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RESUMEN

Introduccién : La drepanocitosis es una de las enfermedades genéticas mas
frecuentes en el mundo y representa un problema de salud publica para muchos
paises. Se asocia a un crecimiento y desarrollo retardados cuando se comparan estos
pacientes con nifios sanos de la misma edad y sexo. Los factores responsables del
retraso del crecimiento en la drepanocitosis no se conocen bien.

Objetivo: Describir las caracteristicas del crecimiento prepuberal y el estado
nutricional de un grupo de pacientes con drepanocitosis atendidos en el Instituto de
Hematologia e Inmunologia.

Método : Se estudiaron 93 pacientes con drepanocitosis con edades entre 3 y

10 afios, 61 con anemia drepanocitica (AD) y 32 con hemoglobinopatia SC (HSC). Se
utilizaron como indicadores de crecimiento: el peso, la talla, el indice de masa
corporal (IMC), las tablas de evaluacién nutricional y se compararon con los patrones
nacionales. Se correlaciond el cuadro clinico y los niveles de hemoglobina fetal (HbF)
con los indicadores de crecimiento.

Resultados: No existieron diferencias significativas en la talla y el peso entre ambos
sexos. Los pacientes con HSC tuvieron una talla e IMC significativamente mayores
que los pacientes con AD. El 86 % de los pacientes estaban por encima del 10
percentil. El nUmero de eventos clinicos, el tamafio del higado y del bazo no
influyeron en el crecimiento. Se observo una relacién inversa entre el nUmero de
crisis vasoclusivas dolorosas y el IMC en los varones. Los niveles mas altos de HbF se
correlacionaron con crecimiento favorable, pero sin significacidon estadistica.
Conclusiones: El seguimiento sistematico, el correcto manejo familiar, el tratamiento
precoz de las complicaciones y la nutricion adecuada influyen favorablemente en el
crecimiento y desarrollo de los nifios con drepanocitosis.
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ABSTRACT

Introduction : Sickle cell disease is one of the most common genetic diseases in the
world and represents a public health problem for many countries. It is associated with
delayed growth and development when these patients compared with healthy children
of the same age and sex. The factors responsible for stunting in sickle cell disease are
not well understood.

Objective : To describe characteristics of prepubertal growth and nutritional status of
a group of patients with sickle cell disease at the Institute of Hematology and
Immunology.

Methods: 93 patients with sickle cell disease were studied aged 3 to 10 years, 61
with sickle cell disease (AD) and 32 with hemoglobinopathy SC (HSC). We were used
as indicators of growth: weight, height, body mass index (BMI), nutritional
assessment tables and compared with national standards the clinical picture and
levels of fetal hemoglobin (HbF) with growth indicators correlated.

Results : No significant differences in size and weight between the sexes. HSC
patients were significantly older than patients with AD height and BMI. 86% of
patients were above 10 percentile. The number of clinical events, the size of the liver
and spleen did not influence growth; an inverse relationship between the number of
painful vasoocclussive crises and BMI was observed in males. The highest levels of
HbF were correlated with favorable growth, but without statistical significance.
Conclusions: The systematic monitoring, proper family management, early
treatment of complications and proper nutrition favorably influence the growth and
development of children with sickle cell disease.

Keywords: growth, development, sickle cell disease, SC hemoglobinopathy.

INTRODUCCION

La drepanocitosis es una de las enfermedades genéticas mas frecuentes en el mundo
y representa un problema de salud publica para muchos paises. Durante anos se han
estudiado exhaustivamente diferentes aspectos de la drepanocitosis. Se ha planteado
que esta enfermedad se asocia a un crecimiento y desarrollo retardados cuando se
comparan estos pacientes con nifios sanos de la misma edad y sexo 12,

Los primeros estudios antropométricos describian pacientes con un habito corporal
clasico: extremidades largas y delgadas, alargamiento del segmento inferior del
cuerpo con aumento del diametro anteroposterior del térax y bajo peso, entre otras
caracteristicas 3.

En los nifios con drepanocitosis se ha demostrado un déficit en el peso mas que en la
talla cerca de la adolescencia, asi como un déficit del crecimiento que aumenta con la
edad, mas evidente en el sexo masculino que en el femenino. Muchos autores estan
de acuerdo en que el grado de afectacidn del crecimiento y desarrollo esta relacionado
con la gravedad del cuadro clinico y con los niveles de HbF. Estas alteraciones son
mas evidentes en la AD que en la HSC y en la SBTalasemia 4.

