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OLJET VD 

1. Caracterizar la respuesta en las concentraciones s&­

rlcas de T3. TJ reversa y de la relacf6n TJ reversa/ 

Tlroxlna, en funcJ6n del estado clfnlco (hiper, hl 

po, eutfroldlsmo, velocidad de crecimiento, madur!.. 

e 16n 6sea) y bfoqufm leo (T4 y TSH), en un grupo de 

nfftos con ~lpotlroldlsmo congénito tratados con la 

mezcla T~/TJ (Llotrlx). 

INTRODUCCJ OH.• 

la tlroxlna (1-tlroxlna) y la trlyodotlronlna• 

(J,S,J;trlyodo-l•tlronlnal,son las hormonas produci­

das por la g14ndula tiroides y su secrecl6n cstd' -

regulada por un mecanismo de rctroallmentacl6n ne9!!_ 

tlva constltufdo por el hlpot&lamo, la hlp6flsls ª!!. 

terlor y la gllndula tiroides (1). En las cElullls -

del hlpotllamo basal medio se sintetiza la hormona-

1 lberadora de tlrotroflna (TRI•). que es secretad;:, a 

la circulación del slstem;:, V('noso portal hlpot/1;:,mo­

hlpoflslarfo y llevada a los receptores de las cél~ 

las tlrotr~flcas (tlrotrofo~) de la hlp6flsls nnte­

rtor. 
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la TRU Induce la sfntesfs y 1 fberacl6n de la hormona -

estfmulante del tiroides (TSH) que es vertida al plasma 

que la lleva a la 914ndula tfroldcs en donde fntcraccl~ 

na con los receptores de superficie de las c'lulas foil 

culares e Induce la blosfntesls de la l•tlroxfna (T4) y 

de la trlyodotlronlna (l)) (1.2). 

Las hormonas tiroideas a su vez entran a las cSlu• 

las tlrotr.Sflcas de la hlp6flsls anterior en donde se .. 

unen a su receptor nuclear y por un proceso dependiente 

de la formacf6n de nuevas protefnas Inhibe ta sfntesls 

y l lberacl.Sn do TSH. La Tl y la Tlt ( a travEs de su CD!!, 

versl.Sn Intracelular a T)) contribuyen al mecanismo de 

retroallmentacl6n que controla la funcf6n tlrotr.Sflca. 

La Tlt y T) sintetizadas y almacenadas flOI" la glándula 

tiroides son secl"etadas en una relacl6n aproximada de ... 

IOt1 de tal manera que solamente el 20% de la produccl6n 

diaria de Tl depende de la secrecl6n directa de la gllln­

dula tiroides; el !"estante 80% se orfgln• de la S!!- mon.2_ 

delodlnacl6n de la Tlt en los tejidos perlfi!il"lcos, partl 

cularmente hfgado y rlft6n (1.3). 

La Tl revel"sa (Tlr) o 1.3;5 ..... trfyodotlronlna.,es 

111!" compuesto blo16glcamente ln"ctlvo sintetizado y llb!_ 

l"ado en peque"ª' cantidades por la gl~ndula tiroides.La 

mayor parte de la T)r proviene de la conversión perlfE­

l"lca por :;-monodelodlnaclón de la Tli (4,S). Ast enton-­

ces se h<i establecido que aproximadamente el 331. de la 
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Tl¡ secretada d far lamente se conv lerte enT3 y 40t a TJ r, 

mientras que el restante 2;~ se metabol Iza a otros com-

puestos (FIGURAI). 

La terapia tiroidea de sustltuc16n en los paclen-­

te\$on hipotiroidismo se efectu6 Inicialmente con prep!. 

raciones obtenidas de gl&ndulas tiroides de anl~ales -

(extracto total do tiroides), con un contenido no unlfo!, 

me de TJ y T4 y por lo tanto con una actividad blol6g! 

ca Irregular que hizo necesario substituirlas por prep,!_ 

rae Iones s fntlt l~as (5). En la actualldad existen tres 

tipos de medicamentos para la sustltucl6n hormonal del 

paciente con htpotlroldfsmo que son, la T3 slntltlca -­

(llotl i:onlna), la Tlt slnt&tlca (levotlro><lna) y la mez .. 

cla de ambas (T4/T3) que genéricamente se denomina llo­

trlx ({\7). La T) slnt/;tlca tiene una absorcl6n lntestl• 

nal r&plda y una vida media corta (6-8 horas) que obl ¡ .. 

ga a su admlnlstracllin en múltiples dÓsfs durante el -

dfa para lograr un aceptable reemplazo hormonal (2,3). 

Adem&s tiene la desventaja de un costo elevado y de una 

evaluac16n dlftcll de su efectividad torap&utlca por m~ 

dio de l"s mediciones sérlcas de TJ y Tlt (J,B). [n la -

actualidad la Tli sintética es la preparacl6n de elección 

p.t1ra el tratamiento tiroideo sustitutivo (J,9,10,11) -­

porque tiene una v fd;1 med '" prolongada (6-7 úfas) • lo .. 

cual permite que unü dcisls dl<irla sc<i suficiente para un 

11dec.UüdO rcer.ipl<120 hormonal.AdemSs tiene la ventaja que 

funciona como prohormona, en virtud de su capacidad de 
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convcrslGn end6gena o TJ que permite un ajuste fino 

en la cantidad de TJ que llega a los receptores es­

pecfflcos y de la que depende fundamentalmente la • 

actlvfdad blol6glca de las hormonas tiroideas (l,3,.lf,12). 

la admlnlstracldn de la comblnacf6n l lotrlca (T.lf/T3) -

dista de semejar la secrecldn enddgena normal ya que Ja 

r§pfda absorcl6n y la elevada actividad bloldglca de la 

TJ en las horas que siguen a su lngestl6n no permltr. u­

no actividad metablillco estable (1,7,8). AdemA's tiene .. 

la desventaja adicional de su elevado costo. 

los criterios para estln1ar lo apropiado de la ter~ 

piutfca sustitutiva tlrofdea son principalmente de fnd.2. 

le clfnlca y radlohSglca (edad 6sP.a), de tal manera que 

los ajustes en la teraplutlca se efectGan en razdn de la 

presencia de sfntomas y signos de hiper o hipotiroidismo, 

de la velocidad de crecimiento y de los camhfos en la m!. 

