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ORIGINAL

RESUMEN

Introduccion: Durante la pandemia de
COVID-19 y el confinamiento vivido, muchas
rutinas y hdbitos de nuestra vida se han visto
afectados y modificados. ;Han podido condi-
cionar en un aumento real de las pubertades
precoces y adelantadas?

Objetivo del estudio: Estudio observacio-
nal retrospectivo en el que se compara la inci-
dencia de consultas realizadas por telarquia
precoz, entre los meses de marzo a diciembre
de 2019 y entre marzo y diciembre de 2020, a
la consulta de Endocrinologia Pediétrica (EP)
de nuestro hospital.

Pacientes y métodos: Se han analizado 75
nifias que consultaron por telarquia precoz
en 2019 y 97 nifias en 2020. De cada una se
ha valorado distintas variables incluyendo
somatometria, hormonas, eco, tratamiento...

Resultados: En 2019 se realizaron 75 pri-
meras consultas a EP por motivo de telarquia
precoz en nifas (suponen el 2,46% del total
de primeras consultas realizadas en Consultas
Externas [CCEE] de pediatria y el 16,77% de
las primeras consultas de EP), mientras que en
2020 fueron 97 las primeras consultas realiza-
das por este motivo (el 3,52% de las primeras
consultas totales en CCEE y el 23,3% en EP).

Comparando ambos afios, en 2020 hubo un
28% mas de primeras consultas por telarquia
precoz que en 2019 (p: 0,0001).

En 2019, de las 75 consultas realizadas por
telarquia precoz, un 40% de las nifas fueron
diagnosticadas de un adelantamiento de la
pubertad fisiolégica; mientras que en 2020,
de las 97 consultas por este motivo, el 61,77%
tenfa un adelantamiento de la pubertad nor-
mal; lo que supone una Odds Ratio (OR) de
1,54 (p: 0,02).

Al evaluar si ha habido un incremento de
peso > 3 kg en los 6 meses previos a la con-
sulta, en 2020 un 31,57% experimenté dicho
incremento frente a un 68,42% que no; y en
2019 un 12,16% si que se vio modificado su
peso frente a un 87,83% que no lo hizo (p: 0,01).

Conclusiones: Nuestros datos demuestran
que se ha dado un aumento en la incidencia
de las de las derivaciones realizadas desde
Atencién Primaria a Endocrinologia Pediatrica
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para estudio de telarquia adelantada durante
la época del confinamiento (2020), asi como un
aumento de incidencia diagnéstica de puber-
tad precoz y pubertad adelantada en nifias en
nuestro hospital respecto al mismo periodo en
el 2019. También podemos observar, que en
2020 hay mds nifias que han experimentado
un incremento de ganancia ponderal en los 6
tltimos meses previos a consultar.

Planteamos la hipétesis de que el confina-
miento ha podido favorecer un aumento de
sedentarismo junto con un cambio de hébitos
alimentarios que han derivado en un incre-
mento de peso. Este podria ser responsable
de un incremento de la masa grasa corporal
en las nifias y sugerir un “efecto gatillo” en
la activacién del eje gonadal explicando un
mayor nimero de pubertades adelantadas.

IRB: CIEC 01/2017.

Palabras clave: Telarquia adelantada;
Pubertad precoz; Pubertad adelantada;
COVID-19.

INTRODUCCION

La pubertad es un proceso biolégico com-
plejo en el que los nifios/as experimentan una
serie de cambios hormonales dando lugar a la
maduracion de los caracteres sexuales secun-
darios, alcanzando su talla adulta y la capa-
cidad reproductiva®. Todos estos cambios
hormonales son debidos a la activacién del
eje hipotdlamo-hipofisario-gonadal que esta
regulado por una gran cantidad de elemen-
tos destacando los determinantes genéticos y
ambientales®s).