Se han postulado diferentes hipotesis para explicar los factores responsables del
retraso del crecimiento, entre ellas: deficiencias nutricionales, particularmente de
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vitaminas y oligoelementos, disfunciones hormonales, factores socioecondmicos,
incremento del gasto de energia, trastornos del sistema osteomioarticular, trastornos
gastrointestinales, mientras que otros plantean que la causa del pobre crecimiento es
multifactorial ¢°. La anemia, las infecciones recurrentes y otros aspectos relacionados
con la cronicidad de esta enfermedad pueden también ejercer su influencia 3. En un
estudio realizado en Cuba en 1992 en un grupo seleccionado de pacientes no se
encontraron diferencias significativas en el peso, la talla ni la maduracién dsea entre
los sexos ni los tipos de drepanocitosis. Tampoco se demostraron diferencias con los
patrones nacionales 1°,

El objetivo de este trabajo es describir las caracteristicas del crecimiento prepuberal y
el estado nutricional de un grupo de pacientes con drepanocitosis atendidos en el
Instituto de Hematologia e Inmunologia (IHI).

METODOS

Se realizd un estudio prospectivo que incluyd 93 pacientes con drepanocitosis (50 del
sexo masculino y 43 del femenino) con edades entre 3 y 10 afios atendidos en la
consulta de hemoglobinopatias del IHI, en un periodo de cinco anos; de ellos, 61 con
AD y 32 con HSC. El seguimiento se realizé en consultas trimestrales hasta los

10 afios de edad (120 meses).

Se recogieron los datos generales del paciente, asi como el sexo, edad en meses, tipo
de drepanocitosis, haplotipos, genes alfa, promedio de hemoglobinas fetales anuales,
hemogramas, reticulocitos, crisis vasoclusivas dolorosas (CVOD), infecciones,
ingresos, transfusiones, tamafo del higado y el bazo medido en cm por debajo del
reborde costal.

Se excluyeron los pacientes menores de 3 afios (36 meses) y aquellos que tenian una
sola consulta, por falta de datos.

Las mensuraciones realizadas fueron las siguientes:

- Talla: se utilizé el estadidmetro fijo marca Harpender para los pacientes de 3 afios
(36 meses) o mas, con una aproximacion de 0.1cm y se expresd en centimetros
(cm).

- Peso: se empled una balanza de resorte modelo Smic con una aproximacién de
0,1 kg y se expresd en kg.

Las mensuraciones se realizaron en la primera consulta y fueron repetidas con una
diferencia de tiempo no menor de 12 meses ni mayor de 14 meses. La metodologia
para su obtencién fue la utilizada convencionalmente y siempre por la misma técnica
antropometrista.

A partir de ellas se calculé el indice de masa corporal (IMC) segun la férmula:
e = PESDQ (kg)
TN T TALLAT (m)

Se evalud el estado nutricional segun las tablas de peso para la talla, peso para la
edad vy talla para la edad ! y los resultados se expresaron en percentiles.
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El procesamiento de la informacién se realizdé con el sistema SPSS 15.0 para
Windows. Se calcularon la media, las desviaciones estandares (DE) y el rango para las
variables cuantitativas y las frecuencias absolutas y relativas de las cualitativas. Se
utilizo el error estandar de la media (EEM) para las variables hematolodgicas.

En el estudio de la talla se aplicé el método de los puntajes estandares (z-scores)
para realizar la comparacion entre las mediciones y los valores nacionales. La

g = VX
formula empleada fue la siguiente: T

Xi= medicion original de la talla del paciente i-ésimo.

Yi= promedio de la talla nacional para la edad y sexo correspondientes alpaciente
i-ésimo.

Ti= DE para la edad y sexo correspondientes al paciente i-ésimo.

Los valores nacionales del promedio y DE de la talla se obtuvieron del estudio
nacional de crecimiento y desarrollo!!. A los puntajes estédndares se les aplicé el
analisis de la varianza para buscar diferencias significativas.

En el estudio del peso, cada paciente fue clasificado seguin su edad y sexo en el canal
percentilar de la dimensidn corporal de acuerdo al estudio nacional referido. Se
empled la escala de ocho canales percentilares:

1) menor o igual que el percentil 3.