duracf6n 4sea (8,9,11). Desde un punto de vista bloqufml 

co, la tel"'aplutlca se considera adecuada cuando permite 

suprimir a valores normales las concentraciones sErlcas 

de TSH (1 .. 8,11) en nll'ios mayores y adolescentes, sin e~ 

bargo este Indicador es poco Gtll f'!n los prln1er.os l2w21. 

meses de la vida ya que sc ha derr.ostrado un u111bra1 anor. 

malmente alto en los pacl~ntes con hipotiroidismo con9! 

nlto(J0·,13). la mc,Jlcl6n de la conccntracl6n sErlca de 

T4 es otro lndlc.Jdor íftll para evaluilr la eflcll'.!ncla de 

la teraplutlca tiroidea de reemplazo, con l.J recomenda­

ción .Je mnntcnerla en los lfmltes norn1alr.s altos (10 1 11, 
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llt). Lns rnedlcfones de T3 sErlca no pueden ser substltul 

das por las de Tlt en virtud de que su produccllin dep•nde 

bSslcamente de la conversllin perffErlca de Tlt en T3 (m~ 

nodelodlnacf6n) que es muy variable y representa ~dem~s 

un carli:cter Indirecto del nivel hormonal circulante (1, 

J,12). Por otra parte se ha demostrado que las concentr,!_ 

clones s¡rfcas son desproporclonalmente elevadas en los 

pacientes tratados con la mezcla lfotrlca (Tlt/Tl) (1). 

La medlcllin de TJ sirlca es lftll cuando se reallza Junto 

con la medlcllin de T4 en los pqcfentes tratados con l~tl 

roxlna, aunque su elevado costo es una llmltante para su 

apllcacli5n cotidiana (1,15). 

En el paciente hlpotlroldeo las concentraciones s! 

ricas do TJr se encuentran dlsmlnufdas, mientras que en 

e1 hlpertlroldeo estln elevadas (16). En pacientes con 

hipotiroidismo conglinlto se con~erva intacto el mecanl.!. 

mo bSslco de delodlnación de T~ a TJ y Tlr. Esto se ha 

demostrado por e 1 Incremento sér leo de &stas dos frac e 1.2, 

nes Junto con 1a T~ cuando se Inicia tratamiento con 1-tl 

roxlna (16.17). En el estudio de Desal y Cols (18) en 

pacientes hlpotlroldeos cong6nltos se Identificó una ".2. 

table elevacl6n de la T3r y de la relación TJr/T~ en el 

suero de pacientes con sobredoslflcacl6n de l•tlroxlna• 

sin Incremento concomitante de la T3 s~rlca. Esto sugl!. 

re que la cantidad de T~ administrada, se JesvTa hacia 

la vTa metabólica Je deslodlnaclón periférica a Tlr, con 

lo cual se evita un Incremento Jesmes~rado de la T3 y se 
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proteje a los teJ Idos de Una sobre -lt'St lntu1ae 16n mctab6 .. 

1 lca. As1 entonces la medlcl6n de T3r en los pacientes 

hlpotlroldeos bajo tratamiento hormonal sustitutivo P!, 

rece ser un buen Indicador de lo apropiado de la tcra­

plJ:utlca de reemplazo. 
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P L A H T E A ·H 1 E N T O D E L p- .R O 6 L E ti A • -

El tratamiento sustitutivo de eleccl6~ _en~l .,l'·a~l_o!?,: 
te hlpotlroldeo es con 1-tlroxlna slnt4tlca. Esta pi-ep.!,­

racfSn no se encuentra dlsponlble en nuestro. pars, ~¿r 

lo que obllgadamcnte se utfllza la c0mblri2ic16n ·116trlca 

(Tlt/TJ) en la terapia de reemplazo hormonal_-de' los. pa-· 

cientes con hipotiroidismo con9Enlt~--~--8_d·~--u\r·f·d~~·-_',~".'~ .:· 

Indicadores de la efectividad de la terapia· t'roldea • 

sustitutiva son b4slcamente de fndole clfnlca (hipe~, 

hipo y eutlroldlsmo), velocidad de crecimiento (talla) 

y maduraclSn 6sea; apoyados por las mediciones slrtcas 

de T3, Tlt y TSH. rstos Indicadores no han sido objeto 

de evatuact6n en relacl6n con la torap¡utlca combinada 

(T,/T)) que en pafses economlcamente m~s adelantados -

se ha substltutdo desde hace much~s aftos por la 1-tlro-

xlna. Recientemente se ha Implementado la medlcl6n s~-­

rlca de TJ reversa para evaluar la eficacia del tratamlc~ 

to sustitutivo con 1-tlroxlna en pacientes con hlpotlro.L 

dlsmo con9Enlto (18). Este lndlc.Jdor al l')ual que l<i r!:_ 

lacltin T) reversa/tfroxlna sErlca, tampoco se ha evalu!, 

do en los pacientes hlpotlroldeos tratados con la mezcla 

llO"trlca (Tlt/T)). 
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H 1 P O T E 5 1 S • -

Ho.- Las concentraciones s'rlcas • 

de TJ, TJ r y· la .relacf6n Tlr/Tlre 

xf~a no guardan relacl6n con el --

grado de control clfnlco (estado• 

tlroldP.0 1 velocldad de crecimiento, 

madurac16n 6sea) y bloqufmlco (T4 

y TSH) en los nlílos con hlpotl-­

roldfsmo congEnlto tratados con la 

mezcla 116trlca (Tl,/T3). 

Hf.- Las concentraciones siilcas -

de T3, T)r y la relacfl.in TJr/Tfro-

Klna. guardan rolacf6n con el grado 

de contrbl clfnlco (estado tlrol--

deo~ velocfdad de crecimiento, ma­

durac.J6n 6sea) y bloqufmlco (T4 y 

TSH) en los nlnos con hlpotlroldl!,, 

mo cong&nlto tratados con lil mcz--

cla 111.itrlca (T4/T3) .. 



HATERIAL HETODOS ... 

1. PAC 1 Et4TES 

El grupo motivo del estudio se form6 con JO 

pacientes con hipotiroidismo conglnlto que se atienden 

en el servicio de Endocrlnologfa PedlStrlca del ffospl-­

tal General def Centro H&dlco La Raza, IHSS. Un paciente 

fuf ellmf~ado del estudio al comprobarse Irregularidad 

en la admlnlstraclcSn de la terapia tiroidea sustftutlva 

(ver criterios de exclusldn), De los 29 pacientes 22 C.2, 

rrespondleron al sexo femenino y 7 al sexo masculino, -

con edades comprendidas entre 6 meses y 14 anos (prome• 

dio Sanos). 

