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RESUMEN
Introducción: Las modificaciones del índice de masa corporal 
(IMC) en niñas con pubertad precoz central idiopática (PPCI) 
bajo tratamiento han sido controversiales en otras poblaciones. 
Objetivo: Evaluar la modificación de puntaje z de IMC y la 
presencia de sobrepeso y obesidad en niñas mexicanas con 
PPCI durante su primer año de tratamiento.
Metodología: Se realizó un estudio retrospectivo de niñas con 
PPCI, tratadas con leuprolide, con medición semestral de la 
somatometría por un año. Se utilizó análisis de la varianza 
(analysis of variance; ANOVA, por sus siglas en inglés) para las 
diferencias del puntaje z de IMC y análisis multivariado para 
la relación con los diferentes factores. 
Resultados: En 121 niñas, el puntaje z de IMC se incrementó 
de 0,87 a 1,32, y la presencia de obesidad y sobrepeso aumentó 
de 40,5% a 70,3%, con diferencia estadísticamente significativa. 
Conclusiones: La modificación de puntaje z de IMC y la 
frecuencia de sobrepeso u obesidad en niñas mexicanas con 
PPCI aumentaron significativamente.
Palabras clave: pubertad precoz central, índice de masa corporal, 
obesidad, leuprolide.
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INTRODUCCIÓN
La pubertad precoz central (PPC) se define 

como el desarrollo de las características sexuales 
secundarias antes de los 9 años de edad en los 
varones y de los 8 años en las niñas, por activación 
prematura del eje hipotálamo-hipófisis-gónada.1

El tratamiento de primera elección de la PPC 
es con análogos de acción prolongada de la 
hormona liberadora de gonadotrofinas (análogo 
de gonadotropin-releasing hormone; aGnRH, por sus 
siglas en inglés), con el cual se logra la supresión 
puberal en los primeros 3 meses de tratamiento 
en la mayoría de los casos.2,3 Los efectos adversos 
son poco frecuentes; entre ellos, se ha reportado 
el incremento desproporcionado del índice de 
masa corporal (IMC)4-8 a expensas del tejido 
graso, con el consecuente riesgo cardiovascular. 
El mecanismo por el cual estas pacientes tienen 
mayor predisposición al sobrepeso u obesidad es 
incierto y los hallazgos en las diferentes series son 
inconsistentes.9,10

En México, el sobrepeso en escolares y 
adolescentes es un problema de salud pública 
y refleja los hábitos de alimentación y actividad 
física en una población con mayor riesgo genético. 

El objetivo de este estudio es evaluar la 
modificación de puntaje z de índice de masa 
corporal (ΔszIMC) y la presencia de sobrepeso y 
obesidad en niñas mexicanas con pubertad precoz 
central idiopática (PPCI) durante su primer año 
de tratamiento.

PACIENTES, MATERIAL Y MÉTODOS
Se realizó una cohorte retrospectiva de 

niñas mexicanas con diagnóstico de PPCI, bajo 
tratamiento ininterrumpido con leuprolide en 
dosis mensuales de 3,75 mg durante 12 meses. 
Se excluyeron pacientes con alguna enfermedad 
asociada o medicamentos que potencialmente 
inf luyeran en la  ganancia  ponderal  o  e l 
incremento del apetito (síndromes genéticos, 
uso de esteroides, fluoxetina, sensibilizadores 
a insulina, hiporexigénicos o inhibidores de 
absorción intestinal grasa). 

Del expediente clínico, se tomaron los datos 
clínicos, como edad, peso, talla, estadio puberal, 
edad ósea y determinaciones séricas de la 
hormona luteinizante (luteinizing hormone; LH, 
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por sus siglas en inglés), foliculoestimulante 
(follicle stimulating hormone; FSH, por sus siglas en 
inglés) y estradiol, al momento del diagnóstico, 6 
y 12 meses después. Se consideró sobrepeso un 
IMC con percentil (PC) de 85 a 94 y obesidad, un 
PC igual a 95 o mayor. 

El protocolo fue aprobado por parte del 
Comité Local de Investigación y Ética en Salud 
del Hospital correspondiente. 

Mediante ANOVA de una vía, se evaluó la 
diferencia de puntaje z de índice de masa corporal 
(szIMC) al momento del diagnóstico, 6 y 12 meses 
después. Se calculó la ΔszIMC al restar el szIMC a 
los 12 meses y al diagnosticar la PPCI. Estos datos 
se analizaron con el estado nutricional basal, la 
presencia de uno o ambos padres con obesidad 
y el grado de supresión bioquímica de la PPCI 
(SPSS versión 17.0).