2) mayor del 3 y menor o igual que el percentil 10.
3) mayor del 10 y menor o igual que el percentil 25.
4) mayor del 25 y menor o igual que el percentil 50.
5) mayor del 50 y menor o igual que el percentil 75.
6) mayor del 75 y menor o igual que el percentil 90.
7) mayor del 90 y menor o igual que el percentil 97.
8) mayor o igual que el percentil 97.

A los valores de los canales percentilares se les aplicd la prueba de rangos de Mann-
Whitney. El IMC se valord de forma similar al peso, de acuerdo a su evolucién en los
canales percentilares para la edad y sexo.

Para el analisis de las variables hematoldgicas se aplico el andlisis de varianza y se
calcularon los coeficientes de correlaciéon de Pearson y de Spearman, segun el tipo de
variable. Se correlaciond el cuadro clinico con el nimero de CVOD, infecciones,
ingresos, transfusiones, tamafio del higado y del bazo con las mensuraciones
realizadas. Se correlaciono la talla, el peso y el ICM con el cuadro hematoldgico y con
los haplotipos del bloque de genes B y con los genes a.

El nivel de significacién empleado fue p<0.05.
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RESULTADOS

La media de edad en la AD fue de 8,44 + 1,78 afios para el sexo femenino y de 8,47
+ 2,27 afios para el sexo masculino. En la HSC la media de edad en las nifias fue de
8,78 + 1,73 afios y de 8,65 + 2,14 anos en los varones (tabla 1).

Tabla 1. Indicadores del crecimiento en la drepanocitosis

Indicadores Anemia drepanocitica Hemoglobinopatia SC
del o Femenino Masculino Femenino Masculino
crecimiento (n=28) (n=33) (n=15) {n=18)
Peso (kg)~ 23,79 = 34,79 28,70 + 27,36 £
4,06 5,83 7.7 6,69
Talla (cm)= 126,17 =+ 123,41 + 130,78 = 128,68 +
10,02 13,25 12,20 12,41
indice de 14,88 £ 16,08 + 16,47 £ 16,26 +
Masa 1,46 1,86 2,16 1,67
Corporal”
*X +DE

Al analizar los indicadores del estado nutricional por tipos de drepanocitosis y por
sexos se compararon los canales del peso para la talla, peso para la edad e IMC. Los
pacientes con HSC tuvieron un IMC significativamente mayor que los pacientes con
AD (p = 0.011) (tabla 2).

Tabla 2. Indicadores del estado nutricional por sexos en la drepanocitosis

Indicadores del Anemia drepanocitica Hermoglobinopatia SC

crecimiento Femenino | Masculino | Femenino | Masculino

{n=28) {n=33) {n=15) {(n=17)
Peso, Edad 19,58 24,48 25,14 27,47
Peso/Talla 18,95 24,36 26,32 27,71
indice de Masa 18,17 24,08 27,79 28,26

Corporal

En los varones no se encontraron diferencias significativas en estos indicadores al
compararlos entre los tipos de drepanocitosis. En las nifias existieron diferencias
significativas en el IMC (p = 0.011). Las nifias con HSC presentaron un IMC mayor
gue las nifnas con AD. El peso para la talla mostré una diferencia significativa en el
limite (p = 0.05) y en el peso para la edad la diferencia se mantiene, pero no llega
a ser significativa (p = 0.113).

Al comparar los valores del peso entre ambos sexos no existieron diferencias
significativas. La media del peso en el sexo femenino fue de 25,50 + 6,00 kg y en el
masculino de 25,69 £ 6,20 kg.

Al analizar el estado nutricional de los pacientes por sexos (tabla 3), el 71,42 % de
las nifias se encontraron por encima del 10 percentil y 8 nifias con AD por debajo o
igual al 10.
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Tabla 3. Estado nutricional en la drepanocitosis