En razdn de que las concentraciones s&rfcas de T4 

tienen mayor ventaja que las de TJ y TSH para evaluar 

el estado bloqufmfco de los pacientes con hlpotfroldf! 

mo conglnfto en terapia tiroidea sustitutiva (J ,I0,19), 

se claslffcaron a los pacientes del estudio presente en 

tres subgrupos a saber (Tabla No. 1): 

1 ... Sub-grupo ADECUAOAHENTE TJA'AOO (SGAT) con concentr! 

clones s&rlcas tJp T4 en lfmltes normales (G.9 .. 9.6 Jtcg/ml) 

formado por 13 pacientes. 

2. Sub-grupo con SODRETRATAHfENTO (SGST) con concentra• 

clones s&rlcas por encima Jel lfmfte superior normal ... 

(>9,6 Jicg/rnl) • formado por 8 pacientes. 

3. Sub•grupo INSUFJCl[NTEHENTE TRATADO (SGIT), con con• 

centraclones s&rl~as por debajo de los lfmltes Inferior 

normal (<6.9 f1cg/ml) formada por e pacientes. 
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11 ... GRUPO CONTROL .... 

El grupo control de referencia para 

tas concentraciones sfrlcas normales de T3 reversa se 1!!, 

tegr.5 con 28.nlftos"' (13 del sexo femenino y 15 del sexo -

mas cu 1.1 no), e-o~· ~da-des semejan tes a J as de 1 g ruS'lo prop6s! 

to ( ~abla-No. 11). 
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111. 

t i A K E N E 5· D E L A B O R A T O R 1 O • • 

A los pacientes y al grupo control se les tomó una 

muestra sangufnen por la manana 7 a 9 A.H) que se ce!!. 

trffug6 para separar el suero que de lnmed lato se cong!. 

16 a menos de 2o•c hasta su procesamiento. En _cada mue.!t 

tra se cuantlflc6 por duplfcedo T3, Tlt, T3 reverse y TSH. 

Las cuantlf lceclones hormonales 

lnmunoanal Is Is (RIA) de acuerdo 

do para cada os tuche comercial 

T~ (HHL TETRA TUBE (RIA)), TSH 

(HALLlllCKRODT NUCLEAR), 

1 V. 

•• efectuaron por radl.E, 

• I procedimiento lndlc~ 

: ll (llHL TRI• TAO (R 1 A) 

(TSHK•PR) y T3 reversa 

E_XAHENES OE'_OABl.HETE .-

La evaluacf6n de la edad 6sea se efectu6 en refe­

rencia a las t~blas de Greulfch•Pyle (20) por el depa!. 

tamento de Radlologfa del Hospital General del CHR. (R.!, 

portes anexos al expediente Clfnlco de cada paciente). 

) . 
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HETOOOLOG IA.• 

en 

A trav~s del ~xpedle'ntc clfnfcÓ y r_evlsJISR clfnfca 

la Con su 1 ta' Ex t~;na -s_~-_--ob~~~J-~-~o~· -~o~---_d,at0 oa·: c~r~'~spo!!_ 
d lentes a : 

A ... Han f festa e f one s · ·c i .fn leas-, de .H 1per_t1 rci Id 1 srao. -

- Aume-~to---~el .~Pet rt~'. _ 
- lrr-ltftbllfdad. 

- Insomnio • 

.. Taqulcardfa. 

- Tremar.-

.. Pérd Ida de ,Peso. 

~. - Manifestaciones cltnlcas de hipotiroidismo. 

- Hfpoectfvfdad motora. 

- Constlpacl&n lntestfnal • 

.. Plel sec~ y frfa. 

- Bradicardia. 

- Tamafto fontanela anterior. 

c. - Velocidad de crecimiento • 

.. Talla actual. 

- Incremento estatura! del Gltlmo afto (cm por mes). 

- Perímetro cef.tllco actual. 

o ... Terapéutica Tiroidea Sustitutiva • 

.. Dosis de Ta mezcla T4/TJ en su equivalencia en T4 

por l<.f lo de reso por dfa. ( 1 )tcg de T) • a 4 J1cgs d 

de Tli ( 7 ) • 



e o H s 1 D E R
0

A c. 1 o" E s ET 1 e ·As • -

Hose requlrl6 de una rnuestra_sangufnea adicional 

para la medlcl6n s&rlc:a de T3 reversa en virtud de que 
' .-- ' . - . 

se efeC:tu6-en la inuestra corr'ospond.'.ºnte a las deterrnJ. 

naciones h~rrnona1es.habltua1es·de control para (T3,T~ 

y TSH), 

AH AL 1 s: 1-·s ·~;_.s.:'~--A_D·. 1 s r~1 e o. -

So u t 11 IZ.aron· ·c:Uatro t lpos ; 

( 21, 22 

a). Descriptivo:. A irav&s del c:ilcuto del prorn~dto y 

la de1vlacl6n estandard para describir 

la tendencia central de cada muestra 

y de los diferentes Tndlces analizados. 

b). lnferenclal: A trav&s de prueba de anS11sls de va• 

rlanza de un sentido (ANOVA) para los 

e). De re1acl6n 

valores nurn&rlcos escalares, y de U ... 

de Hann Uhltney para los valores nom!. 

nales; para establecer con ellas la -

slgnlflcanCla de las diferencias. 

A travEs de Coeficiente de Corre1acl6n 

con r de Pearson y an~l lsls de Corre1!!. 

cl6n de rangos con Rho de Spearmann, 

para· relacionar las diferentes varia· 

bles de la muestra. 

d) • De frecuencia ; A trllvEs Je t<tblas de Contingencia 
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que se analizaran con Chl cuadrada y 

con probabll ldad exacta de Fla:her. 



CRITERIOS DE l~CLUSION.• 

""Pac:fen.;as menores de )_meses de edad con :,dlaU. 

nostfc:o elfnfco y bfoqufm_lco (T~ baja_, .. _TJ_.baja 

y TSH elevada) de Hipotiroidismo cong~nrto·~ 

•Con un mfnlmo-de 3 mD~e1:-~en_-_tra-¡-~~,j-~-ntO ::Ínf~-t.!. 
rrumpldo co~ _fa.-me~cla·_;_TiiT~-,~\ 

,:,_,;· 
,_ .· . . : -~· . 