RESULTADOS
De un total de 147 pacientes atendidas por 

PCCI en el período de 2005 a 2012, se excluyeron 
17 pacientes por tener diagnóstico de hiperplasia 
suprarrenal congénita, 6 por tumor del sistema 
nervioso central (4 astrocitomas y 2 hamartomas) 
y otras 3 pacientes porque no habían recibido 
el tratamiento de manera continua durante los 
12 meses. Se incluyeron 121 pacientes, con edad 
promedio al momento del diagnóstico de 6,8 ± 1,2 
años. El 86,7% (n= 105) se encontraba en estadio 
de Tanner 2 y el 13,2% (n= 16,), en estadio 3. 
En el 95% de los casos, la pubertad se mantuvo 
suprimida clínica y bioquímicamente (Tabla 1).  

Además, en cuanto al estado de nutrición 
en el momento del diagnóstico, el promedio 
del szIMC fue de 0,86 ± 1,06, y se identificaron 
60 pacientes (49,5%) con estado de nutrición 
normal, 35 (29%) con sobrepeso y 26 (21,5%) con 
obesidad. Al agrupar estos últimos, en total, se 
identificaron 61 pacientes (50,4%) con sobrepeso 
u obesidad. La ΔszIMC fue de 0,46 ± 0,66 kg/m2 
(p= 0,001), lo que se reflejó en un incremento en 
los porcentajes de sobrepeso y obesidad a 33% y 
37%, respectivamente (Tabla 2, Figura 1). 

El incremento significativo en el szIMC se 
observó, principalmente, en el grupo con peso 
normal o sobrepeso. La proporción de niñas que 
modificaron su condición nutricional a sobrepeso 
y obesidad a los 12 meses de tratamiento fue de 
46,6% en el grupo con szIMC inicial < PC 85 y, 
en el grupo con sobrepeso, el 25% evolucionó a 
obesidad (Figura 2). 

Hubo 6 casos en los cuales no se logró la 
supresión bioquímica adecuada de la pubertad, 
pr incipalmente ,  por  i rregular idad en la 
administración del aGnRH. En este subgrupo, el 
incremento en el szIMC fue de magnitud similar 
al grupo bien suprimido (ΔszIMC: 0,74 ± 0,65), 
aunque no se pudo demostrar significancia 
estadística con la condición basal, probablemente 

Tabla 1. Características generales de las 121 pacientes 
con pubertad precoz central idiopática al momento del 
diagnóstico

Característica  Promedio (DE)
Edad (años)  6,8 (1,29)
Peso (kg)  32,5 (10,5)
Talla (cm)  129,5 (12,77)
szIMC  0,86 (1,06)
Edad ósea (años)  10,3 (2,2)

Estadio puberal % (Tanner*) 2 86,8
 3 13,2

Obesidad en los padres* Ninguno 6,61
 Uno 82,64
 Ambos 10,74

Perfil bioquímico  LH (UI/L) 4,2 (5,4) 
al momento del  FSH (UI/L) 6,5 (8,5) 
diagnóstico Estradiol (pg/ml) 38,6 (3,2)

DE: desvío estándar; LH: hormona luteinizante;  
FSH: hormona foliculoestimulante;  
szIMC: puntaje z de índice de masa corporal.

Tabla 2. Estado nutricional durante el seguimiento de 121 pacientes con pubertad precoz central idiopática

   Promedio (DE)  

  Basal 6 meses 12 meses

 szIMC*  0,86 (1,06) 1,1 (0,97) 1,3 (0,88)

Estado de nutrición** Normal 49,5 37 29,7

 Sobrepeso 29 33 33,1

 Obesidad 21,5 30 37,2

* ANOVA szIMC: basal vs. 6 meses, p= 0,096; 6 vs. 12 meses, p= 0,395; basal vs. 12 meses, p= 0,001.
** Porcentaje. 
DE: desvío estándar; szIMC: puntaje z de índice de masa corporal.
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por el número de casos. El análisis multivariado 
no demostró diferencia en la ΔszIMC de acuerdo 
con las concentraciones de LH o el antecedente de 
uno o ambos padres con obesidad.

DISCUSIÓN
Los problemas cardiovasculares y otras 

enfermedades asociadas a la obesidad son la 
principal causa de morbimortalidad en muchos 
países, entre los que se incluye México. En la edad 
pediátrica, el aumento en la proporción de grasa 
corporal se ha relacionado con la maduración 
biológica temprana e, incluso, la presencia de 
pubertad precoz.

