Fiabilidad de tres metodos de prediccion de talla
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Resumen. Objetivo: Evaluar lafiabilidad de tres métodos de
prediccion de talla adulta (Bayley-Pinneau, Tanner-Whitehouse Mark 1
y Roche-Wainer-Thissen) en 43 pacientes (27 varonesy 16 mujeres)
con tallabaja variante de la normalidad (20 tallas bajas familiares, 8
retrasos constitucionales del crecimiento y desarrollo, 12 con
combinacion de ambas entidades clinicasy 3 con talla bajaidiopética).

Pacientes y método: Las tallas finales alcanzadas fueron
comparadas retrospectivamente con las predicciones de talla realizadas
en diferentes edades cronoldgicas. Las tallas han sido expresadas en
centimetros'y en puntuacion Z-score (SDS), tomando como referenciala
poblacién de Tanner. Los resultados han sido presentados como media
(desviacion tipica).

Resultados: Las tallas finales alcanzadas fueron significativamente
inferiores alas respectivas tallas genéticas (-2,0 (0,5) SDS versus-1,6 (0,6)
SDS, p < 0,01). Los tres métodos de prediccion sobreestimaron latalla
adulta. El propuesto por Bayley-Pinneau aport6 las predicciones mas
fiables en el grupo detallas bajas familiares y en el sexo femenino. En los
retrasos constitucionales del crecimiento y desarrollo los métodos de
Bayley-Pinneau y de Tanner-Whitehouse Mark 1, sobreestimaron de forma
semegjante latalafinal alcanzada. Independientemente del diagndstico,
edad cronoldgicay sexo el método propuesto por Roche-Wainer-Thissen
fue el que sobreestimd de maneramés reiterativa la talla adulta ( 85% de
las ocasiones), con un error de hasta+13,6 cm por encimade latalafinal.

Conclusiones: (1) Este grupo de pacientes con talla bgja variante de
lanormalidad ha alcanzado unatallafinal en el rango inferior dela
normalidad y significativamente inferior alatallagenética. (2) Los
métodos de prediccion de talla adulta més frecuentemente utilizados
sobreestimaron de forma significativa latallafinal acanzada. (3) Al
igual que sucede en otras patologias, € método propuesto por Bayley y
Pinneau aportd | os resultados més fiables. (4) Este grupo puede ser
considerado como control histérico para posibles nuevas series en las
que se utilicen farmacos promotores del crecimiento.
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ACCURACY OF THREE METHODS OF HEIGHT PREDICTION
IN A GROUP OF VARIANT SHORT STATURE CHILDREN

Abstract. Objective: The objective of this study was to determine
how accurately three methods of height prediction estimate adult height
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inagroup of 27 boys and 16 girlswith untreated short stature who have
reached adult height. Twenty of the patients were considered to have
familial short stature, 8 constitutional delay of growth and puberty, 12 a
combination of both conditions and 3 idiopathic short stature.

Patients and methods: Height predictions at various chronological
ages were retrospectively compared to final adult height according to
the Tanner-Whitehouse Mark |, Bayley-Pinneau and Roche-Wainer-
Thisen methods. Heights were expressed as centimeters and standard
deviation scores (SDS) and related to Tanner standardized curves.

Results: The final heights reached were significantly below the
target height [-2.0 (0.5) SDS versus-1.6 (0.6), p<0.01]. The three
methods over-estimated adult height. The Bayley-Pinneau method was
especially accuratein girlsand in familial short stature. The Tanner and
Bayley-Pinneau predictions were similar in constitutional delay of
growth and puberty. The Roche method gave the greatest errorsin all
groups.

Conclusions: 1) Thee groups of norma variant short stature patients
reached an adult height in the lower normal range. 2) The three method
of height prediction over-estimated final height. 3) Asin some
pathological conditions, the Bayley-Pinneau was the most reliable
method of height prediction in children with short stature. 4) These
children may be considered as a historical group to evaluate the effect of
growth-promoting therapies.

Key words: Adult height. Bone age. Constitutional delay of growth
and puberty. Familia short stature. Growth. Height prediction methods.