-s r n p rob 1e~a1-: 1niec~1 ~-~°Q;¡-:/;.g·-~-d~.- Pa ¡. t 1cu1 armen 
' '•' .,.-,, _,._.,. ,, - -·: ,_ - .. -

te de t lpo·_ resp lra.tor.f~;\q'ue·{10~~-capace1 ·de mo-
. ,' ·:: /·;,.---.-:·"\-·-::~~~.-:~',~~·:,.:_,¡:;,!-:<'.~',\·'.:;-:.e _:o:.:~\'.,;-;~--;::· ' .- , . 

d lf lcar 1aS;·c'onc9_'r1t'r_a~·ró_ne1::~5¡~r_C_as de T3, · T'4 

v nr< •>· .·,•. ····"'(r. 
,·: ,-.¡ ·:_~;. ·.-" 

-: ::.:::::¡f ~f~:j~~~~f :tf~·:~~;:::::~:. :~:·~ ::~-
ben -,.-__ ·S~-~,~-~·c·,·an:_/h·lj;of ,--,.-far la de TSH y mod lfl 

can IOs·v·~---Í:~~-~-~-:_-~¡~---,:cos .. de hormonas tiroideas (1 ). 

• Pacientes con hipotiroidismo adqu Ir Ido. 

""Pacientes con hipotiroidismo congSnlto trate .. 

dos anlcamente con trlyodotlronfna o levotfr!!_ 

x lna. 

""Pacfentes ~on procesos lntercurrcntes suscep"" 

tibies de Interferir con el crecimiento y des:_ 

rrollo Independientes del hipotiroidismo. 
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CRITERIOS DE EXCLUSIOU. • 

-Pacientes en __ qu l_enes_ se Identifique lrreg.ularl 
. ·, " - --< ":;__ -

dad erl- Ja admlnlstrac16n-_dé-: 1•·:.tll'.'.rapfa· sustlt!:!.· 

t lv-a con .Tl /Tlt .-

•PacJen.tes que _no asf.stan_ r~g-'~1~:~-menl¡ a:·~-~u·;_ citas 

tri o c-ua.tr-lmestr'a1é·S-.'en ·1a'C·o·~~Utt& EJCterna pa• 

ra su ·eVa-lua~ r-l~- c.i'tn l~a:~-, 

RECURSOS HATERIALES •• 

Las determinaciones hormonales se llevaron. a cabo 

en el laboratorio de Endocrlnologfa dt:l Hospital Gene• 

ral del Centro H&dlco Ld Raza. 



R E S U L T A D O S • .. 
DE TODA LA HUE.STRA (n•29) 
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En la Tabla No. 1 se presentan los valores promedio 

y su desvfacl6n de las pruebas tfroldeas (TJ,T4,TJr) y .. 

Tlrotroflna sErfcas de los pacientes hlpotlrofdeos y del 

grupo control de referencia. Tambl&n se concentran los -

resultados de las comparaciones estadfstlcas reallzadas. 

TSH SERICA. 

L.:1s concentr.acfones s¡rlcas de los pacientes hlpotJ. 

roldeos (20.a1· t 27.sz-·uU/ml) fueron sfgnfffcatfvamente 

mayores a las del g·l"upo control (J,1 t 1.0) ·(p<.-0001). 

TIRiXIUA SERICA (T4), 

La comparacl6n de los valoras de T4 s&rfca de los·· 

pacientes hfpot!roldeos (7.99!2,37 mcg/ml) no fu& signi­

ficativamente diferente a los del grupo control (8,30 !: 

1,J2 mcg/m_I), En la grllffca No.1 se aprecia que existe 

una correlacl6n negativa entre las concentraciones s'rl 

cas de T4 y TSll ( r• ... ,741-4; p<,,,000002}, 

TRIYODOTIRONINA SERICA ( T)), 

La comparacl6n de los valores Je T3 sérfca -1 ............ 

de 1-os pacientes hfpotlroJdeos (211 ! 7G.6 ng/ml) no fuA 

significativamente diferente a los del grupo control 

(16G t 27,8 ng/ml). En la gr4flca No, 2 se aprecia una ... 

relacl6n lnversa~ente proporcional en niveles de slgnlfl 

cancfa estadfstlca (p<(,004) entre las concentraciones s!_ 

ricas de TJ y TSH ( r• .5071). 
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TRIYODOTIRONINA REVERSA SERICA (T3r). 

La comparacl6n estadlstlca de los valores de T3r de 

los p<icfentes hlpotlroldeos (16.96 ! 6.51 ng/ml) fue sta,: 

nlflcatlvamente menor a los del grupo control "(22.52 ! .. 

lt.05 ng/ml; p<.0003). 

COCIENTE T)r/T4. 

La comparacl6n de los valores del cociente T3r/Tlt -

de los pacientes hlpotfroldeos no fuE slgnlflcatlvamon~e 

diferente a los del grupo control~ 

RELACIOtt Tlt/TJr. 

En la gr&flca No. 3 se ... ha.ce-. evl~ente una cor-relacl6n 

poslt;va·:cr~---.7'Óe-~-; p7·-~ooóol) ent·r~·la··, conce11traclones 

s&rlcas de 14_ y· las de 'r)r'::~n··:el g~,upo. de pacientes hlp,2_ 

t 1 r·o f deos. 

RELAC 1 ON ntn. 
En I~ grlflca No. ~ se aprecia una correlacl6n pos! 

tlva entre las concentraciones sGrlcas de T4 y las de Tl 

On et grupo de pacientes hlpotlroldeos (r• .S0)6;p • .004). 

RELACIOtl T3/ TJr. 

En la grSflca No. S se muestra 1a correlacl6n dfre_s 

ta entre las concentraciones sErlcas de T) y las de T)r 

en los pacientes hlpotlroldeos (r• 4893; p •.006), 

RELACIOUES CON LOS l~DICES CLINICOS. 

tomo se observa en la T:ibla No, 2 los tndlces cltn!. 

cos (edad 6sea, velocidad de c.reclnilento, tnlla actual y 
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perfmetro cefS1 leo actual) solo tuvieron una correlacl6n 

estadfsttcamenle significativa con los niveles slrlcos .. 

de Tl, pero ninguna con T3 reversa 1 Tli o TSH. 

Cuando se correlacionaron entre si ,todas mostraron 

correlaciones directamente proporcionales, siendo partl• 

cularmente evidente entre edad 6sea y talla actual que -

mostraron una correlac16n perfecta (r
5 

• 1.000). 

