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RESOLUCION DIRECTORAL. N° 000151-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-DE [21 5234897 -9]

VISTO:

El Memorando N° 000170-2024-GR.LAMB/GERESA/MRL-DE [215234897-8] de la Direccion Ejecutiva
sobre Aprobacion de la "Guia de Préactica Clinica: Diagnéstico y Tratamiento de la Pubertad Precoz”, i

CONSIDERANDO:

Que, el Hospital Regional Lambayeque - HRL como Unidad Ejecutora del Gobierno Regional de
Lambayeque, s un érgano plblico que de acuerdo al Reglamento de Organizacion y Funciones del ente
regional tiene como funciones, entre otras, lograr la recuperacion de la salud y la rehabilitacion de las
capacidades de ios pacientes, en condiciones de oportunidad, equidad, calidad y plena accesibilidad, en
consulta externa, hospitalizacion y emergencia, en el marco de la politica nacional de Salud;

Que, el articulo 1, Il y !It del Titulo Preliminar de la Ley N° 26842, Ley General de Salud, establece, que la
salud es condicion indispensable del desarrollo humano y medio fundamental para alcanzar el bienestar
individual y colectivo. Asimismo, la proteccion de la salud es de interés publico. Por tanto, es
responsabilidad del Estado regularla, vigilarla y promoverla, ya que toda persona tiene derecho a la
proteccion de su salud en los términos y condiciones que establece la ley. El derecho a la proteccion de la
salud es irrenunciable;

Que, la Ley del Ministerio de Salud, Ley N° 27657, establece que es un 6rgano del Poder Ejecutivo. Es el
ente rector del Sector Salud que conduce, regula y promueve la intervencion del Sistema Nacional de
Salud, con la finalidad de lograr el desarrollo de la persona humana, a través de la promocion, proteccian,
recuperacion y rehabilitacion de su salud y del desarrolio de un entorno saludable, con pleno respeto de
los derechos fundamentales de la persona, desde su concepcidn hasta su muerte natural;

Que, la Ley de Procedimiento Administrativo General, L.ey N° 27444, tiene por finalidad establecer el
regimen juridico aplicable para que la actuacion de la Administracion Plblica sirva a la proteccion del
interés general, garantizando los derechos e intereses de los administrados y con sujecién al ordenamiento
constitucional y juridico en general,

Que, la NTS N° 117-MINSA/DGSP-V.01 "Norma Téchica de Salud para la Elaboracién y Uso de Guias de
Practica Clinica del Ministerio de Salud", tiene como objetivo establecer el marco normativo para

‘estandarizar los procesos de elaboracion y el uso de Guias de Practica Clinica que aprueba el Ministerio
de Salud;

Que, Resolucion Ministerial N° 826-2021/MINSA, Aprueba las Normas para la Elaboracién de Documentos
Normativos del Ministerio de Salud, declaré que su objetivo es establecer las disposiciones relacionadas
con las etapas de planificacion, formulacién o actualizacion, aprobacion, difusién, implementacion y
evaluacion de los Documentos Normativos, que expide el Ministerio de Salud, en el marco de sus
funciones rectoras;

Que, con Oficio N° 000205-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-OGC [215234897-7] de fecha 06 de marzo del
2024, el Jefe de la Oficina de Gestién de la Calidad solicita a Direccién Ejecutiva la aprobacion mediante
Acto Resolutivo de la "Guia de Practica Clinica: Diagnostico y Tratamiento de la Pubertag Precoz"
realizada de manera conjunta con los médicos del servicio de Pediatria segin el formato establecido por el
MINSA (NTS N° 117-MINSA/DGSP-V01 "Norma Técnica de Salud para Elaboracion y Uso de Guias de
Practica Clinica del Ministerio de Salud”, aprobada por la Resolucion Ministerial N° 302-2015/MINSA):

Que, mediante el memorando del visto, la Direccién Ejecutiva solicita la proyeccién del acto resolutivo para
la Aprobacion de la "Guia de Practica Clinica: Diagnostico y Tratamiento de la Pubertad Pracoz™:

Que, el articulo 72 del numeral 72.2 del Texto Unico Ordenado de la Ley 27444, Ley de! Procedimiento
Administrativo General, dispone que toda entidad es competente para realizar las tareas materiales
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RESOLUCION DIRECTORAL N° 000151-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-DE [215234897 - 9]

internas necesarias para el eficiente cumplimiento de su misién y objetivos, asi como para la distribucion
de las atribuciones que se encuentren comprendidas deniro de su competencia;

Estando a lo actuado, con la visacién de la Oficina de Gestién de la Calidad del Hospital Regional
Lambayeque y de la Unidad de Asesoria Juridica, asi como en el uso de las facultades conferidas a la
Unidad Ejecutora 403 Hospital Regiopal Lambayeque mediante Ordenanza Regional N°
(09-2011-GR.LAMB/CR, el Decreto Regional N° 043-2013-GR.LAMB/PR, la Resolucion Ejecutiva
Regional N° 000076-2023-GR.LAMB/GR, asi como I[a Resolucién Ejecutiva Regional N°
000012-2023-GR.LAMB/GR; ‘

SE RESUELVE:

ARTICULO PRIMERO.- APROBAR Ia "Guia de Practica Clinica: Diagnéstico y Tratamiento de la Pubertad
Precoz", a folios (20) veinte.

ARTICULO SEGUNDO.- NOTIFICAR el presente acto resolutivo a las instancias correspondientes y
AUTORIZAR la publicacién en la pagina Web Institucional para su conocimiento y fines.

REGISTRESE, COMUNIQUESE Y PUBLIQUESE.

Firmado digitalmente
CARLOS MARTIN PRETEL NAZARIO
DIRECTOR DEL HOSPITAL REGIONAL LAMBAYEQUE
Fecha y hora de proceso: 13/03/2024 - 10:21:42

FEsta es una copia auténtica imprimible de un documento efectronico archivado por Gobierno Regfonal Lambayeque, aplicando jo dispuesto por el Art. 25 de D.S.
070.2013-PCM y la Tercera Disposicion Complementaria Final def D.S. 026-2016-PCM. Su autenficidad e integridad pueden ser conirastadas a fravés de Ia

siguiente direccidn web: hifps://sisgedo3.regionlambayeque.gob.pe/verifica/

VoBo slectronico de:

- UNIDAD DE ASESORIA JURIDICA
KELLY EMPERATRIZ MARINO AGUILAR
JEFE DE LA UNIDAD DE ASESORIA JURIDICA
13-03-2024 / 08:26:39

- OFICINA GESTION DE LA CALIDAD HRL
ABEL EDUARDO CHAVARRY [SLA
JEFE DE LA OFICHNA DE GESTION DE LA CALIDAD - HRL
13-03-2024 1 09:37:57
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MEMORANDO N° 000170-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-DE [215234897 - 8]
KELLY EMPERATRIZ MARINO AGUILAR

JEFE DE LA UNIDAD DE ASESORIA JURIDICA

UNIDAD DE ASESORIA JURIDICA - HRL

ASUNTO: EMITIR EL ACTO RESOLUTIVO PARA LA APROBACION DE LA GUIA
PRACTICA GLINICA "DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA PUEBERTAD
PRECOZ"

REFERENCIA: OFICIO N° 000205-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-0GC {215234897 - 71

Visto los documentos de la referencia, sirvase emitir el acto resolutivo para aprobacion de la "Guia de
Practica Clinica: Diagnéstico y Tratamiento de la Puberiad Precoz".

