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EVALUATION OF TWO HIGHLY
SENSITIVE ASSAYS FOR SERUM IGF-
1 AND GH DETERMINATION
FOLLOWING ORAL GLUCOSE
TOLERANCE TEST IN HEALTHY
CONTROLS

Objective: To evaluate 2 highly sensitive
assays for serum insulin-like growth factor-
1 (IGF-1) and growth hormone (GH)
determination following an oral glucose
tolerance test (OGTT) in healthy controls.
Methods: Nineteen healthy adults
underwent a standard 75 g OGTT and GH
and IGF-1 were measured. Serum GH and
IGF-1 levels were assayed by a sensitive
immunoradiometric assay (IRMA) and a
highly sensitive chemiluminescent
immunometric assay (CLIA).

Results: The mean IGF-1 concentration
was 153 + 65 ng/ml measured by IRMA and
144 + 56 ng/ml measured by CLIA. The
median (interquartile range) basal GH
concentrations by IRMA vs CLIA were 0.8
(0.5-3) pg/l vs 0.5 (0.1-2.4) wg/l. The median
nadir GH measured by IRMA in these
subjects was 0.4 (0.3-0.5) p.g/l, and the
mean nadir GH by CLIA was 0.08 (0.01-
0.22) pg/l. When a ratio of basal IRMA/CLIA
GH was calculated in each subject, the
median ratio of basal IRMA/CLIA GH
concentrations in subjects overall was 1.68.
Similarly, the median ratio of nadir
IRMA/CLIA GH values was 4.44. One of the
subjects did not achieve GH suppression
into the established normal range, with a
GH nadir of 1.2 ng/l by IRMA and 1 p.g/l by
CLIA, overlapping with the traditional cut-
off defining acromegaly when GH
suppression was measured by IRMA.
Conclusions: Highly sensitive
chemiluminescent immunometric assays
should be used to assess the GH/IGF-1
axis. In our opinion, there is no need for a
lower GH suppression cut-off for
diagnosing acromegaly. We found no
significant gender-, BMI- or age-related
differences in nadir GH levels and thus our
results do not support different OGTT
criteria for screening of acromegaly in men
and women, or in younger and older
subjects.

Key words: Chemiluminescent immunometric as-
say. Immunoradiometric assay. Growth hormone.
Insulin-growth factor 1. Oral glucose tolerance
test. Acromegaly.
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Objetivo: Evaluar 2 ensayos sensibles para la determinacion de insulin-
like growth factor 1 (IGF-1) y somatotropina (GH) tras la prueba

de sobrecarga oral de glucosa (SOG) en controles sanos.

Métodos: Se realizdé una SOG con 75 g a 19 adultos sanos y se
determinaron las concentraciones séricas de IGF-1y GH. Las
concentraciones de GH e IGF-1 se midieron mediante

un ensayo inmunorradiométrico sensible (IRMA) y por un ensayo
inmunométrico quimioluminiscente muy sensible (CLIA).

Resultados: La concentracion media de IGF-1 fue 153 + 65 ng/ml medida
por IRMA y 144 + 56 ng/ml por CLIA. Las concentraciones medianas
(rango intercuartilico) de GH basal por IRMA frente a CLIA fueron 0,8 (0,5-
3) pg/l frente a 0,5 (0,1-2,4) p.g/l. La mediana del nadir de GH medido por
IRMA fue 0,4 (0,3-0,5) g/l y 0,08 (0,01-0,22) pg/l con CLIA. Cuando en
cada sujeto se calculé el cociente de GH basal IRMA/CLIA, se obtuvo una
mediana del ratio en todo el grupo de 1,68. Igualmente, la mediana del
ratio del nadir de GH IRMA/CLIA total fue 4,44. Uno de los sujetos no
consiguid una supresion por debajo de los valores establecidos, con un
nadir de GH de 1,2 p.g/l por IRMA y 1 pg/l por CLIA, sobrepasando el
punto de corte tradicional que define la presencia de acromegalia cuando
el método de medida fue IRMA.

