a3.9 48.5 57.7 61.9
MEDIAF 4| 12.83 17.69 25.29 41.07 51.8 52.56 49.53
PESO
DENSIDAD MINERAL OSEA
DMOL
1.2 1
1 —
0.8
0.6 —
0.4 —
0.2 —
0 _—
< 20 30 40 S0 60 70 > 70
MEDIAV =) 055 0.84 0.87 0.73 0.88 0.95 1.0
MEDIA F + 0.55 0.6 0.67 0.87 0.95 0.96 0.98

PESO
NINOS Y NINAS (Peso)
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ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO

CMOA
20 -
15 —
10 -
5 —
0 —_
< 20 30 40 50 60 70 > 70
MEDIA V = 3.08 4.94 6.6 945 12.44 14.96 18.72
MEDIA F - 2.71 447 6.4 9.25 10.83 11.19 14
PESO
DENSIDAD MINERAL OSEA
DMOA

0.7

0.6

0.5 1

0.4 —

0.3

0.2 -

0.1

0 —

< 20 30 40 50 60 70 > 70
MEDIA V - 032 0.37 04 0.44 0.48 0.52 0.6
MEDIA F + 0.31 0.35 0.38 0.45 0.48 047 0.58
PESO

NINCS Y NINAS (Peso)
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COLUMNA LUMBAR
CONTENIDO MINERAL OSEO

CMOL
100

80

€0
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NINOS

CMOL
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20

EDAD

NINAS
CMOL
100

80

€0

40

20

NINOS Y NINAS 268



COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA

1.4
1.2

0.8
0.6
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0.2

DMOL
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ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO

CMOA
30

25
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15

10

NINOS CMOA
16
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o N A D

2 4 6 8 10 12 14 16 18 20
EDAD

NINAS
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ANTEBRAZO
DENSIDAD MINERAL OSEA

DMOA
0.8

0.6

0.9

0.2

2 4 ] 8 10 12 14 16 18 20
EDAD

NINOS
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COLUMNA LUMBAR
CONTENIDO MINERAL OSEO

CMOL
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COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA

DMOL
1.4

1.2

0.8
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0
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ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO

CMOA
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ANTEBRAZO
DENSIDAD MINERAL OSEA

0.8
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COLUMNA LUMBAR
CONTENIDO MINERAL OSEO

CMOL
100
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20

o
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COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA

DMOL
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ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO
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ANTEBRAZO
DENSIDAD MINERAL OSEA
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ESTUD MPARATIVOQO DE MINERALI ION N NIN

CON TALLA BAJA VARIANTE DE LA NORMALIDAD Y GRUPO
CONTROL DE REFERENCIA

Como va se ha dicho, dividimos a los nifios con talla baja variante de la
normalidad en tres grupos bien diferenciados:

-1- Talla baja familar.
-2- Retraso constitucional del crecimiento.
-3- Talla baja familiar con retraso constitucional del crecimiento.

El grupo control de referencia se ha tomado aleatoriamente de una muestra
de la poblacion control de Madrid, con la misma edad y sexo en cada subgrupo de
talla baja variante de la normalidad.

Exponemos a continuacién los resultados obtenidos, inicialmente de forma
global, sin tener en cuenta el sexo, del grupo completo, y posteriormente
dividiendo la muestra por sexos, ya que en la poblacién control descrita,
encontramos diferencias en la mineralizacion entre el sexo femenino y el masculino.

Tras describir los distintos grupos de forma global, haremos como con la
poblacion control, un estudio descriptivo de la mineralizacién segun grupos de
edad, estadio puberal, talla, tamaiio de antebrazo y peso.

COMPARACION DE AM POBLACIONE

Antes de realizar el estudio de mineralizacion, hemos comparado en ambos
grupos, (¢l control y el grupo de talla baja variante de la normalidad ), una serie de
variables para conocer mejor sus caracteristicas. Los denominamos respectivamente

grupos Ay B.
Ambos pertenecen al mismo entorno geografico, que abarca Madrid capital

y provincia, distribuyéndose proporcionalmente de la siguiente forma, sin existir
diferencias significativas.
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GRUPO A GRUPO B
Medio Urbano 82.5 % 84.3 %
Medio Semiurbano | 16.8 % 11.8 %
| Medio Rural 0.7 % 39%

También hemos comparado el nivel cultural de ambos grupos, viendo que
tampoco existen diferencias significativas. Pertenece practicamente toda la muestra
a un nivel cultural medio, 97%. Los pacientes con nivel cultural bajo son mas
frecuentes entre la poblacion con talla baja, mientras que los pacientes con nivel
cultural alto lo son en el grupo control.

NIVEL SOCIO-CULTURAL

GRUPO A GRUPO B
HALTO 22% 0%
MEDIO 96.4 % 97.6 %
| BAJO 1.5 % 24 %

Dentro de los habitos toxicos a descartar que pudieran producir alteraciones
en la mineralizacion, comprobamos que ninguna de las dos poblaciones tienen
fumadores habituales, ni consumidores de alcohol, a no ser de forma esporadica.

Otros factores que hemos tenido en cuenta a la hora de comparar ambas
poblaciones, por ser factores que pueden modificar la mineralizacién dsea, es el
consumo de lacteos y la actividad fisica, encontrando que si existen diferencias
entre ambas poblaciones.
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Comprobamos que el consumo de lacteos es, proporcionalmente,
discretamente mayor en la poblacion control, que en la poblacion de talla baja,
distribuyéndose de! siguiente modo:

NSUMO DE LACTEQS:

GRUPO A GRUPO B
ALTO 28.5 % 18.9 %
MEDIO 35 % 26.9 %
BAJO 36.5 % 512 %

En el grupo control (A), es mayor el porcentaje de individuos que tienen un
consumo medio y alto de lacteos, mientras que en el grupo de talla baja, es mayor
el porcenteje de individuos que tienen un consumo bajo de lacteos.

De la misma forma, [a actividad fisica también es discretamente mayor en la
poblacion control, distribuyéndose proporcionalmente como sigue:

ACTIVIDAD FISICA;

GRUPO A GRUPO B
ALTO 29.2 % 17.3 %
MEDIO 59.1 % 59.1 %
BAJO 11.7 % 23.6 %

La poblacién que realiza una actividad fisica de tipo medio es similar en

ambos grupos, mientras que es mayor la proporcion de individuos con actividad
alta, en el grupo control que en el de talla baja.

Por tanto, la poblacion con talla baja vanante de 1a normalidad, seguida en
nuestra consulta, realiza menos ejercicio fisico y consume menos lacteos que la
poblacion de su misma edad y sexo de Madnid.
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TALLA BAJA FAMILIAR

El primer grupo de nifios con talla baja variante de la normalidad, constituido
por los nifios de talla baja familiar, esta formado por 70 pacientes, al igual que su
grupo control. Las edades medias de ambos grupos son respectivamente 12.9+3.2
afios y 12.9+3.3 afios. La edad minima es de 4 afios y el maximo de 20 afjos.No
existe diferencia significativa entre ambos grupos.

De forma global, vemos los valores de mineralizacion, tanto en columna
lumbar, como en antebrazo, con las diferencias entre ambos grupos:

COLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSEQ

X+SD (gr) MAXIMO (gr) MINIMO (gr)

GRUPO A |GRUPOB | GRUPO A | GRUPOB | GRUPO A | GRUPO B
4124168 |26.1:9.7 | 8658 48.64 10.66 9.89

Encontramos una gran diferencia entre ambos grupos, estadisticamente
stgmficativa, con p<0.001, que pnincipalmente parece depender de los valores
maximos, en relacion a que el grupo control, alcanza una mineralizacion mayor que
el grupo de TBF, y que podria ser la causa de que el grupo de talla baja crezca
menos.

DENSID N
X+S8D (gr/cm2) MAXIMO (gr/cm2) MINIMO (gr/cm2)
GRUPO A | GRUPOB | GRUPO A |GRUPOB | GRUPO A | GRUPO B
0.83£0.17 10.68+0.11 | 1.24 0.93 0.5 0.45
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Al corregir el contenido mineral por el area valorada vemos que existe una
diferencia importante entre ambas poblaciones, que también es estadisticamente
significativa, con p<0.001.

Como ocurria para el contenido mineral, 1a diferencia de mineralizacion en
columna lumbar, con respecto a la densidad mineral, también depende

principalmente de los valores maximos alcanzados, siendo mayores en el grupo
control.

ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO

X=SD (gr) MAXIMO (gr) MINIMO (gr)
GRUPO A | GRUPOB | GRUPO A |GRUPOB | GRUPO A | GRUPO B
10.14242 [7.29429 |2627 15.36 28 2.2

Existe diferencia significativa, p< 0.001, entre ambos grupos con contenido
mineral 6seo mucho menor en el grupo de talla baja familiar que en el grupo
control. Como anteriormente, la diferencia mayor se encuentra entre los valores
maximos alcanzados, para una misma edad, a la que ya esta finalizando el
crecimiento.

DENSIDAD MINERAL OSEA

X+£SD (gr/cm?2) MAXIMO (gr/cm2) MINIMO (gr/cm2)
GRUPO A | GRUPOB | GRUPO A | GRUPOB |GRUPO A | GRUPOB
046008 {0.41:0.06 [0.74 0.56 0.31 0.29 |

Contintia existiendo diferencia significativa entre ambos grupos, p< 0.001,
aunque en valores medios, la diferencia encontrada es menor que en columna
lumbar. Vemos que tanto los valores maximos como minimos son menores en el
grupo de talla baja familiar. |
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Con estos datos globales, vemos que la diferencia de mineralizaion entre el
grupo de talla baja familiar, y el grupo de talla adecuada a su edad y sexo, es
importante.

Tienen un contenido mineral dseo y una densidad mineral osea mucho
menor los nifios con talla baja familiar que el grupo control de referencia de su
misma edad v sexo, como hemos venido comentando.

Los resultados expuestos antertormente son globales, sin tener en cuenta el
sexo. A continuacion mostramos las tablas en las que se diferencian ambos y se
exponen las diferencias de mineralizacion, aunque también de forma global.

LUMNA LUMBAR

"ONTENIDO MINERAL OSE

X + SD (gr)

NINOS NINAS

GRUPO A GRUPO B GRUPO A GRUPO B

41.64=1693 |27.12£10.76 |44.63+ 1531 |2494=82 |
MAXIMO (gr) MINIMO (gr)

NINOS NINAS NINOS NINAS

A B A B A B A B
73.19 14864 |71.83 3899 [17.14 |1151 |16.84 |9.89

Como ocurria en el analisis de forma global, sin tener en cuenta ¢l sexo,
también existe una diferencia importante de mineralizacion entre ambos grupos,
cuando se realiza el analisis diferenciando el sexo, y siendo siempre
estadisticamente significativa con p< 0.001. Depende tanto de los valores medios,
como de los maximos, y de los minimos, siendo mucho menores en el grupo de
talla baja familiar.
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Comprobamos, como ocurria en los estudios de poblacion control, que los
valores son discretamente inferiores en las nifias que en los nifios.

DENSIDAD MINERAL OSEA
X + SD (gr/cm2)
g
NINOS NINAS
A B A B
0.82+0.15 0.67+0.12 0.88+0.16 0.69= 0.1
MAXIMO (gr/cm2) MINIMO (gr/cm2)
NINOS NINAS NINOS NINAS
A B A B A B A B |
1.07 0.93 1.2 0.89 0.58 0.46 0.63 0.45

Al corregir el contenido mineral por el area valorada, comprobamos, que Ja
densidad mineral ¢sea de columna lumbar, continua siendo inferior, tanto en las
nifas como en los nifios de talla baja familiar, en comparacién con el grupo control
de su misma edad y sexo, con p< 0.001.

ANTEBRAZQO

CONTENIDO MINERAL OSEQ

X = SD (gn)

NINOS NINAS

GRUPO A GRUPO B GRUPO A GRUPO B
11.05+4.7 7.78+3.3 9.28+3.24 6.69+2 2
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MAXIMO (gr) MINIMO (gr) |
NINOS [ NTNAS Nos NINAS

A B PA B | A B A B

21.86 15.36 13.97 10.21 37 2.43 2.16 2.23

Al 1gual que hemos observado en columna lumbar, el contenido mineral dseo
en antebrazo, también es menor en ¢l grupo de talla baja familiar, con diferencia
estadisticamente significativa (p< 0.001).

Los valores son discretamente infenores en las nifias que en los nifios, y la
diferencia mayor se encuentra entre los valores maximos.

DENSIDAD MIN EA
X = SD (gricm?2)

NINOS NINAS

GRUPO A GRUPO B GRUPO A GRUPOB

0.47+0.08 0.41+0.06 0.45+0.06 0.41+0.05

MAXIMO (gr/cm?2) MINIMO (gr/cm2)

NINOS | NINAS NINOS NINAS

A B A B A B A B
0.67 0.56 0.59 0.52 0.32 0.29 0.32 0.29

Sigue existiendo diferencia significativa, (p< 0.001) entre ambos grupos, pero
en valores medios, la diferencia no es tan marcada como en columna lumbar y
también muy similares los hallados en nifios y niftas.
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ESTUDIO DE MINERALIZACION EN NINQS CON TALLA BAJA
FAMILIAR POR GRUP E EDAD.

El grupo con diagnostico de talla baja familiar (TBF), seguido en la consulta,
y sobre el que se ha realizado el estudio, esta constituido por 70 pacientes: 39 niios
y 31 nifas. Siguen la siguiente distribucién por edades:

DISTRIB N POR EDAD:

Edad (afios) | NINOS NINAS
<6 afios 1

6-9 afios 5 3

10-13 afios 18 L13
14-17 afos 15 12

> 17 afios 1 2

Se ha escogido una muestra de poblaciéon control, para comparar los valores
de mineralizacion, con la misma edad y sexo que la muestra de pacientes con talla
baja familiar, extraida de la poblacién control de Madrid anteriormente descrita.

Todos los pacientes con talla baja familiar estudiados, nacieron con peso y
talla adecuados a su edad gestacional, que se encontraba entre la 38 y 42 semanas,
siguiendo la distribucion siguiente:

EDAD GESTACIONAL;
EDAD GESTACIONAL (Semanas) | Pacientes TBF
38-38.6 8
39-39.6 10
40-40.6 45
41-41.6 2
42-42.6 5
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Describimos a continuacion el grupo de talla baja familiar, mostrando segin
la distribucion por edades, los valores medios de edad, peso y talla, para que nos
sirva de referencia a la hora de comparar los valores de mineralizacion que

posteriormente obtendremos.

EDAD:
—
MEDIA = SD (afios)
| EDAD (ANOS) |X = SD NINOS NINAS
6-9 7.28 +1.55 7.26 +1.65 733 +1.7
10-13 12.02 £1.27 1119415 12.19 £1.18
14-17 15.34 =0.86 15.43 £0.92 15.24 £0.79
PESQ;
MEDIO + SD (kg)
EDAD (ANOS) |X = SD NINOS NINAS
6-9 19.75 5.6 20.44 =6.15 18.6 5.5
10-13 31.92+59 31.38 256 32.66 +6.4
14-17 44.04 +5.7 46.38 +5.1 411252
TALLA:
MEDIA + SD (cm)
EDAD (ANOS) |[X £ SD NINOS NINAS
6-9 110.96 +8.3 111.62 £8.7 109.86 +9.3
10-13 135.5 6.9 135.5 7.2 135.4 £6.69
14-17 149.6 +7.1 152.9+7.1 145.5 +4.7
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Los valores de mineralizacion osea, tanto en forma de contenido mineral oseo
(gr), como de densidad mineral osea (gr/cm2), obtenidos en los distintos grupos de
edad de los pacientes con talla baja familiar son:

CONTENIDO MINERAL OSEOQ.

MEDIO + SD (gr) B
EDAD (ANOS) |X = SD NINOS NINAS

<6 10.35+0.0 10.35+0.0

6-9 12.89+2.09 13.31+2.25 12.19+2

10-13 21.79+4.5 21.78+4.69 21.79+4 .48

14-17 34.32+7.1 37.04+7.58 30.91+5.04

>17 38.50+5.09 43.35+0.00 36.08 +4.09

Se produce un aumento progresivo de la mineralizacion a medida que
aumenta la edad, siendo éste aumento mayor en los afios comprendidos entre 10-18
anos.

Los valores son muy similares en los ninos y las nifias hasta los 14 aftos, a

partir de entonces, ¢l contenido mineral disminuye en las nifias, en comparacion con
~ los nifios, alcanzando éstas un pico de contenido mineral dseo menor que los
PIimeros.

Los valores maximos y minimos de ambos sexos, en relacion con la edad,
son discretamente inferiores en las nifias en todas las edades.
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MAXIMO (gr) MINIMO (gr)
EDAD NINOS | NINAS NINOS NINAS
6-9 16.95  |13.57 1151 9.89
10-13 29.26 28.82 13.75 14.43
14-17 48.64 38.99 24.29 24.89

La relacion que existe entre el aumento del contenido mineral y el aumento
de edad, talla, peso 0 aumento del tamafio de antebrazo, se refiere en las tablas

siguientes para cada sexo.

NINQS:
EDAD TALLA i
EDAD ir P r P
69  |06388 NOSIG | 0.7164 | NO sIG
10-13 | 0.8232 <0.001 0.7355 <0.001
14-17 | 0.698 <0.01 0.7560 <0.01

La relacion es mayor y estadisticamente significativa, entre los 10 y 14 aiios,
época de maximo crecimiento, tanto para la edad como para la talla, disminuyendo

en el resto de grupos de edad, aunque sigue existiendo una relacién positiva
importante.

PESO J ANTEBRAZO
EDAD |r Hp r p
6-9 0.9184 < 0.001 0.8253 <0.1
10-13 1 0.7962 < 0.001 0.4640 <0.1
14-17 | 0.6155 <0.05 0.3074 NO SIG
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Respecto al peso, es mas importante el aumento de contenido mineral 6seo
en relacion con el aumento de peso, entre los 6 y 10 afios. Esta relacion sigue
siendo importante y significativa, hasta el final del crecimiento, aunque va
disminuyendo a medida que se produce el aumento de edad, quizis porque en los
altimos afios del crecimiento el incremento de peso también es menor.

El aumento de contenido mineral, en relacion al aumento del tamafio del
antebrazo, no es significativo a ninguna edad. La relacién es mayor cuanto menor
edad tiene el paciente.

NINAS:

Igual que en los nifios, los valores de relacion entre edad, peso, talla v
tamano de antebrazo y el aumento de contenido mineral 6seo en las nifias, se
exponen en el cuadro siguiente:

EDAD TALLA
| EDAD |r p r D
6-9 0.5210 NO SIG 0.4952 NO SIG
10-13  10.7002 <0.01 0.7277 <0.01
14-17 | 0.1797 I NO SIG 0.4721 NO SIG

La relacion es menor en las nifias que en los nifios, no haciéndose
significativa en ningun grupo de edad, ni para la edad ni para la talla. Igual que para
los nifios, la relacion es mayor en las edades comprendidas entre los 10 y 14 afios.

L .PESO ANTEBRAZO |
EDAD |(r P T p
6-9 0.5038 NO SIG 0.8245 NO SIG
10-13 [ 0.6211 <0.05 0.6509 <0.05
14-17 | 0.8299 <0.001 0.1547 NO SIG
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La relacion mayor en las nifias con respecto al peso, 1a encontramos a partir
de los 14 afios, haciéndose estadisticamente significativa a partir de los 10 afios.

Con respecto al tamaiio del antebrazo, igual que ocurria en los nifios, es
mayor a menor edad, principalmente entre los 6 y 10 afios, aunque no es
estadisticamente significativa, quizas por menor volumen de poblacion estudiado
a estas edades ( 3 nifias).

NINOS Y NINAS:

Los valores de la relacion entre la edad, la talla, el peso y el tamafio del
antebrazo, mostrados en conjunto, sin tener en cuenta el sexo, son muy similares
a los obtenidos para cada sexo, lo inico que varia son los niveles de significacion,

aumentando en algunos grupos la significacion estadistica al aumentar el volumen
de poblacion.

EDAD | TALLA
EDAD |r p Fr p
6-9 0.5702 NO SIG 0.6440 <0.1
10-13 | 0.7719 <0.001 0.7324 < 0.001
14-17 | 0.5252 <0.01 0.7509 <0.00]
PESO ANTEBRAZO
EDAD |r p r | p
6-9 0.8040 <0.05 0.8373 <0.01
10-13 | 0.7128 <0.001 0.5374 <0.01
74—17 0.7405 < 0.001 T0.4203 <0.05

El aumento de contenido mineral dseo en relacion con el aumento de peso,
o aumento del tamario del antebrazo, si consideramos a toda la poblacion de talla
baja farniliar, sin tener en cuenta el sexo, se hace estadisticamente significativo a
todas las edades. '
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El aumento de tamafio del antebrazo con respecto al aumento de contenido
mineral es estadisticamente significativo en todas las edades; ¢l grupo de edad en
el que se mantiene una relacién mayor, como ocurria anteriormente, es entre los 6
y 10 afios.

El aumento de contenido mineral, con respecto al aumento de talla o de
edad, solo es significativo a partir de los 10 afios.

DENSIDAD MIN A
[ MEDIO + SD (gr/em?)
EDAD (ANOS) X + SD NINOS i\TINAS
<6 0.53 0.0 0.53 £0.00
6-9 0.53 =0.04 0.53 £0.03 0.52 +0.06
10-13 0.62 £0.07 0.61 +0.07 0.65 +0.05
14-17 0,77 0,06 0.78 £0.07 076 £0.05
>17 0.86+0.03 0.82 0.0 0.88 +0.007

La densidad mineral 6sea en columna lumbar, aumenta progresivamente con
la edad. Sus valores son similares para nifios y nifias en todas las edades, a
diferencia de lo que ocurria en el contenido mineral.

MAXIMO {gr/cm2) MINIMO ({(gr/cm2)
 EDAD NINOS | NINAS NINOS NINAS
6-9 10.58 0.56 0.5 0.45
10-13 0.73 0.75 0.46 0.53
14-17 0.93 0.85 0.62 0.69
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LLos valores maximos son discretamente inferiores en las nifias que en los
nifios, mientras que los minimos son inferiores en los nifios a partir de los 10 afios,

quizas por el crecimiento méas precoz de las nifias.

NIN
EDAD TALLA
EDAD |r p T p
6-9 0.3134 NO SIG 0.3863 ArNO SIG
10-13 ] 0.7741 < 0.001 l0.6778 < 0.01
14-17  10.7222 <001 0.5300 | <005
PESO ANTEBRAZO ~
EDAD |r p r 1P
6-9 0.6052 NO SIG 0.2951 NO SIG
10-13 1 0.8032 < 0.001 0.3875 NO SIG
14-17 —0.5472 <0.05 0.13696 NO SIG

La relacion entre el aumento de edad v el aumento de talla o peso en los
distintos grupos, en relacion con el aumento de densidad mineral 6sea en columna
lumbar es estadisticamente significativo a partir de los 10 afios, como ocurria con
el contenido mineral.

Se pierde toda significacion estadistica entre el aumento de densidad mineral
Osea, en cada grupo de edad, y su respectivo aumento de tamaiio de antebrazo.
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[EDAD TALLA
EDAD |r _ P T p
6-9 0.3461 NO SIG 0.3179 NO SIG
10-13 ] 0.6281 <0.05 0.6792 <0.05
14-17  10.0413 HNO SIG 0.1683 NO SIG

En las nifias tinicamente es significativo el aumento de mineralizacion en el
grupo de edad entre 10 y 14 afios, en relacion con el aumento de edad y de talla,
quizas porque, es el grupo en el que se produce el mayor crecimiento.

PESO ANTEBRAZO
EDAD |r p r Fp
6-9 0.3273 NO SIG 0.6995 NO SIG
10-13 [ 0.6234 <0.05 0.6450 <0.05
14-17 [ 0.6352 <0.05 -0.1057 NO SIG N

Los valores obtenidos para el aumento de mineralizacion en relacion con el
aumento de peso son similares a los referidos para el aumento de edad o de talla.

LLa densidad mineral 6sea en columna lumbar aumenta de manera
estadisticamente significativa, en relacion con el aumento del tamafio de antebrazo
en las nifias, en el grupo de edad de 10 a 14 afios, mientras que en los nifios no era
significativo a ninguna edad.
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NINOS Y NINAS:

EDAD TALLA
EDAD |r p r p
r6-9 0.3050 NO SIG 0.3566 NO SIG
10-13  [0.7262 < 0.001 0.6521 < (0.001
14-17  10.5097 <0.01 0.4674 <0.05
PESO ANTEBRAZO
EDAD |r P r |p
6-9 0.4778 NO SIG 0.4553 NO SIG
10-13 1 0.7203 < 0.001 | 0.4623 <0.01
14-17  10.5882 < 0.01 0.1476 NO SIG

Los valores obtenidos para toda la poblacion de talla baja familiar, sin tener
en cuenta el sexo, son similares a los que se obtienen con ambos sexos de forma
independiente.

ANTEBRAZO
Expresamos los valores de mineralizacién osea, tanto en forma de contenido

mineral (gr), como de densidad mineral dsea (gr/cm2), obtenidos en antebrazo,
igual que lo hemos hecho para columna lumbar.
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CONTENIDO MINERAL OSEOQ

MEDIO = SD (gr)

EDAD (ANOS) [X + SD NINOS NINAS
<6 2.23 0.0 2.23 0.0
6.9 3.38 £1.06 3.59 £1.11 3.04 +1.1
10-13 6.12 1.3 6.11 £ =1.3 6.13 = +1.3
14-17 9.54 +2 1 10.66 2.1 8.14 +1.3
<17 11.28+3.5 15.36 0.0 9.25 =0.69

El contenido mineral 6seo medio obtenido en antebrazo, para cada grupo de
edad, en los pacientes con talla baja familiar también aumenta progresivamente en
cada grupo, stendo este aumento similar en todos ellos.

No se produce un aumento mayor en los grupos de mayor crecimiento,
quizas porque s¢ esta valorando un hueso cortical, en el que la mineralizacion es
mas estable y de deposito, influyéndose de forma menos brusca por los brotes de
crectmiento y por los factores externos modificadores de la mineralizacion, como
ocurre en el hueso trabecular de columna lumbar.

El contenido mineral es similar en antebrazo para niiios y nifias, hasta la edad
de 14 afios, después se hace menor en éstas, siendo también menor el pico maximo
de mineralizacion. '

MAXIMO (gr) MINIMO (gr)
EDAD NINOS | NINAS NINOS NINAS
6-9 5.42 4.31 2.43 2.32
10-13 7.92 8.83 3.4 4.05
14-17 14.36 10.21 767 5.61
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Los valores maximos y minimos son similares en nifios y nifias, salvo a partir
de los 14 aitos que se hacen inferiores en las niias, lo que va a favor de una

mineralizacion inferior en las nifias al final del crecimiento.

-

NINOS,

. EDAD TALLA
EDAD |r P r p

Z9 0.9144 < 0.05 0.9542 <0.05
10-13 ] 0.8263 < 0.001 0.8852 < 0.001
14-17 [ 0.6165 <0.05 0.8169 < 0.001

PESO ANTEBRAZO

EDAD |r p T p

6-9 0.9603 <0.01 0.9535 <0.05
10-13 [ 0.7783 < 0.001 | 0.6895 < 0.01
14-17 1 0.7514 <0.01 0.7660 < 0.001

En los nifios, la relacion entre el aumento de edad, talla, peso o tamaiio de
antebrazo, con respecto al aumento de contenido mineral 6seo en antebrazo, es
positiva y estadisticamente significativa en todos los grupos de edad, a diferencia
de lo que ocurria en ¢olumna lumbar.

