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Objetivo: Evaluar la Prueba ,le Ejercicio asociada o 110

a propranolol como prueba tle tamizaje para el déficit
en Hormona de Crecimeinto y su capacidad para
illentiJicar como tal un nil10 sano.
Diseño: Estuelio prospectivo abierto, caso control.
Sitio: Consulta Externa, Servicio ele Ellllocrinologia,
Hospital Pediátrico de atención especializada.
Pacientes: Se efectuó Prueba ele Ejercicio Simple
(PES) y asociada a propranolol (PEP) en todos los
niños que fueron referielos a nuestra uniclall para
Prueba de Ejercicio con diagnóstico de Baja Talla
Familiar y lo Retraso Puberal Simple o sospecha tle
Deficit en Hormona de Crecimeinto (DHC).
Resultados: 58 padentes fueron evaluados y cal/a uno
fué su propio control. Para la realización de PEP se
admb,istró propan%/, 1 mg/Kg va, 1.5 horas alltes de
la prueba. Se observó un incremento ele lu secresión
múxima lle HC en PEP con respecto a PES (/8..J:t
1.1 vs 12.9 i: 1.1 p < 0.0006) en los n¡¡¡os SUIIOS.v 110

en los niños con DHC ( ./.81: 1.0 vs 5.0 :.t 1.0, p=N~J.
38153 (72%) de niño.)' .)"{I/IOS durallte /a PES f .J8153
(91%) durcmte PEP obtuvieron cifras de l/C iglwles (}
superiores a 7.0 ng / mi. Ninguno ele los niños con
Dl/C obtuvo una cifra l/e l/e superior a 6.0 "g I mi
en ninguna de las dos pruebas. Solo dos "U¡os
presentaron efecto.)' !iecum/a,;os leves que no fueron
impedimento para llevar las pruebas a término.
Cone/usiones: La udministración tle propralloloJ alifes
lle realizar la prueba de ejerck'io inc:remellta la
respuesta de He y el numero ele ni,10s que respollClell
al ejercicio Clm una secreción tle HC ¿ 7.0 ng/ml, /tJ
que hace tle la PEP ulla hUella opción para distinguir
aquellos IIil10s COII variantes IIormales de baja talla
que 110 deben ser sometitlos a complejas pl'ueba...
farmacológicas. (Acta Pellitítrica Costarricense
1995,.9: 106~108)

Palabras C1avcs: Hormona tic C"Ccilllicllto,
tamizuje, I)rucbu tic ejcrcicio, I)ropnlllolol, tlcticit tle
Hormonu de Crecimiento, b~,ja tulla f~ulliliar, retraso
Imbcral simplc.

(0) Servicio de Endu"rinulugia, Hospital Na"illllal dc Niílos "DI" Carlos
Saenz Hcrrera". (..) Residcnte cn Pediatria, lIniversidad de Costa Ri<.:a.
Correspondcncia Dr. E. AI1avia Luría. Apdo 1665 - 1000 San Jos•. Costa
Rica.
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La Baja Talla (BT) cs un motivo frecuente de
consulta y de gran preocupación para Jos padres, Sin
embnrgo el déficit en Hormona de Crecimiento (DHC)
es una condición infrecuellle (1) que requiere para su
diagnóstico de complejas pruebas farmacológicas como
la estimulación mediante hipoglicemia insulínica,
glucagón. arginilla, c10llidilla o L-dopa (2). Pruebas que
además de ser económicamente costosas por requerir de
múltiples determinaciones hormonales y estrecha
vigilada médica en medio hospitalario, no están
e"ccntas de efcctos sccundarios y riesgos para los niños
(}). La Prueba de Ejercicio (PE) ha sido enlonces
ulililada como prueba de tamil~ie para seleccionar los
niíios con BT que si requierícn de pruebas
farmacológicas y distinguirlos de aquellos con BT no
deficitarios en HC tales como niños eOIl varianles
normales como la Baja Talla Familiar (BTF) )/0 Rctraso
Puberal Simple (RPS) (-l-6). La PE sin embargo, es de
utilidad limitada ya quc prescnla hasta un 30 % de
falsos positivos. es dccir una secrcsión insulicicntc de
HC en un niilo cndocrinológicamenlc sano (-l-6). Con el
objcti\'O de disminuir el porcentaje dc [alsos positivos
diferentes autores han utilizado bloqueadores ~~­

