
UllVERSIOAO NACIONAL IUTONOMA DE MEXICO / Lf 1 

FACULTAD DE MEDICINA 
DIVlllOI DE EITUDIOI DE POITlllDO 
Instituto Mexicano del Seguro Social 

Hospital General Centro M6dlco "La Raza" 

"RESPUESTA DE LA SECRECION DE 
GONADOTROPINAS (LH/FSH) AL ESTIMULO CON 
ANALOGO DE LH·RH (O·Trp&·Pro9·NET·LH-RH) EN 

LA PUBERTAD PRECOZ CENTRAL VERDADERA" 

HSIS CON 
111.LA DE ORlGEN 

TESIS PROFESIONAL 
QUE PARA OBTENER EL TITULO DE: 

ESPECIALIDAD EN PEDIATRIA MEDICA 
Pft E SENT A 

DR. OSCAR EDUARDO OCHOA BARAJAS 

DlllECTOI DE 115151 

Dr. Hc6ctor Manuel Cárdenas Tirado 

M6xlco, D. f. 411/'.í ·~~,, /'/.·' 
,..-: ' 

l , -

1991 



UNAM – Dirección General de Bibliotecas Tesis 

Digitales Restricciones de uso  

  

DERECHOS RESERVADOS © PROHIBIDA 

SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL  

Todo el material contenido en esta tesis está 

protegido por la Ley Federal del Derecho de 

Autor (LFDA) de los Estados Unidos 

Mexicanos (México).  

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y 

demás material que sea objeto de protección 

de los derechos de autor, será exclusivamente 

para fines educativos e informativos y deberá 

citar la fuente donde la obtuvo mencionando el 

autor o autores. Cualquier uso distinto como el 

lucro, reproducción, edición o modificación, 

será perseguido y sancionado por el respectivo 

titular de los Derechos de Autor.  

 



1NO1 CE: 

TITULO .•••••••••••••••••••••••••••••.••••••••••••••••••• 1 

OBJETIVO •••••••••••••••••••••••..••••••••••••••.••••••• 2 

INTRDOUCCION ••••••••••••••••.•••••••••••••••••••••• 3 

ANTECEDENTES CIENTIFICOS •••••••.••..•••••.• 4 

HIPOTESIS •••.••.••.•••••••••••••••••••••••••••••••••••• ? 

IDENTIFICACION DE VARIABLES ••.•••••••••••• 8 

MATERIAL V METODOS ••••..•.••••••..•••••••••••.• 9 

METODO ESTADISTICO •.••••••.••••••.•••••••••••.• 14 

CONSIDERACIONES ETICAS •..••..••••.•••••••••• 15 

RESULTADOS ••••...••••.••..•••••••••••••••••..••••••• 16 

GRAFICAS •••••..•••.••..•.•••••••••••••••••.•••.••••••• 19 

DISCUSION ••••••••••••••••••••.•.••.•••••.•••••••••••• 31 

CONCLUSIONES ••.•••••••••••••••.•..••.••••••••••••• 34 

BIBLIOGRAFIA •••••.••.••.•••••••••••••••••••••..••••• 35 

RESUMEN .•••••••••••.•••.••••••••..•.••.••..••.•••••••• 38 



-1-

TITULO: 

"RESPUESTA DE LA SECRECION DE GONADOTROl'INAS (ll t/FSH) Al ES ílMlJl.Cl CON -

ANALOGO DE LH-RH (D-Trp6-Pro9-NE f -LH-RH) EN 11\ PUllERTl\O PHlClll r.LNTRAL -

VERDADERA". 
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OBJEllVO: 

Conocer la respuesta de la secreción de gonadotropinas al est\muto con análogo 

de LH-RH en pacientes con pubertad precoz central verdadera. 

SERVICIO PARTICIPANTE: 

Servicio de Endocrlnologta Pediátrica del Hospital General Centro Médico La Raza. 

laboratorio de Endocrinolag1a del Hospital General Centro Médico La Raza. 
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1 N T R o o u e e 1 o N: 

La secreción de gonadotraplnas en e\ ser humano var(a de acuerdo con el esta-­

dio de su desarrol\o, es decir. de acuerdo a la edad es el patrón observado. Es -

caractertstlco de la pubertad \a presencia de descargas rtt.micas de hormona llb_2 

radora de gonadotroplnas (LH-RH) que conduce a la liberación pulsátil do las mis­

mas. Sabemos que en la pubertad precoz central idlópatica existe una nctlvaclón 

prematura del eje Hlpotlrlamo-Hlpófisis-Gónada lGóm1dostato), por un mecanismo 

hasta el momento desconoctdo " que cltnlcamente SI.! maniflnst.a por inlc:io tem- -

prano de los caracteres sexuales secundarios. 