NINAS:
EDAD TALLA
EDAD |r P r p
2-9 0.9864 NO SIG 0.9810 NO SIG
10-13 [ 0.6518 <0.05 0.7771 <0.01
| 14-17 1 0.0481 NO SIG 0.6092 <0.05
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PESO ANTEBRAZO
EDAD |r p T p
6-9 0.9829 NO SIG 0.9673 NO SIG
10-13  [0.6716 <0.05 0.9177 < 0.001
14-17 [ 0.6832 <0.05 0.6039 <0.05

En las ninas, la relacion es unicamente significativa a partir de los 10 afios,
para la edad, la talla, el peso v el tamafio de antebrazo, perdiéndose incluso ésta en
el grupo de 14-17 afios con respecto al aumento de edad y contenido mineral.

La relacion en el grupo de 6 a 9 afios, es alta, pero se pierde la significacion
quizas, por el bajo volumen estudiado.

-~

NINOS Y NINAS:
EDAD TALLA
EDAD |r p r p
6-10 | 0.8967 <0.01 0.9509 <0.001
10-14 ] 0.7531 < 0.001 0.8413 < 0.001
14-18 10.4236 <0.05 0.8347 <0.001
[ PESO ANTEBRAZO
;EDAD r p r p
610 109628 <0.001 0.9522 <0.001
10-14 | 0.7254 <0.001 0.7821 <0.001
[]4~18 0.7801 <0.001 0.7900 <0.001
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Sin tener en cuenta el sexo y considerando en grupo toda la poblacion de
talla baja familiar, comprobamos que las relaciones son positivas y con valores
similares a los obtenidos para cada sexo de forma independiente, pero se hacen las
relaciones altamente significativas, en todos los grupos de edad, al aumentar el
volumen de poblacion.

Al aumentar la edad, la talla, el peso o el tamafio del antebrazo en cada grupo
de edad, aumenta de forma estadisticamente significativa, el contenido mineral éseo
del antebrazo. Es decir, el CMO en antebrazo, guarda relacion con la edad, la talla,
el peso y el tamafio del antebrazo.

DENSIDAD MINERAL OSEA;

Los valores de densidad mineral 6sea en antebrazo, en gr/cm2, se muestran
a continuacion en el cuadro siguiente:

MEDIO + SD (gr/cm2)

EDAD (ANOS) | X + SD NINOS NINAS
<6 0.29 0.0 0.29 +0.0
6-9 0.32 +0.02 0.33 +0.02 0.32 +£0.03
10-13 0.39 +0.02 0.38 +0.03 0.39 +0.02
14-17 0.45 +0.04 0.47 +0.04 0.44 +0.03
> 17 [ 0.5120.03 0.54 +0.0 0.50 +0.02

También aumenta la densidad mineral en los distintos grupos de edad de
manera uniforme, como ocurria con el contemido mineral del antebrazo, y a
diferencia de o que habiamos visto en columna lumbar.

Los valores son similares en nifios y nifias, unicamente discretamente
inferiores en éstas en los ultimos grupos de edad.
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MAXIMOj(gI/cm2) MINIMO (gr/cm?2)
EDAD NINOS NINAS NINOS NINAS
6-9 16.95 13.57 11.51 9.89
10-13 P29._26 ﬁ 28.82 13.75 14.43
14-17 48.64 38.99 24.29 24 .89
NINOS;

EDAD TALLA
EDAD |r p r p
6-9 0.5727 NO SIG _ 0.6567 NO SIG
10-13 | 0.7392 < 0.001 0.6729 <0.01
14-17  10.6937 < (.01 1 0.6538 < (.01

PESO ANTEBRAZO
EDAD |r P r p
6-9 0.7506 NO SIG 0.5977 NO SIG
10-13 106724 <0.01 (.3592 NO SIG
14-17 10.7259 <0.01 0.5702 <0.05

La relacién entre el aumento de densidad mineral dsea y el aumento de edad,
talla y peso, se hace estadisticamente significativa a partir de la edad de 10 afios,
como ocurria anteriormente.

El aumento del tamano de antebrazo, continta manteniendo una relacion
pequefia y apenas significativa, también para la densidad mineral.
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NINAS:

EDAD TALLA

EDAD |r p T p

6-9 0.9758 NO SIG 0.9688 NO SIG

10-13 | 0.3384 ' NO SIG 0.439] NO SIG

14-17  |0.1496 NO SIG 0.2429 NO SIG
PESO ANTEBRAZO

EDAD |r p T p

6-9 0.9712 NO SIG 0.9798 NO SIG

10-13 | 0.4318 NO SIG 0.6012 <0.05

14-17 | 0.6464 <0.05 0.1093 NO SIG

En las nifias, se pierde toda relacion estadisticamente significativa, aunque
¢sta continia siendo positiva, tanto para la edad como para la talla. Para la longitud
de antebrazo y para ¢l peso, la relacion se hace significativa-en el grupo de edad de
14-17 anos para el peso, y de 10-13 afios para la longitud de antebrazo.

NINQOS Y NINAS:

EDAD TALLA
EDAD |r p r P
6-9 0.7838 <0.05 0.7838 <0.05
10-13  [0.6172 <0.001 0.5884 < 0.001
14-17 | 0.5118 < 0.01 0.6139 < 0.001
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PESO ANTEBRAZO
EDAD |r p r P
6-9 0.8150 < 0.05 0.6769 <0.1
10-13 1 0.5753 <0.001 0.4355 <0.05
14-17  }0.7352 < 0.001 0.5081 <0.01

Tomada toda la poblacion de talla baja familiar sin tener en cuenta €l sexo,
se mantienen relaciones similares para ambos sexos, tomados de forma
independiente; pero aumentan los niveles de significacion, al aumentar el volumen

de poblacion.

En los graficos siguientes mostramos la mineralizacion de la poblacion con
Talla Baja Familiar, en valores medios, maximos y minimos, segun la distribucion

por edades que hemos seguido.
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ESTUDIO COMPARATIVO DE MINERALIZACION ENTRE GRUPO

NT

NTB

A continuacion, en los cuadros comparativos v los graficos siguientes,
exponemos nuestros resultados, obtenidos entre la densidad mineral por grupos de
edad de los pacientes con talla baja familiar y su poblacion control de referencia
con la misma edad y sexo.

OLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSEQ

X + SD (gn)

+9 | NINOS NINAS
ANOS | SANOS | TBF SANOS | TBF SANOS | TBF
<6 |129:0 |1035:00 12950 | 10.3520.0
69  |20243.8 |12.89:2.00 | 21247 | 1331225 | 18.9£15 12,1922
10-13 [37.2412.5 | 2179245 | 34.1=12.4 |21.78+4.69 | 4154211 | 21.79:4.48
14-17 |557410 |34.32+7.1 |58311.1 |37.04£7.58 | 52.4482 |30.91+5.04
>17 |61.7:16 |38525.09 |624+20 |4335:00 |607:10 |36.08+4.09

Existe gran diferencia entre las dos poblaciones en todos los grupos de edad
y en ambos sexos, que oscila entre un 20% menos de mineralizacion en los mas
pequeiios con TBF, y un 40% menos en los mas mayores. La diferencia se acentua
a medida que aumenta la edad.
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DENSIDAD MINERAL OSEA

X = SD (gn) J _

T+ NINOS | NINAS
ANOS | SANOS | TBF SANOS | TBF SANOS | TBF
<6 0.58+0 0.53x0.0 | B 0.58+0 0.53+0.0
6-9 0.65:0.04 | 0.53£0.04 {0.66=0.06 |0.53+0.03 | 0.65+0.01 |0.52+0.06
10-13 [ 0.79+0.12 | 0.62+0.07 |0.74£0.11 |0.61=0.07 | 0.85+0.11 |0.65+0.05
14-17 10.98+0.08 |0.7740.06 |0.97+0.09 |0.78=0.07 | 0.98+0.08 |0.76+0.05
>17  [1.06:0.1 |0.86+0.03 |[1.01£0.1 [0.82+0.0 |1.15+0.06 |0.88+0.07

Existe diferencia significativa entre ambas poblaciones en todos los grupos
de edad y sexo. Oscila entre un 10% menos de mineralizacion en los nifios con TBF
mas pequefios a un 20% en el Gltimo grupo de edad.

ANTEBRAZ

CONTENIDQ MINERAL OSEQ

X = SD (gr)

2 NINOS NINAS
ANOS |SANOS | TBF SANOS | TBF SANOS | TBF
<6 2.07+0 2.23+0.0 2.07+0 2.23+0.0
6-9 436+08 [3.38x1.06 [4.62+0.7 {3.59+1.11 |3.94+09 |3.04x1.1
1013 [9.19:28 [6.12+1.3 [9.6+29 |6.11x1.3 |86+27 |6.13£1.3
14-17 {13436 [95442.1 [15.243.9 |10.66+2.1 |11.2+1.2 |8.14+1.3
>17 164+56 |11.28+3.5 |18.5+6.8 |15.36+0.0 |13.320.6 |9.25+0.69
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La diferencia entre ambas poblaciones sigue siendo significativa, con mayor
mineralizacion en la poblacion control, que oscila entre un 20-30% dependiendo del
erupo de edad. La diferencia sigue siendo mayor a mayor edad, quizas porque los
nifios de TBF tienen mayor defecto de mineralizacion en el momento del estiron
puberal. -

DENSIDAD MINERAL OSEA

X = SD (gricm2)

F+9 | NINOS NINAS
ANOS | SANOS | TBF SANOS | TBF rSANOS | TBF
<6 0.3+0 0.29+0.0 0.320.0 |0.29+0.0
6-9 036+0.03 | 0322002 |0.36:0.03 | 0.33+0.02 |0.3540.04 | 0.3240.03
10-13 {0.44+0.03 [0.3920.02 | 0.45+0.03 |0.38+0.03 (0.44+0.03 | 0.39+0.02
14-17 10.52+0.06 | 0.45+0.04 |0.54+0.07 | 0.47+0.04 |0.5£0.02 |0.44+0.03
~17 | 0.5840.09 |0.5140.03 | 0592012 |0.54£0.0 |0.5640.0 |0.500.02

Sigue existiendo diferencia entre ambas poblaciones a favor de la poblacién
control, aunque disminuye ésta con respecto a los valores encontrados en columna
lumbar. Los nifios con TBF tienen entre un 10-15% menos de densidad mineral
dsea en antebrazo que la poblacion control.

Estos hallazgos irian a favor de un hueso cortical mas preservado en los
pacientes con TBF que el hueso trabecular en el momento de mayor crecimiento.

Mostramos a continuacién de forma grafica la comparacion entre ambas
poblaciones por grupos de edad y sexo:
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COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA
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ANTEBRAZO
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ANTEBRAZO
DENSIDAD MINERAL OSEA
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MINERALIZACION OSEA EN NINOS CON TALLA BAJA FAMILIAR
SEGUN SU ESTADIO PUBERAL

Hasta ahora hemos visto la mineralizacion Osea , en los nifios con talla baja
familiar, segun una distribucion por grupos de edad.

A continuacion, exponemos los valores medios obtenidos, con sus -
desviaciones estandar, segun ¢l estadio puberal de los pacientes, al igual que lo
determinamos en el grupo control de referencia.

Posteriormente, mostraremos las comparaciones obtenidas entre el grado de
mineralizacion del grupo con talla baja familiar, y del grupo control.

Clasificamos a los nifios de TBF, segin los 5 estadios puberales de Tanner.
Se describe a continuacién cada estadio de Tanner, con los valores medios y sus

desviaciones estandar, maximos y minimos, respecto a la edad, al peso vy la talla,
en cada uno de ellos.

EDAD:
X = SD (aitos) MAXIMO MINIMO (aiios)
| ' (anos) '

Tanoer | 240 NINOS NINAS NINQOS | NINAS | NINOS | NINAS
1 921405 97523 |8.14=25 |13.8 11 6 4
Ii 12.34£0.7 | 11=0.0 126105 |12 13 | 10.8 11.8
JII 13.98=1.1 | 13.75£0.9 [ 14.38=1.3 | 153 16.1 12.2 12.5
v 15.48+1 15.97£0.8 | 14.62=0.8 | 17 15.7 | 14.8 13.7
\Y 16.79+2 16+1.6 17.16x2.3 {18 20.9 14.2 15.2
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COLUMNA LUMBAR

X + SD (Kg) MAXIMO (Kg) | MINIMO (Kg)
Tanner | 4 @ NINOS |NINAS | NINOS [NINAS | NINOS | NINAS
1 23.6£59 | 2532457 [20.14+52 | 34 25 [16 13
1 3255041 | 28400 | 338237 |28 39 28 298
I ]39.39+4.7 | 39.60+5.6 |39.02+3.1 {47.5 43 32 L35

IV 4476573 | 477426 | 39.557.1 | 56 46 40 31.2
\% 48.93+10 [54.37+14 |453=52 |75 53 433 38.8

TALLA:
X = SD (cm) MAXIMO (cm) | MINIMO (cm)
Tanner | 749 NINOS | NINAS | NINOS [ NINAS | NINOS | NINAS
I 120713 | 1243412 | 113.6=13 | 1425 {1285 [1049 |91.5

I 137.5+2.6 | 13520.0 | 138.2=1.9 | 138 1423 1132 136.6
I | 142.8+4.7 { 143.1+53 | 142.4+3.7 [ 150 1474 | 131 135.5
IV 1151729 | 156.5+6.2 | 143.3+6.8 | 164 150 148 134.8
\% 152.146.9 | 157.6+6.9 | 148.4+4.2 | 164 153 150 142

MINERALIZACION OSEA

Mostramos los valores de mineralizacion en columna lumbar, tanto en forma
de contenido mineral 6seo (gr), como de densidad mmeral osea (gr/cm2), en los
distmtos estadios puberales, de los ninos con Talla Baja Familar.
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NTENIDO MIN L

De forma conjunta, sin tener en cuenta el sexo, para cada estadio puberal, y
de forma independiente para nifios y nifias, hemos obtenido los valores de
contenido mineral 6seo (gr), en columna lumbar, tanto medios y sus desviaciones
estandar, como maximos y minimos.

X + SD(gr) MAXIMO (gr) MINIMO (gr)
Tanner | '+ ¢ NINOS | NINAS | NINOS | NINAS | NINOS | NINAS
I 15.88+4.3 | 17.0244.5 [ 13.59£2.8 {2629 (1747 1151 9.89
I 2255241 | 1894217 123.58x4.1 |20.17 12882 | 17.71 19.33

[Tl 27.30=3.7 | 28.05+4.3 | 26.02+2.3 | 39.63 30.53 24.29 22.97

v 36.26+8.9 [ 40.47+7.7 | 28.89+5.6 | 48.64 3443 31.89 21.72

Vv 37.69+4.1 | 4039434 |359+3.7 (4335 38.99 35.61 2975

El contenido mineral 6seo de columna lumbar aumenta progresivamente,
segun aumenta el estadio puberal. Existe un aumento mayor entre los estadios 111
y IV de Tanner v mas significativo en los ninos que en las nifias.

Entre los nifios y las nifias existen diferencias en los brotes de mineralizacion.
En las niias el brote principal esta entre los estadios I y 11, siguiendo postenormente
un aumento progresivo. En los nifios, la mineralizacion es menos progresiva y se
produce mas en brotes, entre los estadios Hy Il y Il y [V,

Los nifios alcanzan un pico de contenido mineral 6seo mayor que las niiias
en columna lumbar.

320



Con respecto a los valores maximos y minimos, al igual que ocurre con los
valores medios, vemos que son inferiores en las nifias que en los nifios, en todos los
estadios menos en el estadio Il de Tanner, ya que en éstas se produce antes el
primer brote de minerahzacion, que es el principal para ellas.

"ORRELA NESY /
Existe una relacton positiva, entre el aumento del contenido mineral dseo en

columna lumbar, en cada estadio puberal y el aumento progresivo de edad, peso,
talla v longitud del antebrazo.

Exponemos en los cuadros siguientes los valores tanto para los nifios vy niftas
de forma independiente, como para toda la poblacion de TBF, agrupada segun sus
estadios puberales.

NINOS,
EDAD PESO
Tanner T P r P
I 0.7947 < (.001 0.8422 <0.001
11
1 0.5241] <0.1 0.2037 NO SIG
v 0.7513 | < 0.1 7).8894 <0.01
\' 0.7877 NO SIG 0.6701 NO SIG
TALLA ANTEBRAZO
Tanner r P r p
I 0.8134 < 0.001 | 0.7380 <0.01
il
I 0.1701 NO SIG - 0.0364 NO SIG
v 0.8944 < 0.01 0.2499 NO SIG
Vv 0.6602 NO SIG 0.5824 | NO SIG
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Con respecto a la edad, el aumento de contenido mineral, sélo es
estadisticamente significativo en el estadio I de Tanner. En los demas estadios, se
mantiene una relacion positiva, mayor en los estadios IV y V de Tanner.

Para el peso y la talla, la relacion es mayor con el aumento de contenido
mineral, en los estadios [ y IV de Tanner.

En el estadio II de Tanner, no obtenemos relacion ni nivel de significacion
al ser la muestra nsuficiente.

Con respecto al tamano del antebrazo, solo existe una relacion
estadisticamente significativa en Tanner L.

NINAS,
EDAD PESO
Tanner T p r P
I 1 0.8030 < (.05 0.7904 < 0.05
11 0.4797 NO SIG 0.1150 NO SIG
11 0.2430 NO SIG -0.014 NO SIG
\Y 0.6762 NO SIG 0.9838 <0.05
\Y -0.1265 NO SIG 0.6991 NO SIG
TALLA | ANTEBRAZO
Tanner T P r P
I 0.7839 <0.05 09319 <0.01
11 0.4025 NO SIG 0.1961 NO SIG
111 0.2506 NO SIG -0.2700 NO SIG
\Y 0.7226 NO SIG 0.9210 <0.1
\ 0.1712 NO SIG - 0.5220 NO SIG
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Los valores obtenidos, son similares en las nifias que en los nifios.

La relacion entre el aumento de edad y el aumento de contenido mineral, es
unicamente significativa en el estadio I de Tanner. Esta relacion se hace incluso
negativa en el estadio V, lo que quiere decir que a mayor edad, menor contenido
mineral 6seo en columna lumbar.

Con respecto al peso, ocurre lo mismo que en los niios, siendo la relacion
tnicamente significativa en los estadios I y'1V de Tanner.

La relacion entre el aumento de contenido mineral 6seo en columna lumbar
v el aumento de talla o longitud del antebrazo en cada estadio de Tanner, solo es
significativa, en el estadio |, pero se mantiene también alta la relacion en el estadio
IV de Tanner.

NINOS Y NINAS,

Consideramos toda la poblacion de TBF, sin tener en cuenta el sexo,
comprobamos que el aumento de contenido mineral dseo, se relaciona de forma
positiva v estadisticamente significativa, con el aumento de edad, peso, talla o
longitud de antebrazo, en los estadios | y 1V de Tanner, perdiendo la significaciéon
en el resto.

EDAD PESO
Tanner r P r P
] 0.7981 < 0.001 0.8485 < (0.001!
1 0.6471 < 0.1 0.3827 NO SIG
111 0.3026 NO SIG 0.1826 NO SIG
1A% 0.8365 < 0.0] 0.9272 < (0.001
\Y -0.0637 NO SIG 0.6945 <0.05
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TALLA

ANTEBRAZO
Tanner T P r P
I 0.8135 < 0.001 0.8044 < 0.001
¢ 0.5574 NO SIG 0.2407 NO SIG
H1 0.1959 NO SIG -0.0648 NO SIG
v 0.9071 < 0.001 10.7006 < (.05
\' 0.6168 <0.1 0.3728 NO SIG

DENSIDAD MINERAL OSEA

La densidad mineral 0sea de columna lumbar, también aumenta de forma
progresiva, segiin aumentan los estadios puberales, mostrandose los valores en el
cuadro siguiente;

X = SD (gr/cm2) MAXIMO MINIMO
(gr/cm2) (gr/cm2)

Tanner | +9 Nifios Nifias Nifios | Nifas | Nifios | Niiias
I 0.55+£0.06 |0.56x0.06 [0.54+0.05 |0.71 061 (046 045
11 0.64=0.06 |0.57£0.02 |0.67£0.05 }0.59 0.75 1056 |06
HI 0.70=0.05 | 0.70+0.06 |0.71£0.03 |0.84 0.78 062 |0.68
Y 0.79+0.07 [0.82+0.06 | 074006 |0.93 081 [076 |0.68
\' 0.81£0.05 |0.79+0.02 ;0.82£0.06 |0.82 0.86 (076 |0.73

Igual que ocurre para el contenido mineral, el aumento de densidad mineral
es mas progresivo en las nifias que en los nifios, mientras que en €stos se produce
en brotes, principalmente entre los estadios [ y [l y entre [I1 v IV de Tanner.
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La densidad mineral es similar o inferior en las nifias que en los nifios en
todos los estadios puberales, menos en el II de Tanner, en el que las nifias tienen
mayor densidad mineral, al comenzar antes el primer brote de mineralizacion.

Los valores maximos y minimos, son menores en las nifias que en los nifos
salvo en el estadio I de Tanner.

bl

RRELACIONES Y NIVEL IGNIFICA

La relacion entre edad, talla, peso o tamaifio de antebrazo, en cada estadio
puberal, v el aumento de densidad mineral (gr/cm2) de 1a columna lumbar estan
expuestos en el cuadro siguiente. Existen relaciones similares en los nifios v en las
nmias.

EDAD PESO '
Tanner r P r p
I (0.4944 < 0.1 0.5751 <0.1
I
I 0.5993 < 0.05 0.4064 NO SIG
Y 0.7128 < 0.1 0.8730 <0.05
\Y 0.8747 NO SIG 0.8083 NO SIG
TALLA ANTEBRAZO
Tanner r P r P
I 0.4770 < 0.1 | 0.3077 NO SIG
1|
HI -0.0135 NO SIG 0.0921 NO SIG
Y 0.8625 <0.05 0.2768 NO SIG
Vv 0.7236 NO SIG 0.7076 - | NO SIG
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Con relacion a la edad, el aumento tinicamente es estadisticamente
significativo en el estadio III de Tanner. En los estadios IV y V, la relacién es
positiva y alta, quizas no sea significativa por volumen bajo de muestra, ya que al
coger toda la poblacion de TBF, sin tener en cuenta el sexo, la relacion si se hace
significativa.

Con respecto al peso, la significacién se mantiene en los estadios [ v IV de
Tanner, y para la talla unicamente en el estadio IV. No existe relacion
estadisticamente significativa, entre ¢l aumento de densidad mineral 6sea en
columna lumbar vy el aumento del tamaiio del antebrazo, en ningin estadio puberal.

NINAS
EDAD PESO
Tanner r P r P
I 0.4333 NO SIG 0.4943 NO SIG
| 0.0805 NO SIG 0.1875 NO SIG
I 0.3742 NO SIG ‘ -0.1407 NO SIG
v 0.3437 NO SIG 0.9695 <0.05
\% 0.7103 NO SIG 10.1923 NO SIG
TALLA ANTEBRAZO
Tanner T P T P
I | 0.4094 NO SIG 0.6526 NO SIG
1 0.4308 NO SIG 0.1554 NO SIG
111 0.2799 NO SIG -0.1733 NO SIG
v 0.3742 NO SIG 0.7046 NO SIG
\ -0.5128 NO S1IG 0.7413 <{0.1

326




Para las nifias Unicamente existe una relacion positiva, estadisticamente
significativa entre el aumento de peso v de densidad mineral en el estadio 1V de
Tanner.

NINOS Y NINAS
EDAD PESO
Tanner r p r P
I 0.4803 <0.05 0.5508 <0.01
11 0.5575 NO SIG 0.5201 NO SIG
HI 0.5047 < 0.05 0.3127 | NO SIG
v 0.7228 <0.05 0.9349 < 0.001
Vv 0.7452 <0.05 0.0990 NO SIG
TALLA ANTEBRAZO
Tanner r P r P
| 0.4607 < (.05 (0.4034 <01
{1 0.6144 <0.1 0.1870 NO SIG
M1 0.0282 NO SIG 0.0420 NO SIG
AY 0.7907 < 0.01 0.6485 <0.05
_V -0.3150 NO SIG -0.5432 NO SIG

Considerada toda la poblacion de TBF, sin tener en cuenta el sexo, la
relacion entre el aumento de edad en cada estadio puberal y €l aumento de densidad
mineral, es estadisticamente significativa para todo los estadios puberales, salvo
para el Il de Tanner. La relacion aumenta con el aumento de estadio puberal; es
decir, en los estadios IV v V de Tanner, a mayor edad, mayor densidad mineral.
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Para el peso v la talla, la relacion se mantiene en los estadios [ y IV de
Tanner, disminuyendo mucho la relacion y perdiéndose la significacion, en los
demas estadios puberales.

Con respecto al tamaio del antebrazo, la relacion es unicamente
estadisticamente significativa en el estadio IV de Tanner.

ANTEBRAZO

Los valores de mineralizacion en antebrazo, tanto en forma de contenido
mineral 6seo (gr), como de densidad mineral dsea (gr/cm?2), en los nifios de Talla
Baja Familiar, segiin sus estadios puberales, se exponen a continuacion.

CONTENIDO MINERAL OSEO

X + SD(gr) MAXIMO | MINIMO
(g) (e

Tanner T+9e Nifios Nifas Nifios | Nifias | Nifios | Nifias
I 43815 |481+15 352411 (753 1472 |243 1223
i 6491 |613+1.1 |66=1.1 |691 |883 |535 |56]1
111 7551 |7.65+1.1 [738+1 |103 [838 |62 |56l
v 97426 |[11.1£19 |72x14 {1436 {897 |857 |5.68
1Y% 10923 | 134715 [932+05 |1536 {1021 |12.19 |8.76

Igual que en columna lumbar, se produce un aumento progresivo de los
gramos de contenido mineral dseo en antebrazo, a medida que avanzan los estadios
puberales.

El aumento es similar entre un estadio puberal y otro, produciéndose los
principales brotes de mineralizacion del antebrazo, entre los estadios 111 y IV en los
niiios y entre los estadios I y I1 en las nifas.

El contenido mineral del antebrazo es similar entre nifios y nifias en los
estadios I, I y IlI de Tanner, mientras que en los estadios IV y V es inferior en las
nifias.
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El pico de mineralizacion, es por tanto también menor en antebrazo en las
nifias que en los niftos.

Los valores maximos y minimos, son inferiores en las nifias que en los nifios,
en todos los estadios puberales salvo en el 1 de Tanner.

RRELACIONES Y NIVELES DE SIGNI 10N

Obtenida la relacion entre el aumento de contenido mineral en antebrazo, y
el aumento progresivo en cada estadio puberal con la edad, el peso, latallay la

jongitud del antebrazo, se muestra a continuacion.

NIN
EDAD | PESO
Ganner r P T P
I 0.8695 <0.001 0.9110 < 0.001
1l |
11 [0.6764 <0.05 0.6975 | <0.05
IV 0.8302 <0.05 0.9681 <0.001
v 0.9519 <0.05 0.9432 <0.1
TALLA ANTEBRAZO
Tanner T P T P
I 0.8990 < 0.001 0.8539 <0.001
I |
I 0.7838 <0.01 0.6151 <0.05
v 0.7798 <0.05 0.4236 NO SIG
\% 0.9297 <0.1 0.9993 <0.001
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En los nifios la relacién es alta v estadisticamente significativa, tanto para la
edad v el peso, como para la talla en todos los estadios puberales. Disminuye el
nivel de significacion, en el estadio IV de Tanner para el peso y la talla.

Con respecto al tamaiio del antebrazo, el aumento de contenido mineral en
el mismo, es significativo en todos los estadios salvo en el 1V de Tanner.