Conclusiones: La evaluacion del eje GH/IGF-1 deberia realizarse con

un ensayo inmunométrico quimioluminiscente muy sensible (CLIA). En
nuestra opinion, no hay necesidad de rebajar el punto de corte en la
supresion de GH para establecer el diagndstico de acromegalia. No
encontramos diferencias significativas en cuanto a sexo, IMC o edad
respecto al nadir de GH, por lo que nuestros datos no apoyan la
utilizacion de diferentes criterios para el cribado de acromegalia en
varones y mujeres o en jévenes y mayores.

Palabras clave: Ensayo inmunométrico quimioluminiscente. Ensayo inmunorradiomé-
trico. Somatotropina. Insulin-like growth factor 1. Sobrecarga oral de glucosa. Acro-
megalia.
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INTRODUCCION

La evaluacion bioquimica de la acromegalia se basa
en la determinacion del grado de supresion de somato-
tropina (GH) tras una sobrecarga oral de glucosa
(SOG) y del péptido GH dependiente de insulin-like
growth factor 1 (IGF-1) que refleja la secrecion de
GH. La disponibilidad clinica de ensayos para medir
IGF-1 ha mejorado notablemente el estudio de la
acromegalia y ha favorecido un diagndstico mds tem-
prano. La utilizacién de ensayos altamente sensibles y
especificos para la GH ha conducido a una reevalua-
cion de los criterios diagndsticos, ya que la acromega-
lia activa puede estar presente en pacientes con con-
centraciones de GH inferiores a las que se utilizaban
previamente como corte con ensayos menos sensibles.
Actualmente, con la disponibilidad de modernas técni-
cas bioquimicas y herramientas terapéuticas mds efi-
caces, los esfuerzos también deberian centrarse en de-
finir criterios fiables basados en los nuevos ensayos
mds sensibles, que identifiquen la enfermedad en sus
estadios mas tempranos.

El documento de consenso para el diagnéstico de
acromegalia se establecié con ensayos sensibles inmu-
nométricos para GH'. El limite de deteccién de la ma-
yoria de los métodos inmunométricos esta por debajo
de 1 pg/l, aunque existen diferencias en la concentra-
cién de GH segiin el ensayo con el que se mida®. A pe-
sar de las diferencias en los resultados obtenidos con
los diferentes métodos, se han establecido unos crite-
rios claros (un nadir en las concentraciones de GH por
debajo de 1 g/l tras SOG) para el diagndstico y la
definicién de curacién en pacientes acromegélicos'.
Sin embargo, este limite ha sido criticado por ser de-
masiado elevado y se ha propuesto un nuevo punto de
corte en 0,3 pg/1>*. Algunos estudios realizados en su-
jetos sanos jovenes también indican que el nadir nor-
mal de GH tras la supresion con SOG, medidos con
los nuevos ensayos altamente sensibles para GH, es
menor que el establecido previamente, y que la res-
puesta normal es por debajo de 1 pg/l>°. Finalmente,
algunos autores defienden que no es necesario realizar
toda la curva de supresion de GH tras SOG y que con
la determinacién de la concentracion de GH a los 120
min, junto con las concentraciones de IGF-1, seria su-
ficiente para la evaluacion bioquimica de la acromega-
lia®. El objetivo de este trabajo fue comparar los resul-
tados procedentes de 2 ensayos inmunométricos
altamente sensibles para la determinacién de las con-
centraciones de IGF-1 y de GH en respuesta a la ad-
ministracién oral de 75 g de glucosa en varones y mu-
jeres sanos.

MATERIAL Y METODO

Se estudi6 a 19 adultos sanos: 10 mujeres (edad, 32,2 +
10,09 [intervalo, 25-57] aflos) y 9 varones (edad, 34,2 + 7,3
[intervalo, 25-48] afios). El indice de masa corporal (IMC) fue
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20,52 + 1,58 para las mujeres y 23,3 + 2,27 para los varones.
El protocolo del estudio fue aprobado por el comité ético local
y se obtuvo el consentimiento informado de todos los sujetos.