Los primeros informes sobre el uso de análogo de LH-RH se publicaron por Comite 

v Co\.(3S) en 1981, con resultados posithms en el tratamiento do la pubertad p1·e­

coz centra\ verdadera. 1\1 efcct.uar madif\cociom?~i en su molécula se nllt.ionen -

análogos con prupledades especiales, como e\ análogo agonistn de uc:ci6n pralcm­

gada, que al administrarse en forma aguda inicialmente estimulo \a liberación de 

gonadotropinas hlpoflslorias. en tanto que \a administración crónica \J o d6sis - -

elevadas bloquea dicha liberación. 

Aunque algunos estudios en el mc;tranjero demuestran que \a cstimulac16n aguda 

intravenosa con análogo de LH-RH incrementa \os nive1es de gonadotropinas a -­

rangos puberales en pacientes con pubertad precoz central verdadera. en nues­

tro medio no contamos hasta e\ momento con ningún estudio que demuastre \a -­

cuantia de dicha elevación. 



A N T E e E D E N T E 5 e 1 E N T 1 F 1 e o 5: 

La dlfnrenclaci6n sexual del ser humano es un largo proceso que se inicia desde 

el momento mismo de la fertilización, que continúa con la diferenclacl6n gonadal 

v que culmina con la aparición de la pubertad. Se entiende como pubertad al pe­

riodo comprendido entre la etapa de la infancia v la etapa de\ adult.a. que se -­

caracteriza por la aparlcllm de los caracteres r.exua\cm sccumlarias v que termj 

na con la adqulslclón de la capacidad reproductiva(\-3). 

Estudios en animales v observaciones cltnlcas en el hombre han m1ldenciado que 

la pubertad se moni fiesta por cambios neu1·uund{Jcrinn5 t.rnr1ucldo5 par ruact.ivR­

ción de descargas r1tmlcas de hormona libcrndara do qnnmlotroplnan (LH-RH) quu 

conduce a la liberación pulsátil de las misman, debida a un si~tuma de? retraa1i -­

mentm:l6n negativo altamente sensible? de Hlpntitlamo-Hipúfisis-(jónmla v que lln­

pende de esteraldes sexuales. En ul momento ¡¡ct.ual. se tiono p\nlli.JRH!lll.e c:umrr.!_l 

bada In existencia de una !ieCroción pulsálll de ganadotroplnns cm 11ll"las do to-­

das las edades v es caracterlstlco Uc In pubertad un incrnmento en ln secreción 

de estos pulsas. la cual ocurre tnlciatm0nte durnnt.u el sueno(4-7). 

Los signos flslcos de pubertad v la cronulag\a de estos eventos han sida Uuscrl­

tos por Tanner(B). En las nlnas e\ signo más temprano de pubertad es el crecimi­

ento del botón mamario que ocurro en promedio a la edad de 11 anos con un ran­

ga que va de los 9 a los 13 anos. El primer signo Ue pubertad en ul nino es el in­

cremento LJel tamano testicular. que ocurre en promedio a los 11 anos de edatJ -

con un rango que va de los to a los 14 anos(9-l 1). 
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Se define como pubertad precoz central verdadera al desarrollo de las glfmdu­

las mamarlas antes de los 6 anos de edad en la mujer 6 el crecimiento de los -­

tesUculon antes de los 9 anos en el varón, seguido en cada casa por instala -­

clón progresiva de otros signos asociados con pubertad nonnal. lo anterior im­

plica que la pubertnd es consecuencia de la activación prematura del gonados­

tato. En contraste, se entiende como Pseudopubertad precoz o falsa pubertad 

cuando el incremento de esteroldes sexuales es Independiente de este eje, co­

mo ocurre en tLmDres aut6n0100s adrenales v gonadales(l2,l3). 