Introduccién

Tanto latallabajafamiliar como € retraso congtitucional del
crecimiento y desarrollo son entidades clinicas que forman par-
te del heterogéneo grupo de lastallas bgjas “variante de la nor-
malidad”. Constituyen uno de los motivos de consulta més fre-
cuentes en las consultas de endocrinologia pediétrica. Es ali
donde acuden estos pacientes y sus familias para asegurarse de
que no precisan tratamiento y de que que latallaadultaque van
aalcanzar va a ser semejante a la de sus coetaneos. Esta preo-
cupacion vaa ser ain mayor en el periodo de la pubertad, mo-
mento en el que sustallas se algjan alin mas de lamedia pobla
cional. Es entonces, cuando un buen método de prediccion de
talla adulta puede resultar de utilidad para tranquilizar a estos
pacientes). Muchos han sido los estudios publicados en rela
€ion acomo se comportan los métodos de prediccidn detallafi-
nal en nifiosy nifias con talla normal@®, Sin embargo, muy
pocas son |as referencias a dicha prediccion en nifios y nifias con
talla bgja variante de la normalidad10.

El objetivo de este estudio ha sido € de revaluar con caréc-
ter restrospectivo lafiabilidad de los tres métodos de predic-
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Tabla | Talla final y talla genética (media
(desviacion tipica)) en pacientes con talla
baja variante de la normalidad

n Tallafinal Talla genética
(D9 (D9

Grupo total 43  -20(05** -16(0,6)
Varones 27 -18(05** -15(05)
Mujeres 16 -23(05* -19(08)
Tallabajafamiliar 20 -2,1(04) -1,8(0,7)
Retraso constitucional del 8 -1,7(0,8) -0,9(0,2)
crecimiento y desarrollo

Talabgjafamiliar + 12 -2,2(0,5) -1,8(0,5)
retraso constitucional

n= tamafio de la muestra; SDS= puntuacion Z-score; ** p< 0,01
entretalla final alcanzada y talla genética.

cion de talla final més utilizados ( Bayley-Pinneau, Tanner-
Whitehouse Mark 1y Roche-Wainer-Thissen) en un grupo de 43
pacientes con talla bgja variante de lanormalidad, los cuales no
han recibido tratamiento promotor del crecimiento algunoy que
en el momento actual han alcanzado su talladefinitiva. Al ser un
estudio retrospectivo, consideramos que este grupo de pacientes
puede ser considerado como histérico para la comparacion con
otras series que utilicen terapias promotoras del crecimiento.

Material y métodos
Pacientes

Cuarentay tres pacientes (27 varonesy 16 mujeres) han for-
mado parte de este trabajo retrospectivo. Todos ellos habian si-
do remitidos a nuestro centro para estudio por tallabagja< P3 a
una edad media en torno alos 10,4 (1,5) afios’2. Ninguno pre-
sentaba patol ogia endocrinol dgica alguna ni enfermedad cré-
nicaque pudieran justificar su retraso de crecimiento. Todos fue-
ron seguidos hasta que alcanzaron su tallafinal. Atendiendo a
criterios clinicos y con el objeto de homogeneizar la muestra,
fueron distribuidos en |os siguientes grupos diagnosticos (Tabla
):

Grupo 1. Talla baja familiar (TBF): (1) tallagenéica< P 10,
(2) tallaen laprimeravisita< P 3y (3) edad dsea retrasada
menos de 1,5 afios respecto ala edad cronol 6gicats4),

Grupo 2. Retraso constitucional del crecimiento y desarro-
llo (RCC): (1) tallagenética= P 10, (2) tallaen laprimeravisi-
ta< P3, (3) edad dsea retrasada mas de 1,5 afios respecto ala
edad cronol6gica. (4) Edad de la menarquia en mujeres por en-
cimadelos 14,5 afios y volumen testicular en varones < 4 mL
unavez cumplidos |os 14 afios de edad cronol 6gica™.

Grupo 3. Combinacién de TBF+RCC. Este grupo incluyd
nifios con los mismos criterios clinicos del grupo 2, pero cuya
talla genética se encontraba < P 10.