NINAS
EDAD PESO
Tanner T P T P
FI 0.9502 < (.01 0.9646 < 0.001
11 0.1597 NO SIG 0.0198 NO SIG
111 -0.3424 NO SIG 0.1838 NO SIG
IV 0.6683 NO SIG 0.9606 < 0.05
\Y% -0.0054 NO SIG 0.2811 NO SIG
TALLA ANTEBRAZO
Tanner r p r P
| ' 0.9470 < 0.01 0.9383 < 0.01
I 0.1651  |NOSIG 0.9018 <0.01 |
111 0.3759 NO SIG 0.4453 NO SIG
,IV 0.6474 NO SIG 0.9086 < 0.1
,V 0.3225 NO SIG 0.7474 < 0.1

Encontramos diferencia entre los nifios y las niitas, en los cuatro parametros
estudiados, existiendo una relacion y niveles de significacion menores en las nifias
que en los nifios, con respecto al aumento de contenido mineral en antebrazo.
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La relacion entre la edad y el aumento de contenido mineral, es inicamente
estadisticamente significativa en el estadio [ de Tanner. Se hace incluso negativa en
los estadios III y IV de Tanner; es decir, una miia que alcanza un estadio Illo V
de Tanner a mayor edad, tiene un menor contenido mineral en antebrazo.

Para el peso, la relacion es alta y estadisticamente significativa para los
estadios I y IV de Tanner, siendo la relacion positiva pero baja en el resto.

Con respecto a la talla, se mantiene una relacion alta y estadisticamente
significativa en el estadio I, perdiéndose en el resto la significacion.

El aumento de contenido mineral del antebrazo, con respecto al aumento de

longitud en los distintos estadios puberales, solo guarda significacion estadistica en
los estadios 1 y II de Tanner.

NINOS Y NINAS

EDAD PESO
Tanner r P r P
I 0.8867 < (.001 0.9317 < 0.001
I1 0.3618 | NO SIG | 0.1352 NO SIG
I11 0.2244 NO SIG 0.5841 <0.01
1V 0.8734 < (.001] 0.9368 < 0.001
\Y -0.1044 NO SIG 0.7167 <0.05

Tomada toda la poblacion de TBF, sin tener en cuenta el sexo, la relacion
entre la edad y el aumento de contenido mineral, solo es significativa en los estadios
1y 1V de Tanner.
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TALLA ANTEBRAZO
Tanner r P T P
1 0.9102 <0.001 0.8897 <0.001
1l 0.3983 NO SIG 0.8881 <0.01
m 0.6831 <0.01 0.5702 <0.05
IV 0.8792 <0.001 0.7969 <0.01
Y 0.8174 <0.01 0.9233 <0.001

El peso y la talla son los parametros, cuyo aumento a un estadio puberal
dado. se relaciona mas con el aumento de contenido mineral en antebrazo.
Unicamente esta relacion no es significativa en el estadio 11 de Tanner.

Considerada la poblacion en bloque el aumento de contenido mineral en
antebrazo con relacién a su aumento de longitud, se hace estadisticamente
significativo en todos los estadios puberales.

DENSIDAD MINERAL OSEA

En los cuadros siguientes referidos a la densidad mineral del antebrazo,se
aprecia un aumento progresivo de la mineralizacion en cada estadio puberal. Este
aumento es mas pronunciado entre los estadios II y I v Il y IV de Tanner en los
niios; v entre los estadtos I y [l y IV y V de Tanner en las nifas.

X + SD (gricm2) MAXIMO MINIMO
(gr/em2) (gr/cm2)

Tanner | &+ Nifios Nifias Nifios | Nifias | Nitos | Nifia
- 1. 5 5
I 0.35+0.04 | 0.36+0.04 [ 034004 045 |039 (029 10.29
11 0.39+0.02 1036002 {0.40+0.02 1038 [044 }035 |0.36
111 0.41+0.02 1041£0.02 [ 041002 | 045 1045 | 039 038
v 0.46+0.05 [0.48=0.04 | 0.42+0.03 |056 (047 042 {039
\' 0.49+0.03 10.50£0.04 j0.48+0.02 |055 [052 046 | 0.45
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La denstdad mmeral del antebrazo es igual o menor en las nifias que en los
nifios, en todos los estadios puberales salvo en el II de Tanner.

Lo mismo ocurre con los valores maximos y mimimos, que son iguales o
menores en €l sexo femenino con respecto al masculino, en todos los estadios
puberales menos en el I de Tanner.

El pico maximo de densidad mineral dsea en antebrazo, sigue siendo menor
en las minas que en los nifios, en el estadio V de Tanner.

RRELACION "'NIVELES DE S1 1 N

La relacidn existente entre el aumento de densidad mineral osea del
antebrazo en cada estadio puberal y el aumento de edad, peso, talla o longitud del
antebrazo, en los nifios, nifias v en toda la poblacién conjunta de talla baja familiar
sin tener en cuenta el sexo, se exponen a continuacion.

EDAD PESO
Tanner r P r P
FI 0.8173 < 0.001 0.8715 < 0.001
[l
11 0.5683 <0.1 0.5366 <0.1
v 0.6350 NO SIG 0.7238 <0.1
\ 0.8693 NQ SIG 0.7214 NO SIG
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TALLA ANTEBRAZO
Tanner r p T p
I A 0.8427 < 0.001 0.7325 < 0.01
I1
-IH 0.2501 NO SIG 0.1944 NO SIG
IV 04178 NO SIG 0.3758 NO SIG
\' 0.9829 <0.05 (0.9062 < 0.1

La relacion entre el aumento de densidad mineral 6sea en antebrazo y el
aumento de edad, peso, talla o tamaiio de antebrazo en cada estadio puberal, es
iinicamente estadisticamente significativa para el estadio 1. Se pierde la
significacion para el resto de los estadios, salvo para la talla en el estadio V de

Tanner.

NINAS
EDAD PESO
Tanner r P r P
[ 0.9637 < (.001 0.9578 < 0.001
1 -0.5140 NO SIG 0.2895 NO SIG
HI 0.0668 NO SIG -0.2266 NO SIG
1Y 0.5748 NO SIG 0.8430 NO SIG
\' 0.7327 <0.1 0.2443 NO SIG
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TALLA ANTEBRAZO
Tanner T P T P
I 0.9614 < 0.001 0.9412 <0.01
I1 -0.1844 NO SIG 0.5931 J NO SIG
11 -0.3889 NO SIG -0.4349 NO SIG
v 0.4770 NO SIG - 0.7951 ‘NO SIG
\Y% -0.7135 NO SIG -0.3928 NO SIG

El aumento de densidad mineral en antebrazo con respecto a la edad, el peso,
la talla o longitud del mismo, es menor en las nifias que la encontrada en el grupo
de niios, siendo significativa unicamente en ¢l estadio 1 de Tanner, y haciéndose
incluso negativa en ocasiones.

En la poblacion de TBF, sin tener en cuenta el sexo, las relaciones vy los
niveles de significacion encontrados, son muy similares a los de columna lumbar.
El aumento de edad, peso. talla o tamafio de antebrazo en los estadios I v V de
Tanner, se relacionan con un aumento significativo de la densidad mineral en el

antebrazo. Se pierde esta relacion en el resto de los estadios puberales.

EDAD PESO
Tanner r P r P
I 10.8720 < 0.001 0.8891 < 0.001
I 0.2530 NO SIG | 0.5214 NO SIG
[11 0.3163 NO SIG 0.3303 NO SIG
v 0.7643 < 0.01 0.8317 <0.01
\Y% 0.5137 NO SIG 0.669%4 <0.05
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TALLA ANTEBRAZO
Tanner T P r P
I 0.8799 <0.001 0.7967 <0.001
Il 0.3351 NO SIG 0.5542 NO SIG
1l 00616 NO SIG 0.0156 NO SIG
v 0.6832 <0.05 0.7151 <0.05
v 0.5310 NO SIG 0.3928 NO SIG

Por lo tanto vemos,que la mineralizacion es mas precoz en las nifias que en
los ninos, concordante con un desarrollo puberal también mas precoz en
éstas.Comienzan antes el primer brote de mineralizacion y alcanzan antes el pico
de mineral 6seo que es inferior al de los nifios tanto en columna lumbar como ¢n
antebrazo.

Los valores de mimneralizacion tanto en columna lumbar como en antebrazo,
segun los estadios puberales de los nifios con TBF, se exponen a continuacién.
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COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA
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ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO
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ANTEBRAZO
DENSIDAD MINERAL OSEA
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ESTUDIO COMPARATIVO DE NINOS CON TBF Y SU GRUPO
NTROL SE

N ESTADI

PUBERALE

En este apartado se comparan los nifios con Talla Baja Familiar, con un
grupo de nifios control, de su misma edad y sexo, extraidos de la poblacion control
de Madnd, v a los que hemos agrupado también segiin sus estadios puberales.

La distribucion por edades, para cada estadio puberal, en los nifios controles
y la de los nifios con TBF, se muestran de forma comparativa en el siguiente

cuadro:

DISTRIBUCION POR EDADES,

X = SD (afios)

79 NINOS NINAS
Tanner | SANOS | TBF SANOS | TBF SANOS | TBF
I 84421 192525 (8919 [97:23 |75224 |8125
0 11551 123207 | 118212 | 12¢0.0 | 112206 | 12.6£0.5
1 13240.77 [ 13.921.1 | 13308 |13.7209 | 13.520 | 143413
v 144213 [154=1  [15=13 [159:08 | 139511 |14.6:08
v 16316 | 16752 | 16213 |16216 |165=18 |17.1:23

Las nifias con TBF tienen una edad media discretamente superior, en cada
estadio puberal a la de sus controles. Diferencia que indicaria una mineralizacién
inferior en las ntiias control con respecto a las de TBF.
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MIN 1 ION

En los cuadros sigutentes se expone la comparacion de los valores de
mineralizacion, tanto en forma de contenido mineral oseo (gr), como de densidad
mineral osea (gr/cm2), en columna lumbar y en antebrazo, para los niiios de TBF
v Su grupo control.

COLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSEQ

X + SD (gn)

F+9 NINOS NINAS
Tanner | SANOS | TBF SANOS | TBF SANQS | TBF
I 21.5+52 | 15.88+4.3 | 23+5.4 1714.5;18.(&3.8 [13.522.8
1 208452 [22.5x4.1 [29.4:6.6 |18.9+1.7 | 30.2+3.7 |23.5+4.1
1] 406482 |27.3+3.7 |39.4278 28.0i4.3.50_6ﬂz0,0 26+2.3
v 52,7486 362489 |55+84 |40.4=7.7 |50.7=8.6 |28.8+5.6
Y 59.2410.8 [37.624.1 |66.7£9.7 [40.4+34 | 54.128.6 [35.9+3.7

De su lectura se deduce que existe una diferencia significativa, ( p< 0.001
para los estadios 1 y IV y p< 0.05 para los estadios I1,IIl y V ) de contenido mineral
0seo en columna lumbar entre ambos grupos, menor en el grupo de TBF. Lo que
implica una mineralizacion menor en los nifios a estudio, ya desde los primeros
estadios puberales.

Los pacientes con TBF presentan un contenido mineral en columna lumbar
entre un 25-35% menor que su poblacion control y aumenta la diferencia a medida
que aumenta ¢l estadio puberal. '
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DENSIDA N

X = SD (gricm?2)

+9 NINOS NINAS
Tanner | SANOS | TBF SANOS | TBF SANOS | TBF
I 0.6620.06 | 0.55:0.06 | 0.66£0.06 | 0.56=0.06 | 0.65+0.05 | 0.5440.05 |
§! 0.73+0.06 | 0.64+0.06 | 0.71£0.07 | 0.57+0.02 | 0.75+0.06 | 0.67+0.05
111 0.80-0.07 | 0.70£0.05 | 0.7940.07 | 0.70£0.06 | 0.88+0 0.71+0.03
A% 0.95+0.09 |0.79+0.07 | 0.95+0.08 | 0.82+0.06 | 0.96+0.1 |0.74+0.06
\Y% 1.01£0.09 |0.81=0.05 | 1.03+0.06 | 0.79+0.02 | 1=0.1 0.82+0.06

La diferencia encontrada entre ambas poblaciones para la densidad mineral,
es similar a la descrita para el contenido mineral, con los mismos niveles de
-significacion estadistica.

Los pacientes con TBF presentan entre un 15-20% menos de densidad

mineral en columna lumbar que su poblacion control y la diferencia aumenta a
medida que aumenta el estadio puberal.
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ANTEBRAZQO

CONTENIDO MINERAL OSEO

X + SD (gr)

S NINOS NINAS |
Tanner { SANOS TBF SANOS | TBF SANOS | TBF
I 52+1.8 43815 [59=1.5 48115 |40£1.6 |3.52+11
II 7.9=1.6 6.49+] 83x1.9 [6.13=1.1 | 7.4x=]1.02 | 6.6x1.1
I11 10.8+1 7.55=] 10.8+1.1 | 7.6x1.1 10.2=0 7.3x]
AY 119+£34 9726 14+£2 .9 11.1£1.9 [10.1£2.7 | 7.2+14
\Y% 14343.9 109423 |18.1434 | 134=1.5 | 11.7x1.4 |9.3+0.58 |

En antebrazo también existen diferencias estadisticamente significativas con
p< 0.05, entre la poblacion de TBF vy la poblacion control. La diferencta aumenta
a medida que aumenta el estadio puberal, con una menor mineralizacion para los

de Talla Baja Familiar.

Los pacientes con TBF presentan entre un 15-25% menos de contenido
mineral éseo en antebrazo que su poblacion control.
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DENSIDAD

IN

EA

X £ SD (gr/cm2)

I+ NINOS NINAS
Tanner | SANOS TBF SANOS | TBF SANOS | TBF
| 0.37+ 0.04 | 0.35£0.04 |0.39£0.03 |0.36+0.04 | 0.35+0.04 | 0.3420.04
11 0.42+ 0.03 | 0.39=0.02 | 0.43£0.02 | 0.36+0.02 | 0.410.04 | 0.40+0.02
It 047+ 0.01 | 04120.02 | 0.47+0.01 | 0.41£0.02 | 0.46+0.0 | 0.4140.02
v 0.5+ 0.04 |0.46+0.05 | 0.52:+0.05 | 0.48£0.04 | 0.48+0.03 | 0.42+0.03 |
\Y 0.54+ 0.06 | 0.49+0.03 |0.59+0.06 | 0.50+0.04 | 0.51=0.03 | 0.48+0.02

Las diferencias encontradas para la densidad mineral en antebrazo son
similares a las del contenido mineral; aumentan a medida que aumenta el estadio

puberal.

La pobiacion con TBF presenta una densidad mineral en antebrazo entre un
5-10% menor que su poblacion control.

Con mayor clandad puede apreciarse de forma grafica, la comparacion entre
la mineralizacién de los pacientes con TBF y su grupo control, viendo que en los
pacientes con TBF siempre es infenor, tanto en columna lumbar como en
antebrazo.
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MINERALIZACION OSEA EN NINOS CON TALLA BAJA FAMILIAR,
SEGUN PESQ, TALLA Y TAMANO DE ANTEBRAZO

De forma descriptiva, mostramos a continuacion, los valores encontrados en
los pacientes con Talla Baja Familiar, segun su distribucién por peso, talla y tamano
de antebrazo.

MINERALIZACION EN TBF SEGUN PESQ

Drwvidimos a los pacientes segun el sexo, y lo distribuimos por su peso en 5
grupos, para que ¢l aumento del mismo se produzca de 10 en 10 kilos. Nos puede
servir de referencia para valorar qué mineralizacion tendra un mio dado con TBF,
del que conocemos su peso.

Se compara con el grupo control, de la misma edad y sexo, para ver si existen
diferencias de mineralizacion, para el mismo peso de ambos.

COLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSEO

X £ SD (gr)
NINOS L NINAS

PESO (kg) | SANOS TBF SANOS TBF

<20 16.69+0.0 12.4+1.1 15+2.1 11.1+1.7
20-29 22,1614 17.442.5 21.5+2.9 18.07+6
30-39 26.59+5.3 24.4+3.7 29.5+5.4 24.5:3 4
40-49 34.7249.9 34+6.8 47.25+8.4 31.7+5.4

> 50 55.70£122 45847 53.3129.3 38.49+0.69

La diferencia encontrada entre ambas poblaciones es estadisticamente

significativa, ( p<0.001 ), y oscila entre un 15-30% dependiendo del grupo
escogido.
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La minerahizacion en los pacientes con TBF es menor para un mismo peso
que la de su poblacidn control.

DENSIDAD MINERAL OSEA

X + SD (gr/em2)

NINOS NINAS
PESO (kg) SANOS TBF SANOS TBF
<20 0.61+0.0 0.53+0.03 0.61+0.03 0.51+0.05
20-29 0.67+0.05 0.55+0.04 0.66=0.02 0.60+0.08
30-39 0.69=0.08 0.64+0.06 0.77+0.06 0.68+0.04
40-49 0.7320.08 0.76=0.06 0.93+0.11 0.79+0.07
> 50 0.95+0.10 0.86=0.07 0.98+0.11 0.82+0.07

La diferencia entre la densidad mineral 6sea en columna lumbar de los
pacientes con talla baja familiar, con respecto a la poblacion control, también oscila
entre un 10-20% siendo menor la mineraiizacion en los de TBF con diferencia
estadisticamente significativa (p<0.001}.

ANTEBRAZO

CONTENIDO MINERAL OSEOQ

X = SD (gr)
NINOS NINAS

PESO (kg) | SANOS TBF SANOS TBF

<20 4.55+0.0 3.14+0.5 -2.51ﬂ:0.4 2.34+0.13
20-29 5.1%1.3 5+0.99 4.92+09 48109
30-39 7.01£0.8 6.79+0.8 7.37£1.05 6.95+1.3
40-49 9.92+1.2 9.74+1.6 10.39+1.5 8.35+0.9
50 14.8:3.6 13.64+0.9 10.79+2.7 9.48+1.02
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Vemos un aumento progresivo de mineralizacion a medida que aumenta el
peso, tanto en la poblacion control como en la de Talia Baja Familiar,

Existe diferencia entre ambas poblaciones para el contenido mineral del
antebrazo y es estadisticamente significativa (p<0.001), siendo menor en los de
TBF entre un 2-20%. '

DENSIDAD MINERAL OSEA

X + SD (griem?)

NINOS NINAS |
PESO (kg) | SANOS TBF SANOS TBF
<20 0.38=0.0 0.320.02 0.3+0.01 0.30+0.01
20-29 0.37+0.04 0.36+0.01 0.36+0.03 0.37+0.01
30-39 0.42+0.02 040002 | 0432002 0.41+0.02
40-49 0.46+0.03 0.45+0.03 0.47+0.04 0.45+0.04 Bl
> 50 0.5340.07 0.53+0.03 0.50+0.03 048:00

Para la densidad mineral del antebrazo, también existe diferencia significativa
entre ambas poblaciones, con el mismo nivel de significacion (p<0.001).

La diferencia es similar en todos los grupos y no aumenta con el incremento
de peso, como ocurria para el aumento de edad o de estadio puberal. Oscila entre
un 2-15% dependiendo del grupo v en algunos grupos la mineralizacion es igual en
el grupo de TBF y su control, lo que nos hace suponer que el peso no influye en la
diferencia de mineralizacién que existe entre los pacientes con TBF y sus

“controles. -

Mostramos de forma grafica el estudio comparativo anteriormente descrito.
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Se han dividido los pacientes con Talla Baja Familiar, segin el sexo y segun
la talla en cinco grupos, siendo cada grupo de 15 ¢m, desde menos de 115 a mas
de 160 cms. .

Comparados los valores de mineralizacion, tanto en forma de contenido
mineral 0seo (gr), como de densidad mineral dsea (gr/cm2), con su poblacion
control, sirven los valores obtenidos como tablas de referencia para conocer la
mineralizacion de un nino con TBF del que conocemos su altura.

COLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSEO

X + SD (gr)

NINOS NINAS
TALLA (cm) | SANOS TBF SANOS TBF
<115 16.69=0.0 12.69=1.17 | 15.09£2.] 11.12+1.74
115-129 18.28-0.75 | 1622432 | 15.08+0.4 15.4541.7
130-144 | 25 8441 243954 6 27.29+2.3 25.14+42
145-159 33.64+£5.7 | 34=7.3 41.13+8.2 33.44+4 9
> 160 55.83+11.3 | 45.2+4.09 53.47++8.5

Al comparar al grupo de TBF con su control segun la talla, se observa
también una gran diferencia entre ambos para una misma talla, estadisticamente
significativa, (p<0.001); se aprecia una mineralizacién menor en el grupo de TBF,
que oscila entre un 5-20%, segin el momento del crecimiento. La diferencia
encontrada entre las nifias es mayor que entre los nifios en todos los grupos de
crecimiento.
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DENSID

MIN L

EA

X = SD (gr/cm?2)

NINOS NINAS
TALLA (cm) | SANOS TBF SANOS TBF
<115 0.61++0.0 0.53+0.04 0.61+0.03 0.51+0.05
115-129 0.63+0.05 0.54+0.04 0.65+0.01 0.56+0.03
130-144 0.68+0.06 0.65+0.09 0.75+0.06 0.70+0.07
145-159 0.74+0.06 0.75+0.06 0.89+0.14 0.78+0.06
> 160 0.9420.1 0.86+0.06 0.97+0.10

Al valorar la densidad mineral de columna lumbar entre el grupo de TBF v
su control, segun la talla, vemos que disminuyen las diferencias de mineralizacion
respecto al contenido mineral, aunque éstas siguen siendo estadisticamente

significativas. (p<0.001).

La diferencia oscila entre un 5-15%, con menor mineralizacion en el grupo

de TBF.
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ANTEBRAZO

NTE N

X £ SD (gr)

NINOS NINAS
TALLA (em) | SANOS TBF SANOS TBF
<115 4.55=0.0 2.97+0.47 2.5+0.4 2.34+0.13
115-129 4.02+0.31 451075 |44+04 4.4+029
130-144 7.05+1.3 6.9:1.06 6.6+1.1 6.9+1.2
145-159 1044411 9.8+1.9 9.6+1.7 8.6+1.07
> 160 14.57+3.7 13.8=1.5 10.842.5

En antebrazo, al 1gual que en columna lumbar, la mineralizacion continia
siendo mayor en el grupo control que en el de TBF. La diferencia es
estadisticamente significativa (p<0.001).

Los mifios con TBF presentan un contenido mineral 6seo en antebrazo, entre
un 2-35% menor que su poblacion control de la misma talla.

DENSIDAD MINERA EA

X + SD (gr/cm2)

NINOS NINAS
TALLA (cm) | SANOSA | TBF SANOS TBF
<115 0.3820.0 0.32+0.03 0.31+0.01 0.30+0.01
115-129 0.36=0.03 0.35+0.02 10.36+0.03 0.37+0.01
130-144 0.41+0.03 0.40+0.03 0.4+0.04 0.4120.03
U45~]59 0.46+0.02 0.45+0.04 0.46+0.05 0.45+0.03
> 160 0.53£0.06 0.52+0.05 0.49+0.03
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Disminuye significativamente la diferencia de densidad mineral ésea en
antebrazo entre ambos grupos, TBF y control, para una misma talla, lo que indica
que el déficit de mineralizacion de los pacientes con TBF es mayor en el hueso

trabecular que en el cortical. Disminuye también la significacion estadistica
(p<0.01).

A continuacion v de forma grafica, exponemos lo anteriormente descrito.
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Igual que hemos hecho para el peso y para la talla, se describen a
continuacion, los valores encontrados, tanto de contenido mineral oseo (gr), como

de densidad mineral dsea (gr/cm2), en columna lumbar y en antebrazo.

Distribuimos los nifios con Talla Baja Familiar, segin la longitud de su

antebrazo.

Son clasificados por el sexo, segin el tamafio del antebrazo, en seis grupos,

con diferencia entre cada uno de dos cms.

COLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSEQ

'X = SD (gr)

NINOS NINAS
ANT (cm) SANOS TBF SANOS TBF
<20 21.07+4.7 15.95+42 [ 17.46£3.2 17.14+6 4
20-21 254637 2525+6.7 27.29+53 26.75+6 .8
22-23 27.41£6.18 29.9+8.1 42.58+9.6 29.63+52
24-25 4131134 3522+8.8 55.59+10.3 33.87+£58
26-27 5134114 4172453 50.3946.5
> 28 165.55+6.1 43.35+0.0

Entre e! grupo de TBF y el grupo control existe una diferencia de
mineralizacion,con menor contenido mineral dseo para los de talla baja, que se
acentia principalmente en los tamafios mayores de antebrazo que corresponden al

final del crecimiento.
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DENSIDAD M

EA

;( + SD (gr/cm2)

NINOS NINAS
ANTB (cm) | SANOS TBF | SANOS TBF
<20 0.66+0.06 FO.SSiO.OS r0.63:l:0.03 0.59+0.08
20-21 0.70x0.06 0.63+0.08 0.75+0.07 0.71x0.08
22-23 0.66=0.07 0.74+0.09 0.89+0.13 0.76+0.08
24-25 0.81+0.11 0.75+0.08 0.98+0.13 0.75+0.02
26-27 0.9+0.09 0.82+0.07 0.96x0.10
> 28 1.05+0.01 0.82+0.0

Con la densidad mineral de columna lumbar, ocurre lo mismo que para el
contenido mineral. A partir de los 22-23 cm de antebrazo se produce un déficit de
mineralizacion en los nifios con TBF en relacion con sus controles y aumenta a
medida que aumenta ¢l tamano dei antebrazo.
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ANTEBRAZO

CONTENIDO MINERAL OSEO

| X = SD (gr)

NINOS NINAS ., -
ANT (cm) | SANOS TBF SANOS TBF
<20 4.6+0.73 425109  |3.47+1.2 4.29+1.5
20-21 6.94:0.7 6.96£1.33 | 6.61:0.9 7.06+1.27
22-23 812 8.251.74 | 9.16x0.9 8.23+1.05
24-25 10.84x0.75 {102+1.66  |11.23+1.5 | 9.86+0.48
26-27 13.56=3.4 13.22+1.13 | 10.79+33
>28 19.15+2.6 15.36+0.0

En antebrazo también existen diferencias de mineralizacion entre ambos
grupos, aunque tnicamente en las maximas longitudes de antebrazo, tanto en los
nifios como en las nifias.

DENSIDAD MIN L

X + SD (gr/cm2)

NINOS NINAS
ANT (cm) SANOS TBF SANOS TBF
<20 0.36+0.03 0.35+0.03 0.33+£0.04 0.36+0.05
20-21 0.42+0.01 0.40+0.03 | 0.4+0.04 0.41+0.03
22-23 (0.42+0.02 0.42+0.03 0.46+0.03 0.44+0.04
24-25 0.48+0.03 0.47+0.04 0.49+0.04 0.46+0.02
26-27 0.50++0.05 | 0.51£0.05 0.50+0.03
> 28 0.61+0.06 0.54+0.0
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La densidad mineral en antebrazo es similar en ambas poblaciones;
unicamente es menor en ¢l grupo de TBF al final del crecimiento.

A continuacion mostramos las graficas correspondientes de mineralizacion,
para los nifios con Talla Baja Familiar, segtn la longitud de su antebrazo.

Son graficas comparativas entre ninos v niftas, y entre cada uno de elios y su
grupo control.
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COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA
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ANTEBRAZO

DENSIDAD MINERAL OSEA
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NINOS CON TALLA BAJA FAMILIAR CON Y SIN TRATAMIENTO

Hemos querido comparar como es la mineralizacion en los pacientes con
Talla Baja Familiar que reciben tratamiento médico con analogos de LHRH, v
aquellos que unicamente siguen un control de su talla.

La mineralizacion es discretamente superior en aquellos que no reciben
tratamiento, no siendo la diferencia estadisticamente significativa en columna
lumbar y si en el antebrazo; p< 0.05 para el contenido mineral y p< 0.1 para la
densidad mineral.