Ln pubertad precoz verdadera se clasifica en orgánica e idiopática de acuerdo 

con su etlologta. Dentro de las causas orgánicas se mencionan tumoraciones, -­

Infecciones v traumatismos, as1 como anomallas congénitas del sistema nervioso 

centra1. Rasenfeld, en 1980 v Hapwoad, en 1981 describieron dos casos de pube.E, 

t.ad prec:o.l C{!fltrol verdadero de tlpo familiar con trasmisión hereditaria, prob.!! 

blcmcnte de tipo domlnantr. (12-17). Cabe mencionar que en el varón predomina 

la pubnrtad p¡·ucoz cent.1'a1 verdadera de tipo orgánica, principalmente de tipa 

tumoral, en más del 50%. Por el contrario, en lo mujer hasta el 95~ es de tipo -­

ldiopát.ica siendo la Incidencia de cuatro a cinco veces más frecuente en las -­

nlnas que en los nlnos, de acuerdo o estadtstlcas norteamerlcanas(18, 19). 

El diagnóstico de pubertad precoz verdadera se realiza ante la presencia del­

cuodro cllnica antes mencionado v la comprobación laboratorlal de niveles de­

gonadotropinas (LH v FSH) v do este roldes sexuales (171.l estradiol o testostero­

na) en rangos francamente puberales. Dada la secrec.:16n pulsátil de las gonado­

trupirms, generalmunte es dificil que una sola determinación sea de confiabili-­

dad t.llagnástlca, por lo que se ha venido utilizando la detennlnaclón en muestra 

de sangre tomada cada 20 6 30 minuto5 en un lapso no menor de 24hrs. con el Pw2 
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ciente debidamente hospft.alfzado; procedimiento cuestionable 5obre todo para -­

los pacientes de corta edad(12, 13). 

El reciente desarrollo de análogas agonistas de acción prolongada de honnona l! 

beradora de gonadotropfnas LH-RH. trajo consigo cambios muv positivos en el -­

diagnóstico y tratamiento de pacientes con pubertad precoz central verdadera.­

entre otros padecimientos. El uso de estos agentes se basa sobre el hecho de -­

que utilizadas en infusión continua o administrados en forma lntemiitente. lnl -

clalmente estimulan pera posteriormente Inhiben la secreclbn de LH y FSH(20-28). 

Estudios realizados por Relter en 1975, Zipf en 1979 v más recientemente por 

Rosenfield en 1968, demostraron que la administración de una sola dósfs en balo -

intravenoso de anlllago agonista de acción prolongada de LH-RH. provoca una -

respuesta en la secreción de gonadotropinas que es caracteristica d~l m;Ladiu -

del desarrollo puberal V que debidamente estandarilada puedo ser utilizada con­

fines diagn6stlcas(29-31). 



HIPO TESIS 

HIPO TESIS DE NULIOAO(Ho): 

En la pubertad precoz central verdadera el estimulo intravenoso con anéloga de­

LH-RH no eleva los niveles de gonadotroplnas a rangos Puberales. 

H l P O T E S 1 S A L T E R N A (H
1
): 

En la pubertad precoz central verdadera el estimula intravenoso con aOOlogo de­

LH-RH eleva los niveles de gonadotropinas a rangos puberales. 
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IDENTIFICACION DE VARIABLES 

V A R I A B l E D E P E N D 1 E N T E: 

Los niveles sérlcos de gonadatroplnas medidos a través de radlalnmunoanálisls -­

(RIA). 

V A R 1 A B l E 1 N D E P E N D 1 E N T E: 

El análogo de la hormona liberadora de gonadotroplnas hlpoflslarlas CLH-RHJ. 
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MATERIAL V METOOOS: 

UNIVERSO OE TRABAJO: 

Se estudiaron 11 pacientes con sospecha diagnóstica de pubert.nú precoz ccnt.rnl 

verdadera que se presentaron a la consulta externa del servido dn unclocrino1o­

gla pediátrica de enero a agosto de 1990. 

R E C U R S O 5 H U M A N O S: 

Médicos de base adscritos al servlciu de EndocrlnologlA Pt!dlátrlca del Hospital -

General del !.:entro Médico la Raza. 

Residente de tercer a/lo de pediatrla médica. 

Qulmica Farmaco Bibloga del laboratorio de endocrinologla del Hosiiital General -

de1 Centra Médico la Haza. 
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RECURSOS MATERIALES: 

Para la determinación de gonadotroplnas ( LH/FSHJ se utilizó el método de radin­

inmunaensava con reactivo comercial. 