La SOG se realiz6 tras ayuno de 10 h y descanso en posi-
cién supina durante al menos 30 min antes de la extraccién
de la muestra basal. Las muestras sanguineas se obtuvieron
a través de una via periférica en los minutos 0, 30, 60, 90 y
120 tras beber una bebida con 75 g de dextrosa. Las concen-
traciones de IGF-1 se midieron en condiciones basales en la
primera extraccién. La sangre se dejé a temperatura am-
biente durante 15 min y posteriormente se centrifugo.

Ensayo inmunorradiométrico (IRMA)

La IGF-1 sérica se midi6 con el kit de Diagnostic Sys-
tems Laboratories para IGF-1 (Diagnostic Systems Labora-
tories, Inc., Upper Heyford, Oxon, Gran Bretafa). El IRMA
es un ensayo no competitivo en el que la molécula a medir
es atrapada entre dos anticuerpos. El primer anticuerpo esta
adherido al interior de las paredes del tubo y el segundo an-
ticuerpo estd marcado radiactivamente para la deteccion. La
molécula a medir, que estd en el suero del paciente, se une a
los dos anticuerpos formando un complejo anticuerpo-anti-
geno-anticuerpo que emite radiactividad, que se mide. Este
kit utiliza un tratamiento 4cido previo para separacion de las
proteinas transportadoras. El coeficiente de variacién intra-
ensayo (CV) era < 3,4%, y el CV interensayo, < 8,2%. La
sensibilidad de este método es 2,06 ng/ml.

Para la medicion de GH sérica se utilizé un método inmu-
norradiométrico no competitivo (DiaSorin s.r.l., Saluggia,
Vercelli, Italia), cuyo principio es el mismo que el descrito
previamente para la IGF-1. Este kit esta calibrado frente al
estdndar internacional WHO International Reference Prepa-
ration (IRP) 80/505. El ensayo emplea 2 anticuerpos mono-
clonales dirigidos contra dos epitopos diferentes de la GH
humana (hGH). Este kit reconoce las 2 variantes monoméri-
cas de la hGH (20 y 22 kD). El CV intraensayo era < 3,9%
y la variacion interensayo, < 5,5%. La sensibilidad de este
método es 0,2 pg/l.

Ensayo inmunomeétrico quimioluminiscente
(CLIA)

La IGF-1 sérica se midi6 con el analizador Immulite
(IGF-1 Immulite, DPC, Los Angeles, CA, Estados Unidos).
Este ensayo requiere una dilucion del suero 1:10 con un di-
luyente especifico del kit. Las muestras del paciente, previa-
mente diluidas, se afiaden junto con un anticuerpo policlo-
nal marcado con fosfatasa alcalina al ensayo, cuyas paredes
estdn cubiertas con un anticuerpo monoclonal especifico
para la IGF-1, de tal manera que se forma un complejo anti-
cuerpo-antigeno-anticuerpo. Posteriormente, se afiade un
sustrato quimioluminiscente y se mide la emision de fotones
que es proporcional a la concentracién de IGF-1. Este kit
utiliza un tratamiento previo dcido y el bloqueo de los luga-
res de unién de las proteinas de transporte mediante un ex-
ceso de IGF-2. El CV intraensayo era < 4,3% y la variacién
interensayo, < 8,4%. La sensibilidad analitica de este méto-
do es 2 ng/ml.