Lo anterior podría reflejar la historia natural de 
estas niñas, ya que los factores que condicionan el 
sobrepeso u obesidad en estas pacientes continúan 
presentes (carga genética, sobrealimentación, 
sedentarismo). Además, la supresión puberal 
podría contribuir al desequilibrio ingesta-gasto 
calórico, al disminuir, teóricamente, el gasto 
atribuible al crecimiento longitudinal y desarrollo 
de caracteres sexuales secundarios.10

En este estudio retrospectivo, en el cual no 
se controló específicamente la actividad física o 
la alimentación, observamos que la mayoría de 
las niñas con sobrepeso u obesidad continuaron 
en esta condición y que el 40% de las niñas 
previamente eutróficas desarrollaron sobrepeso 
u obesidad. Los datos anteriores se resumen en 
70% de sobrepeso u obesidad a los 12 meses de 
tratamiento vs. 50,4% al iniciar el tratamiento. La 
magnitud del incremento del szIMC (de 0,86 a 1,3; 
ΔszIMC: 0,46 ± 0,66) es mayor que la reportada 

por Boot4 (de 0,96 a 1,38; ΔszIMC: 0,42) en 34 
niñas caucásicas después de 2 años de tratamiento 
y por Aguiar7 en 176 niñas brasileñas tratadas con 
goserelina, aunque la proporción de casos con 
sobrepeso u obesidad es mayor que el 30% (vs. el 
19% al momento del diagnóstico) reportado en 96 
niñas caucásicas por Palmert y col.5 

Además,  en una cohorte  de 115 niñas 
israelitas8 tratadas con leuprolide durante 2-3 
años, también se reporta una alta frecuencia de 
sobrepeso u obesidad, pero no se evidenciaron 
cambios en el szIMC. Incluso, hay un estudio 
de 101 niñas italianas en las que el szIMC 
disminuyó significativamente bajo tratamiento.9 
En ninguno de los estudios referidos, se señala 
específicamente si se realizó alguna intervención 
preventiva. Este incremento del szIMC puede 
deberse a las características particulares de este 
grupo étnico, como una mayor predisposición 
genética a las alteraciones cardiometabólicas y 
factores medioambientales.

Se comparó la frecuencia de sobrepeso y 
obesidad de los casos estudiados tanto por grupo 
de edad cronológica (6,8 ± 1,29 años) como edad 
biológica (10,6 ± 1,8 años) con la frecuencia 
reportada de este problema en niñas mexicanas 
en la Encuesta Nacional de Salud 2012.11 Es 
evidente que, al igual que en otras poblaciones, 
la frecuencia de sobrepeso y obesidad en niñas 
con pubertad precoz central idiopática es mayor 
que la reportada para la población general tanto 
para edad cronológica como biológica (40,5% vs. 
24,7% y 38,2% vs. 40,5%, respectivamente). El 
incremento del szIMC fue, incluso, mayor que 

Figura 1. Evolución del puntaje z de índice de masa 
corporal en niñas con pubertad precoz central idiopática

ANOVA de una vía, con análisis post hoc de Bonferroni.
szIMC: puntaje z del índice de masa corporal

Figura 2. Modificaciones del estado nutricional durante 12 
meses de seguimiento. N= 121 
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el reportado por el rebote de adiposidad normal 
entre los 5 y los 7 años de edad cronológica,12 que 
se caracteriza por un incremento aproximado del 
16% de grasa total o 0,2 puntos en el szIMC.

El incremento desproporcionado de sobrepeso 
y obesidad, principalmente en las niñas con IMC 
normal al momento del diagnóstico, sugiere 
que, además de la herencia, sedentarismo y 
sobrealimentación, algún otro mecanismo 
podría contribuir a una mayor evolución hacia 
el sobrepeso u obesidad, por lo menos, en la 
población estudiada.    

Dada la característica retrospectiva del 
estudio, no contamos con datos sobre otros 
factores de riesgo cardiovascular (lípidos, 
hiperinsulinemia, adipocitocinas), que se han 
reportado aumentados en niñas con pubertad 
precoz central bajo tratamiento que modifican su 
estado nutricional.13,14

En conclusión, el grupo de niñas mexicanas 
con PPCI a un año del diagnóstico presentó 
una mayor frecuencia de sobrepeso u obesidad 
que lo reportado en otras poblaciones. La 
tasa de progresión a obesidad también fue 
mayor, sobretodo en el grupo con peso normal 
al momento del diagnóstico, lo que sugiere 
que factores atribuibles a la supresión puberal 
pueden participar en el incremento ponderal. 
En niñas con pubertad precoz en poblaciones 
de alto riesgo de obesidad, como la nuestra, es 
importante implementar medidas de prevención, 
específicamente en la identificación y manejo de 
factores de riesgo, como parte del manejo integral 
de este padecimiento. n
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Los autores del artículo original: “Impacto de la vacuna neumocócica conjugada 13-valente en la incidencia 

de neumonía consolidante en menores de 5 años en el partido de Pilar, Buenos Aires: estudio de base poblacional”, 
publicado en Arch Argent Pediatr 2015;113 (6):502-9 solicitan que se aclare que los centros participantes 
han sido exclusivamente hospitales públicos del área de Pilar, los hospitales Hospital Pediátrico Falcón 
y Hospital Juan Sanguinetti. Por error se incluyó el Hospital Universitario Austral y sus profesionales 
no participaron en la elaboración del estudio ni contribuyeron con  pacientes.