El análogo LH/RH (D-Trp 6-Pro-9-NET-LH-RHJ se proporcionó por el !lervlclo de -­

Endocrinologla del Hospital General Centro Médico La Ru1u. 

Para la medición del botón mamario, tamano del pene v tamano du los testiculos­

se utiliz6 el aparato de medición Vernnier marca Scala. 

Hoja de recolección de datos. 
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e R 1 T E R 1 o 5 o E 1 N e L u 5 1 o N: 

Pacientes femeninos: Desarrolla de glándulas mamarias seguidos de otros signos­

asociados a pubertad normal ( pubarquia, adrenarquia, ·menarquia, etc.) antes de 

los e anos de edad. 

Pacientes masculinos: Incremento del tamano testicular C mfls de 2.5 centlmetros­

de diámetro) seguido de tnstalacl6n progresiva de otros signos asociados a pu -­

bertad nonnal ( incremento de dll!metra v longitud del pene, pubarquia, adrenar­

quia, incremento de la masa muscular, etc.) antes de los 9 anos de edad. 

Estudia ultrasonográfico de pelvis normal. 

Estudios radiográficos simples de cráneo normal. 

Tomografta ax.tal computarizada de cráneo normal. 

Pacientes captados en la consulta externa de endacrinopedlatrla en el periodo -

comprendido de unero a agosto de 1990. 
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CRITERIOS OE NO INCLUSION: 

Pacientes con diagnóstico de pubertad precoz secundaria a: 

- Presencia de tumoración en sist.ema nervioso central comprobada mediante to­

mografla axial computarizada de cráneo. 

- Presencia de tumoración pé\vica a adrenal comprobada mndiante ultrasonogra­

fla. 

- Hiperplasla suprarrenal congénita comprobada por niveles t~levados de 17 ;ilfa­

OH progesterona, testosterona v AC TH elevados. 

e R 1 T E R 1 o s o E E )( e L u s 1 o N: 

Pacientes admitidos al estudio en los cuales: 

- las muestras sa'ngulnea5 no se obtengan de la manera senalada. 

- Procesamiento inadecuado de las muesLrus sanguineas por razones técnicas. 
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METO O O: 

Una vez sospechado el diagnóstico de pubertad precoz central verdadera, con 

los Cl'iterloo antes senalados se interno a el (la) paciente en el Servicia de En­

docrinologla Pediátrica del Hospital General Centro Médico La Raza y se realizo 

lo slgulnete: 

PRIMER OIA: Se canalizó v permeabilizó una vena cubital can cateter de plástica 

v con solución salina. A partir de las 22 horas v hasta las 2 horas del dia sigui­

ente se tomaron muestras de sangre de 2 ml en tubo seco cada 30 minutos. Una 

vez tomada la muestra v antes de la med!a hora, se centrifugó a 2500 rpm dura!! 

te 10 minutos, se separó v se colectó el plasma en tubo seco para almacenaml-­

ent.o v cungelm:lón. 

SEGUNDO 01A: A part.ir de las 10 horas v hasta las 11:30 horas se continuó con -

lu toma de mue5tras sangulneas cada 30 minutos v en la misma cantidad. Una -­

veL t.omada lo última muestra se aplicó de manero inmediata l m\ (100nc9) de an~ 

logo de LH-Rl'i por vio intrnvenosa, v se tomaron muestras sangutneas a los O, -

70, 40, 60 v 120 minuto!l d~pués de oplicado el anñlogo. 

Heali1ada el procedimiento se egresó al paciente del Hospital. 
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M E T O O O E 5 T A O 1 5 T 1 C O: 

Para la comparación de los valores basales v postestlmulación se utJUz(J la t. de -

student para muestras independientes (n· <30). 

raro Ja comparación entre los valores mllxlmos pre v po~testimulacfón do cada u­

no de los pnclentm1 se utilizó l de student para muestrml parnmJtl~i. 

PlJl'ü ovalu<Jr el incremento de los niveles de gonadutropinas su utilizó el mét.ndo 

rurr:entunl, y se tomó como medida de referencia los niveles máximos de LH y FSH 

registrados durante el rastreo matutina y nocturno. 
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COSIDERACIONES ETICAS: 

Se solicitó autorización par escrito de las patJres de los propósitos. 
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RESULTADOS: 

El presente estudio se llevó a callo en el servicio de Endocrino\og{a Pediétrica -

del Hospital General Centra Médico La Raza del IMSS, entre los meses de enero a 

ogasto de 1990. 