Atentamente; R/ ~O5d
GOBIERNO REGIONAL LAM
GERENCIA REGIONAL DE aarig - -

ROSPITAL REGIONAL LAMBAYEQUE
ASESORIA JURIDICA

R&%

---------------------------------

Firmado digitaimente FIRMA: oo
CARLOS MARTIN PRETEL NAZARIO —  — — —  ———=
DIRECTOR DEL HOSPITAL REGIONAL LAMBAYEQUE
Fecha vy hora de proceso: 11/03/2024 - 12:58:08

Esta es una copia auténlica imprimible de un documento efectronico archivade por Gobieme Regional Lambayeque, aplicando lo dispuesto por el Ari. 25 de D.S.
070-2013-PCM y Ia Tercera Disposicién Complementaria Finat def D.S. 026-2016-PCM. Su autenticidad e integridad pueden ser contrastadas a través de ia
siguiente direccion web: hilps:/sisgedo3d.regionfambayeque.gob.pe/veniical
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¥ |Firmado digitalmente por CHAVARRY ISLA Abel Eduardo FIR 16644393
GOBIERNO REGIONAL LAMBAYEQUE . P o:mm GESTPION DE LA CALIDAD HAL
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OFICIO N° 000205-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-OGC [215234897 - 7]

CARLOS MARTIN PRETEL NAZARIO
DIRECTOR DEL HOSPITAL REGIONAL LAMBAYEQUE
DIRECCION EJECUTIVA - HRL

ASUNTO: SOLICITO ACTO RESOLUTIVO PARA LA "GPC: DIAGNOSTICO Y
TRATAMIENTO DE LA PUBERTAD PRECOZ"

REFERENCIA: INFORME TECNICO 000017-GR.LAMB/GERESA/HRL-P

Mediante el presente expreso mi cordial saludo y, a la vez, solicito acto resolutivo para la "Guia de
Practica Clinica: Diagnéstico y Tratamiento de la Pubertad Precoz” realizada de manera conjunta con
los médicos del servicio de Pediatria segin el formato establecido por e MINSA (NTS
N°117-MINSA/DGSP-V01 “Norma Técnica de Salud para Elaboracién y Uso de Guias de Practica Clinica
del Ministerio de Salud”, aprobada por a Resolucion Ministerial N° 302-2015/MINSA):

Asimismo, el documento cuenta con opinién técnica favorable de la Oficina de Planeamiento.
Se adjunta:

1. Guia de Practica Clinica (02 juegos en fisico)

Atentamente;

Firmado digitalmente
ABEL EDUARDO CHAVARRY ISLA
JEFE DE LA OFICINA DE GESTION DE LA CALIDAD - HRL
Fecha y hora de proceso: 06/03/2024 - 11:16:41

Esta es una copia auténtica imprimible de un documento electrénico archivado por Gobierno Regional Lambayequs, aplicando lo dispuesto por ef Art. 25de D.S.
070-2013-PCM y Ia Tercera Disposicion Complementaria Final def D.S. 026-2016-PCM. Su autenticidad e infegridad pueden ser contrastadas a través de la
siguiente direccicn web: hiips:/sisgedod.regionfambayeque.gob.pe/verifical
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ASUNTO: INFORME SOBRE GUIA DE PRACTICA CLINICA DIAGNOSHCO Y
TRATAMIENTO DE LA PUBERTAD PRECOZ.

ABEL EDUARDO CHAVARRY ISLA
JEFE DE LA OFICINA DE GESTION DE LA CALIDAD - HRL
OFICINA GESTION DE LA CALIDAD HRL - HRL

REFERENCIA: OFICIO N° 000158-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-OGC [215234897 - 5]

Es grato dirigirme a Usted para saludarle, y al mismo tiempo de acuerdo a lo solicitado en el documento de
{a referencia, informar lo siguiente

.- ANTECEDENTES

¢ Que, con OFICIO N°® 000158-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-OGC {215234897 - 5] se remite a la
Oficina de Planeamiento dos juegos de la "Guia de Practica Clinica: Diagnostico y Tratamiento de
la Pubertad precoz” para su opinién techica.

« Mediante OFICIO N° 000126-2024-GR.LAMB/GERESA/MRL-DAC [215234897 - 4], se remite Guia
de Préactica Clinica (GPC) de Diagnéstico y tratamienio de la pubertad precoz, con el visto
correspondiente solicitado.

e Con SOLICITUD N° 000008-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-OGC [215234897 - 3} la Oficina de
Gestion de la Calidad, solicita visto para la Gula de Practica Clinica de Diagnastico y Tratamiento
de la Pubertad precoz, realizada segin el formato establecido por el MINSA (NTS N°
117-MINSA/DGSP-V01 “Norma Técnica de Salud para Elaboracion y Uso de Gufas de Practica
Clinica del Ministerio de Salud”’, aprobada por la Resolucién Ministerial N° 302-2015/MINSA).

» Que, segin OFICIO N° 000020-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-DAC [215234897 - 1] el
departamento de Area Cliinica, remite {a Guia de Practica Clinica de Diagndstico y Tratamiento de
ja Pubertad precoz a la Oficina de Gestién de la Calidad, para su revision y posterior aprobacion
correspondiente solicitado.

.- BASE LEGAL

¢ ley N° 26842, Ley General de Salud.

Ley N° 27657, Ley del Ministerio de Salud

Ley N° 27444, Ley de Procedimiento Administrativo General.

NTS N°117-MINSA/DGSP-V01 “Norma Técnica de Salud para Elaboracién y Uso de Guias de

Practica Clinica del Ministerio de Salud”, aprobada por la Resolucion Ministerial N°

302-2015/MINSA.

« R. M. N° 826-2021/MINSA Normas para la elaboracion de documentos normativos del Ministerio de
Salud

»

HE.- ANALISIS

Se procede a evaluar acorde a la normatividad la estructura en concreto con que cuenta la informacion del
documento técnico presentado.

Mediante Resolucion Ministerial N° 826-2021/MINSA gue, aprueba las" Normas para la elaboracion de
documentos normativos del Ministerio de Salud”, teniendo como objetive general: Establecer las
disposiciones relacionadas con las etapas de planificacion, formulacién o actualizacién, su aprobacion,
difusion, implementacion y evaluacion de los documentos normativos que se expide.

Que, la Gula de préactica clinica "DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA PUBERTAD PRECOZ". del
servicio de Pediatria del departamento de Areas Clinicas del Hospital Regional Lambayeque, su estructura

bid
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GOBIERNO REGIONAL LAMBAYEQUE
HOSPITAL REGIONAL LAMBAYEQUE
OFICINA DE PLANEAMIENTO HRL

b

se encuentra adecuado segun las "Normas para la elaboracion de documentos normativos del Ministerio
de Salud”, aprobado con Resolucion Ministerial N° 826-2021/MINSA, tal como se muestra:

Normas para la Elaboracion de DIAGNOSTICO ¥ TRATAMIENTO DE LA
Documentos Normativos de Salud PUBERTAD PRECOZ.
Aprobados por R.M. N 826-2021/MINSA
Titulo ¥
L Finalidad v
f. Objstivos v
. Ambito de aplicacion v
I, Nombre del proceso o v
procedimiento a estandarizar.
V. Consideraciones Generales v
Vi Consideraciones Especificas
Vil.  Anexos v
Vvill.  Bibliografia v

IV. CONCLUSION

* Realizada la respectiva revision, este despacho considera que la Guia de practica clinica
DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA PUBERTAD PRECOZ, se encuentra elaborado y
estructurado teniendo en cuenta las Normas para la elaboracion de documentos normativos del
Ministerio de Salud”, aprobado con Resolucidn Ministerial N° 826-2021/MINSA.