Segtin la Sociedad Espaiiola de Endocri-
nologia Pediatrica, entendemos como puber-
tad precoz (PP), el inicio de la aparicién de
los caracteres sexuales secundarios antes de
los 8 afios en nifias y de los 9 afios en nifios;
y como pubertad adelantada (PA) cuando su
aparicion se da entre los 8 y los 9 afios en nifias
y entre los 9 y 10 afios en nifios®10. Sin embar-
g0, desde hace unos afios, se viene observando
y describiendo que la edad de inicio puberal se
estd adelantando sobre todo en las nifias®41115),
Aunque alguno de estos casos, puede explicar-
se por factores genéticos/familiares, gran parte
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de ellos carecen de antecedentes familiares de
pubertad precoz creyendo que dicho incre-
mento podria justificarse por cambios nutri-
cionales, del estilo de vida y/o ambientales,
aunque estos no son bien conocidos(4171822),

Durante la pandemia de COVID-19 y el
confinamiento vivido debido a ella, muchas
rutinas y habitos de nuestra vida se han visto
afectados y modificados. Es por ello, que al
inicio de dicho estudio y en relacién al ini-
cio de la pubertad, se formul¢ esta pregunta:
“;Han podido condicionar todas las medidas
de restriccion aplicadas durante el COVID-19
un aumento de las pubertades precoces y
adelantas en los nifios de nuestra Comunidad
Auténoma?”

Como antecedente a nuestro estudio encon-
tramos el articulo Increased incidence of preco-
cious and accelerated puberty in females during
and after the Italian lockdown for the coronavirus
2019 (COVID-19) pandemic (publicado en 2020
por Stagi et al. en Ifalian Journal of Pediatrics)®©),
en el que describen una mayor incidencia de
PPC en Italia, asi como una progresion mas
rapida de la pubertad en las nifias que habian
sido previamente diagnosticadas con dicho
diagndstico.

Este estudio se trata de un estudio analitico
observacional retrospectivo en el que se com-
paran las incidencias de primeras consultas
realizadas por telarquia precoz entre los meses
de marzo a diciembre de 2019 y entre el mis-
mo periodo de tiempo en 2020 a la consulta
de Endocrinologfa Pediatrica (EP) de nuestro
hospital. Ademads, se compara el aumento
del diagnéstico de pubertades precoces (PP)
y adelantadas (PA) en los casos valorados por
dicho motivo, con el objetivo de demostrar
que la sensacién que ha habido en Atencién
Primaria asi como en el servicio de EP sobre el
aumento de la incidencia de estas patologias
durante el confinamiento y la época COVID
es real.

Otros estudios hacen referencia de ello@3).

PACIENTES Y METODOS

Primero se solicité el niimero total de pri-
meras consultas que se habian realizado a

CCEE de Pediatria durante marzo a diciem-
bre de 2019 y en el mismo periodo de tiempo
en 2020. Posteriormente, se evalu6 de forma
retrospectiva las primeras consultas realizadas
al Servicio de Endocrinologia Pedidtrica obje-
tivando en cuantas de ellas el motivo de deri-
vacion habia sido por telarquia precoz (TP).

Se excluyeron del estudio los pacientes
remitidos por este motivo que eran varones
y los que habian abandonado el seguimiento.
También se excluyeron los pacientes menores
de 24 meses. Por lo tanto, los pacientes inclui-
dos en nuestro estudio eran todos de sexo
femenino y tenfan entre 6 y 9 afios de edad en
el momento de la primera consulta.

Disefio del estudio

En el estudio se incluyen 77 pacientes que
consultaron por telarquia precoz en 2019 y 99
en 2020.

Una vez seleccionadas las nifias que
habian consultado por primera vez por TP
en alguno de los periodos previamente descri-
tos, se revisaron retrospectivamente distintas
caracteristicas registradas durante la primera
consulta.

De cada una de ellas se recogio: la edad
con la que acudieron a la primera consulta, su
origen, antecedentes familiares de pubertad
precoz, peso, talla, indice de masa corporal
(IMC), si tenfan o no adrenarquia y si habia
sido previa a la aparicion de la telarquia, mes
en el que consultaron, edad ésea (EO) en la
primera visita, diferencia entre la edad 6sea y
la edad cronoldgica y si habian experimentado
una ganancia de peso en los 6 tiltimos meses.
Si estaba disponible, se apunto la existencia
de disruptores y los resultados de la ecografia
abdominal. También se registraron los valores
analiticos de la FSH, LH y E2 basales.