Tipo Sexo Indicadores del Canal percentilar (n; %)
crecimiento <3 3,1-= 10,1-= | 90,1-97
10 20
Peso/Edad 0; 0 2: 7.1 24: 85,7 2: 7,1
g Peso/Talla 3 10,7 5; 17,9 20; 71,4 0:0
=
o E Talla/ Edad a; 0 2; 7,15 23; 82,14 3, 10,71
L]
] LY R
s w Indice de Masa 3; 10,7 5; 17,9 20; 71,4 0; 0
2 Corporal
[}
o
b= Peso/ Edad 0: 0 4:12,1 24; 72,7 4: 12,1
o
% g Peso/Talla 1; 3,0 3:9,1 26; 78,8 2; 6,1
z S
E Talla/ Edad 1; 3,0 7; 21,2 22; 06,7 2; 0,1
m
E 3 -
Indice de Masa 1: 3,0 3: 9,1 26: 78,8 2: 6,1
Caorporal
Peso/Edad 0:0 ;0 12: 80 3; 20
E Peso/Talla 0: 0 ;0 14: 93,3 1; 6,7
c
H E Talla/ Edad 0, 0 0;0 14; 93,3 1: 6,7
m L o
EU L Indice de Masa 0:0 0:0 14: 93,3 1: 6,7
§- Caorporal
% Peso/ Edad 0; 0 1; 5,9 12;: 70,6 3; 17,6
™
O [=]
= = Peso/Talla 0;0 1; 5,9 14: 82,3 2:11,8
T |3
w Talla/ Edad 0:0 3; 17,6 11: 64,7 -
m
= indice de Masa 0;0 1; 5,9 14; 82,3 2:11,8
Corporal

En los varones el 90 % se ubicd por encima del 10 percentil y 5 ninos, 4 con AD y

1 con HSC se encontraron por debajo o igual al 10 percentil. Un nifio con AD se ubicé
por encima del 97 percentil. De 93 pacientes en los que se evalud el estado
nutricional solo 13 (13,97 %) estuvieron por debajo o igual al 10 percentil.

La media de la talla en el sexo femenino fue de 127,78 £ 10,95 cm y en el masculino
de 125,78 £ 13,09 cm. No existieron diferencias significativas (p= 0.09) en la talla
entre ambos sexos; no obstante, los varones mostraron una tendencia a estar mas
afectados que las nifias (valores muy negativos de los z-scores: -0,1972 + 1,0667).
Con relacion al comportamiento de la talla por tipo de drepanocitosis (tabla 1) se
encontrd que los pacientes con HSC tuvieron valores por encima de los pacientes con
AD, independientemente del sexo, diferencia que fue estadisticamente significativa
(p = 0.036). En los pacientes del sexo masculino no se detectaron diferencias
significativas (p = 0.073) entre los tipos de drepanocitosis, aunque la talla de los
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varones fue mayor en la HSC que en la AD. En las nifias no se detectaron diferencias
significativas en la talla entre los tipos de drepanocitosis aunque ésta fue mayor en
las niflas con HSC (p = 0.158).

Al correlacionar el cuadro clinico con los indicadores del crecimiento se encontré que
en el sexo masculino no hubo diferencias significativas entre la talla y el nimero de
eventos clinicos, el tamafio del higado y del bazo. Existid relaciéon entre el niumero de
CVO y el IMC, en la medida en que aumenta el nimero de CVOD disminuye el canal
del percentil del IMC (p = 0.05). El aumento en el nimero de transfusiones disminuyd
el canal percentilar del IMC pero la diferencia no llega a ser significativa.

En el sexo femenino el nUmero de eventos clinicos analizados no parece influir en la
talla alcanzada. De forma similar ocurre para el tamano del higado y del bazo. Para
los restantes indicadores (peso para la edad, peso para la talla e IMC) no se
encontraron diferencias significativas para ninguno de los eventos clinicos.

Se analizaron los valores de la Hb, la HbF y los reticulocitos por sexos y tipos de
drepanocitosis y su correlacion con los indicadores del estado nutricional (tabla 4 y 5).
De 23 nifias con AD, 15 se ubicaron entre el 25 y el 75 percentil con relacion a la talla
para la edad. En estas pacientes la media de Hb fue de 82,0 £ 3,00 g/ L; con una
HbF de 5,23 + 1,20 % Yy conteos de reticulocitos en 11,0 £ 1,10 %. Con relacion al
peso para la edad la mayoria de las pacientes (n=12) estuvieron ubicadas por encima
del 25 y por debajo del 75 percentil con una Hb en 79,0 £ 4,00 g/L, con HbF en

4,97 £ 1,21 % vy reticulocitos en 12,00 £ 1,10 % en el mismo canal percentilar. De
forma similar ocurrid para el peso, para la talla y el ICM.