* Que, en el Manual de Operaciones - MOP de la Gerencia Regional de Salud; segin Art. 56,
numeral 3) el Hospital Regional Lambayeque, propone a la Gerencia Regional de Salud
documentos técnicos normativos y guias de practica clinica, en lo que corresponda al hospital
regional, acorde a su nivel de atencién y nivel de complejidad.

Es todo lo gue se informa para su conocimiento, siendo propicia la oportunidad para reiterarle mi
consideracién y estima.

Atentamente,

Firmado digitalmente
WILSON SANTILLAN MELENDEZ
JEFA DE LA CFICINA DE PLANEAMIENTO - HRL
Fecha y hora de proceso: 29/02/2024 - 12:09:56

Esla es una copia auténfica imprimible de un documento elecirdnico archivado por Gobierno Regional Lambayeque, aplicando lo dispuesto por el Art. 25 de D.S.
070-2013-PCM y la Tercera Disposicién Complementaria Final del .S, 026-2016-PCM. Su aulenticidad e infegridad pueden ser contrasiadas a través de ia
' siguiente direccion web: hifps://sisgedod.regionfambayeque.gob.pefverifical
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! , i Firmado digitaimente por CHAVARRY ISLA Abel Eduardo FiR 16644393
GOBJERNO REGIONAL LAMBAYEQUE | hard o > ree
Unidad: QFICINA GESTION DE LA CALIDAD HRE

HOSPITAL REGIONAL LAMBAYEQUE = | Cargo: JEFE DE LA OFICENA DE GESTION DE LA CALIDAD - HRL
OFICINA GESTION DE LA CALIDAD HRL # 7 Fecha y hora de proceso:27/02/2024 - 12:14:24

D

Ict seguiidad: 17726820 Afg del Bicentenario, de la cons.de nuestra indep., v de la conmemaoracion de las heroicas Eﬁ%llgysodgﬂperg% yoﬁgﬁﬂmho

GOBIERNO REGIONAL LAMBAYEQUE
OFICIO N° 800158-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-0GC [215234897 - 5} GERENCIA REGIONAL DE SALUD

HOSPITAL REGIONAL LAMBAYEQUE
PLANEAMIENTO ESTRATEGICO

WILSON SANTILLAN MELENDEZ : RECIBIDO

JEFA DE LA OFICINA DE PLANEAMIENTO - HRL N 1 22 1,

OFICINA DE PLANEAMIENTO HRL - HRL R 3 ST S
FIRMAL, 1o ecvans “3‘” - /

ASUNTO: SOLICITO OPINION TECNICA DE LA GUIA DE PRACTICA CLINICA
DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA PUBERTAD PRECOZ

"

REFERENCIA: OFICIO 800126-GR.LAMB/GERESA/HRL-DAC

Tengo a bien dirlgirme a usted para saludarle y, a la vez, remilirie dos juegos de la “Guia de Practica
Clinica: Diagnéstico v Tratamiento de la Pubertad precoz” realizada de manera conjunia con los
médicos del servicio de Pediafria segin el formato establecido por el MINSA (NTS
N*117-MINSA/DGSP-V01 “Norma Técnica de Salud para Elaboracién v Uso de Guias de Practica Clinica
del Ministerio de Salud”, aprobada por ia Resolucion Ministerial N° 302-2015/MINSA),

En el punto 6.1.3 del documento “Normas para la Elaboracién de Documentos Normatives de!
Ministerio de Salud”, se menciona que las Guias Técnicas pueden ser del campe administrative,
asistencial o sanitario. Cuando se aboca al diagndstico y tratamiento de un problema clinico recibe
el nombre de Guia de Practica Clinica (GPC) vy su elaboracién estd regulada por ia NTS N°
117-MINSA/DGSP-V.01,

Asimismo, es preciso sefialar que las Guias de Practica Clinica (GPC) son documentos necesarios para
uniformizar el acto médico, acortar tiempos en la atencion asistencial, que pueden estar sujetos a
auditorias tanto internas como externas y que son necesarios realizar con miras a ser un hospital
acreditado; por lo que se solicita opinion técnica de la GPC.

Se adjunta:

Dos juegos de la GPC {en fisico).

Afentamente,

Firmado digitalmetite
ABEL EDUARDG CHAVARRY ISLA
" JEFE DE LA OFICINA DE GESTION DE LA CALIDAD - HRL
Fecha y hora de proceso: 27/02/2024 - 12:14:24

Esla ss una copla auténtica imprimible de un documenta efectrénico archivado por Goblerno Reglonal L ambayeque, aplicando o dispuesto por el Art. 25 de D.S.
070-2013-PCM y ta Tercera Disposiclén Complementaria Final del D.S. 026-2016-PCM. Su autenticidad e Integridad pueden ser contrastadas a travds de la
sigulente diraccicn web: htips:/sisgedo.regioniambaysdiue.gob. pelvetifica/
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Firmado dlgltalmente por MANAY GUADALUPE DANIEL ESSENIN FIR
42948902

Unidad: DPTO DE AREAS CLINICAS

| Cargo: JEFE DEL BPTO, DE AREAS CLINICAS - HRL(e)

2 Fecha y hora de proceso:23/02/2024 - 12:40:55

. GOBIERNO REGIONAL LAMBAYEQUE %

HOSPITAL REGIONAL LAMBAYEQUE
DPTO DE AREAS CLINICAS

lwzm—

3

Id sequiidad: 17724455 Afio del Bicentenario, de la cons.de nuestra Indep., y de la conmemoracién de jas heroicas E%tallléi?odf zgt{]eyoAZ\/@ézxcho

OFICIO N° 000126-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-DAC [215234897 - 4]
ABEL EDUARDC CHAVARRY ISLA

JEFE DE LA OFICINA DE GESTION DE LA CALIDAD - HRL
OFICINA GESTION DE LA CALIDAD HRL - HRL

ASUNTO: REMITO GUIA DE PRACTICA CLINICA (GPC) DE PUBERTAD PRECOZ.

REFERENCIA: SOLICITUD N° 000008-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-OGC [215234897 - 3]

Es grato dirigirme a usted para expresarle mi cordial saludo, y la vez en relacion al documento de la
referencia, se remite Gufa de Practica Clinica (GPC) de Pubertad Precoz, con los vistos soltmtados
(servicio de pediatria, Jefatura Dpto. Area Ciinica).

Agradezco la atencidn que le brinde al presente.

Es propicia la oportunidad para expresarle mi consideracion y estima.

Atentamente,

Adjunto:

*Guia (02 juegos).