Una vez recogidos todos estos datos, se
revisaron las consultas sucesivas de aquellas
que habian tenido datos de un adelantamiento
de la pubertad, valorando en cudles se habian
realizado la prueba de Procrin y en cudles no
y de todas ellas se registré cual habia sido el
diagndstico final, siendo las opciones: telarquia
asilada, pubertad precoz, pubertad adelantada
y pubertad fisiolégica (desarrollo fisiolégico
normal).

Aspectos de las distintas variables

valoradas

* ElIMC se calculé dividiendo el peso del
paciente en kilogramos por el cuadrado de
altura en metros.

e Para el calculo de la EO se realiz Rx de
la mano izquierda en la primera consulta
y se utilizé el método de Greulich y Pyle.

¢ Para calcular la diferencia entre la edad
6sea (EO) y la edad cronolégica (EC),
primero se calculé la edad decimal a la
que correspondia la EO y la EC, respec-
tivamente, teniendo en cuenta los afios
y los meses que tenian las nifias cuando
consultaban y posteriormente se restaba
la EO menos EC.

¢ Ecograffa: las nifias que disponfan de una
ecograffa abdominal, se clasificaron como
prepuberal o puberal, formando parte de
este tltimo grupo aquellas que su volumen
ovdrico era mayor 4-4,5 ml, longitud del
cuerpo uterino > 3 cm y/o relacién cuerpo/
cuello uterino era 2:1.

* Andlisis de laboratorio: todas las analiti-

cas fueron extraidas por el mismo grupo
de enfermeria y en ayunas.
La prueba de estimulacion del eje gonadal
realizada fue la de PROCRIN (acetato de
leuprolide: andlogo de GnRH): una dosis
tnica de 500 ug por via subcutanea. Esta
prueba se llevé a cabo tras explicar a los
padres en qué consistia el procedimiento,
el objetivo con el que se estaba realizando
y tras firmar consentimiento informado.
Todas ellas se realizaron en hospital de
dia, recogiendo los valores de FSH y LH
al ingreso, a las 3 horas y a las 24 horas de
administrar PROCRIN. También se reco-
gieron los valores de E2 al ingreso y a las
24 horas de su administracion.

* Ganancia de peso en los 6 ultimos meses:
en este estudio se defini este concepto
como un aumento de > 3 kg durante este
periodo de tiempo. Se decidi6 considerar
como aumento de peso si habia un incre-
mento de mds de 3 kg en los dltimos seis
meses, ya que, fisiologicamente, entre el
afio y el afio y medio de vida se produce
una ralentizacion del ritmo de crecimien-
to hasta que aumenta considerablemente
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antes de la pubertad y la menarquia. Por
lo tanto, teniendo en cuenta la edad de
nuestras pacientes, la tasa de crecimiento
deberia ser baja y, por tanto, el aumento
de peso se atribuy6 a un aumento de la
masa grasa y, en consecuencia, del IMC.
Ademas, un aumento de mas de 3 kg en 6
meses suponia, en la mayoria de los casos,
un aumento percentil del peso.

Conceptos y definiciones

* La pubertad fisiolégica se definié cuando
los cambios puberales habfan comenzado
posterior a los 9 aflos.

* La telarquia aislada se definid, como el
aumento del tamafio de las mamas sin
otros datos de activacion del eje hipotdlamo
hipofisario gonadal asociados.

* La pubertad precoz se definié como el
desarrollo de cambios puberales antes de
los 8 afios con una EO > 2DE para su edad,
con una LH estimulada > 6 UI/L o un valor
basal de LH de > 1,1 UI/L en presencia de
signos puberales y una relacién LH/FSH
estimulada > 0,6 asociando datos clinicos
de desarrollo de caracteres sexuales secun-
darios.

¢ La pubertad adelantada se defini6 con las
mismas caracteristicas que la PP pero sien-
do en aquellas nifias entre los 8 y 9 afios.