Se estudiaran 11 pacientes comprendir1os entre un ano siete meses v ocho anos .. 

cuatro meses de edad con una madia de S.OIJ, diez currn5ponden al !imm femenino 

v uno al sexo masculino con una relación 10:1 a favor dvl femenlno(Grflflr:n N"1). 

los datos cUnicos do cada uno de los paciunl.cs así cuma los nlvules hi1!"'3l9!J Un -

gonadotropinas, sP. ilustran en la tabla númoro \. El 90" de los pnclcntes clcl ~e­

KO femenino (9 pacientes) prusent.nban desarrollo pulil1ral m;lmJlo 1l de fanner 11-

nivel mamarla v el 50" (5 pacientos) hablan presentado sangrado transvagirml -­

por lo menos en una ocnsión, ninguna pacin11to presentó pubnrqula. El paciente -

masculino presentaba desarrollo putmral estadio lll de Tannur a nivel de pubar -

quia v estadio IV a nivel tmil.icular. 

La tomografia axial computarizada de cráneo v silla turt:n, las HX de ct'fmeo, el 

ultrasonido de pelvls v \os niveles de 17 alfa OH progesturona se rl!pm·taron tu­

das dentro da la normalidad. 

El 72.72'!. de los pacientes resultar-en con niveles Uasales de LH considerados dea, 

tro dn\ ranm1 puberal (3-5 mll/ml) v solo el 21.2r/. resultaron con niveles basnles­

de FSH considerados dentro de este mismo rango. 
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Por otro parto el 27.27Y. (pacientes 1 a ll resultaron con niveles tanto de LH co­

mo de FSH menares de 3 mU/ml en determinaciones basales. Cabe mencionar que­

para el diagnóstico de pubertad precoz central verdadera, es necesaria la elBVJ! 

clón a rangos puberales de cualquiera de las gonadotropinas (LH 6 FSH) en de -­

terminaciones basales. 

Analizando por separado el comportamiento de cada una de las gonadotroplnas -

un lns 11 rncientes tonemos qua el rastreo previo a la apllcac16n de análogo de­

LH-Rl 1, la LH resultó con uno media de 2.7\•0.l27. mU/ml y posterior a la aplica -­

ción del ml~o anú\ogu la media se lncrement6 a li.42.tt..ZB mU/ml, resultando una 

r-23.306 y una p;>0.05 es decir, estadisticamentl::! significativa (Tabla Ng 2, gráfi­

ca NQ 2). Por otro parte durnnt.e el rastreo previo a la aplicación de análogo, la 

FSH rr.sult.ó con una mP.llla de l.51•0.278 mU/ml v posterior a la apllcaci6n del anA 

lago 1a media se incrementó n tt •.• ~6t.7.55 mU/ml, resultando una r .. Jl •• 26 v una p;:> 

o.ar,, ns úucir tambilm est.adi~;t.icamentu significativa (Tabla Nº 2, gráfica NY 2). 

En Jn comparación de los niveles fTlÓ)(fmos de cada uno de los pacientes, pre \J -­

post.m;t.imulnción con anáJogo lle LH-RH, la LH resultó con una media de 5.93!.5.52 

con uno T-.3.5722 v una p:i"0.05 es decir estadlst.icamente 5igniflcatlva (Tabla NO 3 

gráfica N1
' 3). Por otra parte la FSH resultó con una media de l6.6t-13.5t. con una 

l .. 4.06 v unn p::>0.05, es decir, igualmente significativa (fabla Nº t,, gráfica N9 11). 

Si nnalllamo!i pm· separmfo los resultados dP. los niveles máximos pre v postestl­

mulndfm r.rm nnf1logo lle LH-HH cm Jos I! pncientos (pacientes 1, a B) que tuvieron 

nivules basuJcs cm rango puberal (3-5 mll/ml), tenemos que la lJt resultó con una­

media de b.07t.5.75 con una T ~2.98 v una p>0.05 r.on signlflcancin e5tadistic:a - - . 