Firmado digitalmente
DANIEL ESSENIN MANAY GUADALUPE
JEFE DEL DPTO. DE AREAS CLINICAS - HRL({e)
Fecha y hora de proceso: 23/02/2024 - 12:40:55

Esta es una copia auléniica imprimible de un documento electrénico archivado por Goblerna Regilonal Lambayeque, aplicando lo dispuesto por el Art. 26 de D.S.
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CESAR ROBERTO CARPIO CHANAME
JEFE DEL DPTO. DE AREAS CLINICAS - HRL
DPTO DE AREAS CLINICAS - HRL

ASUNTO: SOLICITO VISTO DEL SERVICIO DE PEDIATRIA Y DEL DEPARTAMENTO DE
AREAS CLINICAS PARA LA GUIA DE PRACTICA CLINICA {GPC) DE
PUBERTAD PRECOZ

REFERENCIA: INFORME TECNICO 000001-2024-GR-LAMB/GERESA/HRL-OGC-GGJE
[215234897-2]
OFICIO N° 000020-2024-GR.LAMB/GERESA/HRL-DAC [215234897-1]

Mediante ef presente expreso mi cordial saluda vy, a la vez, solicito visto para la Guia de Practica Clinica
(GPC) de Pubertad Precoz realizada de manera conjunta con los médicos del Servicio de Pediatria segin
el formato establecido por el MINSA (NTS N° 117-MINSA/DGSP-V01 "Norma Técnica de Salud para
Elaboracion y Uso de Guias de Practica Clinica del Ministerio de Salud”, aprobada por la Resolucion
Ministerial N° 302-2015/MiNSA).

Las GPC son documentos necesarios para uniformizar el acto médico, acortar tiempos en la atencién
asistencial, que pueden estar sujetos a auditoria tanto interna como exferna y que son necesarios realizar
con miras a ser un hospital acreditado.

Asimismo, en el punto B del inciso 6.3.2 del documento "Normas para la Elaboracion de Documentos
Normativos del Ministerio de Salud”, se menciona que “sobre esta version impresa se registran los
sellos y visto bueno de las instancias correspondientes, en orden de jerarquia, de abajo a arriba, en
el margen izquierdo de cada hoja...”

Se adjunta:

1. Guia de Practica Clinica
2, Resolucidn Directoral N° 302 — 2015/MINSA (Estructura de la GPC)

Firmado digitaimente
ABEL EDUARDO CHAVARRY ISLA
JEFE DE LA OFICINA DE GESTION DE LA CALIDAD - HRL
Fecha y hora de proceso: 15/02/2024 - 12:40:22

Esta es una copia auténtica imprimible de un documenio efectronico archivado por Gobierno Regional Lambayeque, aplicando lo dispuesto por el Art. 25 de D.S.
070-2013-PCM y la Tercera Disposicion Complementaria Final del D.S, 026-2016-PCM. Su autenticidad e integridad pueden ser corrastadas a fravds de la
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GUIA DE PRACTICA GLINICA: DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA PUBERTAD PRECOZ

FINALIDAD

Contribuir a la estandarizacion de los criterios diagndsticos para la deteccion temprana
y manejo oportuno de fos nifios con pubertad precoz.

OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GENERAL.
* Tratar adecuadamente a los nifios con pubertad precoz.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
s Identificar a los nifios con pubertad precoz.
» Diagnosticar tempranamente a los nifios con pubertad precoz.
* Prevenir las complicaciones de los nifios con pubertad precoz.

AMBITO DE APLICACION

La presente guia técnica esta disefiada para ser aplicada en la atencion de consulta
externa y hospitalizacion del servicio de Pediatria del Hospital Regional Lambayeque
(HRL). Esta dirigida a los médicos pediatras y endocrindlogos pediatras que participan
en la atencién de los nifios con pubertad precoz.

PROCESO O PROCEDIMIENTO A ESTANDARIZAR
Diagnéstico y Tratamiento de 1a Pubertad Precoz en [os nifios

4.1 NOMBRE Y CODIGO: PUBERTAD PRECOZ (E30.1)

CONSIDERACIONES GENERALES
5.1 DEFINICION

Se define como pubertad precoz (PP) a la aparicion de caracteres sexuales
secundarios a una edad no fisioldgica (2,5 desviaciones estandar [DE] antes de la
edad de referencia).! .

En nifias, la pubertad se inicia con la aparicion y progresion de la.telarquia bilateral,
mientras que, en los nifios, viene marcada por e aumento del volumen testicular (=4
mi). El rango de normalidad de aparicién de estos caracteres sexuales secundarios
es entre los ocho y trece afios en nifias, y entre los nueve y catorce afios en nifios.?
Teniendo en cuenta lo anteriormente descrito, se considera pubertad precoz aquella
que se inicia antes de los ocho afios en nifias y de los nusve afios en nifios. 26

5.2 ETIOLOGIA

La pubertad precoz puede producirse por la activacion prematura del eje
hipotalamohipofisario — pubertad precoz central (PPC) o pubertad precoz
gonadotropine dependiente(7,8) — en la cual hay un aumento de hormona foliculo
estimulante (FSH) y hormona luteinizante (LH) tras una activacién precoz del eje
hipotdlamohipéfisis - gonadas y la liberacién de hormona liberadora de
gonadotrpinas (GnRH)(2), caracterizada por una secuencia de maduracién normal
y caracteres sexuales acorde al sexo.t

En el 40 al 75% de los varones y en el 10 al 20 % de las mujeres se identifica una
causa que explica la afeccion del sistema nervioso central (SNC). La mas frecuents
es el hamartoma hipotaldmico, seguida por ofros tumores como astrocitomas,
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ependimomas, lesiones por radiacion, hidrocefalia, meningocele o causas raras
como mutaciones genéticas; aungue fundamentalmente, su etiologia es idiopatica.+7

Otras causas sin activacién del eje de la GnRH ~ pubertad precoz periférica (PPP)
o pubertad precoz gonadotropino independiente’ — provocada por un aumento de
esteroides sexuales sin objetivar efevacién de FSH y LH, suprimiendo el eje sexual
por retroalimentacion negativa?, debida a fumores gonadales, tumores
suprarrenales, tumores productores de hormona gonadotropina coridnica o
exposicién a esteroides sexuales exdgencs.” Esta condicidn puede causar
virilizacién en las mujeres o feminizacion en los varones.4

Ademas, puede ocurrir la pubertad precoz combinada cuando la maduracion del eje
hipotatamohipofisaric se produce tras el estimulo de cualquier causa periférica. Se
la conoce también como: PP combinada o PPC secundaria; ya que resulta de una
mezcla o combinacion de una PPP y una PPC.7

l.a Etiologia de la Pubertad Precoz {Anexo N° 01)

5.3 FISIOPATOLOGIA
La hormena liberadora de gonadotropina (GnRH} se secreta siguiendo un patron
pulsatil desde el hipotdlamo, lo que lleva a la secrecion de LH y FSH desde Ia
giandula pituitaria anterior. Estas hormonas, Junto al estradiol y la testosterona,
favorecen la ovogénesis y la espermatogénesis, respectivamente. El niicleo
arqueado, {ubicado en el hipotalamo mediobasal) y los neuropéptidos kisspeptina,
neuroquinina B y dinorfina A que son coexpresados por fas neuronas KNDy, son
importantes para la secrecion del pulso de GnRH. Kisspeptina, desempefia un papel
muy importante en esta secrecion pulsatil de GnRH, ya que estimula las neuronas
de GnRH a través del receptor acoplado a Gg/11 (KISS1R). Las células nerviosas
de kisspeptina, ubicadas tanto en dreas hipotaldmicas como extrahipotalamicas,
median la retroalimentacidn del eje por los esteroides sexuales, leptina y prolactina.®