RESULTADOS POR SUD~RUPOS. 

La poblacl6n de hlpotlroldeos congenltos s.e subcla­

slflco•de acuerdo a SI.IS niveles sErlcos de Tlt, en tres 

subgrupos a saber: 

1. Subgrupo adecuadamente tratado (SGAT), ~on niveles -­

normales de Tlt y compuesto por 13 pacientes. 

2. Subgrupo sobretratado (SGST) con niveles elevados de 

T~ y compuesto por 8 pacientes. 

). Subgrupo lnsuflc:lentcmente tratado (SGIT) con niveles 

de T!¡ debajo de lo normal y compuesto por 8 pacientes. 

Las tablas 3,4,5, muestran los· resultados de las 

pruebas de laboratorio pPactlc:adas a cada paciente. 

TIROXINA SERICA EN LOS TRES SUDGRUPOS DE PACIENTES HIPO• 

TIROIDEOS. 

(n la tabla tia. 6 se concentran el valor promedio y 

la desvlaclSn estandard de cada un4 de las hormonas de-­

i.ermlnadas a los J?•iclentes en c:ada subgrupo. 

Como se observa, no hubo diferencias estadfstlcame~ 

te significativas entre la tlroKlna del SGAT con las del 

9rupo control norm.-11 (B.89 t 2.53 vs 3.15 ! 'J.(.J.¡). 
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(n cambio si hubo diferencia con SGST (8.89 t 2.53 vs 

10.7 '! o.62)¡ p <.001 y con el SGIT (8.89: 2.53 YS -

;.ü6+1,58), 

Los valores Individuales de los pacientes de coda 

subgrupo se presentan tamblen en la grSflca No. 6 donde 

se 1nuestran adem5s las diferencias estadTstlcamente si~ 

nlflcatlvas entre los valores promedio de cada subgrupo, 

que validan la subclaslffcacl6n que se hizo. 

TIROTROFINA SERICA EN LOS TRES SURGRUPOS DE PACIENTES 

HIPOTIROIOEOS. 

En las tablas No. 3,4, y S se muestran los resu! 

tados de TSH en los tres subgrupos de pacientes hlpot! 

ro Ideos. En la gr¡flca· No. 7 se hacen evidentes las d! 

ferenclas en los valores de TSH entre cada uno de los 

subgrupos. En el SGST con excepcl6n de un caso los YA• 

lores de TSH no excedieron el IT~lte superior normal .. 

(supres 1.Sn adecuada). En e 1 SGST solamente el S4t 

(6 de 13 pacientes) tuvo valores dentro de los ltmltes 

normales y el restante 46t en los nlveles altos (hipo· 

tiroidismo). 

TRIYODDTIRONlttA SERICA (T3) EN LOS TRES SURGRUPOS DE .. 

PACIENTES HIPDTIROIDEOS. 

En las tablas flo. 2,3,4 y S se muestran los resul_ 

tados de T3 en los tres subgrupos de pBclentes hlpotl• 

rofdeos. En la gr-éflca No 8 se hace evidente (lUe los v.!. 

1ores de T3 sérlca del SGIT son sl~nlflcatlvamente mrn.2. 
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res a los de los SGAT- y SGST y que la mayor fa di! tos- -

casos de estos dos subgru~os tienen· valores superiores 

a lo norma.1 (hlpertrlyodotlro~·1nem't11).' En e1. SG.IT 1os 

valoras de T3 son normales-o bajos y solamente en un -

e.aso superiores a lo normal. 

El an•tlsls de los valores de T3 sarlca de todo -

el grupo de hlpotlroldeos muestra que el51t (15 de 29 

casos) curs6 con htpertrlyodotlronemla y que solamente 

el J4t {10 de 29 casos) tuvo valores normales de esta 

hormona~ ... Et restante 15% (4 casos) tuvo valores bajos • 

v corr•spundleron a pacientes de SGtT. La gran varla·­

cl6n de tos valores de Tl s¡rlca tomados en conjunt~ h!, 

ce que su comparac16n con los valores del grupo control 

no sean slgnlft_catlvamente dlfel"entes {Tabla No. 1). 

TRIVOOOTIROHINA REVERSA EN LOS TRES SUBGRUPOS DE PACIE~ 

TES Hl~OTIROIOEOS • 

. En fas __ tftbtas 3~_4.¡5 se muestran los resultados de 

T) f.e~ers·a ·:en_ '10'1 ttes subgrupos de pac lentes hlpot 1 ro! 

'deos·.-._ En la grSflca No.9 se pone de mantflesto que los 

valores mas bajos de T)r corresponden al SGIT y los m&s 

altos al SGST, lo cual as congruente con la correlacl6n 

directamente proporcional r.ntre T3r y Tlroxlna ~Erlca 

sel\alada previamente (GrSffca tlo. J) • En el SGAT los .. 

valores de TJr fueron significativamente menores a 1os 

del grupo contra\ '(Tabla No. 2) y a \os del SGST. (Los -

va loros de Tlr _del grupo control fueron semejantes a los 

de 1 SGST). 



COCIENTE TJr/T4 tH LOS TRES SUBGRUros Dt. PACIENTES HIP! 

TIROIDEOS. 

til las tablas 2,3,4, y S se muestran los valores .. 

del ¿oclente Tlr/Tlt en los tres subgrupos de pacientes 

hlp'ot 1 ro Ideos. En la grSf tea Uo. 1 O se pone de man lf le,!. 

to "que dicho cociente se encuentra por debajo de lo no!: 

'"ª' . en los tres subgrupos de pacientes y que no hay 

diferencia estadTstlcamcnte significativa entre sus va• 

lores. 

DOSIS DE TIROX.IHA EH LA EQ.UIVALENCIA DE LA HEZCL¡\ Tlt/T3 

ILIOTRIX). 

En la tabla No. t1 se Indican las dosis de tiro .. • 

xlna en la equivalencia correspondiente de la mezcla• 

TIJ/TJ (Ji mcgs de Tlt •a 1 mcg de T3 (7,f)) que reclbl!,. 

ron- los pacientes como terapf:utlca tiroidea sustft.utl• 

va durante los 3•6 meses previos al estudio. l<i dosis 

te6rlca Ideal de Tlt para sustltucl.Sn en los pacientes 

hlpotlroldeos varfa con la edad y peso corporali 

Henor de 6 meses s .... 10· ag/kg/dfa 

Hayor 6 meses 6 ug/kg /dta. 

a 5 aftos 5 ug/kg /dta 

6 a 12 al\os ] .. lt ug/kg /dta 

Adolescentes 2•) ug/kg /dTa. 