Finamente, resultaron de interés 3 pacientes cuyos datos cli-
nicos no permitieron que fueran clasificados en ninguno de los
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grupos anteriores a pesar de que en laprimera visita su talla se
encontraba claramente por debajo del P 3. Por este motivo, y tal
y como sugieren otros autores, se consideraron tallas bajasidio-
paticas?.

Las diferencias entre sexos pudieron ser Unicamente eva-
luadas en € grupo total, debido a que el nimero de pacientesen
€l resto de los subgrupos diagnasticos resultd ser limitado para
un correcto estudio estadistico.

M étodo auxol6gico

Las tallas se obtuvieron mediante la medicion por parte de
dos facultativos especializados de |os pacientes y sus padres
en un estadiémetro tipo Harpenden (Holtain Ltd., Crosswell,
Crymych, Reino Unido). Dicha medicion se realizé con caréc-
ter semestral y se consideraba como correcta, cuando la dife-
rencia entre ambos exploradores erainferior alos 0,4 mm. Estos
pacientes fueron eval uados hasta que al canzaron su tallafinal
(velocidad de crecimiento inferior a dos centimetros en el (ilti-
mo afio y/o edad dsea adulta). La velocidad de crecimiento se
calcul6 a partir de la diferencia entre dos tallas anuales conse-
cutivas. Con € objeto de comparar entre si lastallas en diferentes
momentos, se expresaron sus valores en centimetros y en SDS
(unidades de desviacion tipica), tomando como referencialapo-
blacion de Tanner(2).

Teniendo en cuenta |os datos existentes en relacion a situa-
cion puberal®?, velocidad de crecimiento y edad dsea, se selec-
cionaron cuatro momentos de prediccion significativosen el cre-
cimiento de los pacientes (Tabla ll):

(1) Primeravisita, enlaquelaprediccion detallaserealizo
en 22 pacientes que eran los que contaban con edad dsea . (2)
Antes del brote puberal (42 pacientes), momento con velocidad
de crecimiento media de 4,9 (0,9) cm/afio y caracteres sexua-
les correspondientes a un estadio 2 de Tanner. (3) Durante el
brote puberal (33 pacientes), momento en el que lavelocidad de
crecimiento mediaerade 8,2 (1,2) cm/afio y los caracteres se-
xuales correspondian a un estadio 3 6 4 de Tanner. (4) Al final
del brote puberal (39 pacientes) momento en el que laveloci-
dad de crecimiento media fue de 4,5 (1,1) cm/afio y los carac-
teres sexuales correspondieron aun estadio 4 6 5 de Tanner.

Coné fin de precisar € grado de maduracién 6sea de los pa-
cientes se valoraron las respectivas radiografias de mano-mu-
fieca izquierda utilizando los métodos de Greulich y Pyle (GP)
y de Tanner-Whitehouse en su variante RCC (radio, cubito, hue-
sos cortos)314), Dicha valoracion fue realizada siempre por €l
mismo facultativo especializado.

Las predicciones de talla adulta fueron cal culadas por los
métodos de Bayley-Pinneau®, Roche-Wainer-Thissen (RWT)®
y Tanner-Whitehouse Mark 1(9. Como el de Roche-Wainer-
Thissen requiere la talla en decuibito supino, se afiadieron 1,25
centimetros a las tallas obtenidas en bipedestacion, tal y como
sugieren los autores®?).

Método estadistico
L os datos se presentan como media (desviacion tipica). Para
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Tabla Il

n Estado puberal

Primeravista 22 1 10,4 (1,5)
Antes 42 242 12,9(1,2)
Durante Brote 3B 3(22 411 143(1,2)
Final Puberal 39 4(14) 5(25) 15,5(1,1)

Edad cronoldgica

Principales caracteristicas clinicas en los momentos de prediccién

Edad osea TallaSDS Velocidad de crecimiento
GP RCC (cnmVarfio)
84(16) 89(14) -23(06) -
112 (1,4) 11,7(15) -27(0,7) 48(09)
130(1,2) 133(L3) -28(0,7) 82(12)
145(11) 14,7(1,3) -2,3(0,6) 45(1,1)

n= tamafio de la muestra; GP = Greulich y Pyle; RCC= variante radio-cubito-cortos de Tanner; SDS= puntuacion Z-score; * Estadio puberal: 1=
ausencia de caracteres sexuales secundarios; 2= volumen testicular < 4 mlL o telarquia correspondiente a un Tanner 2; 3= volumen testicular entre
6y 10 mL o telarquia correspondiente a un Tanner 3; 4= volumen testicular de 12 6 15 mL o telarquia correspondiente a un Tanner 4; 5= volumen

testicular de 20 mL o telarquia correspondiente a un Tanner 4 6 5.