Hasta ahora, se han identificado mutaciones en cuatro genes distintos en pacientes
y familias con historia de PPC. Las mutaciones de ganancia de funcién se han
descrito tanto en el gen de kisspeptina como de su receptor, KISS1R. Ofra akteracidon
genética relacionada con ta PPC es el gen de la proteina Makorin RING-finger3
{MKRN3Y}, la cual parece actuar como un inhibidor de la pubertad, en contraste con
tas mutaciones de kisspeptina y los genes KISS1R, estas son mutaciones de pérdida
de funcion. EI homologo 1 de tipo Delta (DLK1), gen impreso expresado por el gen
paterno, es el cuarto y el dltimo gen descubierto hasta ahora implicado en la
patogenesis de la PPC. Este gen codifica una proteina en el hipotalamo y neuronas
que expresan kisspeptina. En la hipdfisis, DLK1 parece desempefiar un papel en la
diferenciacion dei tipo de células pituitarias. 250

5.4 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

Dentro de los tipos de pubertad precoz, se estima que la PPC constituye méas del
85% de los casos. La PPC es una enfermedad relativamente rara, con una
prevalencia estimada de un 0,1% y una incidencia de aproximadamente 6 casos por
millén de personas y afio, con un claro predominio femenino (10-25:1). Asl, en los
titimos afios, se ha descrito un aumento notable de la incidencia anual en nifias,
liegando a 25-50 casos por 100.000 nifias/afio.2 Aproximadamente el 90% de las
nifias y el 25 a 60% de los nifios con PPC tienen una causa idiopatica, 10
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5.5 FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS
La pubertad precoz es cada vez mas comiin debido a factores como la genética, los
cambios en el estilo de vida y la exposicion a sustancias quimicas que alteran el
sistema endocrino, M

5.5.1 Medio Ambiente
La adopcién internacional se ha descrito como factor de riesgo de
desarrollo de PPC; el motivo atin no esta claramente definido y se debe
contemplar la posibilidad de emores en la fecha de nacimiento vy
potencial genético desconocido.!#

5.5.2 Estilos de Vida
Las mejoras nutricionales tras la adopcidn con un aumento en la
cantidad del tejide graso pueden actuar como activador de los sistemas
endocrinos que regulan la pubertad. 1510

5.5.3 Factores Hereditarios
Una historia familiar de PPC es ofro factor de riesgo. Hasta ahora, se
han identificado mutaciones en cuatro genes distintos en pacientes y
familias con historia de PPC, 10

Vi, CONSIDERACIONES ESPECIFICAS
6.1 CUADRO CLINICO
6.1.1 Signos y sintomas

En nifias el rasgo fundamental es la presencia de telarquia antes de los
8 afios. Esta debe ser bilateral vy progresiva, en ocasiones, es dificil
diferenciar entre la presencia de una verdadera telarquia o adipomastia,
por lo que los cambios en la pigmentacidn areolar o aumento de la
sensibilidad local ptieden ser de utilidad.? Otros signos del desarrolio
puberal son el agrandamiento de los labios mayores y menores, la
redistribucién de la grasa corporal en las caderas vy el flujo vaginal en
las nifias.®

En nifios el rasgo principal es el aumento del lamafio testicular y de las
bolsas escrotales, un volumen testicular superior o igual a 4 mi nos debe
hacer sospechar PPC, mientras que un volumen inferior a 4 ml indica
un posible origen periferico. Es importante la exploracién genital
medlante palpacion para descartar la presencia de asimetria testicutar,
sugerente de patologia tumaoral, ademas de verificar el incremento del
tamafo del pene yfo aparicion de vello plibico o axilar antes de los 9
afos.2 También se deben avaluar los cambios de voz y el aumento de
la masa muscular.®

En ambos sexos, la evolucion de estos signos se acompafia de un
aumento de la velocidad de crecimiento y la maduracion dsea, se
recogerdn los datos antropométricos, tanto en valor absoluto como en
Z-score, y se calculara el indice de masa corporal {IMC) para valorar el
estado nutricional; ademas resulta de suma importancia interrogar sobre
sintomatologia sugerente de hipertensidn intracraneal como: cefalea,
vomitos, alteraciones de agudeza visual y realizar una exploracion
neurologica junto a un fondo de ojo.245
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Mediante inspeccién, hay que prestar especial atencion a la presencia
de estigmas cutaneos, come manchas café con leche. La palpacion del
abdomen también es importante para descartar masas abdominales.?
Los datos perinatales y la evolucion ponderoestatural en las graficas de
referencia y el posible contacto con farmacos que contengan esteroides
sexuales también son datos esenciales, asf como la informacion sobre
la talla de los padres y el desarrolio de su pubertad y el de familiares
cercanos por el caracter genético y de agrupacidn familiar de algin tipo
de PPC, 2451

6.1.2 Interaccion cronoldgica
No aplica

6.1.3 Graficos, diagramas, fotografias
Anexo N°02

6.2 DIAGNOSTICO

6.2.1 Criterios de diagnéstico
El diagnéstico de PPC debe ser consistente con:
¢ La aparicién de caracteristicas sexuales secundarias antes de los 8
afios en nifias /estadio M2 de Tanner) y antes de los @ afies en nifics
{estadio G2 de Tanner).2 (Anexo N° 03)

¢ Aceleracion del crecimiento lineal: la tasa de crecimiento anual es
mas alta que fa de los nifios normales. Velocidad de crecimiento
mayor a 1 DE, 1213

» Edad dsea futura: la edad dsea avanzada es 1afic o mas que la
edad cronoldgica.’?

» Agrandamiento gonadal: la ecografia pélvica muestra que el Gtero y
los ovarios de la nifia aumentan de volumen y se observan mditiples
foliculos con un diametro > 4 mm en el ovario; el volumen testicular
del nifio es >4 mi.12

+ lInicia la activacién temprana del eje hipotalamico-pituitario-gonadal,
la gonadotropina sérica y las hormonas sexuales alcanzan el nivel
de la pubertad.’?

6.2.2 Diagnostico Diferencial

La pubertad precoz requiere diferenciacion de las formas benignas de
pubertad. Estas incluyen:

s Telarquia Prematura: Desarrollo prematuro unilateral o bilateral
del tejido mamario en nifias entre 12 a 24 meses de edad. No hay
otros cambios puberales ascciados. La edad ésea, la velocidad de
crecimiento y fas pruebas bioguimicas son normales. Suele ser un
diagndstico de exclusién. Se requiere un seguimiento clinico
frecuente para confrolar el crecimiento y la progresién puberal, 11
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¢ Adrenarca prematura: la produccion temprana de androgenos
suprarrenales caracteriza esta condicién benigna. Se presenta con
vello plbico o axilar, olor corporal o acné antes de jos 8 afios. No
hay desarrollo mamario en las mujeres ni agrandamiento testicular
en los hombres. La edad dsea no suele ser avanzada. Es
fundamental descartar la exposicién a fuentes de andrégenos
como cremas o geles, tumores suprarrenales y CAH de aparicion
tardfa,M

* Menarquia prematura: Es la aparicion de sangrado vaginal en
nifias menores de 7 afios. Pueden presentar un episodio dnico o
algunos ciclos (menos de 3) de sangrado y tener una progresion
normal hasta fa pubertad. Estudios recientes no han sugerido
ningun efecto sobre la altura adulta. Es necesario descartar abuso
sexual, cuerpo extrafio vaginal e infecciones de la vulva v la
vagina. "

* Pubertad adelantada: Mucho mas frecuente en nifias, inicia entre
los 8 y 9 afios en nifias, y entre los 9 y 10 afios en nifios, por tanto,
dentro de los limites inferiores de la normalidad. Presentan, desde
edades tempranas, un crecimiento acelerado que se manifiesta por
una talla por encima de su talla genética y un desarrollo temprano
de los caracteres sexuales secundarios, Dentro de su entorno
escolar, son nifies y nifias que destacan generalmente por su
altura. Finalmente, suelen alcanzar una tafla final acorde con su
talla genética, pero antes que los demas.?