En funcl6n de 'stos rcquerlmentos ostab1r-cldos .. 

se cal1flc6 ta doslflcacl6n en cada paciente como adecu~ 

da, excesiva o Insuficiente. La dosis sustitutiva de T~ 
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fu' semejante en los tres subgrupos de pacientes (sin 

.diferencia slgnfffcatfva). En la Grliflca No.11 se hft"' 

ce evidente aue en la mayorfa del grupo total de pa-­

clcntes hfpotlrofdeos (59%) 13 dosis de T4 fu! superior 

a sus requerlm~ntos te6rlcos para la edad y peso y que 

solamente ol 31% (9de 29 pacientes) reciben una dosis 

adecuada. En el IOt de los casos (3 de 2, pacfentes) 

la dosis fui Inferior al requcrlmicnt!·te6rtco Ideal. 

En la gr&flca tia. 12 se aprecia que en la mayo•• 

rTa de los casos de los tres subgrupos de pacientes "' 

la dosis de T4 fu~ normal o excesiva predominando ésta 

última (50% en SG,T, G2% en el SG/\T y 63% en el SGIT). 

Solamente en dos casos de SGIT y en uno del SGAT la • 

dosis fué Inferior a lo te6rlcamente ldea1. 

lllVELES SERICO~ DE T3 Y DOSIS DE TIROXINA. 

En la gr•flca flo. 13 se aprecia que el 60t (~de 

1~ pacientes) de los pacientes que cursaron con hipe!. 

trlyodotlronemla recibieron una dosis excesiva de T~ 

y que en el restante ~Ot (5 de 15 pacientes) la dos Is 

era adecuada. En los paclentl'!!S hlpotlroldeos con TJ ... 

s¡rlca normal tamblt!n un porcentaje elevado de casos 

(SEt) recibieron una dosis superior al rcquerlmlt>nto 

te6rlco Ideal (5 de 9 casos). En el restante I+~~ la 

dosis fué adecuada o Insuficiente. Es sorprendente el 

hecho de que en 3 de los 6 pacientes con valores hdjos 

de TJ s~rlca la dosis te6rlc<t de Tf1 eue rcclhlcron rué 

también superior al rcqucrlmlc!nto te6rlco Ideal csta"'­

b 1 ce Ido. 
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ln la gráfica''º• 14 se muestra la dlstr.!,. 

11ucl6n Je la maduracl6n ósra en los tres suLgrupos -

de raclentes hlpntlroldeos. En el sub9ruro sohrctra .. 

t~Jo ~redomlnan los casos con edad ósea adP.lantada .. 

(5 de B pacientes) y solo un c:iso la tuvo normal. [n 

los dos casos restantes la edad óseu estuvo retrasa­

da, En el subgrupo adecuadamente t~:ido cinco pacle~ 

tes la tuvieron retras:ida y cinco adelantada mientras 

que en lo~ tres restantes fué normal. En el subgrupo 

lnsuflclentemcntP. tratado prcdon1lnaron los casos con 

ed<1d 6sca retrasada (75t) (G de B pilclentes) y solo .. 

dos lil tuvieron normal, El an.~llsls del 9rupo total 

de pacientes nostró que el J4t. tuvo una edad óseo ad~ 

lantada, el' l1l1';t retrasada y solo el 22t la tuvo normal. 

VELOCIDAÓ DE CRECIHIEllTO l~:tatura) EN (l ULTIHO ARO, .. 

En la gr:iflea No. 15 se muestra la velocidad de 

crecimiento ~n estatura durante el Gltlmo a~o de los 

J sub9ruros de pacientes hlpotlroldeos. En el subgrupo 

con sobretrntamlento el 75l de los p~clentes (~ de a -
p111:lentes). crc(;f6 n unn velocidad superior a 1a esp"'­

r<ida y en los dos rest<intes ,, unR velocidad Inferior a 

lo norl'l<1I (2~t}. En el sub~rupo <1tlecu1'damcnte tr11tado 

el S8t (7 Jt" 12 pnclentes} crecl6 a une velocidad lnf!. 

rlor a lo l'!orMal y en el 2!;í5" ()de 12 p<lclentcs) tuvo 

una velocidad superior ~ lo normal. ~olamente en 2 ca• 

sos de este sul•9rupo la velocld<1d de crecimiento fuE 



normal. En el subgrupo tnsuflclentemente tratado el • 

62.~% (S de 8 pacientes) el crecimiento en estatura• 

fuf fnfcrfor a lo normal y solo en 2 de 8 pacientes .. 

la velocidad de crecimiento fuE normal (tabla No. 8). 

El anitrsls del grupo total de pacientes hlpotlroldeos 

muestra que solo et lii:C (lf de 29 pacientes) tuvieron 

una velocidad normal de crecimiento en el altlmo ano, 

nilentras que el 52% (15 de 29 pacientes) crecf6 a una 

velocidad Inferior a la esperada pare su edad y sexo. 

En el !"estante 31tti (10 de 29 pacientes) la velocfdad • 

de crecimiento fu~ mayor a la esperada para su edad. (23) 

ESTATURA ALCANZADA EN RELACION A LA PERCENTILA 50 
(promedio para la edad y sexo) ... 

En la grlffca No. 16 se muestra la est.etura alca!!. 

zada en los tres subgrupos de pacientes hlpotfroldeos, 

talla actual. Se hace aparente que en ta mayorfa de 

los casos la estatura se encuentra por deb~Jo d~ la I· 

deal para Ja edad y sexo (percentll soJ: 22 de los 29 

pacientes hfpotfrofdeos (76%). En los tres subgrupos -

de lyuGI manern predominaron los casos con estatura 1!!, 

ferfor a lo Ideal: 65% Jet subgrupo con sobretratamle~ 

to, JBt en el subgrupo adecuadamente trAtado y 75t. del 

grupo Insuficientemente tratado. 



rsTATURA ALCAMZADA Ell RELACIOtt A LA PERCEllTILA 3.-

En 1a grliflca tlo. 17 se muestra la estatura alean• 

zada en re1act6n a la percentfla 3 en los tres subgrupos 

de pacientes hlpotlroldeos (talla actual). En 11 de tos 

29 pac;entes hlpotlroldeos que constituyen el grupo to•­

tal de pacientes se hace evidente talla baja ().Bt) de los 

que en la mayorta de los casos corresponden a los sub·• 

grupos Insuficiente (SD't.) y adecuad~mente tratados (38%). 