(ful:Jln NY ), gráfica Nº 5). por otra Pnrtc \u FSH resultó con una madin do l".J.71• 

11.29 con \lila T•3.9~ v una p)"Q.05 también con significoncin ustadí~•tlcn (l"ahlo Nº 

1,, gráficn Nº b). 
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En el anáHsis de los resultados de los niveles máximos pre y postestimulacl6n -­

can anélago LH-RH de los 3 pacientes (pacientes 1 a 3) que tuvieran niveles ba~ 

les de gonadotroplnas por abajo de ranga puberal (3 mU/ml) tenemos que la LH -­

resultó con una media de 4.56t2,29 con una T·3.45 y una pc0.05 es decir sin slgnj 

ficancfa estadistlca; por otra porto la FSH resultó con una media de 19.03!21.41 

con una T·l.53 v una P<0.05 igualmente na significativa (Tablas 3.4 v grl!flca 

N•7). 

SI tomamos la cifra de 5 mU/ml como referencia para 11ivel pubnral en ambas ga­

nadotropinas (LH v FSH) tenemos quu con estimulo del análogo do LH-HH. In LH su 

incrementó como máximo en un 21.4" mientras que la FSH se incrementó t:omo 1nf1-

ximo en un 215", es decir dos veces por arriba del nivel de referuncla (Gráfica -

NºBl. 



T A B L A 
DATOS CLINICOS 

PACIENTES EDAD SEXO MENAR CA 
ESTADIO DE DESARROLL J PUBER.61 

LH FSH MAMARIO PUBICO TESTICULAR 

1 2 6112 F + II I - 2.8 <1.0 

2 4 4/12 F + TI I - 2.7 2.3 

3 7 aftoe F + :rr I - 1. 7 <1.0 

4 B 4112 M - - m fil/]][ 10. 5 3.7 

5 5 4112 F + :rr I - 4.2 6.1 
' .f 

6 6 6/12 F + I I - 4.4 o 
7 2 alloa F - rr I - 4.6 9.1 

8 6 5112 F - II I - 4.6 <l.O 

9 6 alloa F - II I - 4.6 1 .6 

10 5 afio• F + rr :r: - 3.9 2.9 

11 1 7112 F - rr :r: - 3.6 2.6 



GRAFICA 

S E X O 

o FEMENINO 90.90 % 11 MASCULJt«) 9.09 '11. 
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TABLA 2 

RASTREO PRE Y POST ANALOGO LH - RH. 

H O R A X LH mU/ml X FSHmU/ml 

2 2 :00 2. 7 2 1 . 4 o 

2 2: 30 2. 5 7 <I .o 
2 3 :00 2 .62 2. 1 3 

2 3: 30 2 .45 1 . 7 o 

2 4 :00 2 . 6 1 1 . 5 9 

2 4: 30 2 .47 1 . 4 5 

1 :00 2.36 1 ,4 1 

1 : 30 2 . 4 7 1 . 7 o 
--

2 :00 3 .46 1 . 6 1 

1 o :00 2 .78 1 . 3 6 

1 o: 3 o 2 . 5 4 1 . 3 2 

1 1 :oo 3. 1 6 1 . 3 3 

1 1: 3 o* 3. 1 1 1 . 7 6 

1 2: 00 9. 13 9. 2 6 

1 2: 2 o 8. 53 14. 2 o 

1 2: 40 8. 7 6 1 !5. o 4 

1 3 :00 8.30 16. 1 1 

1 4 :00 7 . 4 1 17. 7 o 

* ANAl..OGO LH - R H 
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TABLA '3 

PICOS MAXIMOS DE LH PRE Y POST ANALOGO 

PACIENTES Dll".n -•••- - LH mU/ml 
PRE AfCALOGO POST ANALOGO 

1 2 B 4. 1 

2 2 1 6. 7 

3 1 7 9. !S 

4 10 !S 2 7. 7 

5 4. 2 4. 5 

6 4 4 6. o 

7 4 6 8. 2 

8 4 6 7. 8 

9 4. 6 1 1 1 

10 3. 9 8. o 

11 3 . 6 1 e. 7 
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TABLA 4 

PICOS MAXIMOS DE FSH PRE Y POST ANALOGO 

PACIENTES PICO MAXI- 1 11" •~w -• /mi. 
PRE ANALOGO POST ANALOGO 

1 1 o 1 o. 2 

2 2 '3 4 !5 . 9 

'3 1 o !5. '3 

4 '3 7 !5. 8 

5 6 1 1 o. 8 

6 o. o 1 o. '3 

7 9. 1 '3 '3 . 4 

8 1 o 1 o. 4 

9 1 6 2 1 1 

10 2 9 2 2. 8 

11 2 6 '3 8. 6 
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DISCUSIDN: 

Las resultados del presente trabajo concuerdan con lo reportado por autores -

como Hughes. AHen v Rudd(3,l2.13), en cuanto a la mavar frecuencia de presenta 

cl6n en el sexo femenino con una relación 10:1 a favor de este. 