Diagndstico diferencial de la pubertad precoz (Anexo N° 04)

6.3 EXAMENES AUXILIARES

6.3.1 De Patologia Clinica

La evaluacion hormonal inicial implica medir las gonadotropinas séricas
basales y los esteroides sexuales.® Algunos autores han propuesto el
uso de LH basal como método diagndstico para diferenciar entre PPC vy
PPP.2 Un valor de LH basal matutino superior a 0,3 mUifml, medido con
una metodologia ultrasensible (ECLIA), suele considerarse indicativo de
pubertad.5"

La prueba de estimulacién con GnRH sigue siendo el estandar de
ore® 10112 esta prueba se realiza siempre entre las 8 y 10 am, utilizando
100 pg de GnRH administrados via endovenosa, y se extraen muestras
de sangre alos 0, 30, 60,90 min después de su administracion para las
mediciones de LH y FSH en suero.512

En general, a partir de los 2 afios de edad, se considera una activacién
central de la pubertad cuando la respuesta de LH en la prueba de
estimulacidn con GnRH alcanza un pico mayor a 7 UI/L y es superlor al
pico de FSH.® Sin embargo, estudios sugieren que el punto de corte de
LH a partir del cual se confirma un origen central, oscila entre 5y 8 UI/I;
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en pacientes menores de 2 afios, el punto de corte se sittia en 10 Ul 210
Ademas, una relacion LH/FSH superior a 0,6 se ha asociado con ia
PPC.5

En el nifio, resulia de suma utilidad el uso de testosterona, puesto que
valores por encima de 0,5 ng/ mi sugieren una activacion temprana de
la pubertad. Por el contrario, en nifias, ef uso de 17-B-estradiol presenta
poca ayuda por su escasa sensibilidad.?

La medicién de andrégenos suprarrenales como el sulfato de
dehidroepiandrosterona (DHEA 8) diferencia entre fuentes de
andrégenos testiculares y suprarrenales,

Otras evaluaciones hormonales deben incluir pruebas de tiroides, 17-
hidroxiprogesterona (17-OHP), antigeno carcinoembrionario (CEA),
antigeno canceroso 125 (CA125), alfafetoproteina y beta gonadotropina
coridnica humana (beta-hCG) dependiendo de la historia dei paciente.5

6.3.2 De lmagenes

* Radiografia de mano-mufeca izquierda: para calcular la edad
6sea en todos los pacientes con sospecha de pubertad precoz?14,
una edad osea de mas de 2,5 desviaciones esténdar (DE) o més de
dos afios probablemente se asocie con una pubertad precoz
patolégica, sin embargo, una edad dsea normal no excluye la
pubertad precoz.4®

Pese a lo extendido de su uso, esta prueba tiene ciertas limitacicnes
puesto que se basa en la comparacion de una serie de imagenes
editadas hace décadas que podrian no representar a la poblacion
actual, asi como una importante variabilidad intra e interobservador.
Ademas, se uliliza, para la prediccion de la talla final.?

+ Ecografia testicular: de obligada realizacién en nifios con asimetria
testicular, para descartar patologia tumoral 22

+ Ecografia abdominopélvica: ayuda a descartar patologia tumoral
suprarrenal y ovarica, causantes de PPP. Ademads, permite valorar
signos de impregnacién estrogénica, tales como: incremento del
tamafio y volumen uterino, relacion fundus/cérvix, presencia de linea
endometrial y volumen ovarico.2'% Se ha observado que un didmetro
longitudinat uterino 23,5 a 4 ¢m, un diametro transversal 21,5 om, la
presencia de un eco endometrial y un volumen ovarico 2 2 cm?2 se
asocian con PPC progresiva rapida, %15

+ Resonancia magnética cerebral: Se sugiere en pacientes con
diagnostico de PPC para descartar lesiones del SNC .25
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6.3.3 De Examenes Especializados Complementarios

Estudios genéticos

Pubertad precoz central: ante una PPCI con varios casos familiares, se
recomienda el estudio del gen MKRN3. Si este resulta negativo y hay
elevada prevalencia de obesidad, podemos considerar el estudio del
gen DLK1. Sinos encontramos ante un cuadro sindrémico sin etiquetar,
en el cual la pubertad precoz se asocia a otras alteraciones como
cardiopatia o retraso mental, serfa aconsejable realizar un CGH-arrays
(hibridacion genémica comparada).?

Pubertad precoz periférica: si sospechamos un caso de sindrome de
McCune-Albright, se deberia realizar un estudio pareado de mutaciones
en el gen GNAS de muestras procedentes de sangre periférica y de
tejidos afectos, como la piel v ovaric. En un nifio con sospecha de
testotoxicosis, habria que estudiar el gen del receptor de hormona
luteinizante (LHR).2

6.4MANEJO SEGUN NIVEL DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD
RESOLUTIVA

6.4.1 Medidas Generales y Preventivas
La pubertad precoz, en sus diversas formas, requiere un enfoque de
equipo interprofesional, que incluya médicos, meédicos pediatras, sub-
especialistas, profesionales de asesoramientc y enfermeras
especializadas.”

Evaluar y detectar precozmente los signos de desarrollo puberal en
nifios y niflas aparentemente sanos es prioritario, asl como la
identificacion de los factores de riesgo a los que estan expuestos para
realizar un seguimiento adecuado vy lograr un diagnéstico vy tratamiento
oportunos.2d

6.4.2 Terapéutica

Pubertad Precoz Central: Los anélogos de hormona liberadora de
gonadotropinas (GnRHa) son los farmacos de eleccion en el tratamiento
de la PPC.21%%7 Estos compuestos derivan de una sustitucion quimica
eh la posicion 6 y 10 de la molécula nativa de GnRH, lo que aumenta su
resistencia a la degradacion enzimatica y su afinidad por el receptor
pituitario de GnRH, provocando su desensibilizacion del receptor
(“down-regulation”) y logrando disminuir la secrecion de LH, FSH y el
regreso de los esteroides sexuales a niveles prepuberales.2t0

Acetato de Leuprolide de depdsito intramuscular (IM) mensual, es un
analogo sintetico no péptido de la GnRH natural.’® Se prescribié casi
exciusivamente para el tratamiento de la PPC durante muchos afios, sin
embargo, durante la dltima década, ha habido un aumento sustancial en
el niimero de formulaciones de liberacion prolongada de GnRHas, lo
que ha resuitado en una amplia gama de opciones terapéuticas. Estos
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incluyen preparaciones IM de depdsito cada 3 meses, cada 6 meses y
un implante subcutéaneo que se comercializa para uso anual, 1018
Dosis: 7.5 mg IM o 0.3 mg/Kg de peso corporal, cada 28 dias. 3

Triptorelina intramuscular (IM) es un decapéptido sintético GnRHa
Disponible como formulacionses de 1 y 3 meses. La dosis mensual de
3,75 mg es la que retine mayor experiencia. Triptorelina de 11,25 mg de
liberacion prolongada cada 3 meses es eficaz en la desaceleracion de
fa progresién de PPC en nifios. Menos experiencia se tiene con la
formulacion de Pamoato de Triptoretina de 22,5 mg cada 6 meses, sin
embargo, estudios realizados muesiran efsctos favorables sobre Ia
inhibicidn de la progresidn de los signos clinicos de pubertad, ademas,
de ser bien tolerado y seguro.??