MEDIA MAXIMO MINIMOﬁ
! CON SIN CON SIN CON SIN
BMCLIL4 | 27.6 29.05 39.63 38 19.33 19.47
BMDLIL4 }0.72 0.73 0.85 0.83 0.6 0.62
BMCCRT | 7.04 8.31 8.97 10.24 5.56 6.42
BMDCRT | 041 0.43 0.48 0.5 0.36 0.38
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RETRASO CONSTITUCIONAL DEL CRECIMIENTO

El segundo grupo de nifios con Talla baja variante de la normalidad, lo
constituyen los nifios con retraso constitucional del crecimiento (RCC). Son un
total de 27 pacientes.

También hemos escogido un grupo control comparativo de 27 pacientes, con
la misma edad y sexo que los pacientes con RCC, extraido aleatoriamente del grupo
control de nifios de Madrid con talla y peso adecuados a su edad y sexo,
anteriormente expuesto.

Las edades medias de ambos grupos son 13.10 + 2.7 afios para el grupo
control (C) y 13.06 +2.8 aitos para el grupo de RCC (D). La edad maxima es de 18
anos en ambos grupos y la minima de 6 afos. No existen diferencias significativas
entre ambos grupos.

De forma global proporcionamos los valores de mineralizacion tanto en
columna lumbar como en antebrazo, con las diferencias entre ambos grupos.

COLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSE

X + SD (gr) MAXIMO MINIMO
SANOS | RCC SANOS | RCC SANOS | RCC
43.3£18.7 |29.0£11.6 |73.19 56.71 P2 12.2

La principal diferencia, como ocurria en los nifios con TBF, se encuentra
entre los valores maximos, alcanzando la poblacion con retraso constitucional de
crecimiento una mineralizacion mucho menor que 1a poblacion control.

La diferencia entre ambas poblaciones es estadisticamente significativa con
p< 0.001.
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DENSID IN

También existe diferencia entre ambas poblaciones cuando se corrige el
contenido mineral Oseo para el drea valorada. La diferencia es algo menor que para
¢l contenido mineral, pero sigue siendo estadisticamente significativa con p= 0.008.

X £ SD (gr/cm2) MAXIMO MINIMO
SANOS RCC SANOS RCC SANOS RCC
0.84 £0.17 {0.71+0.13 | 1.17 1.02 049 0.47 R

Tanto los valores medios, como mdximos y minimos, son mayores en la
poblacion control que en la de RCC.

ANTEBRAZOQ
CONTENID INE

Como en columna lumbar, encontramos una diferencia estadisticamente
significativa entre ambas poblaciones, con valores mas elevados de mineralizacion
para la poblacion control (p< 0.01).

X + SD (gr) | MAXIMO MINIMO
SANOS  [RCC SANOS  |RCC SANOS  |RCC
10.63£5.1 |7.44+29 |2186 15.05 2.19 3.5

La diferencia se basa, igualmente, en los valores maximos de mineralizacion
alcanzados por las dos poblactones, mucho menores en los nmifios con retraso
constitucional del crecimiento que en la poblacion control.
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DENSID 1 L A

X + SD (gr/cm2) MAXIMO MINIMO
SANOS RCC SANOS RCC SANOS RCC
0.46 =0.08 | 0.410.05 | 0.67 0.56 0.29 0.32

La diferencia es menor que la encontrada para el contenido mineral, pero es
estadisticamente significativa con p =0.017 v como antes la principal causa son los
valores maximos de mineralizacion alcanzados.

Los resultados mostrados son globales, sin tener en cuenta el sexo, v de toda
la poblacion de RCC en general. A continuacion, se distingue entre nifios y nifias
dentro de la poblacion con Retraso Constitucional del Crecimiento.

Hemos de decir que, dentro de la poblacién que acude a consulta, son
muchos menos las nifias que los nifios que acuden a revision de talia baja, por
presentar un retraso constitucional del crecimiento. De los 27 nifios con RCC, 22

son varones vy 5 hembras.

Los valores encontrados de mineralizacion en ambos sexos son:

COLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSEO

X = SD
| NINOS NINAS
SANOS RCC SANOS RCC
4588 = 18.4 30.18 £ 122 40.65+ 13.4 2399 + 7.27
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MAXIMO MINIMO |

NINOS NINAS NINOS NINAS
SANO |RCC |SANO |RCC |SANO [RCC |SANO |RCC
73.19 5671 |5552 293 |16.69 [1229 2054 |13.69

Vemos grandes diferencias, entre el grupo de Retraso Constitucional del
Crecimiento vy el grupo control, estadisticamente significativas, con p = 0.004, para
los mitos y p = 0.047 para las niiias.

La diferencia cuando independizamos los sexos, es tanto para los valores
medios, cCOMo MAXimos vy minimos.

Comparados dentro de la poblacion de RCC, las nifias y los nifios, se aprecia
que globalmente es mayor la mineralizacion en los varones, aunque esta diferencia
depende fundamentaimente de la encontrada entre los valores maximos, y como
veremos posteriormente se debe a que la edad de los varones estudiados con RCC
es mayor que la de las hembras, igualandose los valores de mineralizacidn al hacer
grupos por edades.

DENSIDA EA
X + SD
NINOS NINAS
SANOS RCC SANOS RCC
0.87+0.16 0.73+0.13 0.86+0.14 0.65+0.11
MAXIMO MINIMO
N =
NINOS NINAS NINOS NINAS
) .
SANO |RCC SANO |[RCC SANO |RCC SANO |RCC
1.1 1.02 0.99 0.75 0.61 0.51 0.66 0.47
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Existe gran diferencia entre los nifios con RCC y su grupo control, y aun
mayor entre las nifias con RCC y el suyo. Ambos son estadisticamente
significativos, en los nifios p =0.007 y en las nifias p=0.04.

El hecho de que el nivel de significacion en las nifias sea menor , a pesar de
que la diferencia entre valores medios de RCC y controles sea mayor, pudiera ser
por el bajo volumen poblacional estudiado.

ANTEBRAZO

NTENIDO MINERAL OSE

u X + SD

NINOS NINAS

SANOS RCC SANOS RCC

1261 £5.5 7.83 +3.08 6.98 +3.8 58118
MAXIMO MINIMO J

NINOS NINAS NINOS NINAS

| SANO |RCC  |SANO |RCC {SANO |[RCC |SANO |RCC
2204 11505 [12.19 |78 4.55 3.5 2.1 3.7

También exusten grandes diferencias, tanto en el grupo de nifios como en el
de mifias, con RCC y sus controles.

La diferencia es mayor en los varones (p=0.002). En las hembras, la
diferencia es menor y se pierde incluso la significacion estadistica (p=0.7540).
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DENSIDAD MINERAL OSEA

X + SD

NINOS ) NINAS

SANOS RCC SANOS RCC B
0.49+0.09 0.42 £0.05 0.44 +0.07 0.37 £ 0.03
MAXIMO MINIMO

NINOS rNINAS NINOS NINAS

SANO |RCC  |SANO |RCC |SANO |RCC |SANO |RCC |
0.67 0.56 0.50 0.42 0.34 0.32 0.36 0.34

Existen diferencias entre ambos sexos y sus respectivos controles, mayor en
las ninas que en los niiios.

La diferencia es estadisticamente significativa en los nifios, con p= 0.02, y

se pierde la significacion en las nifias p = 0.20, por el volumen de poblacion,
aunque la diferencia entre ambos grupos es importante.
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MINERALIZACION OSEA EN NINOS CON RETRASO

NSTIT

IONAL DEL CRE

R GRUPOS DE EDAD

La poblacion con Retraso Constitucional del Crecimiento, formada por 27

pacientes ( 22 niftos y 5 nifias),se dividen en cuatro grupos segun la edad. Siguen
la siguiente distribucion:

DISTRIB R

EDAD (aiios) NINOS NINAS

<10 3
70-13 8 5

14-17 10 i
=18 ]

Las nifias se agrupan todas segun su edad, entre 10 y 14 anos.

Se ha escogido una muestra de poblacidn control, extraida de la poblacion
de Madrid anteniormente descrita.

EDAD TA

NA

Todos los pacientes con Retraso Constitucional del Crecimiento, nacieron
con talla y peso adecuados a su edad gestacional, siendo nifios a término. La
distribucion de sus edades gestacionales fue la siguiente:
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EDAD GESTACIONAL (semanas)
37-37.6 2
38-38.,6 2
39-39.6 2
40-40.,6 19
41-41,6 1
42-42.6 ]

Se describe a continuacion la poblacion con Retraso Constitucional del
crecimiento, mostrando Ia distribucion por edades, y sus valores medios de edad,
peso y talla en cada grupo, para que nos sirva de referencia a la hora de comparar
los valores de mineralizacién que posteriormente obtendremos.

EDAD
X + SD (afios) MAXIMO (afios) | MINIMO (afios)
EDAD | o+ ¢ & 0 &7 e 7 g
<10 79317 9.6 6.2
10-13 119412 [11.7+12 [123+1.1 138 |134 10.1 {107
14-17 15.5+0.8 16.9 14.8
PESO
X + SD (kg) MAXIMO (kg) | MINIMO (kg)
EDAD | o+ 29 & ¢ & 0 & Q
<10 20.1£2.9 235 18
10-13 207+54 |288=33 |312+81 (338 [407 (245 [212
14-17 1480295 64.05 32
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TALLA

X £ SD (cm) MAXIMO (cm) | MINIMO (cm)
;EDAD | g+ 9 J < T Q J g |
<10 116 =8.8 126.7 108.3
10-13 734.51%7 13236 | 138249 11425 |146.7 1245 [ 1284
14-17 155947 168 148

MINERALIZACION OSEA EN RCC

COLUMNA LUMBAR

Pasamos a describir los valores de mineralizacion Osea, tanto en forma de
contenido mineral 6seo (gr), como de densidad mineral 6sea (gr/cm2), obtenidos
en los distintos grupos de edad, de los pacientes con Retraso Constitucional del
Crecimiento.

CONTENIDO MINERAIL OSEQ

J—

X +SD (gr) MAXIMO (gr) | MINIMO (gr
EDAD | &~ ?® J ¢ 1 0 7 Q
<10 13713 14.97 12.29
10-13 ’23.1 +53 (22542 (23972 12936 |293 1838 | 13.69
14-17 38562 48.87 31.73 R
> 18 56.7+0.0

En los nifios, existe un aumento progresivo de mineralizacion en cada grupo
de edad, similar entre unos y otros. No es valorable en las nifias, al agruparse todas
en el mismo grupo de edad.
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Las nriias, en comparacion con los nifios de su misma edad, tienen valores
similares de mineralizacion. Comprobado por el test de Mann-Whitney, la
diferencia entre ambos grupos no es significativa.

La relacion que existe entre el aumento del contenido mineral 6seo y el
aumento de edad, talla, peso o aumento del tamaifio del antebrazo, se refiere en las
tablas siguientes para cada sexo.

NINOS
EDAD PESO
EDAD T P r P
<10 r().3] 75 NO SIG 0.9426 < 0.001
10-13 (0.9528 < 0.001 0.8851 < 0.01
14-17 0.7551 <0.05 (0.5014 NO SIG
TALLA ANTEBRAZO
EDAD T p T P
< 10 0.8688 < 0.001 -0.1657 NO SIG
10-13 0.7643 < 0.05 0.6059 NO SIG
14-17 0.7307 <0.05 -0.0629 NO SIG

En los nifos, el aumento de contenido mineral 6seo en columna lumbar, con
respecto al aumento de edad en cada grupo, es estadisticamente significativo a
partir de los 10 afios, con mayor relacion en el grupo entre 10 y 14 afios.

Con respecto al CMO lumbar y al peso, la relacion es estadisticamente
significativa entre los 6 v 14 afios, con mayor relacion y significacion estadistica en
el grupo de 6 a 10 aiios. Se pierde la significacién a partir de los 14 afios, quizas
porque a partir de ésta edad el crecimiento y la mineralizacion 0sea es mas
independiente del peso.
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El aumento de CMO lumbar con el aumento de talla, guarda una refacion

estrecha y estadisticamente significativa en todos los grupos de edad.

El aumento de CMQ lumbar con relacion al aumento de tamaiio del

antebrazo, no es significativo en ningun grupo de edad, en los nifios.

NINAS
EDAD PESO
EDAD T p T p
10-13 0.8692 < (.1 0.9529 <0.05
TALLA ANTEBRAZO
EDAD r p r P
10-13 0.9491] < (.05 0.8860 < 0.05

El aumento de CMO lumbar, guarda una relacion positiva, estadisticamente
significativa, en las nifias con RCC, de edades comprendidas entre 10 y 14 anos,
con el peso, la talla y el tamaiio de antebrazo, a diferencia de lo encontrado en los
nifos.

NINOS Y NINAS
| EDAD PESO
EDAD T p r p
10-13 0.8702 < 0.001 0.9197 <0.001
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TALLA ANTEBRAZO
EDAD r p r p
10-13 0.8456 < 0.001 0.7883 <0.001

Al valorar conjuntamente todos los nifios con RCC con edad de 10 a 14 afios,
comprobamos que la relacion es positiva y estadisticamente significativa entre el
aumento de CMO lumbar y los cuatro parametros. l.a relacion mayor encontrada
es la que existe entre €l aumento de CMO v el aumento de peso.

DENSIDAD MINERAL OSEA

X = SD (gr/icm2)

MAXIMO MINIMO
(gr/em2 ) (gr/cm2)
EDAD |o+¢ 7 e & Q s e
<10 0.54+0.04 0.6 0.51
10-13 | 0.65+0.07 | 0.65+0.05 1 0.65=0.11 | 0.73 075 |06 |047
14-17 0.82+0.08 0.97 0.69
>18 1.02= 0.0

en los nifos y las nifias en el grupo de edad de 10 a 14 aiios.

Se produce un aumento progresivo de la densidad mineral 6sea en columna
lumbar, a medida que aumenta la edad. Los valores de mineralizacion son similares

L.a relacion estadistica entre el aumento de densidad mineral oOsea, en
columna lumbar, en cada grupo de edad en los nifios con RCC y los parametros
edad, peso, talla o tamaiio de antebrazo se expresa en los cuadros siguientes.
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NIN

EDAD PESO
EDAD T p r P
<10 -0.8302 NO SIG -0.5593 _NO SIG
| 10-13 0.7361 <0.05 0.4792 NO SIG
14-17 0.6729 <0.05 0.6253 <0.1
TALLA ANTEBRAZO
EDAD r p r p
L< 10 | -0.7648 NO SIG -0.9948 <0.1
10-13 0.2732 NO SIG 0.5028 NO SIG
14-17 0.7118 <0.05 0.0913 NO SIG

En los mifios, el aumento de DMO guarda una relacion positiva,
estadisticamente significativa con el aumento de edad en los grupos de 10 a 18
anos.

El aumento de DMO y el aumento de talla guardan relacion significativa
entre los 14 y 18 afos inicamente.

No guarda relacion estadisticamente significativa ni con el peso ni con el
tamafio de antebrazo en ningiin grupo de edad.

Por tanto, la mayor consolidacion de columna lumbar parece tener lugar a

partir de los 10 afios, progresando paulatinamente hasta finalizar al final de la
pubertad entre los 14 y 18 afios.
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NIN

PESO

EDAD
EDAD r p r p
10-13 0.6764 NO SIG L0.89O2 <0.05
TALLA ANTEBRAZO
EDAD r p r p
10-13 0.8033 <0.1 0.6965 NO SIG

En las niiias con RCC, entre los 10 vy 14 afios, inicamente existe una relacion
positiva estadisticamente significativa entre el aumento de DMO y el aumento de
peso, hallazgo que también hemos comentado anteriormente.

NINOS Y NINAS

EDAD PESO
EDAD T r
p P |
10-13 0.6187 < (.05 0.7715 <0.01
TALLA ANTEBRAZO
EDAD ¥ p T p
10-13 0.5604 <0.05 0.6280 <0.05
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Al considerar toda la poblacion con retraso constitucional del crecimiento de
los 10 a los 14 afios, sin tener en cuenta el sexo, vemos que se hacen significativas
todas Ias relaciones entre ¢l aumento de DMO y el aumento de edad, talla, peso o
longitud del antebrazo.

La relacion mayor encontrada es entre ¢l aumento de DMO y peso, es decr,
al aumentar la edad, 1a talla, el peso o la longitud del antebrazo, aumenta el DMO.

ANTEBRAZO

CONTENIDO MINERAL OSEO

X + SD (gr) MAXIMO (gr ) | MINIMO (1)
EDAD | o+ ¢ & e 7 2 g Q
<10 3.83+0.34 4.19 3.5
10-13 {614 6.11x1.19 |581+1.87 |795 781 |446 |3.79
14-17 9.8=1.4 11.92 786 |
>18 15 = 0.0 ] J

El contenido mineral 6seo en antebrazo, también aumenta de forma
progresiva con la edad. Los valores de mineralizacion en el grupo de nifias, son
similares a los obtenidos en el de niios de su misma edad, no demostrandose
diferencia significativa con el test de Mann-Whitney.

Las correlaciones obtenidas entre el aumento de contenido mineral dseo en
antebrazo y el aumento de edad, talla, peso y tamafio de antebrazo se muestran
como anteriormente hicimos para la columna lumbar en las tablas siguientes.
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EDAD PESO

[_ ~1

l_EDAD r ) r P
<10 0.9957 <0.1 0.9572 NO SIG
10-13 0.8942 <001 0.8007 <0.05
14-17 0.4449 NO SIG 0.7479 <0.05

El aumento de contenido mineral oseo se relaciona con el aumento de edad
principalmente entre los 10 y 14 afios. Si en lugar de la edad tomamos el peso,
vemos que la relacion es estadisticamente significativa tanto para el grupo de 10 a
14 afios, como en el de 14 a 18 afios. Por lo que el CMO parece guardar una
relacién mas estable con el peso en los nifios con RCC que con la edad.

TALLA ANTEBRAZO
EDAD r p T P
<10 0.9998 < 0.05 0.8353 | NO SIG |
10-13 | 0.5863 NO SIG (.6785 <0.1
14-17 r0.6897 h< 0.05 0.4528 NO SIG

Entre el aumento de CMO en antebrazo y el aumento de talla, existe una
relacion positiva y estadisticamente significativa en los grupos de edad entre 6 y 10
afios y entre 14 y 18 afios.

La relacion entre el aumento de CMO y el aumento de tamario de antebrazo,
no es significativa en ningan grupo de edad.

389



NINAS

EDAD PESO
EDAD T P r p
10-13 0.9252 <0.05 0.9786 < 0.01
-
TALLA ANTEBRAZO
EDAD r p T p
10-13 0.9919 < 0.001 0.9151 < 0.05

La relacion entre el aumento de CMO en antebrazo en las nmifias entre 10 y
14 afios con RCC, y el aumento de edad, talla, peso o tamafio de antebrazo en
positiva y estadisticamente significativa. La relacion mayor encontrada a esta edad
es con la talla.

NINOS Y NINAS

EDAD PESO
EDAD r o . b
10-13 _ 0.8151 < 0.001 0.8530 < 0.001
-
TALLA ANTEBRAZO
EDAD r p T p
10-13 0.7035 <0.01 0.7907 < 0.01
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En toda la poblacion con RCC, sin tener en cuenta el sexo, v en el grupo de
edad de 10 a 14 afios, la relacidon continda siendo positiva y estadisticamente
significativa con todos los parametros.

DENSIDA INERAL OSE

| X=SD(griem2) | MAXIMO MINIMO
EDAD |[o+¢ 5 E 7 9 5 9
<10 0.34+0.02 0.36 0.32 N
10-13 039003 | 041002 (0372003 |045 [042 1038 |0.34
14-17 0.45+0.02 05 0.4
> 18 0.56+0.0

Al valorar la densidad mineral 0sea en antebrazo, en los nifios y nifias con
Retraso Constitucional del Crecimiento, vemos que contmua existiendo un aumento
progresivo de mineralizacion en cada grupo de edad. La diferencia entre los valores
encontrados entre las nifias y los mios de 1a misma edad no es estadisticamente
significativa.

Por Gltimo, con respecto a los grupos de edad en RCC se valoran las
relaciones y niveles de significacion entre el aumento de densidad mineral dsea en
antebrazo v el aumento de edad, talla, peso o tamaifio d¢ antebrazo.

NINOS
EDAD PESO
EDAD r p r P
<10 -0.0339 NO SIG 0.3448 NO SIG !
10-13 0.3396 NO SIG 0.2113 - [ NO SIG
L 14-17 _|-0.2172 | NO SIG 0.5096 . | NOSIG
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TALLA

ANTEBRAZO
EDAD T p T p
<10 0.0748 NO SIG -0.5000 NO SIG
10-13 -0.0486 NO SIG -0.1172 NO SIG
14-17 0.0893 NO SIG -0.0129 NO SIG

En los nifios con RCC, no es estadisticamente significativa ninguna relacion
entre el aumento de DMO en antebrazo y el aumento de edad, peso, talla o tamaiio
de antebrazo en ningun grupo de edad. Ello implica que la mineralizacion del hueso
cortical, no se relaciona en éstos pactentes con ninguno de los parametros del
crecimiento descritos, a diferencia de lo que ocurre en la poblacién control v en la

de Talla Baja Familiar.

NINAS
EDAD | PESO
EDAD T p T p
10-13 0.7044 NO SIG 09718 <0.01
TALLA ANTEBRAZO
EDAD T p T P
10-13 0.8670 <0. 1 0.6766 NO SIG

En las nifas con RCC solo es estadisticamente significativa la relacion entre

el aumento de DMO en antebrazo y el aumento de peso.
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NINOS Y NINAS
EDAD PESO
EDAD r p r P
10-13 0.2534 'NO SIG 0.4011 NO SIG
TALLA ANTEBRAZO
EDAD T p T p
10-13 0.0960 NO SIG 0.1657 NO SIG

También destacar en la poblacion de RCC entre 10 y 14 aifios, sin tener en
cuenta el sexo, se pierde toda significacion estadistica entre el aumento de DMO

en antebrazo y el aumento de edad, peso, talla o longitud del antebrazo.
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ESTUDIO COMPARATIVO DE MINERALIZACION ENTRE 1.OS
NINOS CON RETRA NSTITU L | NTOY

SU GRUP NTROL DE LA M AD Y SEX B

A continuacion se analiza de forma comparativa, igual que hicimos con los
nifios de Talla Baja Familiar, los valores de mineralizacion obtenidos en cada grupo
de RCC, con los valores de la poblacion control, de la misma edad y sexo que los
pacientes con RCC.

OLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSEO

X+ SD (gr) |

F o+ 9 NINOS NINAS
ANOS {SANO  |RCC SANO RCC SANO RCC
<10 20.57+4.4 | 13.7£1.3 120.57+4.4 { 13.7£1.3
10-13 |35.72+12 |23.1253 |34.5£15 | 22.524.2 |37.6628.3 |23.927.2
14-17 | 57.11£10 385462 | 57.11£10 | 385562
> 18 58.16£0.0 | 56.7:0.0 | 58.16£0.0 | 56.740.0

En el grupo de 10-14 afios, unico en el que se encuentran las nifias con RCC

- estudiadas, no existen diferencias significativas por el test de Mann-Whitney de
mineralizacion, ni en columna lumbar ni en antebrazo, entre nifios y nifias, por lo

que unificamos a ambos en un mismo grupo a la hora de mostrar graficamente las
diferencias de mineralizacion encontradas entre RCC y controles.
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DENSIDAD MINERAL QOSEA

X+ SD (gr/cm2)

T o+ 9 NINOS NINAS
ANOS | SANO RCC SANO RCC SANO RCC
<10 | 0.68+0.09 | 0.54+0.04 | 0.68+0.09 |0.54+0.04
(10-13 | 0.8120.11 | 0.65=0.07 | 0.78+1.2 | 0.65=0.05 | 0.8520.08 | 0.65=0.1
14-17 1 0.96+0.08 | 0.82+0.08 | 0.96=0.08 | 0.82+0.08
>18 1+0.0 1.02+0.0 |1£0.0 1.02+0.0
ANTEBRAZQ
CONTENIDO MINERAL OSEQ

X = SD (gr) |

s« 9 NINOS |inas
ANOS | SANO | RCC SANO [RCC SANO |RCC
6-9.9 161206 | 383403 |4.61406 | 383203
10-13 921+32 |6x14 [|95=39 |6.11x1.] |87+21 |581x18
14-17 158442 |9.89+1.4 [ 15.8+4.2 [9.89+] 4
>18 16.02+0 |15:0.0 | 16.02+0 |15+0.0

Tanto en columna lumbar como en antebrazo se produce en los nifios con
RCC un aumento progresivo de mineralizacion en todos los grupos de edad, que es
mferior en la poblacion de RCC que en la poblacion control, salvo en los mayores
de 18 afos que ya han alcanzado 1a talla definitiva.
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DENSID

X = SD (gr/icm2)

I+ 9 NINOS NINAS _
ANOS .SANO LRCC SANO RCC SANO RCC
6-99 | 0.37+0.05 | 0.34+£0.02 | 0.37+0.05 | 0.34=0.02
10-13 | 0.43£0.04 | 0.39+0.03 | 0.43+0.04 | 0.41£0.02 | 0.42+0.05 | 0.37+0.03
14-17 1 0.54+0.08 | 0.450.02 | 0.54+0.08 | 0.45+0.02
> 18 0.55+0.0 ;0.5(&0.0 0.55£0.0 |0.560.0

Observamos que la mineralizacion es menor durante todo el crecimiento, con
diferencia estadisticamente stgnificativa en el grupo de RCC, comparado con su
control, v que esta diferencia se acentiia principalmente entre los 14 y 18 anos, edad
en la que los controles han iniciado su estirdn puberal, mientras que los RCC no lo
han hecho.

Pero los nifios con RCC, tanto en columna lumbar como en antebrazo, al
finalizar el crecimiento alcanzan un pico de masa 6sea similar al de su poblacion
control.

Esto indicaria en los pacientes con RCC a diferencia de los pacientes con
TBF, que el déficit de mineralizacion que presentan durante el crecimiento
comparado con sus controles de igual edad cronologica, desapareceria al
compararlo con sus controles de igual edad dsea, y que al final del crecimiento
cuando la edad Osea se iguala a la cronoldgica, alcanzan un pico normal de
mineralizacion.

Los pacientes con RCC comparados con sus controles de igual edad osea,
presentan los siguientes valores de mineralizacion.
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MNA L A

CONTENID I L
X = SD (gr)
EDAD CONTROL RCC
<10 19.16=5 16.8+3.09
10-13 36.23=14.1 207+58
14-17 55.99+11.7 40.95+8.3
DENSIDAD MINERAL OSEA
X £ SD (gr/cm?2)
EDAD CONTROL RCC
< 10 0.62+0.05 0.58+0.07
10-13 0.77+0.15 0.71+0.06
14-17 1+0.09 i).SSiO.l
ANTEBRAZ

NTEN MIN L
X = SD {gn)
EDAD CONTROL RCC
<10 44+14 4.4+08
10-13 8.5+4.1 7.7+1.34
14-17 12.16=4 10.8+2 4
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DENSIDA IN L

X + SD (gr/cm2)

EDAD CONTROL | RCC
<10 0.36+0.03 - 10.37=0.03
10-13 0.44+0.05 B 0.41+0.02
14-17 0.5£0.06 0.47+0.05

Al 1gualar la poblacion control a la poblacion con RCC, segiin su edad oOsea,
en lugar de 1a edad cronoldgica, vemos que sigue existiendo diferencia significativa

entre ambas poblaciones, principalmente a nivel lumbar, con menor mineralizacion
en los pacientes con RCC.

