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ARTÍCULO TRADUCIDO

Título: Revisión sistemática: efecto del tratamiento con hor-
mona de crecimiento sobre la estatura final de adultos en
niños con talla baja idiopática.

Resumen del CRD: esta revisión concluye que la hormona
de crecimiento parece efectiva para mejorar el crecimiento
de los niños con talla baja idiopática, pero el efecto es menor
que el encontrado en otras situaciones patológicas. Las con-
clusiones deben considerarse con cautela, dadas las limitacio-
nes de la revisión, la relativamente baja calidad de los estudios
identificados y la variabilidad de la respuesta individual al tra-
tamiento.

Objetivos de los autores: evaluar el impacto sobre la talla
adulta de la hormona del crecimiento en niños con talla baja
idiopática.

Búsqueda: la búsqueda se realizó en el Cochrane central
Register of Controlled Trials (CENTRAL) y en MEDLINE,
hasta abril de 2010, usando los términos que se explicitan. Se
consultaron las referencias bibliográficas de los artículos
encontrados, y no hubo restricción por idioma.

Selección de los estudios: para ser incluidos, los estudios
debían estar realizados en niños con talla baja, definida como
talla por debajo de 2 desviaciones estándar (DE) de la media.

El pico de respuesta a la hormona del crecimiento debía ser
superior a 10 µg/l, no debían haber alcanzado la pubertad, no
haber tenido tratamientos previos con hormona del creci-
miento y no padecer otras comorbilidades que pudieran alte-
rar el crecimiento. El resultado principal se consideró la dife-
rencia entre la talla adulta en el grupo tratado con hormona
del crecimiento y en el no tratado. Se consideró que se había
alcanzado la talla adulta cuando la velocidad de crecimiento
era inferior a 1,5 cm al año o la edad ósea era de 15 años para
las mujeres o 16 para los varones. Se valoraron como resul-
tados secundarios el incremento de talla desde el momento
de inclusión hasta la edad adulta, y la diferencia entre la talla
adulta y la talla media de los padres. Los estudios debían ser
ensayos controlados y aleatorizados (ECA) o ensayos no ale-
atorizados.

Para los estudios aleatorizados la edad media en la inclusión
fue de 6,1 a 12,9 años, mientras que en los no aleatorizados
fue de 7,6 a 12,5 años. Ningún niño había alcanzado la puber-
tad. La dosis diaria de hormona de crecimiento varió entre
0,033 y 0,067 µg/kg en los ensayos aleatorizados y entre 0,02
a 0,05 µg/kg en los no aleatorizados. La media de duración fue
5,4 años (DE: 1,5) en los ensayos aleatorizados y 5,3 años (DE:
1,8) en los no aleatorizados. No se aclara cuántos revisores
intevinieron en la selección de los estudios de la revisión.

Evaluación de la validez: los estudios fueron evaluados
mediante las normas de la Sociedad Endocrinológica y se cla-
sificaron como de calidad alta, moderada, baja o muy baja. No
está claro si se usaron las mismas normas para clasificar los
estudios no aleatorizados y tampoco se establece si la calidad
la valoró más de un revisor.

Extracción de los datos: para cada ensayo, la magnitud del
efecto se calculó mediante la diferencia de media entre los gru-
pos tratados y no tratados y mediante el cambio entre la situa-
ción basal y la alcanzada en la talla adulta, en ambos casos con
sus intervalos de confianza del 95% (IC 95%) respectivos. No se
establece claramente si los datos los extrajo más de un revisor.

Métodos de síntesis: los ECA y ensayos no aleatorizados se
analizaron separadamente mediante metaanálisis, usando un
modelo de efectos fijos. Cuando la magnitud del efecto fue sig-
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nificativo en el modelo de efectos fijos, se repitió el análisis usan-
do un modelo de efectos aleatorios. La heterogeneidad se inves-
tigó mediante el estadístico I2. El sesgo de publicación se valo-
ró mediante gráficos de embudo (funnel plots). Se realizaron
análisis de sensibilidad para investigar el sesgo de selección.

Resultados de la revisión: se incluyeron diez ensayos, con
un total de 592 participantes. Tres fueron ECA y siete fueron
ensayos no aleatorizados. Dos ECA eran de calidad modera-
da y uno de baja calidad. Uno de los ensayos de calidad mode-
rada tenía una proporción elevada de abandonos y el otro
tenía una muestra pequeña y con variaciones en la dosis de
hormona de crecimiento y en los resultados. El ECA de baja
calidad era de pequeño tamaño. De los no aleatorizados, seis
eran de una calidad baja y uno era de calidad moderada-baja.

Solo un ensayo se realizó con un grupo de control tratado
con placebo.