En los pacientes sobretratados solo 2 ~e 8 pacientes tienen 

ta 1 la baja (25%}. 

tn las grfiflcas Ho. 18 y 19 se muestra la sltuacl6n 

percentltar de cada uno de los pacientes. En ta tabla P.!. 

ra nlftos se observa que 3 de 8 pacientes con talla baja 

corresponden respectivamente D cada uno de los tres sub• 

grupos de pacientes ; sobretratados, adecuadamente trat!. 

dos e lnsuflclentemente tratados. Los S pacientes resta,!!_ 

tes tlencn una tal la normal (percentl la 3 a 97) de los -

que dos corresponden n 1 subg rupo exces lvamentc tratado,­

uno .::il subgrupo lnsuflclcntemente tratado y otro al ade­

cuadamente tratado. En la tabla percentllar para el sexo 

femenino se aprecia que 11 mujercitas tienen talla baja 

(debnjo de percentll~ 3) y corresponden principalmente -

al suLgrupo Insuficientemente tratado {6 pacientes). o-­

tras tres casos Je talla baja corresponden al subgrupo .!. 

decuadamente tratado y solo dos al subgrupo con sobretr:. 

tamlento. 



•27• 

PERIHETRO CEFALICO. • 

En la grfiflca Ho. 20 se muestra la sltuacl6n ... 

percentllar del perfmetro ccfállco del grupo total dr 

paclentes hlpotlroldeos y se aprecia que en ~ casos 

(17.7%) • es Inferior a lo normal para su edad (mi croe!. 

falla) de los que dos corresponden al subgrupo sobre .. -

tratado y otros dos al Insuficientemente tratado. 



Grupo 
Control 

Pacientes 

Hipotiroideos1 ) 

HIPOTIROIDISMO CONGENITO 

Valor 
T4 T3 T3 r 

( ug/d l) Cng Id l) Cng/dl) 
-
X 8.3 166 22.52 

D.S. :t. 1. 32 ±27. 8 ± 4. 5 

x 7. 9 211 16. 96 
D.S. : 2.37 :76. 6 :- 6.51 

T3r/ T4 
(rq/na) 

0.0022 
±0.000 6 

o 0021 
:0.0007 

COMPARACIONES ESTADISTICAS 
T4: control Vs pacientes p=ns 
T3: control Vs pacientes p=nS 
T3r: control Vs p:icíentes p< .0003 
T3r/T4: control Vs pacientc;s P= ns 
TSH: control Vs pacientes P< .000 1 

TSH 
( UJ/ml) 

3.2 
±1.0 

20.81 
~27. 82 

Tabla no 1 
' ~ 
~ . 



CORRELACIONES HO PARAHETRICAS REALIZADAS PARA TODA 
TODA LA POBLACIOtt DE HIPOTIROIDEO~ 

(n•29) 

EDAD OSEA con T~ rs•.023 
EDAD OSEA CON T~H r!t ... 058 

*CDAD OSEA COH T3 r
5
•.318 

EDAD OSEA COH TJr r
5
•.0f19 

VELOCIDAD OE CRECIHIENTO CON T4 ~s::g~i VELOCIDAD DE CRECIHIENTO CON TSH 
*VELOCIDAD DE CRECIMIENTO CON T3 r 5 •.291 

VELOCIDAD DE CRECIHIENTO CON T3r r:-. 1 oo 

TALLA ACTUAL CON T4 r 5•.029 
TALLA ACTUAL COH TSH r •• osa 

*TALLA ACTUAL CON TJ r 5 •.J19 
TALLA ACTUAL COtl Tlr r 5•.010 

' ---
PERIHETRO ClfALICO CON T4 r ••DOS 
PERIHETRO CEFALICO CON TSH r 5-.012 

'°'PEl\IHETRO CEFALICO CON T3 r 5 •.3~7 
PER111ETRO CEFALICO CON T3r r~·. 01 o 

*EDAO OSEA CON TALLA ACTUAL r •1 .OOO 
"EDAD OSf.A COtl Vt.LOCIOAD DE CRECIMIENTO r 5 •.99S 
.... [DAD OSEA CON PERIMETRO CEFALICO r 5 •.875 
•VELOCIDAD DE CRECIHIEUTO COll TALLA ACTUAL r 5 •.<?9!i 
*VELOCIDAD DE CRECIMIENTO COll PERIHETRO CEFALICD 5r 5•.874 
*TALLA ACTUAL CON PERIHETRO CEFALICO r 5•.876 

TABLA No. 2 

t>•ns 
p•ns 
p4, 01 
p•ns 

--
p•ns 
p•ns 
p•. 01 
p•ns 

--
P•ns 
p•ns 

p "· 01 
p•ns 

--
p•ns 
p•ns 
p .007 
p•ns 

p<. 000001 
pc.00001 
p(.0001 
P<•OOOOI 
p.(.0001 
P<. 0001 • N 

~ 

• 



lllPOTIROIOISHO CONG EN 1 TO 

SU&G~UPO ADECUADAHEHTE TRATADO. (HIVELCS ~ORHALES DE Tfi) 

RESULTADOS OC LADORATORIO. 

CASO Tlt mcg/dl T3 mg/dl T3 revel"'sa ng/d 1 TSll COEFICIE"TE T3r/T4 

1 B.4 1SS 15,0 110. o • 001 8 

2 B.o 255 11. o 13.0 • 001 ~ 

3 9,0 3lt5 22.0 4.5 .002i. 

4 ti. ti 190 1 G. o 17 ·º • 001 ,_ , 7,0 21 5 14 ·º 4.9 •0020 

G 9 .2 205 21. 5 2,4 .0023 

7 B.o 210 1 6. o 1 9, o • 0020 

~ a.o 26B 1 2. 5 9,G •• 001 (, 

9 B.o 16B 12.0 1 o. o .0015 

1 o B.G 226 17. 2 3 1 • o .0021 

11 B.4 41 o 17 .o 2,4 .0020 

12 B.o l BO 1 4, o 4,2 .0011 

13 1.0 205 25.2 1, 7 ,0036 

PAOHEOIO u. 1 53 225 16,569 1 2.28 .0020 
os +-o.64o +- 73.61 +• ti. 03 +-11.68 +-.ooos ' ,w 

• o 
' 

TABLA 3 



CASO 

2 

l 

4 

5 

i 

7 

6 

PROMEDIO 

o.s. 

tllPOTIROIDISHO CONGENITO 

SU8GRUPO SOBRETRATAOO. (NIVELES ELEVADOS Ot T~ SERICO). 