Dosis: 3.75 mg IM 80-100ug/Kg de peso corporal, cada 28 dias, 11210

Histerelina implante subcutaneo 50mg, este dispositivo libera histerslina
a una velocidad aproximada de 65 pg/dia vy produce una supresion
profunda del eje HPG en 1 mes.’8

Analoges de ta GnRH {Anexo N° 05)

Pubertad Precoz Periférica: El tratamiento esta dirigido a eliminar la
fuente de esteroides sexuales. La cirugia estd indicada en tumores
gonadales y suprarrenales. Si se identifican fuentes exdgenas de
esteroides sexuales, deben eliminarse. 1

6.4.3 Efectos Adversos o Colaterales con el Tratamiento
Los efectos secundarios mas comunes son dofores de cabeza, sofocos,
reacciones cutdneas locales, abscesos estériles, naduseas y sangrado
vaginal al inicio del tratamiento. La mayoria de los efectos secundarios
son transitorios y no requieren la interrupcion del tratamiento 268

Ademas, algunos autores han sefialado un aumento del indice de masa
corporat a largo plazo y hay dudas sobre mayor incidencia de sindrome
de ovario poliquistico. El efecto sobre la densidad mineral &sea es
transitorio y la fertilidad futura no parece estar afectada.?

6.4.4 Signos de Alarma
Aunqgue infrecuentemente en el sexo femenino, no debemos olvidar la
patologfa tumoral como causa de pubertad precoz. La progresién rapida
y la aceleracion importante de la edad dsea son signos de alarma.®®

6.4.5 Criterios de Alta

No existe unanimidad cientifica sobre el momento mas apropiado para
finalizar el tratamiento. Prolongario en exceso podria empeorar las
expectativas de falla final al minimizar el crecimiento residual tras su
culminacion. Conociendo que la media de aparicion de la menarquia
tras la retirada del farmaco se aproxima a los 12 meses, se sugiere
ptantear la retirada de los analogos de GnRH en las nifias a partir de jos
10 afios de edad cronolégica o 12 afios de edad 6sea. Se aconseja no

io
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continuar con dicha terapia mas alla de los 12 afios de edad cronolégica
en nifios y 14 afios de edad 6sea.?5

6.4.6 Prondstico

El inicio temprano del fratamiento suele asociarse con un mayor éxito
en la preservacion de la talla adulta final. Los resultados dependen de
factores; como el avance del cambio 6seo, la edad a la que se inicié la
pubertad precoz, el momento de iicio y la duracion del tratamiento. El
eje hipotalamo-pituitario-gonadal (HPG) vuelve a la normalidad después
del cese de la terapia, y estos nifios suelen tener una progresién normal
de fa puberiad después de suspender el tratamiento. Hay poca
informacién sobre las consecuencias endocrinas, metabdlicas,
reproductivas y psicoldgicas a largo plazo. El prondstico de la PPP varia
segun la causa.™

6.5 COMPLICACIONES

La pubertad precoz no iratada suele provocar baja estatura y también puede causar
importantes problemas emocionales v de comportamiento. Pocos estudios han
demostrado que los nifios que experimentan una pubertad precoz tienen altas
probabilidades de participar en conductas de afto riesgo, como abuso de sustancias,
problemas de conducta, aislamiento social, ausentismo escolar y multiples parejas
sexuales. También, suelen tener mucha presion de grupo y preocupaciones sobre su
propia imagen. Sin embargo, la mayoria de estos problemas se resueive al comienzo de
ta edad adulta. "

6.6 CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA

Se rigen segin o establecido en la Norma Técnica N° 018-MINSA/DGSP-V.0t:
“Norma Téchica del Sistema de Referencia y Contrarreferencia de los
establecimientos del Ministerio de Salud”.

El personal de safud del Primer Nivel de Atencion debe referir & un nivel superior de
atencion ante la evidencia de desarrolio puberal en mujeres menores de 8 afios y
varones menores de 9 afios de edad cronolégica.

El médico endocrindlogo y el pediatra endocrinélogo deben estar capacitados para
realizar el diagnostico y tratamiento oportunos de pubertad precoz, asimismo para
realizar la contrarreferencia cuando sea necesario.

11
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6.7 FLUXOGRAMA

Enfoque Diagnostice de Pubertad Precoz en Varones

Pubarquia en varones < 9 afios n

Pubarquia Pubarquia y aumento
aislada de tamafio del pene

"

Adrenarguia Puberiad Precoz Pubertad
Prematura Periférica Precoz Central
1 l NO - 1
f iste activacion del
Control cada 3m ] 17 Hidrox_irprogesterona e‘;:’: ;Ga: (:;fgzli:st ze
EO cada 6m DHEAS, Testosterona
- Ecografia abdominal GnRH o LH, FSH basal

N Normal

Patologia
Suprarrenal
o Testicular

EO

NO adelantada

Anormal

RMN
Cerebral

EQ: Edad 6sea

DHEAS: Dehidroepiandrosterona
RMN: Rescnancia Magnética Nuclear
PPC: Pubertad precoz Central

PPC PPC
ldiopética Organica

Adapltado de Departamento de Pediatria del Hospital Nacional Cayetano Heredia. Guia de Préatica
Clinica para Diagnéstico y Tratamiento de Pubertad Precoz en Nifios. 2014.
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Enfoque Diagnéstico de Pubertad Precoz en Mujeres

ﬂ Telarquia en mujeres < 8 afios
Telarquia Tetarquia luego
aislada pubarquia

s s

EO
adelantada

NO
mujeres < 8 aflos

Pubarquia en ]

Telarquia Existe activacidn del eje

Prematura | HHG segin test de GnRH
S o LH, FSH basales NO
Control cada 3m
EQ cada 6m Pubertad Pubertad Precoz
Precoz Central Periférica
RMN Estradiol
Cerebral 17 Hidroxiprogesterona

Normal Anormal Ecograﬁa pélvica

PPC - y
|diopética Organ!ca iene Slgnos [+]
patologia ovarica

DHEAS S
Androstenediona
Testosterona

Patologia

EO: Edad dsea

DHEAS: Dehidreepiandrosterona
RMN: Resonancia Magnética Nuclear
PPC: Pubertad precoz Central

Patologia

Suprarrenal | Ovarica

btado de Departamento de Pediairia del Hospital Nacional Cayetano Heredia. Guia de Prética
Clinica para Diagnéstico y Tratamiento de Pubertad Precoz en Nifios, 2014.
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Vil. ANEXOS

Anexo N° 01: Etiologia de la pubertad precoz

. ETIOLOGIA DE LA PUBERTAD PRECOZ

..Pubertad Precoz Central

IDIOPATICA
GENETICA

+« Mutaciones activantes de KISS1R

+ Mutaciones activantes de KISS1

+ Mufaciones activantes de MKRN3

« Mutaciones activantes DLK1

+ Alteraciones cromosomicas
PATOLOGIA ENDOCRANEAL

* Hamartoma hipotalamico
« Otras anomalias congénitas
v Quiste aracnhoideo
v Hidrocefalia
v Displasia septo-6ptica
v Malformacién de Chiari
v Mielomeningocele
« Tumores del Sistema Nervioso Central
v Glioma
v Ependimoma
v Astrocitoma
v Pinealoma
v Germinoma
¥ Craneofaringioma
Traumatismo craneocencefalico
Radioterapia
Hemorragia intracraneal
Enfermedad granulomatosa
Infeccion del Sistema Nervioso Central
Par4lisis cerebral secundaria a
encefalopatia hipdxico-isquémica en el
periodo necnatal.