transformar lastallasen SDS, se utilizd la puntuacion “Z-Score”,
teniendo en cuentaque Z= M-M,/DS, donde Z es €l valor en cen-
timetros para cada paciente seglin su edad cronolégicay M, es
el valor medio, también en centimetros, para una determinada
edad y sexo en la poblacién de referencia de Tanner. DS esla
desviacion tipica en las mismas unidades también para dicha
edad y sexo y enlamisma poblaciéni®, Lastallas genéticas fue-
ron calculadas siguiendo la férmula de Tanner en laque lata
[ladianaesigual alatallamediafamiliar ala que se suman
6,5 centimetros si se trata de un varén y se restan 6,5 centime-
trosen el caso de una mujeri2,

El error de prediccion (A cm) fue calculado restando la di-
ferencia en centimetros entre las tallas finales alcanzadas y ca-
da una de las tallas pronosticadas por |os diferentes métodos
de prediccion. Todos los valores fueron expresados en centime-
tros, mediay desviacion tipica.

Se ha empleado la prueba de t de Student-Fisher para datos
apareados o independientes, con € fin de determinar si existian
ono diferencias significativas entre tallafinal y lastallas predi-
chas por los diferentes méodos. Como nivel de significacion se
ha considerado unap < 0,05.

Resultados

Las caracteristicas clinicas de los pacientes en cada uno de
los momentos de prediccidn quedan resumidas en latablall.

Grupototal (n=43). Latallafina fue significativamentein-
ferior ala determinada genéticamente (-2,0 (0,5) versus-1,6 (0,6)
SDS, p<0,01) (Tablal). Si los resultados anteriores se trasla-
dan acentimetros, latallafinal media delas mujeres se situd en
148,5 cm, siendo -2,3 (1,9) cm inferior alatallagenética. En
el caso delosvarones, latalafina mediafue de 162,5 (3,4) cm,
a-1,9 (0,6) centimetros respecto ala corrrespondiente talla ge-
nética.

Los tres métodos de prediccidon de talla adulta sobreesti-
maron latallafinal independientemente de la edad cronol 6gi-
cao delasituacion puberal en e momento de dicha prediccion.
El método de Roche-Wainer-Thissen sobreestimo en el 85%
de sus predicciones, e de Tanner-Whitehouse en el 83% delas
mismasy el Bayley-Pinneau en el 73% de |as ocasiones. El
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método propuesto por Bayley-Pinneau fue sensiblemente me-
jor en sus predicciones que €l de Tanner-Whitehouse oscilan-
do sus predicciones medias entre |os +4,0 (4,3) centimetrosy
los +3,3 (3,2) centimetros respecto alatallafina (Fig. 1).
Las predicciones més algjadas de latallafinal fueron lasredli-
zadas durante €l brote puberal. Global mente consideradas,
las peores predicciones fueron debidas al método propuesto
por Rochey colaboradores, cuyo error medio de prediccion os-
cilé entrelos 4,6(4,3) centimetrosy los 4 (4,3) centimetros, con
un error maximo de + 13,6 centimetros, antesy durante el bro-
te puberd (Fig. 1).

Cuando se separa la poblacion por sexos, el método de
Bayley-Pinneau fue e que més gjusto sus prediccionesen el se-
xo femenino. En el sexo masculino, tanto el de Tanner-
Whitehouse, como el de Bayley-Pinneau arrojaron resultados
semejantes. Las predicciones de tallafina mas gjustadas se ob-
tuvieron en ambos sexos al final del brote puberal (+0,8 (1,8)
cm, en las mujeres por Bayley-Pinneau y +1,9 (1,6) cm, en los
varones por el mismo método, p < 0,05). El método propuesto
por Roche-Wainer-Thissen sobreestimé més en mujeres que
en varones, sobre todo durante el brote puberal (error medio
de prediccién de 7,5 (4,0) centimetros) (Fig. 1).