En los varones con AD, 11 de 29 nifos se ubicaron entre el 25 y el 75 percentil de la
talla para la edad, con niveles de Hb de 77,0 £ 4,00 g/L y presentaron niveles de HbF
en 4,25 + 0,98 % y valores de reticulocitosen(16,7 + 2,9). Se observé que los niveles
mas altos de HbF y mas bajos de reticulocitos coincidieron con los pacientes que
estuvieron en un percentil igual o mayor de 75. Con relacién al peso para la edad el
comportamiento fue similar. En cuanto al peso para la talla y el IMC los niveles mas
altos de HbF correspondieron a los pacientes ubicados en mas del 25 y menos del

75 percentil, con valores medios de 6,61 + 1,89 %; de igual forma los niveles mas
altos de reticulocitos con una media de 16,6 £ 1,7 % se ubicaron en este canal
percentilar en 17 pacientes y la Hb fue de 75,0 £ 3,00 g/L.

En los pacientes con HSC del sexo femenino al analizar el peso para la edad, el peso
para la talla, la talla para la edad y el IMC la mayoria se ubicd por encima del

25 percentil y por debajo del 75. Los niveles mas altos de HbF (3,20 = 1,30 %) se
presentaron en aquellas nifias ubicadas en un percentil igual o mayor del 75.

En los varones con HSC al analizar el peso para la talla y el IMC, la mayoria (8 y 11,
respectivamente) estuvo ubicado entre el 25 y el 75 percentil en cada indicador. En
estos enfermos la Hb fue de 103,0 £ 2,00 g /Ly 105,0+ 2,00g/ L,
respectivamente; y la HbF fue de 2,85 + 0,39 % y 1,90 + 0,65 %.

Los haplotipos del bloque de genes B fueron estudiados en 80 pacientes; 39
presentaron haplotipos Bantu y 41 haplotipos no Bantu. De los 45 varones estudiados
18 tuvieron haplotipos Bantu. No se observaron diferencias significativas en la talla, el
peso y el IMC atribuibles a los haplotipos del bloque de genes B.
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Tabla 4. Relacién entre indicadores del estadeo nutricional y cuadro hematoldgico en

pacientes femeninas con drepanocitosis

. Canal CUADRO HEMATOLOGICO
L= Percentilar
T _g_ Hemoglobina{g/L | Reticulocitos (%) Hemoglobina Fetal
= = (%)
= n X EEM n X EEM n X EEM
=10 a - - a - - 0] - -
I E =10 - =25 1 a0 - a - - 1 - -
E I =25 -<7k a8 107 2.0 4 2,45 0,69 8 51 1,1
o =7k 4 73 5.0 2 1,75 0,15 4 3,8 1,7
< 10| © - - 0 - - 0 - -
c__-:l (] =10 - =25 2 78 2,0 1 6,86 2 3,7 1,7
= < =25 -<7h 15 B2 2,0 11 £,23 0,2 15 11,0 1,1
=7k 4 73 5.0 3 5,97 0,19 4 16,4 4.0
=10 a - - a - - 0] - -
a 9 »10 - 25[ 1 90 - 0 - - 1 0,8 -
E I =25 -<7k ] 106 2.0 3 1,77 0,15 5] 4,3 1,2
w =7k ] 106 4.0 3 2,67 0,92 5] 5,0 1,4
% =10 2 77 2,0 1 2,4 2 9.5 7,5
E (] =10 - =25 4 80 6.0 2 4,42 2,45 4 15,4 7.1
< =25 -<7h 12 79 4.0 9 4,97 1,21 12 12,0 1,1
=75 & 80 4,0 4 [7,18] 1,79 5 13,0 | 3,7
=10 a - - a - - 0] - -
- E =10 - =25 ] 102 6.0 1 1,5 - K] 2,3 1,7
j I =25 -<7k ] 103 2,0 3 1,8 0,12 5] 4,4 1,0
iE =7k 4 108 5.0 2 3,2 1.2 4 5,9 1,9
E:T =10 7 79 2,0 5 5,91 2,1 7 9,1 2.4
Q (] =10 - =25 ] 77 4.0 2 5,5 0.5 K] 19,2 3.4
< =25 -<7k 11 79 4.0 7 3,63 Q.7 11 14,1 2,3
=7k 2 B9 1.0 2 9,35 2,85 2 0,1 1,7
=10 a - - a - - 0] - -
E =10 - =25 2 108 2,0 1 1,5 2 20,0 26,0
I =25 -<7k ] 101 2,0 3 1,8 0,12 5] 31,0 g,0
E =7k 5 107 4.0 2 3,2 1.2 5 64,0 16,0
— =10 7 78 3,0 g 5,02 2,19 7 108,0 | 25,0
(] =10 - =25 4 78 2,0 3 5,95 0,54 4 157,0 | 42,0
< =25 -<7k 10 79 5.0 o 3,82 0.8 10 139,0 | 25,0
=75 2 89 1,0 2 9,35 2,85 2 61,0 17,0