Para la medicion de GH sérica se utiliz6 el analizador Im-
mulite para hGH (Immulite, DPC, Los Angeles, CA, Esta-
dos Unidos). El principio del ensayo es idéntico al descrito
para el kit Immulite IGF-1. El CV intraensayo era < 6,5% y
la variacién interensayo, < 6,2%. La sensibilidad analitica
de este método es 0,01 wg/l.
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Analisis estadistico

Las variables cualitativas se presentan con su distribucién
de frecuencias. Las variables cuantitativas se resumen con
su media + desviacién estdndar y las variables que no si-
guen una distribucién normal se expresan con mediana y
rango intercuartilico (RIQ). Las comparaciones de medias
se realizaron con el test no paramétrico de la U de Mann-
Whitney o con la prueba de la mediana cuando las variables
no siguen una distribucién normal. Para valorar la relacion
entre dos variables se utilizo el coeficiente de correlacion de
Spearman. Para el estudio de la concordancia de las varia-
bles continuas se aplicé el coeficiente de correlacién intra-
clase (CCI) de acuerdo absoluto, junto con su intervalo de
confianza (IC) del 95%. Para las variables cualitativas de
mads de dos categorias se utiliz6 el indice kappa ponderado
por los pesos cuadraticos, junto con su intervalo de confian-
za del 95%. Para todas las pruebas se acepté un valor de
significaciéon del 5%. Cuando los valores obtenidos por
IRMA o CLIA fueron indetectables, el valor que se consi-
der6 para el andlisis estadistico fue el umbral de sensibili-
dad. El procesamiento y andlisis de los datos se realizé me-
diante el paquete estadistico SPSS 12.0.

RESULTADOS

Concentraciones de IGF-1

La concentracion media de IGF-1 fue 153 + 65 (inter-
valo, 85-386) ng/ml medido por IRMA y 144 + 56 (in-
tervalo, 80-275) ng/ml medido por CLIA. En todos los
sujetos las concentraciones se encontraban dentro del in-
tervalo de normalidad para su edad y sexo. La concor-
dancia entre los dos métodos fue buena (CCI = 0,78; IC
del 95%, 0,51-0,90; p < 0,001), pero los datos obtenidos
con CLIA mostraron una menor dispersion. Las concen-
traciones de IGF-1, medidas tanto por IRMA como por
CLIA, fueron menores en mujeres que en varones, pero
la diferencia no llegé a ser estadisticamente significati-
va. No encontramos en nuestro grupo correlacion entre
el IMC y las concentraciones de IGF-1.

Supresion de GH

Encontramos una buena concordancia entre ambos
métodos de medida (CCI para GH basal = 0,99; IC del
95%, 0,92-0,99; p < 0,001; CCI para GH nadir = 0,63;
IC del 95%, 0,07-0,89; p < 0,001). Tanto las concen-
traciones basales como las obtenidas durante la supre-
sién con SOG fueron mayores con IRMA que con
CLIA (fig. 1). La concentracién mediana (rango inter-
cuartilico) basal de GH con IRMA frente a CLIA fue
0,8 (0,5-3,0) frente a 0,5 (0,1-2,4) ng/l. La mediana
del nadir medido por IRMA en estos sujetos sanos fue
0,4 (0,3-0,5) g/l (intervalo, 0,2-1,2), y la mediana del
nadir medido con CLIA fue 0,08 (0,01-0,22) g/l (in-
tervalo, 0,1-1). Las mujeres presentaban un nadir me-
dio més elevado con ambos ensayos que los varones,
pero la diferencia no llegd a alcanzar la significacion
estadistica. Cuando en cada sujeto se calculd el co-
ciente de GH basal IRMA/CLIA, se obtuvo una me-

diana de ratio en todo el grupo de 1,68. Igualmente, la
mediana de ratio de nadir de GH IRMA/CLIA general
fue 4,44.

En uno de los sujetos las concentraciones de GH no
descendieron por debajo del rango establecido, con un
nadir de 1,2 pg/l por IRMA y 1 pg/l por CLIA, asi se
super6 el punto de corte establecido para definir la
presencia de acromegalia cuando el método de medida
utilizado fue IRMA. Otro control obtuvo un nadir de
0,89 y 0,8 wg/l medidos por IRMA y CLIA, respecti-
vamente, por encima del punto de corte propuesto mas
recientemente de 0,3 pg/l*.