Graficamente puede comprobarse con mayor claridad, el estudio comparativo
reahzado.
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COLUMNA LUMBAR
CONTENIDO MINERAL OSEO
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ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO
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COLUMNA LUMBAR
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ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO
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MINERALIZACION OSEA EN NINOS CON RETRASO
NSTITUCIONAL DEL IMIENTO SEGUN TADI

PUBERAL o

Una vez vista la mineralizacion 6sea en los pacientes con Retraso
Constitucional del Crecimiento por grupos de edad, vamos a ver la misma segun sus
estadios puberales. |

Igual que hicimos con los pacientes de Talla Baja Familiar, comparamos los
valores obtendos con el grupo control de igual edad y sexo que los pacientes con
RCC.

La distribucién de los 27 pacientes por su estadio puberal es la siguiente.

DISTRIBUCION SEGUN ESTADIO PUBERAL

ESTADIO PUBERAL | NINOS NINAS
I 9 3

1l 6 |

I 2 1

IV 4

\Y 1
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COLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSE

X = SD

g+ 9 NINOS | NINAS

[ sano RCC SANO RCC SANO |RCC
1 22.88+3.6 | 19.92£6.2 |22.8853.6 | 19.74+6.2 20.46+7.6
I [34.21%5 |[2923249 |36.29+34 [2922+54 |27.97+0 |29.3+0.0
M |32.49+0 | 35.4346.7 38.51+5.8 | 32.49+0 |29.27+0
IV | 52.28+10 |48.71+5.7 |55.5+9.7 |48.71+5.7 | 42.6+6.4

Se produce un aumento progresivo de mineralizacion entre un estadio puberal

v otro, similar en todos ellos. No existen diferencias sigmficativas entre nifios y
nifias, para un mismo estadio puberal, salvo en el estadio Il de Tanner, en el que
se observa mineralizacién mayor en nifios que en ninas.

Comparando los valores de mineralizaciéon obtenidos con los de su grupo

control, vemos una mineralizacién menor en todos los estadios puberales en los
nifios con Retraso Costitucional del Crecimiento.

DENSIDAD MINERA

X + SD

I+ ¢ NINOS NINAS

SANO RCC SANO RCC SANO RCC
I 0.69+£0.05 {0.61+£0.08 |0.69+0.05 |0.61+0.07 0.61+0.14
11 0.79+0.03 10.72+0.03 {0.79+0.04 | 0.73+0.04 | 0.78+0 0.70+0.0
i {0.77+0 0.78+0.06 0.81+0.07 [ 0.77+0 0.73£0.0
IV 1094007 1093+£0.07 |0.95£0.07 | 0.93+0.07 | 0.91+0.06
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La densidad mineral dsea en columna lumbar, en los pacientes con Retraso
Constitucional del Crecimiento, aumenta también de forma progresiva de un estadio
puberal a otro, similar en cada uno de ellos.

Al comparar nifios y ninas, vemos que no existen diferencias significativas
entre unos v otros, salvo en el estadio I11 de Tanner como ocurria para el contenido
mineral.

Si comparamos a los pacientes con RCC con los del grupo control vemos que

la mineralizacion es menor en los estadios I y Il en los RCC, pero que se iguala en
ambos grupos en los estadios 1Ty IV.

ANTEBRAZO

NTENIDO MINE

X + SD

T+ 9 NINOS NINAS

SANO | RCC SANO  |RCC SANO | RCC
I 5712105 [54=2.1 5716115 |5.6523 4.74%15
i 1961=21 |807+17 |107£0.31 |824x18 |635:0 |7.06=0
I 65720 9422 | 102:24 |657:0 | 7.81x0
IV [137:36 |12:28 | 14.86:34 |12:28 [ 10.240.7

En antebrazo, al igual que en columna lumbar se produce un aumento de
mineralizacion en cada estadio v no existen diferencias significativas entre los
valores obtenidos en nifios y nifias.

Al comparar los valores obtenidos con los de su grupo control son similares

en ambos grupos en todos los estadios puberales a diferencia de lo que vemos en
columna lumbar.

405



DENSIDA

MINERAL

EA

Los valores de densidad mineral (gr/cm2) en antebrazo son los siguientes.

X + SD

T+ 9 NINOS NINAS
| SANO RCC SANO  |RCC SANO RCC
I [03920.03 038003 |0.39:0.03 0.38+0.03 0.3620.02
I 0432004 |04450.03 | 0452000 |045:0.02 {03760 | 0.3800 |
I |0.37+0 0.43+0.04 0.44£0.05 (03720 | 0.42+0.0
IV |0.50£0.06 | 0.48+0.06 |0.52+0.06 | 0.48+0.06 | 0.46+0.03

Se produce 1gualmente un aumento progresivo de mineralizacion, menos
marcado entre unos estadios puberales y otros que el que tenia lugar en columna
lumbar. '

No exuste diferencia significativa entre los valores obtenidos en nifios y nifias.

Los valores son similares en el grupo de RCC y controles, en todos los
estadios puberales, como ocurria para el CMO del antebrazo.

De forma grafica, mostramos los valores de mineralizacion, en forma de
CMO y DMQO, tanto en columna lumbar como en antebrazo, para los pacientes con
Retraso Constitucional det Crecimiento y comparativamente con su grupo control.
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COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA
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ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO
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ANTEBRAZO
DENSIDAD MINERAL OSEA
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MINERALIZACION OSEA EN NINQS CON RETRASQ

CONSTITUCIONAL DEL CRECIMIENTO SEGUN SUPESQ, TALLAY
TAMAN NT

Hemos visto la mmeralizacion en los pacientes con Retraso Constitucional
del Crecimiento, segin su edad vy su estadio puberal. Para completar la inforrmacion
vy que nos sirva como valores de referencia, mostramos de forma esquematica qué
valores se obtienen segun el peso, !a talla y el tamafio del antebrazo.

Al igual que para el estadio puberal y la edad, mostramos comparativamente
los valores de mineralizacion.

MINERALIZACION A EN RCC SEGUN PE

COLUMNA LUMBAR

La obtenemos tanto en forma de contenido mineral oseo (gr), como de
densidad mineral osea (gr/cm2).

CONTENIDO MINERAL OSEQ

X £ SD (gn)

Iy 9 NINOS NINAS )
Peso SANO RCC SANO RCC SANO RCC
<20 15.240 131208 | 1520 | 13.1=1.2
20-29 2227+4.4 (18327 (20836 [ 19.0£24 [2697=0 {16.27+3.6
30-39 T27.61-:4.2 285227 254276 1282434 127490 |29.06+0.3 |
40-49 33.6£7.2 | 35.6+5.7 | 40.9+0 39.5¢6.8 |32.43+0 |29.27+0
F50-59_| 43.08+12 | 41.8+10 [44.5+14 141810 |394+34
>60 58.6+8.5 145.8+0 |58.6=8.5|45.8:0.0
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Se produce un aumento progresivo de mineralizacion a medida que aumenta
el peso, mayor entre los 20 y los 50 Kg, al ser época de mayor crecimiento, que a
partir de los 50 Kg.

- Comparando nifios y nifias vemos que no existen diferencias significativas
entre ambos sexos, salvo a partir de los 40 Kg, en los que las nifias muestran una
mineralizacion menor que los nifios.

DENSIDAD MINERAL OSEA

[X + SD (griem2)

Ty @ NINOS NINAS )
Peso | SANO RCC SANO RCC SANO RCC
<20 0.55+0.06 0.55+0.06
20-29 | 0.70£0.07 |0.60+0.07 | 0.68+0.07 | 0.610.05 075400 J[O.SSiO.HH
30-39 ] 0.71=0.05 ] 0.71+0.05 | 0.69=0.03 | 0.70+0.06 | 0.77=0.0 | 0.72:0.03
40-49  10.78+0.03 | 0.7720.06 | 0.81=0 0.81+0.08 |0.78+0.0 {0.73=0.0
50-59 ] 0.87=0.1 |0.85+0.11 | 0.86=0.11 | 0.85£0.11 | 0.89+0.05
>60 0.98+0.05 [0.97+0.0 |0.98<0.05 {0.97=0.0

La densidad mineral 0sea en gr/icm2, también aumenta progresivamente con
el peso v los valores encontrados son similares para ambos sexos y un mismo peso,
salvo entre 40-50 Kg, en el que [a mineralizacion es menor en las niiias que en los
NINos.

Si comparamos la poblacion con RCC y la poblacion control, vemos que con
respecto a la densidad mineral de columna lumbar, para un mismo peso, tienen
valores similares de mineralizacion en ambas poblaciones.

St comparamos a los nifios y a la niftas con RCC, vemos que para un mismo

peso, la mineralizacion es discretamente mnferior en el sexo femenino que en el
masculino.
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ANTEBRAZQ

NTE MI

X + SD (gr)

Iy 9 NINOS NINAS
Peso | SANO RCC SANO RCC SANO RCC
<20 (4100 {3.6=0.15 (4.1+00 [3.65+0.21
20-29 | 5.3x1.1  |4.9=] 5.09+1 5.27+0.87 | 6.35+0 3.8+0.04
30-39 | 6.38+04 |72=08 |62+04 |7.43£1.04 [6.57=0 |_6.81i0.34
40-49 | 9+1.8 8.7=1 10.9+0 9:1.05 7.06=0 7.81+0.0
50-59 [ 11.46+2.8 | 12.07+2.1 | 12,0532 | 12.07£2.1 | 10+£0.6 )
>60 16.38=3.7 | 11.57=0.0 | 16.38+3.7 | 11.57+0.0

Tanto en los nifios como en las nifias, vemos un aumento de mineralizacion

conforme aumenta el peso, mas 0 menos constante, como ocurria en columna
lumbar.

En las nifias los valores son discretamente inferiores que en los nifios, la
diferencia es significativa salvo entre 40-50 Kg, como ya habiamos visto para
columna lumbar.

Si comparamos los valores obtenidos en RCC con los de la poblacion
control, vemos valores similares de mineralizaciéon en ambas poblaciones para un
MISMO Peso.

DENSID INERAL OSEA

La densidad mineral ¢sea en antebrazo en pacientes con RCC, también
aumenta de forma progresiva con el aumento de peso. Aqui si son similares los
valores obtenidos en nifios y nifias sin que existan diferencias significativas
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X + SD (gr/cm?2)

gy ® NINOS NINAS
Peso SANO RCC SANO RCC SANO RCC
<20 0.35+0.0 |0.34+0.02 [0.35£0.0 |0.34+0.02
20-29 [ 0.38+0.03 {0.38+0.03 ] 0.38+0.04 | 0.39+0.02 1 0.37+0.0 |0.35+0.01
30-39 | 0.38+0.01 -O.4li0.03 0.38+0.05 | 0.42+0.02 [ 0.37£0.0 |0.3820.0
40-49 [0.45+0.03 | 043002 |046+0.0 |[0.43£0.02 [042+00 042400
50-59 1046+003 [0.49+0.05 {0.48+0.03 | 0.49+0.05 |
>60 0.55+0.07 | 0.46=0.0 |0.55+0.07 | 0.46=0.0

Al comparar los valores de densidad mineral ¢sea en antebrazo en los
pacientes con RCC y su poblacion control sigue sin existir diferencia significativa
entre ambos para un mismo peso.

Mostramos a continuacion los graficos correspondientes a la mineralizacion
en RCC segin el peso vy sus comparaciones con la poblacion control.
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MINERALIZACION OSEA EN NINOS CON RCC SEGUN SU TALLA

De forma descriptiva y esquemdtica, mostramos los valores de
mineralizacién, en los pacientes con Retraso Constitucional del Crecimiento, segin
su talla.

Igual que anteriormente, comparamos los valores obtenidos con los de la
poblacién control, con su misma edad y sexo, para una-misma talla.

LUMNA LUMBAR
"ONTENIDO MINERAL OSEO
X=5D )
Fy @ NINOS | NINAS
Talla SANOS | RCC SANOS | RCC SANOS | RCC
<115 14.0240.0 | !
115-126 | 18+1.6 16933 | 18=18 |1726435 | 176213 |16.27+3.6
130-144 | 253242 | 25.62¢4.5 | 24.8418 |24.26+4.6 | 27.970.0 | 28.8340.0
145-159  {39.646.7 | 35.19+5.4 |37.09+3.2 { 36.87+4.9 414383 | 29.28+0.02
> 160 54482124 | 46.08+9.8 [ 55.911.7 |46.08+98

También se produce un aumento progresivo del contenido mineral dseo {gr),
en columna lumbar con respecto a la talla. Mayor en los niiios entre los 145-160 cm
y en las niiias entre los 130-145 cm.

Se observan principalmente diferencias en la mineralizacion entre niios y
nifias a partir de los 145 cm, stendo menor en las nifias que en los nifios con
diferencia estadisticamente significativa (p< 0.001).

Al comparar la poblacion control con la de RCC vemos valores similares de
mineralizacion salvo al final del crecimiento, en donde los pacientes con RCC para
una misma talla alcanzada tienen una menor densidad mineral.
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DENSIDAD MINE EA
X = SD (gr/cm?2)
Sy @ NINOS NINAS
Talla SANOS RCC SANOS | RCC SANOS | RCC
<115 0.60+0.0
115-129  10.6520.1 {0.58+0.08 | 0.7120.1 |0.59+0.07 | 0.78+0.0 | 0.55+0.11
130-144 | 0.7240.04 0.67+0.06 | 0.81:0.01 | 0.660.05 | 0.8520.08 | 0.710.02
145-159  10.85£0.08 |0.7+0.06 |0.85+0.1 |0.79+0.05 | 0.88+0.1 ]0.750.0
> 160 0.94:0.09 | 0.91+0.11 | 0.9420.09 | 0.91+0.11

Con respecto a la densidad mineral (gr/cm2) en columna lumbar, también

vemos al igual que para el contenido mineral un aumento progresivo en sus valores,
con respecto al aumento de talla, mayor en los nifios a partir de los 145 cm y en las
nifias entre los 130-145 cm.

Al comparar con la poblacion control vemos que los pacientes con RCC

tienen menor densidad mineral 6sea en columna lumbar para una misma talla que
la poblacidn control.

ANTEBRAZO

I IN

Los gramos de contenido mineral en antebrazo también aumentan

progresivamente con el aumento de talla. Los valores son similares en nifios y
nifias, salvo a partir de los 145 ¢m que es menor en las nifias, 1gual que ocurria en
columna lumbar.
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X £ SD (gr)

Iy @ WNINOS NINAS
Talla SANOS | RCC SANOS | RCC HrSANOS RCC
- 115 3.5%0.0
115-129 | 5.41=5.2 4.6+0.9 6.02+55 [4.9+0.9 | 5.7x2.1 3.82+£0.04
130-144 | 6.3x0.6 6.4+]2 6.3+0.7 6.4+£1.3 | 6.3520 6.5+0.0
145-159 [ 9.6+1.8 9+1.5 10.8+0.1 [94+14 8.8+2.1 7.4+0.53
> 160 15.2+4 126521 | 155+4 | 12.622.]

Al comparar los valores de CMO en antebrazo de los pacientes con RCC y

los controles vemos al igual que en columna lumbar mineralizacion similar en
ambos grupos salvo al final del crecimiento en donde los pacientes con Retraso
Constitucional del Crecimiento tienen una mineralizacion menor.

DENSIDAD MINERA E

X = SD (gr/cm2)

Fy @ NINOS TNINAS
Talla SANOS  |RCC SANOS | RCC SANOS | RCC
<115 0.36+0.0
115-126 | 0.37+0.08 |0.37+0.04 | 0.48<0.09 | 0.38+0.04 | 0.32+0.05 | 0.35+0.01
130-144 | 0.39+0.02 |04+0.02 |0.4+0.01 |0.41+0.02 [0.37£0.0 [0.3920.0
145-159 1 0.44+0.04 |0.44£0.03 | 0.45=0.01 | 0.45+0.03 | 0.44+0.06 | 0.40+0.02
> 160 0.53£0.07 | 0.48+0.06 | 0.53+0.07 | 0.48+0.06

el aumento de talla y los valores son similares en ambos sexos.
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Comparativamente, los pacientes con Retraso Constitucional del
Crecimiento, presentan unos valores de densidad mineral (gr/cm2) unicamente
mferiores a los controles al final del crecimiento.

Mostramos las graficas correspondientes al aumento de CMO y DMO en
columna lumbar y antebrazo, en los pacientes con RCC y la comparacion con sus
controles.
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LONGITUD DEL ANTEBRAZ

Para completar el estudio de los pacientes con Retraso Constitucional del
Crecimiento exponemos los valores de mineralizacion obtenidos, segun su tamafo
de antebrazo.

Igual que en los estudios previos, se ha realizado la comparacion, con la
poblacion control de igual edad y sexo que los pacientes con RCC.

MNA LUMBAR

1 MINERAL OSEQ

X = SD (gr)

Ty @ [NINOS NINAS
Anteb [ SANOS [RCC SANOS |RCC SANOS | RCC
<20 20.5+4.4 | 15.8+2.7 | 20.5£4.4 | 17.2+£3.7 | 19.4£0.0 | 16.243.6
20-21 24931 |23.1=3.9 |234=1.7 |27£5.5 |27.9£0.0 |29.0+03
223 | 317481 |308253 | 257206 | 40538 | 377452 | 293403
24-25  |41.3£6.6 |39.246.5 | 33.8+0.0 |40+14.4 |48.8+0.0
> 26 53.5+12 |41.8+11 | 54712 |39.329.1 | 36.0630 |

El aumento de contenido mineral 6seo en columna lumbar, se produce
principalmente entre los 20-24 ¢m en los nifios, mientras que en las nifas se
produce entre los 20-22 cm.

Obtenemos valores similares de contenido mineral entre nifios y nifias hasta
los 22 cm; a partir de entonces, los valores obtenidos en las nifias son inferiores a
los obtenidos en los nifios para un mismo tamaiio de antebrazo.
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Comparando la poblacién con RCC y la poblaciéon control vemos una
mineralizacion similar en ambas poblaciones para un mismo tamafio de antebrazo,
salvo al final del crecimiento del mismo igual que ocurria para la talla.

DENSIDAD MINERAIL OSEA

X 4+ SD (gricm2)

|&y¢® LNIT\IOS N}NAS
Anteb | SANOS | RCC SANOS |RCC SANOS | RCC
<20 0.68+0.09 | 0.56+0.06 |0.68+0.09 |0.59+0.06 |0.65£0.0 | 0.55+0.11
20-21  0.72+0.05 }0.6720.05 |0.69x0.01 | 0.69+0.05 | 0.78+0.0 | 0.74=0.01 |
2223 | 0.78+0.11 [0.73x0.06 | 0.71+0.04 | 0.83+0.02 ] 0.85=0.0 | 0.70+0.0
2425 | 0.89+0.06 |0.79+0.09 |0.83+0.02 | 0.82+0.17 ]0.95=0.0
> 26 093501 |0.88:0.13 |0.93+0.1 |0.86<0.14 | 0.8440.0

Igual que para el contenido mineral, el mayor aumento de densidad mineral
osea en columna lumbar se produce entre los 20-24 ¢cm en los ntiios y entre los 20-
22 cm en las niiias.

Los valores de mineralizacion son similares entre los nifios y las nifias hasta
los 22 ¢m, a partir de entonces obtenemos valores inferiores en las nifias que en los

nmos.

Al comparar los RCC con la poblacion control continuamos viendo valores
similares en ambos grupos salvo al final del crecimiento del antebrazo.
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ANTE

NTENIDO MI L

X + SD {(gr)

gy @ NINOS NINAS
Anteb | SANOS | RCC SANOS |RCC SANOS | RCC
<20 461062 |4.1:0.56 |4.6206 |4.62+08 [4=0.0 |3.82+004
20-21 62403 |6.39+1.1 |6.19+0.3 |7.311.01 |6.35%0.0 | 7.19=0.87
2223|7412 [76=12 |69+01 [981x16 |79+13 [7.06+0.0
2425 1072002 [ 105412 107200 | 111434 |10.720.0
> 26 14.9=4 11.5£2.7 | 15.2+4 11.4+0.23 | 10.6+0.0

El aumento de contenido mineral 0seo en antebrazo con respecto al aumento

de longitud del mismo se produce de forma progresiva, con aumento similar desde
los 20 alos 26 cm.

Los valores son similares en nifios y nifias hasta los 22 ¢cm como ocurria en
columna lumbar. A partir de entonces la mineralizacidn es inferior en las nifias que
en los nifios.

Comparativamente entre RCC y controles para una misma longitud de
antebrazo la mineralizacion es similar, salvo para el tamaiio final de antebrazo, que
es menor en los pacientes con RCC.
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D IDAD M

X + SD (gr/cm2)

Ty © NINOS NINAS
Anteb | SANOS |RCC SANOS | RCC SANOS | RCC
<20 0.37£0.05 | 0.36=0.03 | 0.37+0.05 | 0.3820.04 | 0.35:0.03 | 0.3520.01 |
20-21 | 0.39£0.02 | 0.41+0.02 | 0.4:0.01 |[0.4120.02 |0.37£0 | 0.4020.02
2223 |04120.05 | 0.4140.04 | 04£0.02 | 0.46+0.03 | 0.43£0.06 | 0.38+0.0
24-25 104500 |0.4520.02 | 04620 | 0.48+0.06 | 0.45+0
>26 0.520.07 | 0.4720.05 | 0.5320.07 | 0.45+0.01 | 0.440

Con respecto a la densidad mineral en antebrazo (gr/cm?2), también el
aumento es progresivo a medida que aumenta el tamafio de antebrazo.

Los valores son similares en nifios y mifias hasta los 22 cm como
anteriormente para el contenido mineral. La densidad mineral también es menor en

las niiias que en los nifios a partir de los 22 cm.

Si comparamos los pacientes con RCC y la poblacion control vemos valores
similares en ambos grupos, para todos los tamafios de antebrazo salvo al final del

crecimiento del mismo.

Mostramos igualmente las graficas de mineralizacidén segin tamano de

antebrazo en la poblacion con RCC y controles.
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Hemos comprobado que no existen diferencias significativas de
mineralizacion entre los pacientes varones con Retraso Constitucional del
Crecimiento tratados con Testosterona, de aquellos que no reciben tratamineto,
aunque los valores de estos ltimos son discretamente inferiores.

MAXIMO

MEDIA EMINIMO r

CON L SIN | CON SIN CON SIN
BMCL1L4 |44 .45 36.43 P56.71 r45.82 32.95 34.37
BMDLIL4 | 0.88 ;84 1.02 0.97 0.76 0.76
BMCCRT WI 38 10.51 15.05 11.92 7.86 8.48
BMDCRT F0.48 0.46 0.56 0.5 0.44 0.4
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Por ultimo en nuestro estudio, nos queda valorar la mineralizacion en los
pacientes que teunen los dos factores anteriores de Talla Baja vanante de la
normalidad. Niflos con Talla Baja Familiar que ademas tienen Retraso
Constitucional del Crecimiento.

La muestra obtenida consta de 30 pacientes 21 nifios y 9 nifias.

También hemos escogido un grupo control comparativo de 30 pacientes, con
la misma edad v sexo que los pacientes con TBF y RCC.

lLas edades medias de ambos grupos, son 14.17+2.66 afios, para el grupo
control (E) v 13.974+2.66 afios, para el grupo de TBF y RCC (F). La edad maxima
de ambos grupos es de 20 afios y la minima de 9 afios. No existe diferencia
estadisticamente significativa entre ambos grupos (p<0.6788).

De forma global, para los 30 pacientes con TBF y RCC, sin tener en cuenta
el sexo obtenemos los siguientes valores de minerahizacion.

COLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSEO
X = SD (gr) MAXIMO MINIMO
SANOS TBF+RCC | SANOS | TBF+RCC | SANOS TBF+RCC
4397+14.7 {29.74+10.7 | 81.5 51.46 19.8 10.35

Como ocurria con los pacientes con TBF o RCC, existe una gran diferencia

de mineralizacion entre ambas poblaciones, estadisticamente significativa
(p<0.001).
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La diferencia se encuentra tanto con respecto a los valores medios como
MAaximos y minimos.

DENSIDAD MINERAL OSEA

X = SD (gr/em2) MAXIMO MINIMO

-1 , _
SANOS TBF+RCC | SANOS | TBF+RCC | SANOS TBF+RCC
087+0.15 [0.72¢0.09 |1.19 0.93 0.59 0.53

También existe diferencia estadisticamente significativa, entre ambas
poblaciones, para la densidad mineral con p< 0.001.

La diferencia principalmente se encuentra entre los valores medios y los
maximos, siendo el pico de mineralizacion menor en los pacientes con TBF y RCC
que en la poblacion control.

ANTEBRAZQ
CONTENIDO MINERAL OSEO
X + SD (gr) MAXIMO MINIMO
i
SANOS TBF+RCC | SANOS | TBF+RCC [SANOS | TBF+RCC
il 4
103931 |831=2.7 |18 13.9 4.6 3.7

Contimia existiendo diferencia entre ambas poblaciones estadisticamente
significativa con p < 0.01. La mineralizacion es menor en los pacientes con TBF y
RCC que en la poblacion control.
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D IDAD

1

|

MAXIMO

X £ SD (gr/em?2) MINIMO
SANOS TBF+RCC | SANOS | TBF+RCC | SANOS TBF+RCC
047006 |042:006 |0.62 0.56 0.37 0.32

También exuste diferencia estadisticamente significativa con p=0.009. Vemos
que la diferencia es tanto para los valores medios como para los maximos y

minimos.

Los resultados mostrados son globales, sin tener en cuenta el sexo, v de toda
la poblacion con TBF y RCC. A continuacion diferenciamos entre nifios y nifias.

lgual gque ocurria con los pacientes con Retraso Constitucional del
Crecimiento exclusivamente, son mucho menos las nifias que los nifios, que acuden
a revision de talla baja, por presentar Talla Baja Famihiar con Retraso
Constitucional del Crecimiento.

De los 30 miios con TBF v RCC, 21 son nifios y 9 nifias. Los valores
encontrados de mineralizacion en ambos sexos son:

LUM

LUM

CONTENIDO MINERAL OSEQ

—

X = SD(gT)

NINOS

NINAS

SANOS

TBF+RCC

SANOS

TBF+RCC

56.61=17.36

32.5+£10.67

3417137

23.20£79
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MAXIMO MINIMO

| NINOS NINAS NINOS NINAS
E F E F E F E F
86.58 |[51.46 |57.87 [3285 |252 1035 [ 154 15.01

Vemos grandes diferencias entre los valores de mineralizacion en los
pacientes con TBF y RCC y en la poblacion control, que es estadisticamente

stgnificativa tanto para los nifios con p< 0.001 como para las nifias con p< 0.05.

Hay diferencia tanto con respecto a los valores medios, como maximos y minimos.

Si comparamos dentro de la poblacion con TBF y RCC entre los nifios v las
ninas, vemos que es mavor la mineralizacion en los varones.

La diferencia se encuentra principalmente en los valores medios y maximos,
y ello como en los pacientes con RCC, se debe a que la edad de las nifias estudiadas
es menor que la de los niios, desapareciendo las diferencias cuando estudiamos la

mineralizacion por grupos de edad.

DENSIDAD MIN

RAL

X £+ SD (gricm2)

NINOS | NINAS

SANOS TBF+RCC SANOS TBF+RCC
0.96=0.15 0.74=0.08 0.77+0.12 0.65+0.09
MAXIMO MINIMO

NINOS NINAS NINOS NINAS

E F E F E F E F
124 093 103 [079 069 |0.61 062 053
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Se mantiene para la densidad mineral en columna lumbar, la diferencia
estadisticamente significativa con p< 0.001 para los nifios y p< 0.05 para las nifias.
Hay diferencia tanto con respecto a los valores medios como maximos y minimos.