IMC- Indice de masa corpora AD- Anemia drepanocitica HSC- Hemaoglobinopatia 5C

De las 35 nifias en las que se estudiaron los haplotipos del bloque de genes B, 21
presentaron haplotipos Bantl. Tampoco existié correlacion entre los indicadores del
crecimiento y los haplotipos, aunque las nifias con haplotipos no Bantu tuvieron un
promedio de la talla algo mayor que las que presentaron haplotipos Bantu.

Los genes a se analizaron en 62 pacientes, 38 varones y 24 hembras. El 57,89 % (22
pacientes) del sexo masculino y el 79,16 % (19 pacientes) del sexo femenino
presentaron los 4 genes a. No se observaron diferencias en la talla, el peso y el IMC
atribuibles a la presencia de a talasemia en ambos sexos.
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Tabla 5. Relacién entre indicadores del estado nutricional y cuadro hematoldgico en

pacientas masculinos con drepanocitosis

Canal CUADRO HEMATOLOGICO
5 Percentilar
E a Hemoglobina(g/L) Reticulocitos (%) Hemoglobina Fetal
g8 (%)
= n | Media | EEM | n | Media | EEM | n Media | EEM
Z10| 3 102,0 4.0 3 45 1,07 3 7,4 2,7
o) ﬁ »10-=25| 0 - - 0 - - 0 - -
E I =25 -<75 8 107,0 3,0 7 2,08 0,40 8 7.2 1,8
w =75 6 104,0 3,0 4 2,65 0,37 6 6.7 0,9
4 =10 7 75,0 5,0 1 5,7 - 7 11,6 2,9
:_:' fa] =10 - Z25 6 72,0 5,0 5 6,92 2,65 6 16,4 1,7
. < =25 -<75| 11 77,0 4.0 6 4,25 0,08 10 16,7 2,9
=75| & 84,0 7,0 3 6,23 2,54 5 10,6 1,7
=10 | - - - 1 46 - 1 10,5 -
A |8 ~10 - =25| 4 106,0 4.0 2 2,48 0,13 2 4.6 2,6
E I =25 -<75| 3 10&,0 3,0 5 3,38 0,82 7 5.7 0,8
w =75 3 105,0 3,0 6 2,03 0,43 7 8.6 1,9
a =10 3 80,0 7.0 1 5,7 - 3 9.5 3,5
w ] =10 - £25 2 85,0 8,0 1 6,9 - 2 9.8 5,0
« =25 -<75| 15 71,0 3,0 9 5,42 1,61 15 16,8 2,2
=75 9 82,0 5,0 4 5,78 1,86 8 12,5 1,4
=10 - - - 1 2,35 - 1 7.2 -
« E =10 - £25 3 116,0 3,0 2 2,65 1,05 2 5,0 1,0
= I =25 -<75 2 103,0 2,0 6 2,85 0,39 8 5.8 1,1
f_: =75 3 104,0 3,0 5 2,77 1,01 & 9.3 2,0
E,‘“ =10 3 87,0 7.0 2 4,75 0,95 3 6.8 2,3
L | a ~10 - <25 | 4 76,0 9,0 3 6,73 2,69 4 9,7 3,7
- < =25 -<75| 15 73,0 3,0 6 5,55 2,35 15 16,4 2,0
=75 7 79,0 5,0 4 5,38 1,01 6 15,8 1,7
=10 1 102,0 - 1 2,35 - 1 72,0 -
E =10 - £25 0 - - 0 - - 0 - -
T =25 -=75 | 11 105,0 2,0 9 3,10 0,50 | 11 60,0 9,0
E =75 & 10&,0 4,0 4 1,9 0,65 5 03,0 24.0
— =10 | 2 94.0 4,0 0 2 01,0 10,0
] »10 - =25 4 75,0 4,0 4 4,63 1,06 4 52,0 16,0
« =25 -<75| 17 75,0 3,0 8 6,61 1,89 17 166,0 17,0
=75 6 77,0 6,0 3 4,37 0,15 5 159,0 21,0