Al analizar el momento en que se alcanza el nadir
con ambos métodos, se observa que no hay concor-
dancia entre IRMA y CLIA (kappa = 0,42; IC del
95%, 0,026-0,82; p = 0,61). Con los dos métodos el
tiempo en que un mayor porcentaje de sujetos sanos
alcanzé el nadir (7 sujetos en ambos casos, 36,8%) fue
el minuto 120. Sin embargo, considerando el nadir
y el valor del minuto 120 aisladamente, y el punto de
corte en 1 pg/l, dos sujetos serfan clasificados como
sanos segun el nadir, pero con enfermedad activa se-
gun el valor obtenido en el minuto 120 (3,3 y 1 pg/l
por IRMA y CLIA, respectivamente, en un sujeto; 3 y
2,4 pg/l por IRMA y CLIA, respectivamente, en el se-
gundo sujeto).

En los sujetos sanos el nadir de GH y los valores de
IGF-1 por IRMA y por CLIA no se correlacionaron (r
= 0,175 y r = -0,03, respectivamente). No encontra-
mos correlacion alguna entre la edad y el nadir de GH
ni entre el IMC y el nadir de GH en nuestro grupo.

DISCUSION

El método de medida mads utilizado habitualmente
para la determinacién de GH e IGF-1 es el IRMA.
En general las ventajas de este ensayo son su rapi-
dez, su reproducibilidad y su especificidad. Sin em-
bargo, también presenta algunos problemas, como la
incapacidad para saturar todas las proteinas transpor-
tadoras, particularmente en las situaciones clinicas
que cursan con concentraciones circulantes bajas de
IGF-1, como la diabetes mellitus pobremente contro-
lada o la insuficiencia renal. Otros problemas que
puede presentar son la interferencia enddgena con
ciertos anticuerpos presentes en el suero de algunos
pacientes o la falta de reproducibilidad si el valor ob-
tenido se encuentra fuera del intervalo lineal de la
curva estdndar. La quimioluminiscencia ha permitido
mejorar la sensibilidad, lo que favorece un mejor
proceso automatizado y una reduccién en los tiem-
pos de incubacién’. De acuerdo con esto, hemos ha-
llado unas concentraciones mayores de GH, tanto ba-
sal como tras supresion con SOG, cuando las
mediamos con IRMA que cuando lo haciamos con
CLIA. Cuando calculamos el ratio de GH basal me-
dida con IRMA/CLIA obtuvimos un valor de 1,68; y
un ratio de 4,44 para el nadir de GH medida con
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Ambos sexos Mujeres Varones
GH IGF-1  GH IGF-1  GH IGF-1
ug/l - ng/ml ug/l ng/ml  ug/l ng/ml
3 ~ 300 3 300 3 ~ 300
A
2 ~200 2 200 200
1 100 1 100 100
0,34 - 0,3 - -
0 T T T T T 0 T T T T T 0 T T T T T
0 30 60 90 120 0 30 60 90 120 0 30 60 90 120
== GH-IRMA (media = DE) == GH-IRMA  (media = DE) == GH-IRMA (media = DE)
&4 GH-CLIA  (media + DE) &—a GH-CLIA  (media = DE) &~—a GH-CLIA  (media = DE)
m IGF-1-IRMA (media = DE) m IGF-1-IRMA (media + DE) m IGF-1-IRMA (media = DE)
® |GF-1-CLIA (media = DE) ® |GF-1-CLIA (media = DE) ® |GF-1-CLIA (media = DE)

Fig. 1. Concentraciones de IGF-1y somatotropina (GH) tras sobrecarga oral de glucosa en sujetos sanos. DE: desviacion estdndar.

IRMA/CLIA. Ademas, los valores de IGF-1 obteni-
dos con CLIA mostraron una menor dispersion que
los obtenidos con IRMA.