Anilisis estadistico

Los anadlisis estadisticos se realizaron
con el uso del programa SPSS. Algunas de
las caracteristicas analizadas en este estudio
eran cuantitativas continuas y otras categoricas
nominales. Para comparar estas tltimas entre
los dos afios se cre6 leyenda de tal manera que
un niimero correspondia a una de las opciones
de la variable; por ejemplo en el caso de la
variable de ecografia se asign6 0: si no estaba
hecha; 1: si tenia caracteristicas de preptber;
y 2: si tenfa caracteristicas puberales.

La variables categéricas estudiadas se
describieron con frecuencias mientras que
las variables cuantitativas mediante medias
y rangos.

La prueba de T de Student y Chi Cuadrado
se usaron para evaluar y comparar las varia-
bles.
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Todas las pruebas estadisticas fueron de
dos colas y un p< 0,05 se considerd estadisti-
camente significativo.

RESULTADOS

En 2019 se realizaron 3.037 primeras con-
sultas a las diferentes subespecialidades de
Pediatria, de estas 447 fueron a EP que supu-
sieron el 14,71% de las CCEE. En el 2020,
se realizaron un total de 2.746 de primeras
consultas, siendo 416 a EP, que suponen un
15,14%, es decir, 0,43% mas que en 2019.

Si nos centramos en las primeras consul-
tas realizadas a EP por telarquias precoces
en nifas, observamos que en 2019 fueron 75,
que supone un 2,46% de las primeras con-
sultas de CCEE y el 16,77% de las primeras
consultas de EP. Sin embargo, en 2020, fueron
97 las primeras consultas realizadas por este
motivo que suponen el 3,52% de las visitas a
CCEE y el 23,3% en EP. Comparando ambos
afios, en 2020 hubo un 28% més de primeras
consultas por telarquias precoces que en 2019
(p: 0,0001 comparacién medias). Entendemos
por tanto que hay una diferencia significativa,
observando una mayor frecuencia de prime-
ras consultas por telarquias precoces en 2020
respecto a 2019340),

Al estudiar la correlacién entre las mues-
tras relacionadas observamos que podtia haber
diferencia entre lo que sucedi6 en 2019 y 2020
en la distribucién por sexos (en 2019, 2,6%
varones y 97,4 mujeres; y en 2020, 2% varo-
nes y 98% mujeres; p< 0,05), en la presencia
de antecedentes familiares (en 2019 el 84%
no tenfan antecedentes familiares frente a un
15,6% que si'y en 2020, el 76% no tenian antece-
dentes familiares y el 24% si tenian; p: 0,011) y
en el mes que consultaron (aunque viendo los
meses en ambas muestras se observa que los
meses con més consultas se encuentran entre
agosto y diciembre, siendo agosto y octubre
en 2019 ambos meses con 13 consultas y en
2020 octubre con 19 consultas). En el resto
de variables estudiadas no se observan dife-
rencias significativas por lo que deducimos
que los nifios que consultan en ambos afios
tienen caracteristicas similares, excepto en la
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frecuencia de consultas donde son mayores
en 20200842,

En 2019 de las 75 consultas por telarquia
precoz, 18 (24%) fueron pubertades adelanta-
das y 12 (16%) pubertades precoces, es decir, el
40% de las consultas por telarquia precoz fue-
ron diagnosticadas de un adelantamiento dela
pubertad fisiol6gica; mientras que en 2020 de
las 97 consultas por este diagndstico, 35 (36%)
fueron pubertades adelantas y 25 (25,77%) fue-
ron pubertades precoces, es decir, del total de
pacientes con telarquias adelantadas el 61,77%
tenfan un adelantamiento de la pubertad nor-
mal; lo que supone una OR de 1,54 (P< 0,05
t de Student para muestras independientes).

Por otro lado, valorando el IMC medio de
las nifias que consultan en ambos afios, obser-
vamos que se encuentra alrededor del percentil
50; sin embargo en 2020 el 19,58% (19 casos)
tenfan un IMC > 19,5 (p85, sobrepeso) y el 7,2%
(7 casos) tenfan un IMC > 21,5 (p95, obesidad),
frente a un 17,33% (13 casos) con IMC > 19.5en
2019 y un 9,3% (7 casos) con IMC > 21,5 (p< 0,05
t de Student para muestras independientes).