IMC- indice de masa corpora

DISCUSION

AD- Anemia drepanocitica

HSC- Hemoglobinopatia 5C

El retraso del crecimiento en la drepanocitosis es bien conocido y durante afios se ha
considerado como parte del cuadro clinico. En la actualidad, los resultados sobre el
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estudio del crecimiento en estos pacientes siguen siendo contradictorios y los intentos
para tratar de describirlo no son del todo concluyentes 1°.

El crecimiento es un proceso complejo en el que pueden influir factores genéticos y
ambientales. Un crecimiento inadecuado secundario a una enfermedad crdnica puede
tener diferentes etiologias . La drepanocitosis se asocia generalmente a una
alteracion del crecimiento, con un peso corporal bajo y retardo en la velocidad de
crecimiento, pero los factores causales no se conocen completamente 1213,

Algunos autores plantean que la talla en los varones estad generalmente disminuida,
con una media menor en la AD, que comienza a hacerse evidente antes de finalizado
el primer afio de edad y que existe un déficit del peso para la talla en estos pacientes
314 En el presente estudio a pesar de que no se encontraron diferencias en la talla
entre los sexos, si hubo diferencias al analizar este indicador entre los tipos de
drepanocitosis ya que los niflos con HSC tuvieron valores de la talla por encima de los
pacientes con AD, lo cual coincide con lo planteado por Platt 2. Esto pudiera
explicarse porque en los pacientes con AD los fendmenos de falciformacion y el grado
de hemolisis son mayores, lo cual trae consigo un mayor nimero de fendmenos
vasoclusivos que explicaria una gravedad clinica mayor que en los pacientes con HSC
415 La mayor talla en los varones con HSC que en los varones con AD coincide con lo
descrito en la literatura??.

Serjeant plantea que el peso medio en el paciente con AD es significativamente
menor que en el paciente normal, lo cual se mantiene a través de la vida y constituye
una caracteristica distintiva de la enfermedad, aunque existe una marcada
variabilidad, por lo que pueden observarse pacientes con obesidad 3 6. Se describe
gue las ninas muestran un déficit relativamente mayor que los nifios y en los
pacientes con AD la media del peso es consistentemente menor que en los otros tipos
de drepanocitosis 3, aunque otros autores afirman que en los varones se describe una
significativa disminucion del peso corporal 7. Los resultados del trabajo coinciden con
lo planteado por Serjeant en cuanto al peso y su variacion con el tipo de
drepanocitosis, pero no coinciden al analizar el peso y sus diferencias entre los sexos.
El bajo peso aparece como la variable mas critica en la drepanocitosis 2. Las bases de
la poca ganancia de peso no son totalmente desconocidas 4. La hemodlisis crénica
conlleva a un estado de renovacién proteica elevada y a un incremento de los
requerimientos del metabolismo basal 3 4. La variabilidad de acuerdo al tipo de
drepanocitosis esta relacionada con un incremento de los requerimientos caldricos en
los pacientes con una gran actividad medular y con el estado de compensacion
cardiovascular ®> . Algunos estudios han sugerido un aumento de los requerimientos
de zinc, folatos, riboflavina, vitaminas A, Bs, D, E entre otras 820, Otros sefialan que
un aporte nutricional adecuado pudiera influir en el crecimiento y que un suplemento
de zinc y vitamina D pueden promoverlo en los adolescentes??,

La mayoria de los pacientes presentaron un estado nutricional normal al compararlos
con los estudios de crecimiento y desarrollo de ninos cubanos. Esto habia sido
sefialado en otro estudio realizado en el pais, donde no existieron diferencias al
comparar los pacientes con los patrones nacionales 1%

Al analizar la influencia de los eventos clinicos en el comportamiento de las variables
antropomeétricas estudiadas se observé que el nimero de eventos clinicos no parece
influir en el crecimiento en ninguno de los sexos, solo se constataron diferencias
significativas entre el nimero de CVOD y el IMC en los varones. Se ha planteado la
posibilidad de que algunos indicadores de morbilidad en la drepanocitosis, como son
las CVOD, el sindrome toracico agudo vy las crisis agudas de secuestro esplénico
pueden afectar transitoriamente el crecimiento, con su recuperacion en los periodos
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asintomaticos * 4 1320, Es posible que episodios recurrentes de gastroenteritis e
infecciones respiratorias altas tengan un impacto mayor en el crecimiento 4.