Mediante ensayos mds modernos, se revisaron los
criterios para una supresion normal de GH en sujetos
sanos, y también los criterios para establecer o ex-
cluir el diagnéstico de acromegalia activa. Con el uso
de los nuevos métodos se propuso como criterio diag-
néstico de acromegalia la falta de supresion por deba-
jo de 1 wg/l tras la SOG'. Uno de nuestros sujetos al-
canz6 un nadir de GH de 1,2 pg/l por IRMA y 1 pg/l
por CLIA. Segitin los criterios actuales este sujeto no
habria obtenido una supresion dentro del intervalo
designado como normal. Todos nuestros controles
eran sujetos aparentemente sanos sin ninguna enfer-
medad que causara una supresion anormal de GH,
como insuficiencia renal crénica, insuficiencia hepa-
tica, hepatitis activa, hipertiroidismo, diabetes melli-
tus, anorexia nerviosa o alguna otra forma de desnu-
tricion®. También las mujeres menores de 30 afios
pueden presentar un nadir de GH mds elevado que
otros sujetos sanos, especialmente si toman anticon-
ceptivos orales®’. Sin embargo, este control era un va-
ron de 25 afios con un IMC normal (23) y concentra-
ciones de IGF-1 dentro del intervalo de la normalidad
(123 ng/ml por IRMA y 105 ng/ml por CLIA). De
acuerdo con nuestros resultados, otros autores tam-
bién han encontrado un nadir de GH > 1 pg/l en suje-
tos sanos con el ensayo quimioluminiscente
Immulite!®. Otro de nuestros controles tuvo un nadir
de 0,89 y 0,8 pg/l medidos por IRMA y CLIA, res-
pectivamente, por encima del punto de corte de 0,3
pg/l propuesto recientemente*. Algunos trabajos han
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mostrado que ciertos pacientes diagnosticados de
novo de acromegalia pueden tener un nadir de GH
tras SOG por debajo de 1 wg/1'''2. Pero todos estos
pacientes presentaban concentraciones elevadas de
IGF-1, por lo tanto el diagndstico de acromegalia
s6lo se habria perdido si se considerase la supresion
de GH tras SOG como tnico criterio diagndstico,
pero no si se valoran las concentraciones de IGF-1.
Por lo tanto, es importante identificar y estudiar a los
sujetos con concentraciones elevadas de IGF-1, aun-
que la respuesta de la GH a la SOG sea aparentemen-
te normal. Sin embargo, en nuestra opinién, no es ne-
cesario disminuir el punto de corte en la supresion de
GH para el diagndstico de acromegalia, ya que todo
cribado inicial incluye la determinacién de las con-
centraciones de IGF-1.

Un trabajo previo ha indicado que una Unica deter-
minacién de GH a los 120 min tras la SOG, junto con
la IGF-1, seria suficiente para la evaluacion sistemadti-
ca de la acromegalia®. Aunque también nosotros he-
mos hallado que con los dos métodos de medida el
minuto 120 fue el tiempo en que un mayor porcentaje
de sujetos sanos alcanzé el nadir (7 sujetos en ambos
casos, 36,8%), si consideramos el nadir y el valor del
minuto 120 aisladamente y el punto de corte en 1
wrg/l, dos sujetos serian clasificados como sanos segtin
el nadir, pero con enfermedad activa por el valor obte-
nido en el minuto 120 (3,3 y 1 g/l por IRMA y
CLIA, respectivamente, en un sujeto; 3 y 2,4 g/l por
IRMA y CLIA, respectivamente, en el segundo suje-
to). Por lo tanto, en nuestra experiencia, es recomen-
dable realizar la SOG cldsica con determinaciones de
GH cada 30 min.