ANTEBRAZO

CONTENIDO MINERAL OSEQ

X = SD

NINOS NINAS

Grupo E Grupo F Grupo E Grupo F
14,142 9.2+2 4 ﬁ_ 7.73+2 4 6.08+2.07
MAXIMO MINIMO

NINOS NINAS | NINOS NINAS

E F E F E F E F
2627 |1397 1063 |8.64 6.8 5.5 3.7 3.7

En los nifios encontramos diferencias estadisticamente significativas entre
ambos grupos con p<0.001; sin embargo, en las nifias la diferencia es menor y se
pierde la significacion estadistica (p=0.09), con respecto al CMO, pero
posteriormente veremos que este es inadecuado para mantener una DMO éptima
en antebrazo, que también es menor en el grupo de talla baja.

NSI N L A
X = SD
NINOS NINAS
Grupo E Grupo F Grupo E Grupo F
0.52+0.07 0.44+0.05 0.41+0.04 0.37+0.04
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MAXIMO MINIMO

NINOS NINAS NINOS NINAS

E F E F E F E F
0.74 0.56 0.46 0.44 0.42 0.35 0.35 0.32

También existe diferencia significativa entre ambos grupos para la densidad

mineral 0sea del antebrazo con p<0.001.
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MINERALIZACION OSEA EN NINOS CON TALLA BAJA FAMILIAR
Y RETRASQO CONSTITUCIONAL DEL CRECIMIENTO POR GRUPQOS
DE EDAD.

Anteriormente hemos mostrado los valores de mineralizacion, segun los
grupos de edad, para los pacientes con TBF o con RCC. Al sumar ambos factores,
vemos que las diferencias de contenido mineral 6seo y de densidad mineral dsea,
tanto en columna lumbar como en antebrazo con respecto al grupo control son las
siguientes.

LUMNA

MBAR

CONTENIDO MINERAL OSEQ

X = SD (gr)

Ty ¢ NINOS _NINAS
EDAD | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC
<10 232432 (19473 232432 [ 194£73
10-13 38.4+6 8 24.42+7.1 (379576 | 23.0726.5 [39.13+6.1 |26.5=8.1
14-17 609311 358391 [6622=11 [373+£76 45.49+0 37.5+0
> 18 86.58=0 50.7+0 86.58+0 50.7+0

Existen diferencias estadisticamente significativas (p<0.001) entre el
contenido mineral 6seo de columna lumbar de ambas poblaciones, en todos los
grupos de edad. La diferencia existente se encuentra entre un 15-40% de menor
contenido mineral (gr) en la poblacion con talla baja.

distintos grupos de edad con TBF y RCC.
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DENSIDAD MINERAL OSEA

X = SD (gr/cm2)

Ty 9 NINOS NINAS
EDAD |SANO  |TBF+RCC |SANO  |TBF+RCC |SANO | TBF+RCC
<10 072003 |062:000 | 0.7:0.03 | 0.62+0.09
10-13 |0.79:0.08 |0.6850.06 |0.75:0.06 | 0.68£0.04 |0.85:0.06 |0.68+0.09
14-17 |0970.1 |0.7620.08 |098=0.1 |0.7740.07 |0.8440.0 |0.78+0.0
> 18 1.24=0 0.93+0.0 1.24+00 |0.93+0.0

Igual que para el CMO, también hay diferencia con p<0.001, para la
densidad mineral 0sea en columna lumbar entre ambos grupos. La diferencia oscila
entre un 10-25% de menos densidad mineral (gr/cm2) en la poblacién de
TBF+RCC.

No existen diferencias entre el grupo de nifos y nifias con TBF v RCC en los
valores de DMO de columna lumbar.

ANTEBRAZ
NTENIDO MINER E

X = SD (gr)

Iy 9 NINOS NINAS
EDAD | SANO TBF+RCC [ SANO TBF+RCC { SANO TBF+RCC
<10 5.28+0.57 |5.3£2.2 528057 | 53222
10-13 [ 9.64+1.8 |7.03x1.45 [105:14 |7.19£09 |824=15 |6.78+2.17
14-17 152926 [9.9+25 1571222 | 10.34£2.1 |10.24=0.0 |9.940.0
>18 26.27+0.0 [13.08=0.0 |[2627+0.0 | 13.08+0.0

443




La diferencia entre ambas poblaciones para el contenido mineral en antebrazo
también es significativa con p< 0.001, mayor a medida que aumenta la edad. La
diferencia oscila entre un 25-50% de menos contenido mineral (gr) en los pacientes

a estudio.
DENSIDAD MINERAL OSEA
LX + SD (gr/’em2)
Ty 9 NINOS NINAS
EDAD | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC
< 10 0.36+0.02 | 0.36+0.03 0.36=0.02 | 0.36+0.03
10-13 ] 0.43+0.03 }0.41+0.03 |0.45+0.02 |0.41£0.03 | 0.41=0.03 |0.40+0.03
14-17 | 0.54=0.06 |0.44+0.06 |0.54:0.06 |0.45=0.05 |0.45+0 0.42+0.0
> 18 0.74+0.0 105600 |0.74%0.0 |0.56+0.0

Con respecto a la densidad mineral 6sea del antebrazo, disminuyen las
diferencias de mineralizacion entre ambas poblaciones; oscila entre un 4-25% de
menor densidad (gr/cm2) en los pacientes de talla baja. Aumenta la diferencia a
medida que aumenta la edad.

En antebrazo, no existen diferencias entre los nifios y las nifias ni con
respecto al CMO, n1 a la DMO.

Mostramos las graficas comparativas de mineralizacion entre el grupo de
Talla baja Famihar con Retraso Constitucional de Crecimiento y el grupo control.

444




COLUMNA LUMBAR
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COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA
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ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO
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ANTEBRAZO
DENSIDAD MINERAL OSEA
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MINERALIZACION OSEA EN NINOS CON TALLA BAJA FAMILIAR
Y RETRASQ CONSTITUCIONAL DEL CRECIMIENTO SEGUN EL
ESTADIO PUBERAL

Los valores de contenido mineral 6seo y de densidad mineral osea en
columna lumbar y en antebrazo, para los pacientes que presentan Talla Baja
Familiar con Retraso Constitucional det Crecimiento, segin los distintos estadios
puberales son:

COLUMNA LUMBA

CONTENIDO MINEFRAL

X £ SD(gr)

Iy 9 NINOS NINAS
Estadio | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC | SANO | TBF+RCC
puberal | i ]
I 294969 | 17.79x4.6 [3291x1.3 | 193854 [225+709 [15.14:t0.2
il 337165 [27.41x37 {33765 |29.05+0.7 [28.1+0.5 | 20.83+0.0
| HI 42.6+£6.1 | 325610 [4257+7 364992 (42466 [22.73+t7.3
\Y 54.59+10 (37.11+6.5 |58.63+8.1 |39.96+6.9 |424+42 323704
\ 68.78+14 |44.12:93 |68.78x14 4412493 |

Existe, para el contenido mineral 6seo de columna lumbar, diferencia
estadisticamente significativa entre ambas poblaciones, tanto para el sexo masculino
como para el femenino en todos los estadios puberales.

La diferencia entre ambas poblaciones oscila, segiin el estadio puberal, entre
un 15-25% de menor contenido mineral (gr) en la poblacion de TBF+RCC.
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DEN

La mineralizacion es discretamente mferior en las nifias que en los nifios, con
TBF y RCC.

MIN L

X = SD (gricm2)

gy ¥ NINOS hNINAS
Estadio { SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC
puberal
| I 0.74+0.08 | 0.62+0.06 [0.71+0.01 | 0.65+0.03 |0.70+0.09 | 0.56+0.04
I1 0.75+0.06 |0.71£0.02 [ 0.71£0.06 | 0.71+0.02 | 0.75£0.0 |0.68+0.0
111 0.81+0.06 | 0.72+0.08 | 0.79+0.06 [0.75+0.07 [0.8+0.02 [ 0.65+0.09
v 0.92+0.08 | 0.78+0.07 ]0.95+0.07 | 0.81£0.07 | 0.84=1.7 |0.74+0.05
\' 1.04=0.14 [0.85=0.11 [1.04=0.14 | 0.85+0.11 |

Para la densidad mmneral ¢sea de columna lumbar, también existe diferencia
entre ambas poblaciones aunque menor que para el contenido mineral. Es mas
marcada la diferencia en los tltimos estadios puberales, y mayor entre los nifios que
las mifias.La diferencia oscila entre un 20% menos en los nifios con TBF y RCC y
un 12% menos en las nifias.

Al igual que para el contenido mineral, la densidad mineral dsea lumbar es
discretamente inferior en las nifias que en los nifios, para todos los estadios
puberales.
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ANTE Z
CONTENIDO MINERAL OSEO
;( + SD (gr) ]
sy @ NINOS | NINAS J
Estadio | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC | SANO TBE+RCC
puberal # ]
I 7324 6.1=1.8 10401 |746£062 |6.08£1.3 |3.9+02
11 904x14 6.7+£1.3 9.4=1 7.09£12 [79+0.0 L5.2i0.0 4
i 105416 |[86+28 11.07+1.5 | 9.52.7 835£1.5 6.4+2.1
A% 12.6+33 4 10.32il.84 1432425 1 11.5+1.1 89+1.8 8.3+0.4
\'% 18.4+3 35 11.71£19 | 18435 11.71+x1.9 o

baja.

En antebrazo la diferencia entre ambas poblaciones también es
estadisticamente significativa y mayor a medida que aumenta el estadio puberal.
Oscila entre un 25-35% con menor contenido mineral (gr} en la poblacion de talla

La mineralizacion 6sea en antebrazo también es inferior en las niftas que en
los nifios con TBF y RCC.
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DENSIDAD MINERAIL OSEA

X £ SD (gn)

Fv 9 NINOS NINAS
Estadio | SANO TBF+~RCC | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC
puberal
I 0.39+0.03 [ 0.4=0.04 |0.43z0.07 |0.43£0.02 |0.37+0.02 | 0.35+0.02
11 0.43£0.02 | 0.38+0.03 |0.45£0.02 | 0.39+0.03 |0.40£0.03 | 0.35+0.0
1 0.46+0.03 { 0.4+0.06 |0.47+0.02 {0.43£0.05 |0.41+0.03 | 0.36+0.05
v 0.48+0.05 | 0.46+0.04 |0.5:0.04 |0.49+£0.03 |0.43+0.02
\Y 0.61+0.06 | 0.45+0.09 |0.61+0.06 | 0.49+0.09

los nifios con TBF y RCC. ~

La diferencia de mineralizacion entre ambas poblaciones, disminuye para la
densidad mineral del antebrazo, unmicamente es significativa para los ultimos
estadios puberales.

En los nifios con TBF y RCC la DMO del antebrazo es un 20% menor que
en sus controles y en las nmifias con TBF y RCC un 12% menor.

La DMO del antebrazo también es discretamente inferior en las nifas que en

Mostramos las graficas de mineralizacion segun los estadios puberales en la
poblacion con TBF+RCC y sus controles.
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COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA
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ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO
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ANTEBRAZO

DENSIDAD MINERAL OSEA
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MINERALIZACION OSEA EN NINOS CON TALLA BAJA FAMILIAR
ION

Y RETRA

PESOQ. LA TALLA Y LA LONGITUD DE ANTEBRAZO,

NSTITU

R

IMIENT

NEL

INE 1ZA N A ENTBE N ELP
COLUMNA LUMBAR
CONTENI MIN E
X = SD (er)
= y— -
Jy @ NINOS NINAS
PESO | SANO TBF+RCC | SANO = [ TBF+RCC | SANO TBF+RCC
< 30 i 10.35:0.0 J 151402 | 13.94+2 4
[30-39 r25.4114.3 24.58+2.3 1 19,1823 [24.58+53 [ 24.17+4.7
40-49 |37.52+12 133.8+7.1 3495476 | 31.9+0.0 36.23+49.1 | 33.5+6.4
r50-59 42.65+3.1 | 41.5+6.2 44 08+4.1 [31.02+£2.6 [43.26+3.3 {38+73
> 60 60.98+16 1514100 60.98+16 | 51.4+0.0

Los niftos con Talla Baja Famihar y Retrase Constitucional del Crecimiento
presentan un peso inferior a los nifios controles de su misma edad.

Con respecto al contenido mineral 6seo de columna lumbar, las ninas
presentan una mineralizacion discretamente superior a la de los nifios a partir de los
30 Kg y hasta los 60, como ocurria en la poblacion control, por su desarrollo
puberal mas precoz.

S1 comparamos a los controles con los de TBF + RCC vemos una
mineralizacion inferior en los segundos, entre un 20 y un 30% menor, con mayor
déficit al final del crecimiento.
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DENSIDAD MINERAL OSEA
X = SD (gr/icm?2)
Iy @ NINOS NINAS
PESO | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC
<30 0.66=0.0 0.56+0.04 0.58+0.06
30-39 0.69:0.05 |0.71£0.04 {0.63+0.07 |0.71+0.04 | 0.68+0.05
40-49 {0.73£0.09 | 0.74x0.06 |0.83£0.09 |0.79++0.0 | 0.78+0.1 |0.74+0.06
50-59 | 0.81x0.00 |0.82=0.08 |0.85+0.02 |0.71=0.03 |0.83=0.02 |0.78+0.08
>60 |0.97+0.15 | 0.88+0.0 0.97+0.15 | 0.88=0.0

Como para el contenido mineral, obtenemos una mineralizacion
discretamente superior en las nifias con TBF + RCC que en los nifos para un
mismo peso, quizas porque la superficie corporal es mayor en las mifias para un
mismo peso en estas edades.

Si comparamos a los mifios de talla baja con sus controles, vemos que la
densidad es mayor en los controles, entre un 10-15% en los nifios y entre un 5-10%
en las nriias.

La diferencia es mayor a medida que aumenta el peso, es decir al final del
~ crecimiento.
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ANTEBRAZO

NTENID N

X £ SD (gr)

Ty 2 NINOS | NINAS
PESO | SANO TBF+RCC { SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC
< 30 7.06+0.0 3.92+0.2 _ 4715
30-39 75415 (54108 511024 | 54408 7.05+1.7
40-49 [941+1.8 88214 R7.46i].4 8.6+0.0 8.4+1.8 87+12
50-59 | 11.68+0.5 | 11.5£1.4 |948+1.6 |8.05+03 |10.7£1.5 |10.37+2
> 60 16£3.9 13.9+0.0 16+ 3.9 13.9+0.0

En antebrazo, €l CMO es similar en ambas poblaciones hasta los 50 Kg. A

partir de entonces es discretamente mayor en los controles, al acentuarse ia
diferencia existente a medida que avanza el crecimiento.

La mineralizacion en las nifias para un peso dado, continua siendo

discretamente superior a la de los niilos, tanto en el grupo control como en el de
talla baja.
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DENSIDAD MIN

X = SD (gr/em2)

Sy Q NINOS NINAS
PESO | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC
< 30 0.41+0.0 0.33=0.02 0.37+0.04
30-39 0.44£0.04 [0.36£0.02 | 0.35=0.02 |0.36=0.02 | 0.4+0.05
40-49 [ 0.45£0.04 | 0.44£0.05 |0.4+0.01 |0.4120.0 |0.42+0.04 | 0.44=0.04
50-59 | 0.46+0.01 | 0.48+0.04 |0.44+0.02 |0.44+0.01 |0.45+0.01 |0.45+0.05
>60 [0.55£0.08 [0.53£0.0 0.55+0.08 | 0.53+0.0

Para la densidad mineral del antebrazo obtenemos resultados similares a los
del contenido mineral.

Mostramos las curvas de mineralizacion en los pactentes con TBF + RCC
segun su peso.
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COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA
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ANTEBRAZO
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ANTEBRAZO

DENSIDAD MINERAL OSEA
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MINERALIZACION OSEA EN NINOS CON TBF + RCC SEGUN LA
TALLA

OLUMNA LUMBAR

CONTENIDO MINERAL OSEO

X = SD (gr)

sy o NINOS NINAS
TALLA | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC
<130 {198£0.0 |16+1.7 18.57+0.0 | 19.8+0 15.14+0.2
130-144 | 26.74+3.3 22746.2 23.71+6.8 |26.743.3 {19.18+2.3
145159 | 36.0145.0 |32.824.8 |3552454 |33557 13935413 |3126:2.2
> 160 [57.66=14 |44.85+6.2 |58.99+14 |46.08+5.0

DENSIDAD MINERAL OSEA

X = SD (gr/cm?2) |

Fy ¢ NINOS NINAS _
TALLA | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC
<130 |067:00 | 0572004 0.61+0.0 |0.67£0.0 |0.56+0.04
130-144 ro.7310.03 0.67+0.05 0.69+0.03 [ 0.73+0.03 | 0.63+0.07
145-159 | 0.7820.09 | 0.73+0.05 | 0.71<0.05 | 0.740.06 | 0.87+0.04 | 0.73x0.04
>160 | 0.94+0.13 | 0.84+0.04 | 0.95+0.14 | 0.86+0.05 |
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Tanto con respecto al contenido mineral 6seo de columna lumbar, como con

la densidad mineral dsea, nos encontramos una mineralizacién menor, para una
misma talla, en los pacientes con TBF+ RCC, que en sus controles. Esta diferencia
es mayor a medida que avanza el crecimiento, oscilando entre un 20% para el CMO
y el 10% para la DMO.

Para una misma talla son mavores los valores de mineratizacion en forma de

contentdo mineral para los nifios de talla baja que para las niiias, igualandose estas
diferencias cuando se determina la densidad mineral.

ANTEBRAZO
CONTENIDO MINERAL OSEO

X = SD (gr)

Fy Q NINOS NINAS
TALLA | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC |
<130 |542+00 |4.7417 7.240.0 542400 [3.9+0.2
130-144 |5.59£0.8 |6.7+1.2 7.140.9  {5.59+=0.8 | 5.140.2
145-159 | 8.9+1.3 8.9+1.3 95714 |9.3+1.3 8.07+0.42 | 8.2+0.3
>160 |14.8243.9 |12.06+1.6 |15.33£3.8 | 12,5513

En antebrazo observamos qué se igualan los valores de CMO entre la

poblacion control y la de talla baja, lo que va a favor, como veiamos en las
poblaciones con TBF y con RCC, de que el hueso cortical esta mas preservado que
el trabecular en éstos pacientes.

Vemos valores inferiores de CMO en las nifias de TBF+RCC que en los

nifios para una misma talla, a diferencia de lo que veiamos con respecto al peso.
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DENSID

MINERAL A

X = SD (gr/iem?2) 1
gy 9 NINOS | NINAS
TALLA { SANO TBF+RCC | SANO | TBF+RCC | SANO | TBF+RCC
<130  |036£0.0 |0.3620.03 041200 {0.36:0.0 |0.33£0.02
130-144 | 0.38+0.02 | 0.39+0.05 042004 |0.38+002 | 0358002
145-159 | 0.42+0.01 |042+0.02 |0.43£0.01 |0.43£0.02 |0.41£0.01 |0.42+0.01
> 160 | 0530.08 | 0514003 |0.542008 |0.52+003

segun

Con respecto a la DMO del antebrazo vemos que se igualan los valores de
mineralizacion entre las nifias y los nifios a partir de los 145 cm de talla,
desapareciendo las diferencias vistas con el CMQO. [gualmente vemos valores muy

similares entre la poblacidn control y la de talla baja, desapareciendo también las
diferencias.

Mostramos las graficas de mineralizacion de dicha poblacion y sus controles,

la talla.
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COLUMNA LUMBAR
DENSIDAD MINERAL OSEA
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ANTEBRAZO
DENSIDAD MINERAL OSEA
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MINERALIZACION OSEA EN NINOS CON TBF+ RCC SEGUN LA
LONGITUD DEL ANTEBRAZO.

LUMNA LUMBAR

NTENIDO MIN L. OSEQ

X = SD (gr) - |
Ty ¢ NINOS NINAS
ANTEB | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC
<20 23.24+32 |15.74£12 2074594 | 2324132 | 1675625 |
20-21 2627+0.0 |22.25¢6.6 | 30.08£10. |26.27+0.0 |
22-23 3120.6 3234470 [319x0  |32.14=54 |30.29+0.0 | 30.9=2.6
24-25 3546461 | 3901483 | 34,6420 | 462464 40.03+0.5 132.20.0
>26 11088 |579:14 |507400 | 4359449 |

Con respecto al CMO de columna lumbar para una misma longitud de
antebrazo, vemos una mineralizacion discretamente inferior en las nifias con

respecto a los nifios de talla baja.

Si comparamos a la poblacion control con la de TBF+RCC, la mineralizacion
es similar en ambas hasta los 24 cm de antebrazo. A partir de entonces es mayor en
los controles, llegando a ser al final del crecimiento del antebrazo un 12% mayor
en los niflos y un 20% mayor en las nifias.

Esto confirma el hecho de que la diferencia de mineralizacion es mayor a
medida que avanza el crecimiento en los pacientes con TBF+RCC con respecto a

sus controles.
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ENSID E

X = SD (gr/cm2) .

Iy ? NINOS NINAS
ANTEB [ SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCCﬂ SANO TBF+RCC
<20 0.7+0.03 | 0.56+0.04 0.67+0.05 [0.7+0.03 |0.59+0.06
20-21  |0.72+0.03 0.68i0.04ﬂ 0.72+0.03 | 0.73+0
2223 10.73+0 0.75+0.06 |0.69+0 | 0.74+0.09 {0.76=0 | 0.68+0.0
24-25 [ 0.78+0.12 | 0.78+0.08 | 0.69+0 0.86+0.06 |0.86=0.02 | 0.75:0.03
526 093%0.13 |0.9320.0 |094£003 |0.930.0 ;0.84&0.044L

Para la densidad mineral de columna lumbar los valores son mas similares
en ambas poblaciones igualandose al final del crecimiento; ello se debe a que la
DMQO es el contenido mineral corregido para el area valorada, que es menor en los
pacientes de talla baja. Ello quiere decir que para una misma tongitud de antebrazo,
la mineralizacion es similar en ambas poblaciones. '

ANTEBRAZ
CONTENIDQ MINERAL OSEQO
X = SD (gr) |
Iy 9 NINOS NINAS
ANTEB | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC | SANO TBF+RCC
<20 |528405 14,1740 55 657:085 |528:05 |43906 |
20-21  15.77%0 6.7+1.1 8.45+19 }5.77+0 1
2223 18.14x0.4 T8.8&1.5 8.78+0 9.12+1.4 ]6.36£0 | 7.8220.0
24-25 | 8.4+2 10.7£2.5 [10.57£0 |12.7+1.6 |7.9+0.3 |8.3320.37
> 26 14.33+4 13.08:00 | 150039 | 13.080.0 :9.75i1.1 i
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DENSIDAD MINERA

EA

X £+ SD (gr/cm2) |
Iy @ NINOS NINAS
ANTEB | SANO TBF+RCC | SANO N TBF+RCCA SANO TBF+RCC
< 20 40'3&0'02 | 0.34+0.02 0.40+0.04 |0.36+0.02 | 0.34+0.01
20-21 0.38+0 0.40+0.04 0.43+0.02 | 0.37x0
22-23 0.4=0.02 0.43£0.04 |0.43+0 0.44+0.05 | 0.38+0 0.42+0.02
24-25 0.42+0.01 FOK46d:0.05 0.44=0 0.51£0.05 | 04100 [0.42+0.0
=26 0.52+0.08 |0.56+0.12 PO.53iO.08 0.56+0.12 :0,44d:0.02
1 En antebrazo obtenemos resultados similares a los descritos en columna
umbar.

Mostramos las graficas de mineralizacion de la poblacion con TBF+RCC y
sus controles, seglin el tamafio de antebrazo.
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Los pacientes que asocian Talla Baja Familiar con Retraso Constitucional del
Crecimiento y que reciben tratamiento médico, no presentan diferencias
significativas de mineralizacion, ni en columna lumbar ni en antebrazo con respecto

a aquellos que no lo rectben.

MEDIA MAXIMO MINIMO

CON rSIN CON SIN | CON SIN
BMCL1L4 30.13 2435 36.1 37.52 17.53 15.01
BMDLI1L4 }0.71 N 0.66 0.79 1_0.77 0.58 0.53
BMCCRT | 7.77 r6.93 F8.96 QLIO'SF] | 0.94 3.73
BMDCRT | 0.40 0.39 (.44 0.47 0.32 0.33
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PREDICCION MATEMATICA DE LA MINERALIZACION

Se han obtenido estadisticamente ecuaciones de determinacion para hallar
la mineralizacion que tendria un paciente dado, tanto de la poblacion con talla
adecuada a su edad v sexo, como los de Talla Baja variante de la normalidad,
conociendo al menos dos de las variables relacionadas en nuestro estudio con el
contenido mineral 0seo v la densidad mineral 6sea, de columna lumbar y antebrazo:
Edad (E), Peso (P), Talla(T) o Longitud de antebrazo (A).

También hemos visto cual de éstas es la variable mas relacionada con el
CMO o la DMO en columna lumbar y antebrazo.

El contenido mineral o la densidad mineral de columna lumbar o antebrazo
se determina aplicando en las ecuaciones obtenidas los datos antropométricos del
paciente, tomando la edad decimal en afios, la talla y longitud de antebrazo en
centimetros v el peso en kilogramos.

POBLACION NTROL

g

NINOS

La variable mas relacionada con el contenido mineral 6seo en columna
lumbar es la talla, con un coeficiente de correlacion (r=0.907) y un coeficiente de
determinacion (r2=0.8220). Con la densidad mineral osea es la edad, con un
coeficiente de correlacion (r=0.886) y un coeficiente de determinacion (r2=0.7855)

En antebrazo, la variable mas relacionada con el contenido mineral es el
peso, con un coeficiente de correlacion (r=0.930) y un coeficiente de determinacion
(r2=0.864588). Para la densidad mineral es, como para la densidad lumbar, Ia edad.
El coeficiente de correlacion es de (r=0.8910), y el de determinacion
(r2=0.791708). Estos coeficientes tienen mayor significacion cuanto mas se acercan
a la unidad.
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ECUA N D
EDAD Y TALLA
CMOLIL4=-522019 + 1.64151E + 0.468337T
DMOLI1L4= 0.148807 + 0.0266954E + 0.00208238T
CMOCRT=-15.1661 + 0.4781E + 0.12993T
DMOCRT=0.14023 + 0.015199E + 0.0008626T
EDAD Y PESQ
CMOIL.1L4=-9.8685 + 2 4408E + 0.39059P
DMOL1L4=0.337953 + 0.0292177E + 0.0019895P
CMOCRT= - 3.13038 + 0.372564E ~ 0.188605P
DMOCRT=0.222486 + 0.0118586E + 0.001899P
Las dos vanables mas relacionadas para el CMO y DMO lumbar son la edad
y la talla, con un coeficiente de determinacion (r2=0.839819) para el CMO y (r2=
0.795473) para la DMO.
En antebrazo, las dos vanables mas relacionadas con el CMO vy el DMO son

la edad v el peso, con unos coeficientes de (r2=0.879618 y r2=0.820091)
respectivavente.

EDAD, TALLA Y PESO
CMOLIL4=-45.1143 + 1. 49711 1E + 0.392621T + 0.130236P
DMOL1L4= 0.202717 + 0.0255970E + 0.00150647T + 0.00099P
CMOCRT= - 6.09286 + 0.293249E + 0.0330T + 0.166722P

DMOCRT=0.257792 + 0.01280E - 0.000393T + 0.00216P
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Las tres variables mas relacionadas con el CMO y DMO tanto lumbar como
del antebrazo, son la edad, 1a talla y el peso, los coeficientes de determinacion son
(12=0.841632) para la CMO lumbar (r2=0.796681) para la DMO, (r2= 0.881287)
para la CMO de antebrazo y (r2= 0.820887) para la DMO.

EDAD, PE TALLA Y LONGITUD DE ANTEBRAZ

CMOL1L4= - 46.3035 + 1.52067E + 0.504155T + 0.177745P - 0.780054A
DMOLI1L4=0.197 + 0.025E + 0.002T + 0.001P - 0.003A
CMOCRT=-5.76428 + 0.284255E + 0.00218T + 0.15359P + 0.215517A
DMOCRT= 0.25969 + 0.0127525E - 0.000569T + 0.00208P + 0.001231A

El coeficiente de determinacion para el cmo lumbar conocidas las 4 variables

es de (r2=0.843481), para la DMO (r2= 0.797185). En antebrazo, para la CMQ
(r2=0.883060) y para la DMO (r2=0.821081).