Al evaluar si ha habido un incremento de
peso > 3 kg en los 6 meses previos a la consul-
ta, vemos que en 2020 un 31,57% experimenta-
ron dicho incremento frente a un 68,42% que
no; y en 2019 un 12,16% si que se vi6 modi-
ficado su peso frente a un 87,83% que no lo
hizo (P: 0,0001 t de Student para muestras
independientes). (Figs. 1-4).

Nuestros datos demuestran que ha habido
un aumento de las primeras consultas realiza-
das a EP por telarquias adelantadas durante la
época del confinamiento, asi como un aumento
de incidencia diagnéstica de PP y PA e nues-
tro hospital respecto al mismo periodo en el
2019. Ademas, el incremento diagndstico en
2020 de ambas patologias ha sido similar (OR
de PA en 2020 vs 2019: 1,5 y OR de PP en 2020
05 2019: 1,6).

Comparando 2019 vs 2020 del total de
visitas:
¢ Telarquias adelantadas 24% vs 36% (P:

0,0032 chi cuadrado para muestras inde-

pendientes); 18/75 vs 35/97.
¢ Telarquias precoces 16% vs 25,77% (P:

0,0049 chi cuadrado para muestras inde-

pendientes); 12/75 vs 25/97.
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Figura 1. Niimero total y proporcion de consultas realizadas a EP respecto todas las consultas realizadas en CCEE y

de todas ellas la proporcion que fueron por TP, 2019 vs 2020.
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Figura 2. Comparacion de las consultas realizadas en CCEE a otras especialidades y a EP, 2019 vs 2020.
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Figura 3. Niimero total y proporcion de Consultas realizadas por TP y diagndstico definitivo de PPy PA, 2019 vs 2020.

En conclusién, podriamos decir que en
2020 se ha visto una aceleracién de la puber-
tad independientemente la edad, aumentan-
do la incidencia de forma estadisticamente
significativa casi por igual tanto en PP como
PA.

Al resto de nifias estudiadas les fueron
dados otros diagndsticos: telarquias aisladas,
lipomastia o pubertad normal.

También podemos observar, que en 2020
hay mds nifias que consultan con IMC >p85,
es decir, con sobrepeso u obesidad; al igual que
consultan con mayor frecuencia pacientes con
un incremento de ganancia ponderal en los 6
tltimos meses.

DiscusiON

Este estudio tuvo como objetivo principal
evaluar si la sensacidn subjetiva que habia en
Endocrinologia Pediatrica de Alava sobre el
aumento de derivaciones por telarquia precoz
era real, asi como el aumento de diagnosticos
definitivos de pubertad precoz y adelantada en
las nifias de esa regién. Los resultados mues-
tran un aumento estadisticamente significativo
tanto en la incidencia de consultas realizadas
como en los diagnésticos definitivos de ade-
lantamiento puberal durante la pandemia,
que seguiria la misma linea de otros estudios
realizados(¢172354449), Estos hallazgos estdn
probablemente relacionados con los cambios
observados en las rutinas diarias de los nifios
durante esta época®-212),

Se sabe que desarrollo puberal depende en
gran medida por factores genéticos, pero el
papel de los factores ambientales también es
bien conocido y este tltimo punto es el que
probablemente ha condicionado el aumento
de la incidencia AP y PP durante el confina-
miento.