Garcia de la Torre N et al. Evaluacion de dos inmunoensayos para la determinacion de IGF-1 y GH

Algunos autores han encontrado correlacion entre las
concentraciones de GH tras la SOG y la concentracién
de IGF-1 en pacientes acromegdlicos'. Sin embargo, en
nuestro grupo de sujetos sanos no hemos podido obser-
var dicha relacion. Nuestros datos estdn en concordancia
con los estudios previos de Freda et al*!4, en los que las
concentraciones de IGF-1 se correlacionan con el nadir
de GH sélo en pacientes con enfermedad activa, pero no
en aquellos en remision ni en los controles sanos.

Hay datos a favor de diferencias entre sexos respecto
a la secrecién de GH e IGF-1. Las mujeres para alcan-
zar concentraciones de IGF-1 similares a las de los va-
rones necesitan una mayor secrecion de GH, y en caso
de déficit de GH, necesitan una mayor dosis sutituti-
va'>!%, ]o que indica una resistencia relativa en la secre-
cion de IGF-1 estimulada por GH en las mujeres. Esta
resistencia relativa pudiera deberse al efecto del am-
biente estrogénico en la produccién de IGF-17. En
nuestro grupo, hemos observado una tendencia hacia
unas concentraciones mds bajas de IGF-1 en mujeres
sanas que en varones, y un nadir medio de GH mas ele-
vado en mujeres con los dos métodos de medida, aun-
que en ningln caso las diferencias llegaron a ser esta-
disticamente significativas. Otros estudios si que han
confirmado estas diferencias, ya que encontraron con-
centraciones de IGF-1 mds bajas'® y un nadir de GH
significativamente mayor en mujeres>'°. Por el contra-
rio, otros trabajos no han encontrado diferencias en las
concentraciones de IGF-1 o nadir de GH entre varones
y mujeres, ya sean sanos o con acromegalia®!“.

Aunque la secrecion de GH disminuye con la edad,
no hay intervalos ajustados por edad para valorar la
supresion de la GH a la SOG. En los sujetos sanos que
hemos estudiado, no hemos encontrado correlacion al-
guna entre la edad y los valores del nadir de GH, tal y
como han publicado otros autores>!!8, En otro trabajo
el nadir de GH era significativamente mayor en muje-
res jovenes que en las de mayor edad, pero en varones
no se observo esta disminucion en el nadir de GH con
la edad®. Sin embargo, en la mayoria de los estudios,
de acuerdo con nuestros resultados, no se ha encontra-
do ninguna correlacién entre la edad y el nadir de GH,
ya se trate de controles sanos, pacientes en remision o
pacientes con enfermedad activa®!4,

También se ha estudiado la relacion entre el IMC y
la secrecidn de IGF-1 y supresién de GH. Nosotros no
encontramos correlacién entre el IMC y el nadir de
GH o entre el IMC y las concentraciones de IGF-1 en
nuestros sujetos sanos, de acuerdo con trabajos pre-
vios®3. Otros estudios incluso indican una correlacién
negativa entre el IMC y el nadir de GH'®, y entre el
IMC y la concentracién de IGF-1".

En conclusidn, para la evaluacién del eje GH/IGF-1
se deberia utilizar un ensayo inmunométrico altamente
sensible. En nuestra opinion, no hay necesidad de dismi-
nuir el punto de corte de supresion de GH tras SOG para
el diagnéstico de acromegalia, ya que el cribado inicial
siempre incluye la determinacion de IGF-1. Finalmente,
se necesitan bases de datos cuidadosamente caracteriza-

das de concentraciones de IGF-1 y supresion de GH
para determinar la relevancia del sexo, la edad y el IMC
en la evaluacién bioquimica de la acromegalia. No obs-
tante, nosotros no encontramos diferencias significativas
en el nadir de GH en cuanto a sexo, edad o IMC, por lo
que nuestros resultados no apoyan la idea de utilizar di-
ferentes criterios en la respuesta de GH a SOG en muje-
res 0 en varones y en sujetos jovenes o de mayor edad.
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