Desde finales de la década de los 60 Jahanson y Raiti (32.33), entre otros auto­

res describieron en font\8 detallada el comportamiento de las gonadotroplnas -

(LH v FSH), a traves de las diferentes edades del ser humano. Se ha documen-­

tado que en el sexo masculino los niveles de FSH aumentan rápidamente durnntc 

las foses iniciales de la pubertad (Fase 11 y 111 de la clasificación do Tanner} '!l 

canzando niveles estables durante las fases finales de la maduracifm soxual (f:,2 

ses IV-V). Mientras que los niveles de LH presentan un incremento continuo v -

progresiva alcanzando su nivel máximo al final de In pubertad. Por otra Parte -

en el sexo femenina, los niveles de FSH se increment.an en las primeras 3 fasoa 

de la maduración sexual sin aprC?cinrrae ninguna variación slgniflcat.iva duspulls 

de la far,e IV, mientras que la LH, al igual que en el varón, so increment.an sin -

cesar durante la época de maduración ~.exual, sin embargo, durante la transl -­

ci6n de la fmm IV a la V cuando tiene lugar la primera mestruacl6n se otr~rva 

un rápido aumento de los niveles e.Je LH. 

En nuestro estudio de los niveles de U-t durante el monitoreo nocturno v matu­

tino result.aron con una media de 2.71!0.32211 v los nlvr!lcs de FSH resultaron -­

con una media de 1.51!0.78, cm decir con franco predominio de la UI sobre FSH. 

En cuanto a la respuesta de las gonmJotropinas al esttmulo agudo Intravenoso -

clol nntilugo agonista lt-1-RH, Dlckerman(34) en 1974 v más recientemunte 

Rmmnflold(30) rm 1988 reportaron la amplia variación que sofre dicha respuesta 
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dependiendo del grado de mm1uraclón se>C.ua\. Se documentó que a1 inicio de la p~ 

bertad provoca variación significativa de la respuesta de las gonadotroplnas a­

la admlnistraclón de análogo LH-RH por via intravenosa, de forma que en la pu­

bertad temprana {Fase 11 de Tanner) una dósls de 25 a 100 mcg de LH-RH {Depsn-­

dienda del análogo utilizado) da lugar a una pequena pero significativa libera -­

cifm de LH v a una mavnr respuesta de FSH. Por el contrario cuando el individuo 

entra en las siguientes etapas de desarrollo puberal (Fases m. lV v V), la respu­

esta de la lH aumenta de modo progresivo, mientras que la varlaclón de FSH, no­

resulta estadisticamente significativa. 

Los resultados encontrados en el presente trabjo corroboran fielmente lo en -­

centrado pur los autores antes mencionados, va que el ~ de nuestras pacien-­

tes del sexo femenino presentaron desarrpllo puberal estadio 11 de Tanner como 

grndu máximo de maduraci6n sexual v la respuesta de la LH, como va se mencionó 

an los t"USllltados, Sl:! Incrementó únicamente en un 21.lr.% mientras que la FSH se 

increment6 en un 215%. Es decir con franca predominancia de la respuesta de 

FSH sobre la respuesta de LH. 

Si analizamos por separado al paciente del sexo masculino, cuvo grado de madur~ 

clón sexual se encontraba en estadio lll de Tanner a nivel de pubarqula v en es­

tadio lV a nivel gonadal encontramos que, efectivamente el nivel basal méxlmo -

de LH fUé de 10.5 mlJ/ml {el doble del valor de refencla considerado puberal·> mu 

mil v posterior al estimulo con análogo de lH-RH se disparó hasta 27. 7 mU/m\ - -

l5 veces m-rlba del vnlor de refenc.:in), en cambio el nivel basal máximo de FSH -­

fuú de 3.7 mU/ml, se incrementó a solo 5.8 mU/ml posterior al est\mulo, lo que -­

muestra claramentl:! que a part.lr del estadio 1l1 de Tanner en adelanto, ln respu­

m;tl1 de LH predomina important.emente sobre la do FSH. 
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En base a todo lo anteriormente mencionada, pudemos considerar como indicador 

de pubertad temprana o inicio de la pubertad, la respuesta de FSH al estimulo l!! 