La virulencia y la mortalidad de la enferme-
dad producida por el coronavirus 2019, provo-
¢6 que los gobiernos tomaran decisiones muy
restrictivas y limitantes para la sociedad de
hoy en dia que condujeron a una gran canti-
dad de cambios en las rutinas diarias de todas
las personas incluidas los nifios. En concreto,
Espafia entr en estado de alarma el 14 de mar-
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Figura 4. Proporcion de aumento de peso superior a 3 kg en los 6 meses anteriores a la primera consulta, 2019

vs 2020.

z0 de 2020, estableciéndose a los pocos dias el
confinamiento de la poblacién que entre otras
cosas impedja salir de casa a los nifios, es decir,
no podia ir al colegio, actividades deportivas
ni al parque a jugar. Esto supuso un parén en la
vida de los nifios generando una disminucién
del ejercicio fisico y cambios en los horarios
alimenticios asi como probablemente de la
dieta por estar mds tiempo en casa y ocupar
mds tiempo del dia frente a pantallas digita-
les(28-31,4345)‘

Todo este aumento de conductas sedenta-
rias puede condicionar un aumento de peso
y una elevacién del indice de masa corporal.
A su vez, esto puede suponer un aumento
de masa grasa que podria ser un inductor de
pubertad favoreciendo el desarrollo de una
pubertad precoz en las nifias®2%732%). En esta
muestra presentada, se ha observado que el
aumento de peso de més de 3 kg en los 6 tlti-
mos meses previos a la consulta por telarquia
precoz, fue estadisticamente significativo, sin
embargo este dato tiene sus limitaciones ya
que lo correcto hubiera sido tener en cuenta
el IMC, asi como la velocidad de crecimien-
to y la composicion corporal. Por tanto estos
datos sugieren que hubo un incremento de
peso en las nifias que consultaron, pero no
serfa corrector concluir que este incremento
fue debido a un aumento de grasa corporal.
Aunque es verdad, y de acuerdo a otros estu-
dios, el confinamiento favorecié el sedenta-
rismo y este favorece el aumento de grasa
corporal que, a su vez, favorece el inicio de
la pubertad(®17.43-4),

Estos resultados parecen sugerir una
correlacién entre los factores ambientales
y el inicio temprano y la progresion de la
pubertad.

Por otro lado, se podria creer que la ansie-
dad que ha generado esta pandemia a nivel
social, ha podido hacer que los padres ana-
lizaran més la salud de sus hijos por riesgo
a enfermar y fueran mas conscientes de los
cambios fisicos que estaban sufriendo, por lo
que las nifias han consultado por telarquia
precoz con una edad menor y el ntimero de
consultas han sido més elevadas(17414244). Y
esto lo vemos reflejado en nuestro estudio,
donde observamos un aumento evidente
en el ntimero de consultas por sospecha de
pubertad precoz o precoz durante el confi-
namiento.

Por tanto, nuestro estudio puede hipoté-
tizar que una vida sedentaria que favorece el
uso de pantallas, la disminucién del ejercicio
fisico, el aumento de ingesta y cambios en la
dieta, podria justificar el momento y ritmo del
desarrollo puberal®724,

Quizas si se hubieran tomado unos hébitos
de vida més saludables, durante el confina-
miento, no hubiéramos objetivado un aumen-
to de los desérdenes de pubertad durante la
pandemia.

A pesar de todo ello, seria recomendable
que los padres prestaran atencion a los cam-
bios corporales de la pubertad en sus hijos,
consultando si se sospecha alguna anomalia.

Por otro lado no debemos olvidar que este
estudio tiene varias limitaciones, ademas de la
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ya discutida en los parrafos anteriores sobre
la variable de ganancia ponderal, otra seria el
pequefio tamafio muestral.

CoNCLUSION

En conclusidn, a pesar de sus limitaciones,
este estudio muestra algunos de los efectos
colaterales que el confinamiento ha podido
tener y que podfan pasar desapercibidos ini-
cialmente. Nuestros datos sugieren un aumen-
to significativo en la incidencia de las consultas
realizadas a PE por telarquia precoz asi como
nuevos casos tanto de pubertad precoz como
de adelanta en nifias de Alava durante el confi-
namiento debido a la pandemia de COVID-19,
ademés el incremento de ambas patologfas ha
sido similar.

A pesar de ello, creemos que se requieren
mas investigaciones que involucren a varios
centros y que analicen bien todas las varia-
bles que se han podido ver involucradas en
el desarrollo puberal precoz para confirmar
este fendmeno a mayor escala y establecer la
relacién causal con factores patogénicos espe-
cificos.
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