Talla baja familiar (n=20). En este grupo de pacientes,
las tallas finales se encontraron proximas a sus tallas genéticas
(Tablal). Lostres métodos sobreestimaron latallafina, aunque
€l propuesto por Bayley-Pinneau fue &l que mas se gjustd en sus
predicciones con un error medio de prediccion al final del bro-
te puberal de +0,8 (1,5) cm (Fig. 2).

Retraso constitucional del crecimientoy desarrollo (n=
8). En este grupo de pacientes, los tres métodos sobreestimaron
casi por igual latallafinal, aunque fue el de Bayley-Pinneau €l
que gjustd algo mas sus predicciones a fina del brote puberal
(error medio de prediccion de + 3,9 (2,0) cm) (Fig. 2).

Talla baja familiar combinada con retraso constitucio-
nal del crecimientoy desarrollo (n=12). Al igual queenel
grupo de tallas bgjas familiares, latallafinal acanzadano re-
sulté ser estadisticamente diferente alatalla genética (Tablal).
El método propuesto por Bayley-Pinneau fué el que sobreesti-
mA& en menos ocasiones con un error medio que oscilo entre
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Figura 1. Predicciones de talla adulta (A cm) respecto atallafinal en pacientes con talla baja variante de la normalidad.

los +3,8 (3,4) cmy los +0,8 (3,8) cm (Fig. 2).
Discusion

Varios son los estudios que han constatado que el prondsti-
co de crecimiento alargo plazo de los pacientes con talla baja
idiopéatica es satisfactorio, no siendo preciso someterlos a tera
piaaguna?8118, Sin embargo, también existen los que afirman
que tratamientos como la hormona de crecimiento o los este-
roides sexuales, han sido Utiles ala hora de mejorar latallafi-
nal, tanto en lastallas bajas familiares, como en los retrasos cons:
titucionales del crecimiento y desarrollot¢20, En lamayor par-
te delos casos, en vez de referirse alastallas finales alcanzadas,
se ha considerado como éxito terapéutico el hecho de quela pre-
diccion delatallafina mejoraraalo largo del tratamiento®-
21, Asi, seriaindispensable conocer, en €l caso de lastallas ba-
jas variantes de lanormalidad, cual de los métodos de predic-
cion de tallafinal mas comunmente utilizados se gjustamas en
sus predicciones a latalla finalmente alcanzada. Este hasido
€l objetivo de este estudio en €l que se han comparado talla fi-
nal y predicciones de tallarealizadas alo largo de laevolucion
clinica de 43 pacientes etiquetados como talla bgja variante de
lanormalidad. A pesar de excepciones individuales, como gru-
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po, han alcanzado unatalafina inferior alaqueles correspondia
como tallagenética. Esto Ultimo contrasta con los resultados de
otros grupos®24, pero coincide con otros trabajos®"9 en los
que, como en este caso, se han tallado los padres 'y sus hijos por
€l mismo explorador y en igual tallimetro.

Lostres métodos de prediccion utilizados sobreestimaron la
tallafinal, sendo el de Bayley-Pinneau el masfiable en sus pre-
dicciones. Al igual que en otros estudios, se confirma que sus
predicciones se gjustan méas en €l sexo femenino que en &l mas-
culino3229), E| método propuesto por Roche-Wainer-Thissen
fue el que en més ocasiones sobreestimo y, ademés, se compor-
t6 peor en el sexo femenino que en e masculino25.27),

Este estudio demuestra que el error de prediccion es varia-
ble y depende del sexo, de la edad dseay del momento en que
se realice la prediccidn. Entre los datos publicados para nifios
contallanormal, el error medio de prediccion puede oscilar en-
trelos 1y los 3 centimetros s utilizamos el método de Tanner®3),
entrelos 1,2y los 2,4 centimetros cuando aplicamos € de Bayley-
Pinneau® y, entrelos 2 y los 4 centimetros cuando utilizamos
el de Roche-Wainer-Thissen®. En este grupo de pacientes |os
errores medios de prediccion han sido algo mayores, sobre to-
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Figura 2. Predicciones de talla adulta (A cm) respecto atallafinal seglin grupo diagndstico en pacientes con talla bgja variante de la normalidad.

do en el caso del Roche-Wainer-Thissen que ha llegado hasta
los +8,3 (2,3) cm, debiéndose ad un error maximo de +13,6 cm,
durante el brote puberal.