Los estudios aleatorizados mostraron una diferencia conjun-
ta de la media en la talla en la edad adulta entre el grupo tra-
tado y no tratado de 0,65 DE (aproximadamente 4 cm; IC
95%: 0,40 a 0,91). No se halló heterogeneidad significativa en
el estudio estadístico. El grupo tratado obtuvo un incremen-
to en la talla significativamente superior al grupo no tratado,
observándose una diferencia en las medias de 0,79 DE (4,7
cm; IC 95%: 0,50 a 1,09). No se observó una heterogeneidad
significativa. En dos ECA, corrigiendo la talla media adulta con
respecto a la talla media de los padres, la talla alcanzada fue
significativamente superior en el grupo tratado frente al no
tratado (0,87 DE; IC 95%: 0,28 a 1,46). Se observó heteroge-
neidad significativa (I2 = 81%).

Los estudios no aleatorizados encontraron una diferencia
conjunta de 0,45 DE (aproximadamente 3 cm; IC 95%: 0,18 a
0,73) entre el grupo tratado y el no tratado, con una hetero-
geneidad significativa (I2 = 70%). La talla adulta obtenida por
el grupo tratado fue significativamente superior al no tratado
con una diferencia media de 0,71 DE (5 cm; IC 95%: 0,42 a
0,99) con una heterogeneidad significativa (I2 = 77%).

En todos los estudios se informó de una gran variabilidad en
la respuesta individual a la hormona de crecimiento. Ningún
estudio informó de efectos secundarios graves.

Conclusiones de los autores: la hormona de crecimiento
parece ser efectiva para incrementar la talla de los niños con
talla baja idiopática, pero el efecto, en promedio, es menor
que el obtenido en otras situaciones patológicas. La respues-
ta individual al tratamiento es muy variable y se necesitan más
estudios para poder identificar a aquellos niños que podrían
responder al tratamiento.

COMENTARIO CRD

La revisión se basa en unos muy amplios criterios de inclusión
en cuanto a participantes, intervenciones, resultados y diseños

de estudios. La búsqueda se limitó a dos bases de datos y se
suplementó con las bibliografías de los artículos encontrados.
No hubo restricción por idioma, pero solo se restringió a mate-
rial publicado, pudiendo existir por lo tanto sesgo de publica-
ción. No se clarifica si se llevaron a cabo por más de un revisor
los procesos de selección de estudios, extracción de datos y
evaluación de la calidad, lo que podría haber reducido los ses-
gos. Se valoró la calidad de los estudios y se clasificaron como
de calidad moderada, pese a presentar defectos fundamentales.
Realizar la síntesis de los estudios de forma separada para alea-
torizados y no aleatorizados se considera apropiado, ya que tie-
nen un nivel de sesgos diferente. Aun así, se demostró la exis-
tencia de heterogeneidad estadística y clínica.

Las conclusiones sobre la efectividad de la hormona del creci-
miento en este grupo de población se deben considerar con
cautela, dadas las limitaciones de esta revisión, la calidad de los
estudios incluidos y la variabilidad individual observada en la res-
puesta al tratamiento. Esta revisión no evaluó la relación entre
el incremento en la talla y la calidad de vida o mejora psicoso-
cial.

Implicaciones de la revisión

Práctica clínica: los autores señalan que tanto los clínicos como
los gestores deberían considerar la importancia clínica y el valor
del incremento en la talla basándose en los objetivos finales del
tratamiento, en los que deberían incluirse el bienestar psicoso-
cial, los efectos secundarios, el precio del tratamiento y las
expectativas del paciente.

Investigación: los autores resaltan la necesidad de realizar más
estudios de alta calidad, aleatorizados, doble ciego, controlados
con placebo, que valoren los logros obtenidos en la talla adulta,
para poder así determinar la eficacia, las dosis adecuadas, y la
seguridad a largo plazo del tratamiento con hormona del creci-
miento.

Financiación: los autores declaran no haber tenido financia-
ción.

Asignación de descriptores: asignados por el CRD.

Descriptores: Adult; Body Height; Child; Growth Disorders;
Human Growth Hormone; Humans. Adulto; talla; niño; trastornos
del crecimiento; hormona del crecimiento humana; humanos.

Fecha de inclusión en la base de datos: 23 de marzo de
2011.

Número del registro de entrada: 12011001651.
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TIPO DE DOCUMENTO

Este abstract es un resumen crítico estructurado sobre una
revisión sistemática que cumplió los criterios para ser inclui-
da en el DARE. Cada resumen crítico contiene un breve su -
mario de los métodos, los resultados y las conclusiones de la
revisión. A ello le sigue una valoración crítica detallada de la
fiabilidad de la revisión y de fiabilidad de las conclusiones que
en ella se presentan.
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