NINAS
En las miias, la variable mas relacionada con el CMO y la DMO lumbar es
la edad; tiene un coeficiente de correlacion (r= 0.902) y un coeficiente de
determinacién (r2= 0.813702). Con la DMO lumbar (r= 0.883) y (r2=0.780096).
En antebrazo, tanto para la CMO como para la DMO, también es la edad,

con unos coeficientes de (r=0.922 y r2=0.8508) para la CMO y (r=0915 y
r2=0.8375) para la DMO.

EDADY TALLA

CMOL1L4=-35.9534 + 2.0913E + 0.31708T
DMOL1L4=0.210878 + 0.326611E + 0.001301T
CMOCRT= - 5.9127 + 0.52874E + 0.051579T

DMOCRT= 0.2126 + 0.01676E + 0.000076T
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EDAD Y PESO

CMOL1L4= - 93498 + 1 9996E + 0.50157P
DMOL1L4= 031431 + 0.0270653E + 0.0037171P
CMOCRT= - 1.5512 + 0.5465E ~ 0.7125P
DMOCRT= 0216376 + 0.0143322E -+ 0.00088P
Tanto para el CMO como para ¢l DMO lumbar vy de antebrazo en las nifias,
las dos variables mas relacionadas son la edad y el peso. Los coeficientes de

determinacidén son respectivamente (r2=0.8516) y (r2==0.79711) para columna
lumbar y (r2=0.8681) y (r2=0.8429) para antebrazo.

EDAD. PESOY TALLA

CMOLIL4=-20.3156 + 1.70416E + 0.126308T + 0.407219P
DMOLI1L4=0.373019 + 0.028647E - 0.000676T + 0.00422P
CMOCRT=-3.9787 ~ 0.480942E + 0.027977T + 0.50036P
DMOCRT= 0.261523 + 0.0155E - 0.00052T + 0.00127P

Los coeficientes de determinacion para estas tres variables y el CMO, DMO

de columna lumbar son respectivamente (r2=0.854115) vy (r2=0.7976) vy en
antebrazo (r2=0.8709) y (r2=0.8448)
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EDAD, PESO. TALLA Y LONGITUD DE ANTEBRAZ

CMOL1L4= - 23 4423 + 1.7978E + 0.300247T + 0.423011P - 1.07919A
DMOL1L4= 0.3478 + 0.029402E + 0.0007252T + 0.004349P - 0.008695A
CMOCRT= - 3.4414 + 0.465948E - 0.001892T + 0.04772P + 0.184471A
DMOCRT=0.261724 + 0.01554E - 0.0005315T + 0.001272P + 0.000069A

Los coeficientes de determinacion para estas cuatro varibles en columna

lumbar, para el CMO y DMO, son (r2=0.8608) vy (r2=0.8012) y en antebrazo
(r2=0.8753) y (r2=0.8448) respectivamente.
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En los nifios con Talla Baja vaiante de la normahdad, la vanable mas
relacionada tanto con el CMO como con la DMO lumbar es la talla. Presentan unos
coeficientes de correlacion (r=0.906) y (r=0.868) respectivamente. En antebrazo,
tanto para el CMO como para el DMO la variable mas relacionada es el peso con
coeficientes de correlacion (r=0.901) y (r=0.835) respectivamente.

La forma de aplicar las siguientes ecuaciones se ha descrito en el apartado
anterior.

ECUACIONES DE DET I

EDAD Y TALLA

CMOLI1L4=-479675+ 1.2821E + 0.4199T
DMOL1L4=0.1090 + 0.0260FE + 0.00173T
CMOCRT=-14.4162 + 0.26125E + 0.1338T
DMOCRT=0.1515 + 0.01326E + 0.000681T
Los coeficientes de determinacion tanto para el CMO como la DMO para

estas variables son (r12=0.8225) y (12=0.7543), para columna lumbar y (r2=0.8004)
y (r2=0.6953) para antebrazo.

EDAD Y PESQ
CMOLIL4=- 12.073 + 2.066E + 0.3486P
DMOL1L4=0.2769 + 0.02311E + 0.003101P

CMOCRT=-2.6563 + 0.4180E + 0.1349P

DMOCRT=10.215525 + 0.00708E + 0.0319343P
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Los coeficientes de determinacion son respectivamente (r2=0.7036) y
(r2=0.7394), para columna lumbar y (r2=0.7252) v (r2=0 8189) para antebrazo.

EDAD, PESOY TALLA

CMOLI1LA4= - 33.0534 + 1.1062E + 0.2626T + 0.2564P
DMOLI1LA4=0.2936 + 0.0238E - 0.0002091T + 0.003175P
CMOCRT=-12.7432 + 0.00504E + 0.107284T + 0.145415P
DMOCRT=0.128927 + 0.0051874E + 0.00097551T + 0.00243178P

Igualmente, los coeficientes de determinacion son para columna lumbar
(r2=0.8241) y (r2=0.7584) y para antebrazo (r2=0.7307) y (r2=0.8389).

EDAD, PE TALLAY LONGITUD DE ANTEBRAZ

CMOL1L4=-87.1927 - 0.3781E + 1.01183T + 0.1854P - 1'31483A

DMOLI1LA= -0.26138 + 0.0017374E + 0.0082914T + 0.0025117P - 0.01432A
CMOCRT= - 12.8806 - 0.0162989E + 0.0694839T + 0.129562P + 0.290252A
DMOCRT= 0.128754 + 0.00516E + 0.00092788T + 0.002411P + 0.0003657A

Los coeficientes de determinacion son: (r2=0.8319) y (r2=0.7686) en
columna lumbar y (r2=0.8444) y (r2=0.7307) en antebrazo.
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NINAS

En las nifias con Talla Baja variante de la normalidad, ia variable mas
relacionada con el contenido mineral éseo lumbar es la talla, con un coeficiente de
correlacion (r=0.852). Con la densidad mineral, sin embargo es el peso, con un
coeficiente de correlacion (r=0.807).

En antebrazo, la variable mas relacionada con el contenido mineral sigue

siendo la talla (r=0.791), mientras que para la densidad mineral es el peso
(r=0.799).

EDAD Y TALLA
CMOLIL4= - 442145 + 0.23659E + 0.48239T
DMOL1L4=-0.0779 + 0.0085E + 0.00479T
CMOCRT=-12.1391 + 0.2237E + 0.1163T
DMOCRT=0.01105 + 0.00872E + 0.002065T
Los coeficientes de determinacion de estas variables son para columna

lumbar (r2=0.7292) y (r2=0.6535), para antebrazo (r2=0.6537) y (12=0.7044).

EDAD Y PESO

CMOLIL4=-2.5017 + 0.4628E + 0.6140P
DMOL1L4=0.2641 + 0.0107E + 0.0091P
CMOCRT=-0.8581 + 0.1514E + 0.1564P
DMOCRT=0.1935 + 0.008702E + 0.00291P

Los coeficientes de determinacion (r2=0.7068) y (r2=0.6734) para columna
lumbar y (r2=0.6249) y (r2=0.7333) para antebrazo.
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EDAD. PESO Y TALLA

CMOLIL4= - 54,4057 + 0.2638E + 0.4549T + 0.4366P
DMOL1L4=-0.2614 + 0.0077E + 0.0031T + 0.0057P
CMOCRT= - 9.0899 + 0.2054E + 0.08126T + 0.0563P
DMOCRT=0.1276 + 0.00802E + 0.000721T + 0.0021P
Como coeficientes de determinacion en columna lumbar, respectivamente

para la CMO y DMO (12=0.7566) y (r2=0.6939), igualmente en antebrazo
(r2=0.6653) y (r2=0.7399).

EDAD, PESO. TALLA Y LONGITUD DE ANTEBRAZQ

CMOLI1L4=-56.612 ~ 0.28927E + 0.5978T + 0.4577P - 0.8843A
DMOLI1L4=-0.0389 + 0.0078E + 0.00401T + 0.0059P - 0.00514A
CMOCRT=- 84782 + 0.1983E + 0.0416T + 0.0505P + 0.24516A
DMOCRT=0.1311 + 0.00798E -+ 0.0005004T + 0.002124P + 0.00137A

Por ultimo los coeficientes de determinacion tomando las cuatro vanables

conjuntamente son para columna lumbar (r2=0.7620) y (r2=0.6954) y para
antebrazo (r2=0.6758) y (12=0.7406).
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DISCUSION.




DIl ION:

:POR_ QUE UN ESTUDIO DE MINERALI ION OSEA ?

Dentro del cutdado mtegral del nifio, nos preocupa una nutricion adecuada
que garantice un crecimiento v desarrollo correcto. Una parcela estrechamente
relacionada con la nutricion y el crecimiento es el grado de mineralizacion 6sea del
nino.

Estamos de acuerdo con otros autores (4), en que aunque la mineralizacion
se estabiliza hacia los 20 afios, es durante la infancia y adolescencia cuando se
acumula la mavor parte de masa Osea, v es durante €stas edades cuando pueden
actuar factores que condicionen la disminucion de la misma.

El desarrollo de técnicas no invasivas, seguras y reproducibles, como la
DENSITOMETRIA DUAL DE RAYOS X que hemos utilizado en nuestro estudio,
nos permite, durante la infancia y adolescencia, conocer el nivel de masa 6sea
adecuada a cada edad que pueda garantizar un mejor crecimiento v un pico de
masa oOsea optimo al llegar a la vida adulta como prevencion de osteoporosis
posterior.

El objetivo concreto de nuestra tesis ha sido obtener los valores de
mineralizacion osea, tanto en forma de contenmido mineral 6seo (gr) como de
densidad mineral 6sea (gr/cm?2), en columna lumbar y en antebrazo, de la poblacion
pediatrica de nuestro medio.

Con ello podemos identificar, precozmente, si Ia poblacion pediatrica con
Talla Baja Variante de la normalidad tiene riesgo de osteopenia, para establecer
intervenciones terapéuticas oportunas y asegurar una densidad mineral 6ptima al
final del crecimiento.
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(DONDE REALIZAR EL ESTUDIO ?

El estudio de mineralizacion, se ha realizado por una parte, en hueso
trabecular {cuerpos vertebrales), ya que de acuerdo con otros autores (3.5) en este
ttpo de hueso se puede valorar mejor ia influencia de noxas externas sobre la
mineralizacion, asi como los cambios Oseos incipientes. Por otra parte se ha
realizado en hueso cortical (1/3 distal de cabito y radio), para valorar el deposito
de mineral dseo.

Al mismo tiempo, al realizar el estudio en estas dos localizaciones,
comparamos las diferencias existentes entre la mineralizacion del esqueleto axial
y periférico.

La nutricion v la regulacion hormonal, junto con el ejercicio, son los grandes
factores que condicionan la mineralizacion dsea.

Mientras la necesidad de calcio en el adulto se limita a la suficiente para
mantener el balance de calcio (entradas=salidas), en el niilo vy adolescente es
necesario un balance positivo para el crecimiento v consolidacion del esqueleto
(59-69).

En nuestro estudio vemos que las épocas de mavor crecimiento se
acompaian de una mayor adquisicion mineral. Matkowvic (56), en su trabajo sobre
los balances de calcio en las distintas edades objetiva una mayor necesidad de
calcio en el lactante y adolescente, en relacidon con éste mayor crecimiento,
- produciéndose para satisfacer ese aumento de necesidades, un aumento de la

Al s Ain dendnmdiean]
dUbULCIULL HTILC L dAL.

Al mismo tiempo demuestra (57), que con una mayor ingesta de calcio hay
una mayor retencion, hasta un punto ("ingesta dintel”) en el que se satura la
capacidad de retencion, calculada entre 1500-2000 mg/dia.
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Para facilitar la adquisicion mineral y evitar un déficit de mmeralizacion por
mal aporte de nutrientes, tendria logica, por tanto, el aumentar la ingesta de calcio
durante la edad del crecimiento, hasta llegar al nivel de ingesta dintel, induciendo
un aumento en la retencion de calcio y permitiendo asi una mayor adquisicion de
masa Osea, como también teoriza dicho autor.

: POR QUE DENSITOMETRIA DUAL DFE RAYOS X ?

Nosotros como otros autores (110), confirmamos que la DENSITOMETRIA
DE RAYOS X DE DOBLE ENERGIA, por su baja radiacion, rapidez y alta
precision, es el método no invasivo mejor, adaptado al nifo, para valorar la
mineralizacion 6sea, pudiendo ser util para el estudio y seguimiento de los nifos
con alteraciones que afecten al metabolismo 6seo.

La bibliografia no es ampha en este sentido, pero entre los distintos autores
que han estudiado la mineralizacion osea en nifios espaiioles, destaca el estudio del
H. Valle de Hebron (129) en nifios sanos catalanes.

Concretan que el proceso de minerahizacion es paralelo al proceso de
crecimiento, siendo durante los primeros afios de la vida y durante el desarrollo
puberal cuando se produce una mayor aposicion mineral en el esqueleto, hecho que
también constatamos en nuestro estudio en nifos sanos de Madrid.

:POR QUE ESTUDIAMOS NUESTRA PROPIA POBLACION CONTRQOI.?

Es conocido, que el hueso nunca estd metabdlicamente en reposo, se
remodelia constantemente, comenzando este proceso en la vida fetal, acelerandose
durante la infancia y continuando a lo largo de toda la vida.

Dado que la mineralizacion esquelética esta muy influenciada por la vitamina
D, y ésta, a su vez por la radiacion solar recibida por el nifio, la cual puede ser muy
diferente, no solo entre distintos paises, sino incluso entre distintas regiones de un
mismo pais, es de interés que cada grupo disponga de sus propios controles de
normalidad (131).
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Comparados los valores de mineralizacion obtenidos en columna lumbar en
forma de DMO en la poblacion catalana (4) con los nuestros, vemos una
mineralizacion inferior tanto en nuestros nifios como en las nifias, tanto comparados
por grupos de edad, como por estadios puberales.

También es inferior el pico medio de mineralizacion a los 20 afios en la
poblacion de Madnd que en la catalana.

Sin embargo, al comparar nuestro estudio con el realizado sobre la poblacion
de Sevilla (131 ), por Moreno hasta la edad de 14 afios, vemos valores similares de
DMO lumbar tanto en los nifios como en las mifias,

Una vez obtenidos los patrones de normalidad de mineralizacion del
esqueleto en nuestro medio, mediante técnicas de densitometria dual de rayos x,
durante [a infancia y adolescencia, el siguiente paso a realizar es el estudio de
-mineralizacion osea en poblaciones con riesgo de osteopenia.

La deteccion de poblaciones pedidtnicas con nesgo de desarrollar
osteoporosis en épocas posteriores de la vida, debe promover la adopcion de
intervenciones terapéuticas encaminadas a evitar ¢l desarrollo y progresion de
estados de osteopenia y, por tanto, de situactones de riesgo potencial de fracturas
oseas va desde la infancia.

Muy escasa es la hiteratura tanto espafiola como extranjera sobre el estado de
mineralizacion de los nifios con Talla Baja Vanante de la normalidad. Unicamente
Finkelstemn en 1992 (263), detecta osteopenia en hombres con historia de pubertad
retrasada, reconociendo que ¢l efecto del retraso de la pubertad sobre el pico de
mineral oseo en el hombre es desconocido.

Ello nos ha motivado a estudiar como es la mineralizacton durante el
crecimiento y su pico de masa osea, tanto en los nifios con Retraso Constitucional
del Crecimiento, como en los ninos con Talla Baja Familiar.
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DI IONDE LOSR LTAD TEN

POBLACION CONTR E MADR

-a-MINERALIZACION POR GRUPOS DE EDAD Y SEX

Observamos como Carrascosa (4), en su poblacion catalana, que los cambios
relacionados con la edad, el sexo o el desarrollo puberal manifiestan que:

-La mineralizacion Osea progresa con la edad y los distintos estadios de
Tanner en ambos sexos.

-La mineralizacion osea es similar en ambos sexos y unicamente difieren en
el momento de inicio de la pubertad, en relacion con un micio mas precoz en las
ntias, pero no existiendo diferencias cuando se compara en relacion a los estadios
de desarrollo puberal de Tanner.

-En ambos sexos, una vez finalizado el crecimiento, el proceso de
mineralizacion continua hasta los 20 anos, por lo que hemos prolongado nuestro
estudio hasta esa edad, aunque ya no se considere como pediatrica.

Como se observa en otros estudios, (4,6,131), en nuestra poblacion se
produce tanto un aumento de CMOQO, como de DMO, a medida que aumenta la edad,
la talla, el peso o el tamarfio de antebrazo, y tanto en los nifios como en las nifas.

~ Dependiendo del grupo de edad y el sexo, la relacion es mas marcada con
una variable u otra como hemos expuesto en los resultados, y no es simpre el peso
el mas relacionado con la DMO lumbar como exponen algin autor (131).

Observamos al peso, como ¢l mas relacionado con la DMO lumbar en los
nifios menores de 6 afios, mientras que si tomamos a toda Ia poblacién, la variable
mas relacionada es la edad, quiza porque hasta los 6 afios la ganancia ponderal sea
mas rapida que el resto de los cambios antropométricos.
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También vemos, como los autores citados, que la mneralizacion es similar
en ambos sexos, discretamente superior en los nifios que en las nifias en todos los
grupos de edad, salvo en columna lumbar entre los 10 y 14 aiios. Edad en que las
niiias superan a los nifios posiblemente por su mayor precocidad en el desarrollo
puberal.

En los nifios el aumento de mineralizacién mayor se produce entre los 14-18
afios, mientras que en las nifias es mas precoz, pero mantenido desde los 10 a los
18 afios.

El haber hecho el estudio comparativo en columna lumbar y en antebrazo,
a diferencia de los otros autores, nos permite ver que en antebrazo, la
mineralizacion es discretamente superior en los miios que en las nifias en todos los
grupos de edad, quizas porque el hueso cortical es un hueso de deposito que se
afecta menos de los cambios puntuales en el tiempo, a lo largo del crecimiento.

-b-MINERALIZACION OSEA S IN ESTADIO PUBERAL

OLUMNA LUMBAR

El CMO v la DMO de columna lumbar, va aumentando progresivamente con
cada estadio puberal. Su valor medio es sélo discretamente mayor en todos ellos,
en los ninos que en las nifias, haciéndose esta diferencia mas pronunciada en los
estadios [V y V de Tanner, pero sin que la diferencia llegue a ser significativa.

En ningin estadio de Tanner es mavor la mineralizacion en las nifias que en
los niios, por lo que desaparecen las diferencias que habiamos encontrado en ¢l
analisis por sexos y grupos de edad. Datos similares encuentra Carrascosa en su
estudio sobre poblacion catalana. (4).

Vemos también que en cada estadio puberal, el CMO y la DMO aumentan
en relacion con el aumento de edad, peso, talla o longitud de antebrazo,
relacionandose mas con una u otra varible dependiendo del estadio puberal.
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La variable que guarda mayor relacion con la CMO lumbar tanto en los nifios
como en las nifias es la talla.

Al corregir el CMO por el area valorada en cada caso, obtenemos la densidad
mineral Osea, con resultados similares a los referidos para el CMO. Existe una
mayor igualdad de valores entre los mifios y las ntfias en todos los estadios
puberales, como también ocurre en los otros estudios referidos.(4,6,131).

ANTEBRAZ0O

También en antebrazo, tanto el CMO como la DMO van aumentando
progresivamente en cada estadio puberal v éste es relativamente mayor en los nifios
que en las nifias. Esta diferencia también es mayor al final de la pubertad, va que
el hueso del varén también es mayor en area que el de la mujer, y por tanto los
gramos de contenido mineral 0seo que han de depositarse para una correcta
mineralizacion.

Al obtener los valores de DMO en antebrazo, disminuye la diferencia
encontrada entre nifios y nifias, siendo ligeramente infenor en el sexo femenino.

-c-MINERALIZACION OSEA SEGUN PESQ. TALLA Y LONGITUD DE
ANTEBRAZQ.

No hemos encontrado referencia bibhiografica comparativa que determine la
mineralizacion segin el tamaifio de antebrazo, aunque algiin autor espaiiol, como
Moreno (131) en la poblacidon de Sevilla, determina los valores de mineralizacion
para la talla y el peso.

MINERALIZACION AYPE

Existe un aumento progresivo de mineralizacion tanto en columna lumbar
como en antebrazo a medida que aumenta el peso. '
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En columna lumbar y antebrazo existe un CMO discretamente inferior en las
nifias que en los niiios de igual peso, sin embargo, al detenminar la densidad mineral
(gr/cm2),se igualan e mcluso son mas altos los valores en las nifias que en los nifios.

Ello puede ser porque, aunque el peso es similar en ambos, la superficie
corporal es menor.en las nifias, y por eso al corregir el CMO por el area valorada
se igualan los valores.

MINERALIZACION OSEA Y TALLA

Existe una minerahizacion lenta, tanto en CMO como en DMO hasta los 130
cm de talla, en los niios y en las nifas. Posteriormente el aumento en
mineralizacion es mucho mayor, coincidiendo con las tallas en las que se produce
el brote puberal.

La mineralizacion es similar en nifos v nifias hasta los 130 cm, mientras que
en el grupo de poblacion entre 145-160 cm observamos tanto un CMO como una
DMO mayor en las nifias que en los ninos, quizas por el desarrollo puberal mas
precoz del sexo femenino, que alcanza antes su talla y pico de masa Osea
defimtivos, para una talla infenor a la de los miios.

La masa dsea en las niiias, en el grupo de talla definitiva, es similar al de los
niios, lo que implica proporcionalmente ¢l mismo pico de masa dsea en ambos
sexos para una misma talla.

Los niios alcanzan un pico de masa osea mayor al alcanzar mayor talla que
la poblacion femenina.

496



MINEgé LIZACION OSEA Y TAMANQ DE ANTEBRAZO

Existe un aumento progresivo de mineralizacion, tanto en forma de CMO
como de DMO a medida que aumenta el tamafio de antebrazo. Este aumento es mas
marcado en ambos sexos a partir de 24 ¢m de longitud de! mismo, tanto en columna
lumbar como en cubito y radio.

El contenido mineral es superior en los nifios que en las nifas para todos los
tamaios de antebrazo. Al corregirlo por el area valorada, se igualan los valores en
ambos sex0s, como ocurria para el peso, e incluso superan discretamente las nifias
a los nifios en la densidad mineral de columna lumbar entre los 20-26 c¢cm de
longitud del antebrazo. Igual ocurria para la talla entre 145-160 cm, por el
desarrollo puberal mas precoz.

En antebrazo los valores de CMO y DMO son similares en ambos sexos.
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T AS VARIANTES DE LA N A

Para aproximar a las dos poblaciones y eliminar factores que produzcan
diferencias entre ambas, hemos comparado al grapo control con €l de talla baja
variante de la normalidad, viendo que:

-Ambos pertenecen al mismo entomo geografico de Madrid.

-No existen diferencias significativas en el nivel cultural de ambos, siendo
principalmente su nivel cuitural de tipo medio.

-Ninguna de las dos poblaciones tiene habitos toxicos de consumo de tabaco
o alcohol.

-Si existen diferencias entre ambas poblactones en el consumo de lacteos y
actividad fisica, siendo discretamente mayor en la poblacion control.

TALLA BAJA FAMILIAR
-1-MINERALIZA N GILOBAL

OLUMNA L UMBAR

En datos globales encontramos una gran diferencia de mineralizacion (35%)
entre el contenido mineral 6seo de columna lumbar del grupo de TBF y el grupo
control, siendo menor en los de talla baja, y una diferencia del 20% para la densidad
mineral. :

Principalmente parece depender de los valores maximos, en relacion a que
el grupo control alcanza una mineralizacion un 43% mayor que el grupo de TBF,
y que podria ser causa o consecuencia de que el grupo de talla baja crezca menos.

Esto apoyaria la teoria de otros autores (264,265), sobre la posibilidad de un
futuro no lejano, de la identificacion de genes relacionados con el crecimiento o
posibles defectos del eje GH/receptor de GH o cartilago de crecimiento/esqueleto,
que permitan aislar determinadas bajas tallas familiares actuales.
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Se ha descrito una prevalencia significativa de alteraciones Oseas tubulares
entre adultos y nifios con TBF, en comparacion con la poblacion normal. Estos datos
sugieren la posibilidad de un defecto hereditario de la osificacion endocondral en
este grupo de pacientes, que recuerdan algunos casos de hipocondroplasia ligera
(264)(76).

ANTEBRAZQ

En el hueso cortical, también existe diferencia entre ambos grupos, con
contenido mineral 6seo mucho menor (30%) en el grupo de Talla Baja Famihar, que
en el grupo control. La diferencia es de un 10% para la DMO.

Como anteriormente la diferencia mayor se encuentra en el pico de masa dsea
alcanzado, siendo un 40% menor en la poblacion con TBF, para una misma edad a
la que va esta finalizado el crecimiento.

Como ocurre en el analisis global, también existe una diferencia importante
de mineralizacion entre ambos grupos, cuando se realiza el analisis diferenciando
el sexo.

Depende tanto de los valores medios, como maximos y minimos, siendo
menores en el grupo de Talla Baja Familiar, tanto en columna lumbar como en
antebrazo.

Comprobamos, como ocurria en los estudios de poblaciéon control, que los
valores son discretamente inferiores en las nifias que en los niiios con TBF.
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-3-MIN 1 N EN TBF

Se produce un aumento progresive de la mineralizacién a medida que
aumenta la edad en los pacientes con TBF, siendo este aumento mayor en los afios
comprendidos entre los 10 v 18 aiios, tanto en columna lumbar como en antebrazo.

Comprobamos que la mineralizacion en la poblacion de Talla Baja es siempre
paralela a la de su poblacién control, aunque con valores muy inferiores a ésta y
notandose mas la diferencia de mineralizacion en el pico de masa Oseo definitivo.

Por tanto, como ocurre con la talla de estos pacientes, no existe ningun freno
puntual de la mineralizacién a una edad concreta, sino que tanto el CMO como la
DMO es inferior durante toda la infancia y adolescencia, para terminar siendo
también infenor el pico de masa osea definitivo.

Comparados los nifios y nifias de talla baja familiar, existe un CMO mferior
en el sexo femenino, pero al determinar la DMO se igualan los valores en ambos
SEX0S.

Igual que ocurria en la poblacion control, las nifias con TBF unicamente
superan en muneralizacion a los niiios con TBF entre los 10 y 14 aifios, por el
desarrollo puberal mas precoz en las niiias, que ocurre a la misma edad cronologica
que en su poblacion control.

Con respecto a la DMO de antebrazo, sigue existiendo diferencia entre la
poblacion de talla baja y la control, aunque disminuye ésta con respecto a los
valores encontrados de DMQ en columna lumbar. Los nifios con TBF tiene entre
un 10-15% menos de DMO en antebrazo que su poblacion control.

Estos hallazgos irian a favor de un hueso cortical, de depdsito, mas
preservado en los pacientes con TBF que el hueso trabecular en el momento de mas
crecimiento y al adquirir el pico de masa 6sea definitivo, aunque siempre con una
mineralizacion inferior. '
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-4-MINERALIZACION OSEA EN TBF SE

Encontramos diferencias en la forma de producirse la mineralizacion en los
pacientes de TBF con respecto a los controles.

Al 1gual que la poblacion control, tanto el CMO como la DMO aumentan de
forma progresiva en los pacientes con TBF a medida que avanzan los estadios
puberales. Existe un aumento mayor entre los estadios I v IV de Tanner y mas
significativo en los nifos que en las nifias.