* & & 4 o @

Pubertad Precoz Periférica

GENETICA

» Nifas
v" Sindrome de McCune-Albright

+« Nifos
¥ Testotoxicosis
v" Hiperplasia suprarrenal congénita
v"  Hipoplasia suprarrenal congénita
por mutacién del gen NROB1
¥ Sindrome de McCune-Albright
(excepcional)
ADQUIRIDA
= Nifas

Tumores ovaricos
Tumores de la glandula suprarrenal
que secreten estrégenos

¥ Ingesta o contacto accidental con
esteroides sexuales

fa
v Quistes ovaricos
v
v

v Tumores testiculares (células de
Leydig)

v Tumores de la glandula suprarrenal

v Tumores germinales secretores de
B-HCG

v Ingesta o contacto accidental con
esteroides sexuales

Extraido de: Molano FJM, Guilién LS. Pubertad precoz y adelantada. Junio de 2020;XX1V(4):183-90.

TR &
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Anexo N° 02: Estadios de Tanner y Marshall

Desarrollo Genital (G) y Pubiano (P} en el Varén.

:

Extraido de Roméan JF. Pubertad Normal. Pedialr Integral. 2020;XXIV(4):231.€1-231.10 (21)

Desarrollo Mamario (T) y Pubiano {P) en la Mujer.

Extraido de Romén JP. Pubertad Normal. Pediatr Integral. 2020;XXIV(4):231.e1-231.e10
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Anexo N° 03: Estadios del Desarrollo Puberal de Tanner y Marshall

~ ESTADIOSDETANNER =

. Genitaleé' (.G

Vello pubiano (P)

Volumen

Mamas (So T)
Varones Nifias Nifios(as) testicular
Estadio | G1 |- Genitales T1 | - Ausenciade | P1 | - Ausencia de vello
| prepuberales tejido {puede verse algo de <4 ml
mamaric vello no terminal)
Estadio | G2 |- Agrandamiento | T2 { - Boton P2 | - Presencia de vello
| de escroto y mamario. escaso, largo,
testiculos Elevacién de ligeramente
- Piel escrotal lamamay pigmentado, recto o
mas enrojecida arecla que no rizado, en la base del 4-8mi
Y rugosa supera e} pene o a lo largo de
- Escaso/nulo diametro los fabios mayores
aumento del areolar {visible solo de
pene - Aumenio de cerca)
la areola
Estadio | G3 |- Aumento del T3 | - Mayor P3 | - Vello mas oscuro,
i pene, aumento de mas grueso y mas
principalmente lamamayla tizado, que se
en longitud areola, sin extiende ligeramente
- Mayor separacion sobre el pubis 8-12 ml
crecimiento de de sus {visible a distancia)
testiculos y contornos,
escroto que supera
el tamafic
areolar
Estadio | G4 |- Aumento del T4 | - Laareolay | P4 - Vello de distribucién
v pene en el pezon se similar al adulto,
grosor, con sobreelevan, cubriendo un area
desarrolio del formando mas pequefia. No se
glande una extiende a la cara
- Mayor elevacién interna de los muslos
agrandamisnto separada 12-20 ml
de escrotos y (=20% de
testiculos las nifias
- Incremento de permanecen
la en T4 sin
pigmentacion progresién a
escrotal T5)
Estadio | G5 |- Genitales de T5 | - Recesiénde | P5 | - Vello de adulto, con
v aduHo la arecla, de distribucién en
forma que triangulo inverso en
solo profruye ambos sexos.
el pezdn Extensién a la cara
sobre fa interna de los muslos
mama - La extensioén hacia la 20-25mi

linea alba en los
varones {80%) puede
ser mucho mas tardia
(P8, frecuentemente
en la segunda
década de vida)

Adaptado de Roman JP. Pubertad Normal. Pediatr Integral. 2020;XXIV(4):231.¢1-231.610 (21)
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Anexo N° 04: Diagnéstico Diferencial de la Pubertad Precoz

i . DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE LA PUBERTAD PRECOZ
Puberiad adelantada
* Variante de la normalidad
* Aparicion de caracteres sexuales secundarios junto a aceleracion de la velocidad de
crecimiento y maduracion ésea
v" Entre los 8 y 9 afios en nifias
v" Entre los 8 y 10 afios en nifios
s Crecimiento y desamollo acelerados desde edades tempranas
s Generalmente, talla final acorde a la genética
Telarquia prematura aislada
+ Variante de la normalidad
+ Aparicién de la telarquia antes de los 8 afios
+ Mas frecuente en menores de 2 afios

» Suele ser fluctuante sin cambios en la pigmentacion de la areola

» No se acompafia de pubarquia ni axilarquia

* Velocidad de crecimiento normal

+ No suele acompafiarse de un adelanto significativo de la edad 6sea

+ Tendencia a regresién espontanea, particularmente fas que comienzan antes de Jos 2 afios
-

Pronostico de talla final acorde a la genética ’
Adrenarquia prematura idiopatica
« Variante de la normalidad
«  Aparicion de vello pubice y/o axilar yfo incremento del olor corporal
v"  Anles de los 8 afios en nifias
v' Antes de los 8 afios en nifios
« Nifas: sin telarquia
« Nifos: sin aumento del tamafo testicular
+« Mucho mas frecuente entre las nifias
+ Diagnéstico de exclusion:
v Test de ACTH normal (descartando hiperplasia suprarrenal congénita)

v Ecografia abdominopélvica y andrégenos basales normales (descartando patologia
tumoral)

v"__Presentan cierto adelanto puberal alcanzando tafla final acorde a la genética

Extraido de: Molano FJM, Guiltén LS. Pubertad precoz y adefantada. Junio de 2020;XX1V(4):183-90.
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Anexo N° 05: Andlogos de la GnRH

e s ed T ANALOGOSPELAGHRH. T T :
Nombre Genérico Ruta de administracion Dosis {mg) Duracion de accién
. 75 1 mes
Leuprolide iM 1125 3 meses
3.75 1 mes
Triptorelina M 11.25 3 meses
225 B meses
Histerelina Impiante subcutaneo 50 >2 ahos
Leuprolide SC 45 6 meses

Adaptado de: Kota AS, Ejaz S. Precocious Puberty. En: StatPearls [internet]. Treasure Island (FL):
StatPearls Publishing; 2024
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