adrcnérgicos. los cualcs incrementan la sccreción de HC
estimulada tanto por ejercicio como por las pruebas
farmacológicas (7 -1 () ). El objetivo del presente
estudio es e\'aluar la PE Simple (PES) y/o asociada a
propranolol (PEP) como prueba de tamizaje para el
diagnóstico del DHC.

MATERJALES y METODOS

El estudio se real ¡/.Ó cntre el 10 de julio y el 22
de dicicmbre de Jl)lJ2 en el Servicio dc Endocrinología
del Hospital Nacional de Nifios .. Dr. Carlos Sácnl.
Herrera" en San J05é. Costa Rica. No se incluyeron en el
estudio niílos con antecedentes de Retraso dc
Crecimiento in IIlero ni con baja talla secundaria a
palología pedj¿ítrica gCllcral. Todos los nillos eran
considerados sanos y tenian pruebas de función tiroidea
normales durante la cvaluación, incluyendo cuatro de los
nii\os con DHC que recibiall lc"oliroxina sódica al
menos desde ocho Semanas previas a las PE. A todos los
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Tab[a 1: Características clínicas y va/ores ",áxill/os de HC de los niños con DHC.

N° E.C. E.O. Talla PES PEI' 1'"1"1 1'1,0 DEFlCrrS ETIOLOGlA
(AJ1os) (AJlos) (ds) (lIg/ml) (nglml) (lIg/ml) (ng/ml) ASOCIADOS

1 8.0 4.0 - 2.5 6.6 6.0 U 1.5 TSH, ACTH SLM
2 9.5 5.0 - 3.0 6.2 6.8 1.2 U TSfI,ACTH SLM
3 12.0 8.0 -4.5 6.0 6.6 2.5 1.7 AISLADO 10101'
4 12.5 8.0 ·3.1 4.2 4.6 2.9 1.2 TSH. ACTII, LH-RII PR
5 17.0 12.0 -3.0 1.0 1.2 1.0 1.0 TSII, ACTH. LII-RH PR

SLM: Sindrome de la Línea Media, IDlOP: Idiupáli<.:o, PR: Pus Radi¡u;ión .. PTI: Prucha de Tolerancia a la Insulina, I'LD: Prueba cun L·Dopa

"HIIEH\ He SANOS J>I1C S Jo:
PES . 7 15 5 100 73

> 7 42 ()

I'EI', '1' 20 . 7 8 5 100 84
~7 42 o

¡'leo

4.8 t 1.0
5.0 ± 1.0

NS

12.9 ± 1.1
18.4 ± 1.1

O.()006

TolO

16 tO.4
3.6 t 1.1

NS

5.() ±0.8
9.5 ±0.9
O.()()03

4.8 ± 1.1
4.7 ± 10

NS

12.4 ± 1.2
17.6 ±1l.9

1l.()02

1.0±O.'
2) ±O.7

NS

2.ó ±0.5
7.()±O.9
IU)Oo02

IHI('
"ES
"E1'
p<

SANOS

"":S
I'H'
p<

TaMo 11/: ¡\"lÍmero de lI;,im ....·/11105 .l' J)J!C CO/l ",,/ores ,le l/e
,ltttnll11e\ 1'11 I'[·.S l' 1'1,."1'. Semi/,ilit/I/Il (S.))' f..'specf/ieitlatl (E).

I'H' <7 5 5 100 91
~ 7 45 o

Ti,MII 1/: Secreci,íJl ,le l/e (lIg/m[) ,/,mlllte Pt:S .1' !'EP e/l /litios
Snllo.\ r I>I/C, ( me,/i{/ +S1'.'M).