travenoso agudo con análogo de l H-RH, en cuando menas un 200% por arriba del -

valar de referencia como nivel puberal considerado para esta hormona acompang 

do de una pobre respuesta por parte de la LH. Cabe mencionar que este mismo P!! 

trfm de respuesta se ha reportndo en pacientes can telarqula transitoria. por lo 

que todos los pacientes que registren esta respuest.n dC!ben ser sujetos a estlm!:!_ 

los intravenosos con análogo dn l H-Ri t, curmdo menns r;nda 6 meses, considerando 

que ante el Incremento de la respuesta de U-t es indudnblC! el diAgnóstico de pu­

bertad precoz central verdadl?ra v por lo tanto meritoria de tratamiento. 
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CONCLUSIONES: 

1.- La relación de Ja presentación de la pubertad precoz central verdadera es de 

10:1 a favor del sexo femenino. 

2.- La respuesta de las gonadotropinas al estlmulo agudo intravenoso del análogo 

de LH-RH está condicionada por el grado de maduración sexual. 

3.- La respuesta de las gonadotropinas al estimula aguda Intravenoso del análogo 

de LH-RH, en la fase Inicial de la pubert.ad, se caracteriza por el mayor lncrg 

menta de FSH (Por arriba del triple del rango pubera1) con pobre respuesta -

de LH. 

1,.- El incremento mavor de LH sobre FSH, posterior al estimulo agudo intravenoso 

can análogo LH-RH, C!!i indir.ativo de desarrollo puberal avanzado, es decir, -­

cuando menos de estadio lll de Tanner. 

lj,- Dada la dificultad que implica el mnnitoreo nocturno v matutino de ganado -­

tropinas (LH/FSH) para el diagn{Jstlco de pubertad precoz central verdadera.­

consideramos que el estimulo agudo Intravenoso de análogo de LH-RH, reallz9 

do en forma adecuada, es de mavor uti11dad para el dlagn6stlco de dicho padg 

cimiunto. 
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RESUMEN: 

Se estudiaron 11 pacientes captados en 1a consulta e)(terna de Endocrlnolog\a -

Pediátrica del Hospital General Cent.ro Médico La Roza, en el periodo de enero a 

agosto de 1990. Diez corresponden al se)(O femenino (90.90%) v uno al masculina·-­

(9.09"), con edades comprendidas entre un ano siete me!ies v ocho anos cuatro -

meses. Todos ellos con diagnóstico de pubertad precoz central verdmtéra, en ba-

• 
se a los datos cl1ntcos, asl como tos niveles basales de gonadotropinas, nueve de 

las pacientes femeninas presentaban Tanner mamarlo 11, \J cinco presentaran cu-

ando menos en una ocasl{m sangrado trasvaglnal, ninguna presento puburquiu. El 

masculino presentó Tanncr pubico m, v tmiticular lV. A tocios !m le5 realizó Tom,g 

grafta axial computarizada de crf'lmm, ultrasonido pélvico v niveh:m de 17 alfo OH 

progesterona reportandose todos dentro de ta normalidad. So nmliló rnstren nn.u 

turno v matutino de gonadotropinas. nsl como la prueba de estimulm:i(m con a1~ 

lago de LH·RH, encontrando que la respuesta de las gonodot.roplnas esta candi--

clonada por el grado de maduración sexual. En las fa?les iniciales de ln pubertad 

(estadio 11 de Tanner) se observa un inccementn signiflcativo de la t=SH (al triple 

del valor de referencia basal como rango puberal), con pobre respuesta de tu LH 

Cuando encontramos un incremento mavor de LH sobre FSH nos indica desarrollo 

puberal avanzado (arriba del estadio 111 de Tanner). Debido a la dificultad que -

implica el rastreo de gonac.Jotropinas, el estimulo agudo lnl.ravenoso de análogo -

de LH·RH realizado en forma adecuada, es de mavor utllldad para el diagn6stico 

oportuno de pubertad precoz verdodera. 
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