Entre los nifios v las nifias existen diferencias en los brotes de mineralizacion.
En las nifias el brote principal esta entre los estadios 1y 11, siguiendo posteriormente
un aumento mas uniforme. En los nifios, la mineralizacion es menos uniforme y se
produce mas en brotes entre los estadios Il v Il y Il y I'V de Tanner.

ElI CMO y la DMO lumbar es menor en las nifias que en los ninos en todos
los estadios puberales salvo en el 1l de Tanner, ya que en éstas se produce antes el
primer brote de mmeralizacion, que es el principal para ellas.

Los pacientes con TBF presentan un CMO lumbar entre un 25-35% menor
v una DMO entre un 15-20% también menor, que su poblacion control. Aumenta
la diferencia a medida que aumenta el estadio puberal, por lo que la mayor
diferencia esta en el pico de masa osea definitivo al final del crecimiento.

Con respecto al antebrazo, existen también diferencias entre la poblacion de
TBF v la poblacion control. La diferencia aumenta a medida que aumenta ¢l estadio
puberal y oscila entre un 15-25% menor en los de TBF, para ¢l CMO y un 5-10%
- también menor para la DMO de antebrazo.



-5-MIN 1ZA N
LONGITUD DE ANTEBRA

MINERALIZACION OSEA EN TBE SEGUN PESQ

COLUMNA LUMBAR

El CMO y la DMO lumbar aumenta progresivamente con el aumento de peso
en ambos sexos en 1a poblacion de TBF.

La diferencia encontrada en la poblacion de TBF, con respecto a sus
controles, oscila entre un 15-30% para la CMO, con menor mineralizacién para un
mismo peso en los pacientes con TBF, y entre 10-20% para la DMO.

El pico maximo de mineralizacion en nifios y nifias no es igual. Las nifias
presentan un pico menor que los niflos para un mismo peso.

ANTEBRAZQO

Continua existiendo menor CMO en antebrazo en la poblacion de TBF que
en la control, que oscila entre un 2-20%, y entre un 2-15% menor en la DMO.

En los pacientes con TBF se produce un aumento del CMO lumbar a medida
que aumenta la talla, como ocurria en la poblacién control.

Entre los pacientes con talla baja familiar, la mineralizacion es similar entre
ninos y nifias, para una misma talla



Al comparar el grupo de TBF con sus controles para una misma talla, se
observa también una gran diferencia de mineralizacion entre ambos, menor para los
de TBF v que oscila entre un 2 y un 20%, segun el momento del crecimiento, v
siendo mayor al final del mismo,cuando se ha de alcanzar el pico de masa osea
definitivo.

La diferencia encontrada entre las nifias es mayor a la encontrada entre los
ninos en todos los grupos de crecimiento.

ANTEBRAZO

En antebrazo, también es similar la mineralizacion para una misma talla entre
los nifios y las ninas con TBF.

Al igual que en columna lumbar, la mieralizacion sigue siendo un 2-35%.
menor en los pacientes con TBF que en los controles.

Dismmuye la diferencia entre TBF y controles, para la DMO de antebrazo
v una misma talla, perdiéndose la significacion estadistica, lo que indica que el
déficit de mineralizacion de los pacientes con TBE es mayor en el hueso trabecular
que en el cortical.

MINERALIZACION OSEA EN TBF Y TAMANO DE ANTEBRAZO

Al igual que para la talla, para un mismo tamafio de antebrazo es similar la
mineralizacion entre ninos vy nifias con talla baja familiar, tanto en columna lumbar
como en antebrazo.



COLUMNA LUMBAR

Continuan existiendo diferencias de mineralizacion entre el grupo control y
el de TBF, menor en los de talla baja para un mismo tamafio de antebrazo.Se
acentia principalmente, en los tamaiios mayores de antebrazo, al final del
crecimiento, alcanzando un 40% menos de mineralizacion para la CMO y un 23
% menor para la DMO al final del crecimiento, para un tamafio maximo de
antebrazo. ‘

ANTEBRAZO

En antebrazo, como en columna lumbar, tanto en los nifios como en las
ninas, la diferencia aumenta al final del crecimiento, alcanzandose para el tamafo
de antebrazo definitivo un contenido mineral 6seo un 20% menor en los pacientes
con TBF, para el CMO y un 10% menor para la DMO.

En resumen, en los pacientes con TBF la mineralizacion siempre es inferior
que en sus controles, al considerar como referencia igual edad, estadio puberal,
peso o longitud de antebrazo.

Sin embargo. al considerar una misma talla, vemos que la densidad mineral
se 1guala en ambas poblaciones. Por lo tanto, los pacientes con TBF tienen una
DMO adecuada a su talla, que es deficiente para finalizar el crecimiento, y siendo
candidatos como poblacion de padecer osteopenia en la vida adulta.
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RET NSTITU NAL DEL IEN

-1-MIN 1 B
MNA LUMBAR

Existen diferencias de mineralizacion entre la poblacién control v la que
padece Retraso Constitucional del Crecimiento, alrededor de un 35% menor para
el CMO vy un 15% menor la DMO, en los RCC.

ANTEBRAZO

Como en columna lumbar encontramos valores mas elevados de
mineralizacion en la poblacion control, en torno a un 30% para ¢l CMO, y un 10%
para la DMO.

-2-MINERAL]

LUMNAL AR

La mineralizacion también es menor que la de sus controles al separar por
sexos a los pacientes con RCC, 35%-40% menor para el CMO en nifios y nifias
respectivamente y 15-25% menor la DMO.

ANTEBRAZO

También es menor el CMO y la DMO en antebrazo para los pacientes con
RCC al compararlo con los controles de su mismo sexo. Oscila entre un 17% para
las nifias y un 38% para los varones.
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-3-MINERALI N EN P IPOS DF.

Se produce un aumento progresivo de la mineralizacién con la edad, tanto en
forma de CMO como de DMO en columna lumbar y antebrazo, también en los
pacientes con Retraso Constitucional del Crecimiento. ‘

La mineralizacién es similar en nifios v miias con RCC de una misma edad
como ocurria en la poblacion control.

S1 consideramos la edad cronoldgica, observamos que los pacientes con
Retraso Constitucional del Crecimiento, mantienen durante toda la infancia y
adolescencia una mineralizacion inferior, pero paralela, a la de su poblacion control,
tanto en columna lumbar como en antebrazo.

A vpartir de los 17 anos, donde comienza a frenar el proceso de
mineralizacion en la poblacion control, en los RCC continiia a un mismo ritmo,
alcanzandose el mismo pico de masa Osea definitivo.

Esto iria en contra de lo publicado por Finkelstein (263), quien observa en
su estudio, sobre hombres adultos con historia de retraso constitucional de la
pubertad, una disminucion de la mineralizacion osea tanto en radio como en
columna lumbar. Aunque el mismo autor afirma que el efecto de la pubertad
retrasada sobre el pico de masa dsea es desconocido.

Sugiere que el momento de la pubertad es un importante determinante del
pico de masa Osea, disminuyéndose éste por el hecho de estar retrasada.

Pero, nosotros vemos en nuestro estudio, una poblacién con TBF en la que
se produce una pubertad a una edad cronoldogica adecuada, con un pico de masa
6sea deficiente; y stn embargo, una poblacion con RCC en la que la pubertad esta
retrasada, pero en la que, al finalizar €sta, el pico de masa 6sea definitivo s normal,
aunque se alcance mas tardiamente que ¢l de su poblacion control.



Estos hallazgos también irian en contra de apoyar un tratamiento en los
pacientes con RCC por no encontrar un pico de mineralizacion inferior.

Al considerar la edad osea en lugar de la cronoldgica, la mineralizacion es
inferior tanto en forma de CMO como de DMO vy principalmente en columna
lumbar (hueso trabecular) en los pacientes con RCC, con respecto a sus controles,
durante toda la infancia v adolescencia.

Esto indicaria, que la mineralizacion no es adecuada con su edad 6sea como
si ocurre con la talla en estos pacientes.

-4-MINERALIZACION

Comparada la mineralizacion en ambas poblaciones, segin los distintos
estadios puberales, vemos que se igualan los valores de mineralizacion en columna
lumbar a partir del estadio I} de Tanner, siendo en antebrazo la densidad mineral
igual en ambas poblaciones en todos los estadios puberales.

SS-MINERALIZACION OSEA EN PACIENTES CON RCC SEGUN PESQ,
TALLA Y LONGITUD DE ANTEBRAZO, :

Al comparar la mineralizacion en los pacientes con RCC segun la talla, el
peso, o la longitud del antebrazo, vemos que los valores obtenidos en forma de
- contenido mineral 6seo son inferiores en los pacientes con RCC al final del
crecimiento, que en sus controles.

Al corregirlo por el area valorada, vemos que la densidad mineral para un
mismo valor de talla, peso o longitud de antebrazo es similar en ambas poblaciones.



Ello significa que la muneralizacion en los pacientes con Retraso
Constitucional del Crecimiento es adecuada a su estadio puberal, talla, peso y
longitud de antebrazo, es decir a su desarrollo corporal, a diferencia de lo que
ocurria en los pacientes con Talla Baja Familiar. Unicamente no presentan una
mineralizacion adecuada ni para su edad 6sea ni cronologica, hecho que se corrige
al alcanzar el crecimiento definitivo e 1gualarse la edad ¢sea a la cronologica.
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T A BAJA FAMILIAR CON RE ITUCT L
CRECIMIENTO

Por altimo, al valorar a los pacientes que reunen las dos condiciones
anteriores, es decir, talla baja familiar con retraso constitucional del crecimiento,
vemos que:

~-I-MINERALIZACION AL

De forma global existe gran diferencia de mineralizacion entre la poblacion
control y 1a que presenta TBF+RCC, tanto en lo que respecta a los valores medios,
minimos, como pico maximo de mineralizacion.

El CMO lumbar es un 33% menor en la poblacion de talla baja y 1Ia DMO un
20% menor. Con respecto a los hallazgos de antebrazo, un 20% menor para el
CMO y un 10% menor la DMO.

Como ocurria anteniormente, también esta mas preservado el hueso cortical
(antebrazo) que el trabecular (columna lumbar) en estos pacientes.

Al separar a la poblacion segun el sexo, también existen diferencias entre la
poblacion control y la de talla baja, mas marcada en los nifios que en las nifas; ya
que también es mavor la mineralizacion en el sexo masculino de ambas poblaciones
que en el femenino.

En columna lumbar, la diferencia oscila entre un 43% paia i los i yi
32% para las nifias en CMO y entre un 23%-16% respectivamente para l M
con menor mineralizacion en los pacientes de talla baja..
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En antebrazo, aunque es el hueso mas preservado, también las diferencias
estan entre un 35% para los nifios y un 22% para las nifias con respecto al CMO,
v entre un 15-10% respectivamente para la DMO, también con menor
mineralizacion en los de talla baja.

Al estudiar la mineralizacion segun los distintos grupos de edad y sexo,
observamos que van aumentando las diferencias tanto en forma de CMO como de
DMO en columna lumbar v antebrazo, a medida que va aumentando la edad.

La mineralizacion es similar en nifios y nifias con TBF+RCC para un mismo
grupo de edad.

Por tanto, la poblacion con TBF+RCC, presenta un déficit de mineralizacion
durante toda la infancia y adolescencia similar al que presentan los individuos con
TBF o RCC exclusivamente.

Al finalizar el crecimiento, no llegan a alcanzar un pico de mineral 6seo
adecuado, como tampoco alcanzan una talla adecuada.

-+MINERALIZACION OSEA EN TBF+RCC SEGUN ESTADIO PUBERAIL

Con respecto a la mineralizacion en los distintos estadios puberales, también
la mineralizacion es infenor en todos los estadios en los de TBF+RCC, no
igualandose como ocurria en los pacientes con RCC exclusivamente.
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-5-MINERALIZACION OSEA EN TBF+RCC SEGUN PESQ, TALIA O
LONGITUD DE ANTEBRAZQ

Por Gltimo, la mineralizacion en los pacientes con TBF+RCC segun el peso,
la talla v la longitud de antebrazo, es similar a la de los pacientes con TBF,
diferenciandose de la de los nifos que unicamente presentaban RCC, en que no se
igualan los valores para un mismo peso o longitud de antebrazo.

Las diferencias se hacen mayvores al aumentar el peso o el tamafio de
antebrazo, es decir, al final del crecimiento y con respecto al pico de masa dsea

definitivo.

Si se igualan los valores cuando comparamos la mineralizacion para una
misma talla como ocurria en los nifios con TBF.



TE
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SINTESIS:

El proceso de mineralizacion del esqueleto se produce durante toda
la infancia y adolescencia, adquiriéndose el pico de masa 6seo definitivo
hacia los 20 afos, con el que se ha de afrontar la pérdida dsea de la edad
adulta. '

Un pico de masa osea disminuido es un factor de riesgo para la
aparicion de fracturas osteoporoticas en la edad adulta, por lo que es de
interés que los nifios alcancen a los 20 afios una densidad mineral 6sea
optima.

Consideramos la Densitometria Dual de Rayos X, como la técnica
idonea en la edad pediatrica para conocer el nivel de masa osea adecuada
a cada edad. Con ella hemos realizado nuestro estudio en la poblacion
control y en los nifios con talla baja variante de la normalidad.

Se ha determinado en columna lumbar de L1-L4, para una mejor
valoracion del hueso trabecular, mas varniable con los factores
modificadores de la mineralizacion y en antebrazo, como valoracion del
hueso principalmente cortical, mas estable frente a los cambios de
mineralizacion.

Dentro de la columna lumbar es Ia vértebra L3 la que guarda mayor
relacidén con la densidad mineral 6sea lumbar total. En el antebrazo, ¢l

radio y su zona medio distal, son los que guardan mayor relacion con la
densidad mineral dsea total del mismo.

POBLACION CONTR

Hemos obtenido los patrones de normalidad, en una muestra de la
poblacion de Madrid. Se observa:

- 1-Con respecto a la mineralizacion segun | se
produce:
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-a~Un aumento de la mineralizacion tanto en columna
lumbar como en antebrazo, a medida que aumenta la edad, el peso, la
talla o la longitud de antebrazo del individuo. La densidad mineral 6sea
guarda mayor relacion con la edad, mientras que el contenido mineral
0seo lo hace con la talla.

-b-La mineralizacion es similar en ambos sexos,
discretamente superior en los nifios que en las niiias en todos los grupos
de edad, salvo en columna lumbar entre los 10 v 14 afios, en donde las
ninas superan a los mmos por su desarrolio puberal mas precoz.
Desaparecen estas diferencias al comparar ambas poblaciones segun el
estadio puberal de Tanner, o al determinar la mineralizacion en antebrazo,
al ser un hueso de depodsito que se afecta menos por los cambios
puntuales en el tiempo.

-C-En los nifios, el aumento de mineralizacion mayor se
produce entre los 14 y 18 afios, mientras en las nifias es mas precoz y
mantenido desde los 10 a los 18 afios.

-2-Con respecto a la mineralizacién por gstadios puberales se

constata que:

-a-Es muy similar entre nifios v nifias para un mismo estadio
puberal, tanto en columna iumbar como en antebrazo.

-b-La adquisicion mineral es progresiva a medida que
avanzan los distintos estadios puberales, con una adquisicion  mineral
mas uniforme en las niias que en los ninos, produciéndose en éstos un
pico de mineralizacion entre los estadios IIT y I'V de Tanner.

-C-La mineralizacion es inferior en antebrazo que en
columna lumbar,destacando un aumento en antebrazo en los estadios IV
v V en ambos sexos.

-3-Con respecto a la mineralizaciéon segiin el peso, 1a talla v la
longitud de antebrazo concluimos en que:
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-a-La densidad mineral tanto en columna lumbar como en
antebrazo es igual para nifios y nifias de un mismo peso. Unicamente
entre los 40-60 Kg las nifias superan en mineralizacion a los nifios por su
- precocidad en el desarrollo puberal. :

-b-La mineralizacion es similar en nifios y nifias para una
misma talla hasta los 130 c¢m, mientras que en ¢l grupo de 145-160 cm es
mayor en las ninas, ya que estas alcanzan su talla definitiva y el pico de
masa oseo definitivo para una talla inferior a la de los nifos.

-C-La mineralizacidén también es similar en nifios y nifias
para un mismo tamano de antebrazo. Unicamente entre los 20-26 cm es
mavor en el sexo femenino, por su desarrollo puberal mas precoz.

TALLA BAJAS VARIANTES DE LA NORMALIDAD

TALLA BAJA FAMILIAR

-a~ Existe una gran diferencia de mineralizacion entre la poblacion
con talla baja familar y la de los controles durante toda la infancia y
adolescencia, diferencia que se acentia a medida que va avanzando la
edad, el estadio puberal v el crecimiento (talla, peso o longitud de
antebrazo).

La mayor diferencia entre ambas poblaciones se encuentra en el
pico de masa oseo defimtivo:

-El pico de masa o0seo de columna lumbar en los nifios y
nifias con talla baja famihar es alrededor de un 20% menor que el que
tienen los ninos de talla normal.

-El pico de masa 0seo en antebrazo es un 15 % menor en la
poblacion con talla baja familiar.
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-b-Con respecto a la mineralizacion por estadios puberales
observamos que no se produce 1gual en los pacientes con talla baja
familiar que en los controles. Entre los nifios y nifias con talla baja
familiar existen diferencias en los brotes de mineralizacion:

-En las ninas el brote principal esta entre los estadios 1 v 1.
~-En los mifios entre los estadios 1y [Ty [H y IV.

-La mineralizacion es inferior en las nifias que en los ninos
en todos los estadios puberales salvo en el 11 de Tanner, va que en éstas
se produce antes el primer brote de mineralizacion, que esel principal
para ellas.

-C-Con respecto a la mineralizacion en los pacientes con talla baja

familiar segun el peso, 1a talla o la longitud de antebrazo vemos que:

-Para un mismo peso o longitud de antebrazo, Ia
mineralizacion es inferior en la poblacion con talla baja familiar que en
los controles, aumentando esta diferencia a medida que aumenta el
crecimiento.

-Para una misma talla, comprobamos que disminuyen las
diferencias entre la poblacion control y la de talla baja familiar.

-La diferencia es significativa en columna lumbar y oscila
entre un 5-15% menor, pero pierde la significacion en antebrazo, lo que
indica que en hueso cortical, la mineralizacion de los pacientes con talla

baja familiar es adecuada a su talla. NO alcanzan un pico de masa

' yptim r rdi la vi ]
RET NSTITUCIONAL DEL CRECIMIEN

-a~ Con respecto a la mineralizacion segun la edad v ¢l sexo
vemos que:



-Existen diferencias significativas en ia mineralizcion de la
poblacion control y la que presenta Retraso Constitucional del
Crecimiento, durante toda la infancia y adolescencia, con una densidad
mineral un 20% menor en columna lumbar y alrededor de un 10% menor
en antebrazo en los RCC.

-Estas diferencias desaparecen al alcanzar el pico de masa
oseo definitivo, ya que a partir de los 17 afios cuando la adquisicién
mineral comienza a frenar en la poblacion control, sigue acelerada en los
pacientes con retraso constitucional del crecimiento, hasta alcanzar la
misma densidad mineral osea en la vida adulta.

-b-Si comparamos la mineralizacion entre la poblacién con retraso
constitucional del crecimiento y los controles en los distintos estadios
puberales vemos que se igualan los valores de mineralizacién en columna
lumbar a partir del estadio 111 de Tanner, siendo en antebrazo la densidad
mineral 1gual en ambas poblaciones en todos los estadios puberales.

-C~Al comparar la mineralizacion entre la poblacién control y los

nifios con retraso constitucional del crecimiento para una misma talla,

ntebr vemos valores similares de densidad

mineral tanto en columna lumbar como en antebrazo en ambas
poblaciones.

TALLA BAJA FAMILI N RE "ONSTITUCIONA
DEL CRECIMIENTO

Al valorar a los pacientes que ademas de presentar TBF tienen un
retraso constitucional del crecimiento (TBF+RCC), con respecto a su
mineralizacion comprobamos que siguen un comportamiento similar al
grupo con talla baja familiar exclusivamente y no se acentiia por el hecho
de anadir un retraso constitucional del crecimiento.

La mineralizacién en columna lumbar es alrededor de un 20%
menor en los pacientes con TBF+RCC y en antebrazo un 10% menor,
datos similares a los encontrados en los pacientes con talla baja familiar.
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~a~Con respecto a la_mineralizacion por grupos de ¢dad v

sexo vemos que la poblacion con TBF+RCC presenta durante toda la
infancia y adolescencia un déficit de mineralizacion similar al que
presentaban los individuos con talla baja familiar o retraso constitucional
del crecimiento exclusivamente. Al final del crecimiento no llegan a
alcanzar un pico de masa Osea adecuado como tampoco alcanzan una
talla adecuada.

-b-Con respecto a la mineralizacion en los distintos estadios
puberales, también la mineralizacion es inferior en todos ellos, en la
poblacién con TBF+RCC | no igualandose como ocurria en los pacientes
con retraso constitucional del crecimiento.

-C-También al valorar la mineralizacién en los pacientes con
TBF+RCC segun el peso, la talla v_la longitud de antebrazo, existe
diferencia con respecto a su poblacion control. Se hace mayor a medida
que avanza ¢l crecimiento con respecto al peso o la longitud de
antebrazo, sin embargo se 1gualan los valores para una misma talla, como
ocurria en la poblacion con Talla Baja Familiar.






CONCLUSIONES:

-1- Se han obtenido los patrones de normalidad en una muestra de
la poblacion de Madrid observandose que la mineralizacion tanto en
columna lumbar como en antebrazo, aumenta a medida que Io hace la
edad, el estadio puberal, el peso, la talla o la longitud del
antebrazo,adquinéndose el pico de masa 6sea definitivo hacia los 20 afios,
con el que se ha de afrontar la pérdida ¢sea de la edad adulta.

-2- La mineralizacion es similar en ambos sexos, discretamente
superior en los nifios que en las nifas en todos los grupos de edad, salvo
en columna lumbar entre los 10 y 14 afios, en donde las nifias superan a
los niftos por su desarrollo puberal mas precoz.

-3- Dentro de la columna lumbar es la vértebra L3 la que guarda
mayor relacion con la densidad mineral osea lumbar total. En el
antebrazo, el radio v su zona medio distal, son los que guardan mayor
relacidon con la densidad mineral ¢sea total del mismo.

-4~ Existe una gran diferencia de mineralizacion entre la poblacion
con talla baja familiar y la de los controles durante toda la infancia y
adolescencia, diferencia que se acentia a medida que va avanzando la -
edad, el estadio puberal y el crecimiento (peso o longitud de antebrazo).
No ocurre lo mismo al comparar a ambas poblaciones segin la talla,
forma en la que se igualan los valores de mineralizacion. La mayor
diferencia entre ambas poblaciones se encuentra en el pico de masa 0seo
defimtivo.No alcanzan un pico de masa 6sea Optimo para afrontar las
pérdidas de la vida adulta, como tampoco alcanzan una talla similar a la
de su poblacion control..

-5~ Existen diferencias significativas en la mineralizcion de la
poblacion control y la que presenta Retraso Constitucional del
Crecimiento, durante toda la infancia y adolescencia.
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Estas diferencias desaparecen al alcanzar el pico de masa 6seo definitivo,
ya que a partir de los 17 afios cuando la adquisicion mineral comienza a
frenar en la poblacion control, sigue acelerada en los pacientes con retraso
constitucional del crecimiento, hasta alcanzar la misma densidad mineral
osea en la vida adulta.

-6- Al valorar a los pacientes que ademas de presentar TBF tienen
un retraso constitucional del crecimiento (TBF+RCC), con respecto a su
mineralizacién comprobamos que siguen un comportamiento similar al
grupo con talla baja familiar exclusivamente v no se acentia por el hecho
de afladir un retraso constitucional del crecimiento. Al final del
crecimiento no llegan a alcanzar un pico de masa dsea adecuado como
tampoco alcanzan una talla adecuada.

~7- Por tanto, dentro de los pacientes que se agrupan dentro de la
poblacién con Talla Baja Variante de la normalidad:

~-A- La poblacion con talla baja familiar es similar con respecto a
la minerahzacion a los que presentan retraso constitucional del
crecimiento en que, a lo largo de toda la infancia y adolescencia presentan
una densidad mineral osea infenor, tanto en columna lumbar como en
antebrazo, que su poblacion control.

-B- Sin embargo, se diferencian en el pico de masa oseo definitivo

que alcanzan, que continia siendo deficiente en la poblacion con talla baja

familiar, mientras que es adecuado en los pactentes con retraso
constitucional del crecimiento.

-C- Estos hallazgos diferencian a ambas poblaciones en la edad
adulta, con mayor riesgo de osteopenia en la poblacion con talla baja
famihar o talla baja familiar con retraso constitucional del crecimiento,
que en la que presenta unicamente un Retraso Constitucional del
Crecimiento.
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ABREVIATURAS



ABREVIATURAS:

PTH: Paratohormona

CT: Calcitonina

H: Honﬁona

- HG: Hormona de crecimiento

Ca: Calcio

P: Fosforo

Sr: Estroncio

IGF: Factor de crecimiento tipo insulina
IGFBF: Proteina transportadora de IGF
Na: Sodio

ATP: Adenin tnfosfato
DEXA: Densitometria dual de rayos X
TGF: Transformin growth factor beta
RDA: Recomended dally allowances
PRI: Population reference intake

CEE: Comunidad econdmica europea

CAENPE: Consumo de alimentos y estado nutricional de la poblacion
escolar.
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VMC:Velocidad media de crectmiento
AMPc: Adenin monofosfato ciclico

DE: Desviacion estandar

P3-P27: Percentil

TBF: Talla baja familiar

RCC: Retraso constitucional del crecimiento
TBF+RCC: Talla baja familiar con retraso constitucional del crecimiento
RN: Recien nacido

HGC': Gonadotropina cononica

DHA: Dihidro aldosterona

VC: Velocidad de crecimiento

SPA: Absorciometria fotonica simple

DPA: Absorciometria fotonica dual

TAC: Tomografia axial computerizada
CMO: Contenido mineral 6seo

DMO: Densidad mineral 6seo

DBM: Density bone mineral

VPP: Valor predictivo positivo

VPN: Vaior predictivo negativo
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OMS: Organizacion mundial de la salud

FQ: Fibrosis quistica

D12: Vertebra 12 dorsal

L1.L2,L3.L4 v L5: Vertebras lumbares

IMC: Indice de masa corporal

PGE2: Prostaglandina E2

EMOP:Enfermedad metabolica osea de la prematunidad
DMID: Diabetes meliitus insulino dependiente
HbA1C: Hemoglobina glicosidada

Ta; Talla actual

Tp: Talla previa

Ep: Edad actual

Ea: Edad antenor

TP: Talla del padre

TM: Talla de 1a madre

TG: Talla genética

QDR': Quatitative digital radiography
CV:Coeficiente de vanacion

UD: Ultradistal
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MID:Medio distal

1/3 DISTAL: Tercio distal

SD: Desviacion estandar

EG: Edad gestacional

PRN: Peso recien nacido

TRN: Talla recién nacido

CMOL: Contenido mineral 6seo lumbar

DMOL: Densidad mineral 6seo lumbar
CMOA:Contemdo mineral 6seo de antebrazo
DMOA.: Densidad mineral osea de antebrazo
EP: Estadio puberal

Ant: Antebrazo

CMOLIL4: Contenido mineral 6seo lumbar total
DMOL1L4: Densidad mineral osea lumbar total
CMOCRT: Contenido mineral 6seo de antebrazo
DMOCRT: Densidad mineral ésea de antebrazo
M: Maximo

m: Minimo

gr:Gramos
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cm:Ceﬁtimetros
Kg: Kilos
X: Media
V: Varon

F: Mujer

SIMBOLOS:

d: Varon
2. Mujer

*- Elevado a
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