Los resultdos de la secreción de HC en PES y
PEP en los niños sanos y con DHC se muestran en el
Tabla 11. La Tabla III muestra el número de niños sanos
y con DHC con resultados de HC considerados normales
y delicilarios durantc PES y PEP Y los cálculos de
scnsibilidad y especificidad para cada prueba. Dos niños
sanos obtuvieron cifras de HC inferiores a 7.0 ng/ml en
ambas PE por lo que debieron ser sometidos a prueba de
hipoglicemia insulínica, obteniendo todos ellos cifras de
HC superiorcs a 12 ngiml. Ambos cran obesos (Peso /
Talla > 30 %). Solo dos nifios prescntaron efecto
sccundarios duranlc la PEP: hipotensión arterial y
bradicardias Ic\·es. Ambos cuadros fueron pasajeros y la
pmcba se llevó a término sin problema.

Todos los niI10s fueron evaluados con un
mínimo de 12 horas de ayullo a las 7:00 horas. Para la
PEP se administró entonces propranolol VO (Propanolol
Clorhidrato, Gutis, San José, Costa Rica) I mglKg
hasta un máximo de 40 mg. Para ambas pruebas los
niños permanecieron en reposo hasta las 8:30 horas,
corrieron sobre una superficie plana de las 8:30 a las
8:50 horas hasta ejercicio máximo y posteriormente
permanecieron en repososo hasta las 9: 10 horas. Las
muestras para determinación de HC se tomaron anles
del iniciar el ejrecicio (Tiempo O), inmediatamente al
término (Tiempo 20) y posterior a los 20 minulos de
reposo (Tiempo 40). La PES se realizó en la misma
forma, con excepción de la dosis de propanolol. La HC
fué determinada por radioinmunocnzayo de fase sólida
(Diagnostic Products Inc.,USA). Se consideró normal
una HC igual o superior a 7.0 ng/ml. Se definió un
resultados falso positivo como una cifra de HC inferior
de 7.0 nglml en alguna de las PE con una cifra de HC
superior a 7.0 ng/ml en la otra PE, o, HC inferior a 7.0
ng/nl en ambas PE con HC igualo superior a 7.0 ng/ml
en alguna prueba farmacologica. En nuestro contexto
particular, sensibildad se definió como la habilidad de
reconocer como tal un niI10 deficitario y especificidad la
habilidad de reconocer como tal un niño sano. Para la
comparación de los resultados de HC entre PES y PEP
se utilizó el la prueba de t-s(wlent no aparcada y se
aceptó como significativa una p < 0.05.

Protocolo Experimental:

pacientes se les realizó primero la PES y días después la
PEP, con un intervalo máximo de 4 semanas.

RESULTADOS I'EI',"I"40 ·7 21 5 lOO 78
~ 7 29 o

Durante el período de estudio se incluyeron 58
nifios con BT entre - 2.0 Y - 4.5 desviaciones estandar.
44 fueron varones y 14 fueron mujeres. La edad mediu
fué IO.S ± (l,4 mios. Cincuenta y tres de los niJ10s eran
sanos y habían sido diagnosticados como BTF y/o RPS.
Su edad ósea media fué de 8.0 ± 0,4 atlaS, 44 dc ellos se
encontraban en esladío 1 de Tanner y 9 en estadíos 11 Ó

1Il. Cinco niJ10s con DHC fueron también estudiados
(Tabla 1).

DISCUSION

La PES para el lami/.:Üc del DHC nlllcslra una
frcClIcncia dc rcsultados falsos positivos quc varía entre
20 ~..H) % cn la c:\periencia publicada ( 11-14). En
IIIlcslro mcdio. Eslrada y cols (4) reportaron 14 nil10s
con sccrccióll (k HC durante PES < 7.0 ng/ml de 42
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nidos sanos con tallas üúeriores a - 2 DS, es decir 33 %
de resultados falsos positivos.

El bloqueo j3-adrenérgico utiliZ<\l1do
prorpanolol ha demostrado ser útil al incrementar la
secreción de HC provocada por pruebas fisiológicas
como el ejercicio, o farmacológicas como las pruebas
con insulina, levodopa y glucagón (7).Empleando la
prueba de ejrcicio asociada a propranolol (PEP)
diferentes autores han reportado dismunición en la
frecuencia de resultados falsos positivos, variable entre
3.6 y 6.6 % (7,9-10).