Otros autores sefialan que el hiperesplenismo y otras formas de anemia crénica
pueden retardar el crecimiento y que en los pacientes esplenectomizados ocurre un
aumento dramatico del crecimiento en los primeros dos afios del postoperatorio 3 21,
Las bases de este efecto son mucho mas complejas que el efecto que pudieran
ejercer los niveles de Hb*.

La relacion entre el cuadro hematoldgico y el crecimiento ha suscitado controversias
importantes. Se plantea que en los varones con AD una alta concentracion de HbF se
asocia con un crecimiento lineal mayor, que los varones con bajas concentraciones de
HbF tienen aumento de la hemdlisis y aumento de los requerimientos metabdlicos
para la eritropoyesis lo que constituye un gran riesgo para el crecimiento*’. Se ha
visto que el crecimiento no estuvo relacionado de forma significativa con el volumen
globular, con el porcentaje de reticulocitos, con la a talasemia, con el estado
socioecondmico ni con la morbilidad 4.

Al analizar el peso para la talla y el IMC, indicadores mas fidedignos para evaluar el
estado nutricional, se encontré que los pacientes que estaban entre el 25y el 75
percentil tenian una HbF mas alta. Se plantea que la produccion individual de HbF es
un factor relacionado con el crecimiento y que hay una posible diferencia entre los
sexos en el efecto que esta ejerce. Al respecto, en los varones con retardo del
crecimiento se ha demostrado una mayor ocurrencia de CVOD, dactilitis, retardo
esquelético, habito corporal anormal, retinopatia proliferativa y necrosis aséptica de la
cabeza del fémur> 7:22,

Los niveles mas altos de HbF y mas bajos de reticulocitos coinciden en los pacientes
estudiados ubicados en el canal percentilar75 o mas. Algunos autores plantean
observaciones importantes en la influencia de los valores hematoldgicos y el
crecimiento; unos senalan que el grado de hemdlisis dado por los reticulocitos no se
relaciona con el crecimiento 23. En este trabajo no se demostré influencia de los
niveles de Hb en el crecimiento.

Se han postulado diferentes mecanismos por los cuales una HbF elevada influye en un
crecimiento favorable. Al respecto se ha planteado que una reduccién de la actividad
eritropoyética disminuye la competencia de la eritropoyesis por las calorias y los
aminoacidos esenciales para el crecimiento y que en los pacientes con bajos niveles
de HbF la gravedad clinica aumenta?°.

Se discute la posibilidad de que los bajos niveles de HbF influyan sobre la
eritropoyesis y la actividad metabdlica. Algunas hipdtesis sostienen que un
intercambio metabdlico mayor, el nUmero de células irreversiblemente falciformadas y
los niveles séricos para el receptor de la transferrina como indicador de la actividad
eritropoyética pueden estar en relacién con un pobre crecimiento en los varones con
drepanocitosis 24, por lo que los altos niveles de HbF pudieran reducir las demandas
metabdlicas de la médula ésea protegiendo al paciente de complicaciones avasculares
y de un crecimiento retardado “.

En este trabajo no se encontrd correlacion entre los haplotipos del bloque de genes B
y los indicadores antropométricos. Este es un aspecto muy controvertido, ya que
algunos autores sefialan que el haplotipo puede influir en la gravedad del cuadro
clinico?>. Tampoco se demostré correlacién entre el crecimiento y la a talasemia lo
gue coincide con la literatura®.
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Unos de los aspectos mas importantes de este trabajo es que permitié conocer las
caracteristicas del crecimiento prepuberal en estos pacientes y valorar su estado
nutricional al compararlo con los patrones nacionales.

Es importante sefalar que en el IHI los pacientes con drepanocitosis reciben una
atencion calificada que permite el tratamiento precoz de las complicaciones y su
nutricién es adecuada, lo que podria influir favorablemente sobre su crecimiento y
desarrollo.
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