En las tallas bajas familiares el método de Bayley-Pinneau
resulto ser el mésfiable, pero cuando estas asociaban un cierto
retraso en la edad dsea, 10s resultados fueron més variablesy su-
perponibles con los del resto de métodos utilizados.

El momento de prediccidn donde se obtuvieron los mejo-
res resultados fue el final del brote pubera y €l peor, la mayor
parte de las veces, durante la primeravisita. Esto podria ser acha
cable aque, conforme avanzalaedad cronol6gicay lasituacion
puberal, los cambios previsibles en |a edad dsea son cada vez
menores, con lo que limitamos &l error en la ecuacion mateméa
ticade prediccion. Sin embargo, estos resultados no han sido
concordantes con |os de otros estudios revisados®). El error de
prediccion de los diferentes métodos puede deberse a diversos
motivos. En primer lugar, la edad 6sea resulta una variable ba
sicaen cua quier método de prediccion, pero siempre esta suje-
taainterpretaciones subjetivas dependiendo del observador.
Ademés, todavia no se conoce bien la participacion individual,
enlatalafina del individuo, de cada uno de los huesos de la
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mano y mufieca izquierdas habitualmente evaluados®). En se-
gundo lugar, €l brote puberal es un proceso dinamico, indivi-
dual, imposible de predecir®. Por Gltimo, es necesario precisar
que los métodos de prediccidn no son mas que ecuaciones ma-
teméticas que incluyen un nimero determinado de variables. De
los tres métodos utilizados, el propuesto por Roche-Wainer-
Thissen es @ queincluye e mayor nimero de calculos, lo que
podria explicar su inexactitud y €l que ésta se incremente con-
forme avanzala edad de los pacientes®.

Se puede concluir con que los tres métodos de prediccion
utilizados sobreestimaron latallafina de este grupo de 43 pa
cientes con tallas bajas variantes de la normalidad. Dicha so-
breestimacion fue independiente del momento en que fue rea-
lizada, del sexoy de las caracteristicas clinicas de cada pacien-
te. Resulta evidente que ninguno de los métodos ha resultado ser
el “mejor” o més“fiable” aunque cada uno de llos puede tener
susventgjasy desventajas que deben ser conocidas. En este sen-
tido, €l de Bayley-Pinneau podria resultar aconsejable paralos
pacientes con tallabgjafamiliar y edadesinferioresalos 13 afios.
Cuando se superan los 13 afios, sus resultados son superponi-
blesal de Tanner-Whitehouse. Este Ultimo podriaser €l de elec-
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cion en los pacientes que muestran un cierto retraso en la edad
6sea. El método de Roche-Wainer-Thissen ha resultado ser de-
saconsegjable en este grupo de pacientes. Estas conclusiones de-
ben de ser consideradas con cautela, hasta que existan més es-
tudios como este, pero de tipo prospectivo y con un mayor ni-
mero de pacientes en cada subgrupo diagnostico. Ademés, al re-
visar las diferentes publicaciones al respecto, los criterios clini-
cos que incluyen alos nifios en un grupo diagndstico u otro
son dificiles de establecer y varian entre uno y otros otros. Por
€l momento, sdlo se puede insistir en que la prudenciaes el ar-
ma més eficaz en la préctica clinica diaria. Sobre todo, cuando
el especialista es interrogado sobre la prediccidon de tallafinal
en un nifio con tallabaja variante delanormalidad. En estos ca-
s0s, s aconsgjable no referirse a un vaor absoluto de medida,
sino més bien aun rango de prediccidn que debe ser [0 mas am-
plio posible cuando la edad del paciente seainferior alos 10 afios
0 en &l caso de que se encuentre en pleno brote puberal @),
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