Nuestro estudio muestra que la PES identifica
como normales tan solo un 72 % de nit10s con BTF y/o
RPS, mientras que la PEP identifica un 91 % de ellos.
El porcentaje de resultados falsos positivos disminuye
así de 28 a 9 % respectivamente. Ninguna de las pruebas
obtuvo resultados falsos negativos, indicando una
sensibilidad de 100 %. Nuestro protocolo es un
protocolo sensillo, que requiere, al igual que los otros
protocolos descritos, de tres determinaciones de HC. Sin
embargo si durante la PEP se efectuara solo la
determinación de HC pos ejercicio (tiempo 20) la prueba
identificaría como sanos al 83 % de los niños y el
porcentaje de falsos positivo se incremcntaría tan solo a
un 17 %. Como ha sido descrito, los niílos obesos
responden poco a la PES (7, 10), Y la PEP no parece
mejorar esta condición.

En resumen, nuestros resultados indican que la
PEP es una prueba segura y fácil de efectuar cn consulta
extcrna. De gran utilidad como prueba de tamizaje para
el DHC e identificar niños sanos con varinates normales
de baja talla como la BTF y / o el RPS que no requieren
de complejas pruebas farmacológicas. La PEP es una
prueba altamente sensible con un porcentaje de
resultados falsos positivos variable entre <) y 17 % segun
lomemos una o dos muestras para determinación de He
a los 20 y 40 minutos pos ejercicio. La PEP es poco
confiable en el estudio de la secresión de He en niños
obesos.
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Abstract:
Growth hornume re/euse inducecl bv ex;ercise vs.
exercise plus propan%/ PO . '
Objective: To assess Ihe Growth horlllone (GH) release
indllcetl by exercise vs. exercise plus propanu/ol PO 0/1

palients being studied jór Gll dejicit and ils value lo
idenl!/~' a norll/al chi Id.
[)esign: Prospective. open, case control studv.
Sile: b1l10crinology departall/ent, Tercimy ~are center.
Patienls: .l/I palients referl'ed to vur departament with
diagnosis o(/(¡milia,. 10\1' statl/re, simple plIberal delay,
a/1(l. sllspicio/1 01' GIl de/icil. ll'cre assessed lI'ith simple
exercise I('SI (SE'/') ami SE'!' associated lo propan%l
(.....·F1'P).
Resulls: 58 patienls were enrolled al/(I evelJ' pa/ient lI'as
ils oll'n ('onlrol. '1'0 I'ealize Ihe SHTP. all palients lI'ere
~i\'enlJ/'()I){/nolol, IlI/giK~ PO, 1.5 hOllrs be/ore /he test.

lI"e jiJlll1d (1 sigJlUicl1J1t increase iJl G!I\Vilh Sl!.'TP 1I'I1en
colI/pal'ed lo .\'FT in norllla/ children (!8..J :J: 1.1 vs 12.9
:J: 1.1 l' " o. 00(6) bul, Ihis response \Vas no/ ohserl'ed
in ('!Jildren Il'itfl (;11 de/idt ( .J.8 :J: 1.0 vs 5.0 :t 1.0,
p ""S). 38 53 (72%) 1101'11I01 children dUl'ing SEr m,,1
.J853 (91%) dul"ing SETP had serul1 Off levels equal 01'

grealcr l!Jan 7. ol/gil//. None (~r the Glf dejicil palien/s
hml !l'l'els grealcr Ihan 6. () ngdl on either test. On~v

/lm palienls IIml mi/d side eJf(~('ls,

Conc/usions: n/e administration of I II/g/Kg of
propano}ol j>() y prior to Ihc test increases (he relel1.\'c
(!I' (ill 01/(1 ti/(' nunhe/' (!I' cllildl'eIl ll'ith levels equa/ 01'

~reatel' lo 7. () n~ mi. 'nlis lesl seellls lo be very good lO
discriminat(' I/ormul clli/tlren lI'iJh foll' stalure who
shollldnol /lndergo .fútllel inl'estigalion.