RESULTADOS DE LABORATORIO. 

T~ mcg/d 1 TJ mg/d 1 T3 reversa ng/d1 TSH :coEFICIENTE <r3.-iT~ 

11. D 220 31. o 1 • o 0.0028 

1 D. O 176 22 ·º ' l!. 4 . 0.0022 

10.2 1 45 17.0 4.4 0.0011 

1o.2 177 19. o 3.5 o. 0018 

1o.2 300 17.2 2.0 o. 001 6 

11 .5 220 26. o 3.2 0.0024 

11 .o 390 26.0 2.2 o. 0023 

11. 5 305 24. o 4.1 o. 0020 

1o.7 246 22.40 3. 23 o. 0020 

+- 0.62 +-76.02 +-6. 18 +·2.54 +- 0.0005 

TABLA ~ ' .. 
-¡ 



CASO 
1 
2 

3 
4 
5 
6 

7 
B 

PROtlEDIO 
D. S. 

HtPOTIROIOISHO CONGEHITO 
SUBGRUPO INSUFICIENTEMENTE TRATADO. HIVELES BAJOS DE Tlt. 

RESULTADOS DE LABORATORIO 

T4 mcg/d 1 T3 ng/.d 1 T3 reversa ng/dt TSH COEFICIENTE T3r/T4 
1 • 8 135 7.2 90.0 0.0039 
6.6 130 15.0 34.o 0.0023 
6.3 126 11 • 5 11 .5 0.0025 
6.2 . 94 5,0 37.0 o.-oooa 
4.5 260 9,8 11 • o 0.0022 
3,6 99 6.o 90.0 0.0017 
5.3 1 90 13,5 28.0 0.0025 
4,8 160 19. 7 90.0 o. 0041 

4.88 149.25 11 • 52. 48.94 0.0025 
+-1. sa· +•54. 42 + .. s.31 +•35.26 +• 0.0010 

TABLA 5 

' w • . 



HIPOTROIDISMO CONGENITO 

T4 T3 
Valor ug/dl ng/dl 

Subgrupo x 4.88 149 2 
1 nsuficien1l?mente os ± 1.58 ::': 54.4 
Tratados <SGI T) n 8 
Sutgrupo 5( 8.15 22.51 
Adecuad:\ mente os ±O. 64 ±73. 6 
Tratados <SGAT) n 13 
Subgrupo x 10.70 248.1 
Sobretratados os 1. 5 8 76.0 
< SGS Tl 

T4: Control Vs SGIT Cp<.0001) 
Control Vs SGAT <p= ns) 
Control Vs SGST(p< .001) 

T3r T3r/T4 lSH 
ng /dl ng/ng uU/ml 

11.52 0.0024 48.93 
::': 5.31 ±00001 i 35.26 

16.56 0.0020 12.58 
±4.03 00005 ± 11.85 

22.40 00020 3.23 
6.18 0.0005 2.53 

SGIT Vs SGAT <p<.00001) 
SGIT Vs SGST <p<.0000011 
SGAT Vs SGST ( p < .00001) 

Tabla no 6 -:: 
' 



HIPOTIROIDISMO CONGENITO 
DOSIS DE Tli EN LA EQUIVALENCIA Tli/T3 

SUBGRUPO SOBRETRATADO. SUBGRUPO INSUF. TRATADO. SUAGRUPO ADECUADAHENTE TRATADO, 

CASO DOSIS IDEAL CASO DOSIS IDEAL CASO DOSIS IDEAL 

mcg/Kg/dTa mcg/Kg/d Ta mcg/Kg/d Ta 

1 6 adecuado 1 7. 5 adecuada 5.0 Insuficiente 

2 5.3 adecuad él 2 5.5 Insuficiente 2 4.S adecuada 

3 12 .J exces lva 3 6.o excesiva 3 G.4 excesiva 

• 9.5 excesiva 4 1 o. 3 excesiva 4 7.5 excesfva 

s 4.o adecuada 5 4. o r.xc~s lva 5 G.2 excesiva 

6 1.0 exces lvll 6 6.0 excesiva 6 a.s excesiva 

7 4.9 adecullda 7 2.0 Insuficiente 7 5. 6 adecuada 

8 6.o exces lva 6 11 • o ex ces lva 8 . s.o adecullda 

9 11.1 excesiva 
N•O >X 6.88 ... 2. 74 N•8 X6.53 ... 3 .01 1 o li. 2 adecuad<1 

var 7. 502 var 9.096 11 9.0 e>< ces 1va 
med 6.0 med 6.0 12 e.r. excesiva 

13 e.o excesiva 
SOBRETRATADO VS ADECUADO F• 0.00027 pNS 

SOBBETRATADO VS INSUFICIENTE F• 0,0023 pNS 
N• 13 X 6.39 +- 2,07 

var li.J14 
ADECUADO VS INSUFICIENTE F• D.1 02G pNS 

mcd l!i.o 

TABLA 7 .! 
t 



SUPERIOR 

A LO N'ORHAL 

NORHAL 

INFERIOR A 

LO NDRHAL 

HIPDTIROIDISHO CONGENITD 

VELOCIDAD DE CRECIHIENTO (ULTIHO AAO)-

SUDGRUPO SDbRETRATADO SUBGRUPO ADECUADAKENTE 

TRATADO 

SUBGRUPO .INSUFICIENTEMENTE GRUPO 

6 (8) 75% 3 (1 3) 23% 

o (8) 0% 2 (13) 15% 

2 (8) 25% 1 (13) 5n 

n•B n•l Z 

TA8LA 8 

TRATADO 

(B) 12.5% 

2 (8) 25% 

5 (8) 62. 5t 

n•8 

TOTAL 

. 10 (29) 34% 

4 (29) 14% 

1 s (29) 52t 

n•29 

1 
w ... 



HIPOTIROIDISHO COUGENITO 
CARACTERISTICAS CLIHICAS 

SUB:RUPO ADECUADAMENTE TRATADO ( NIVELES NORMALES DE T4 SERICA) 

CASO EDAD SEXO E. OSEA VEL. TALLA P.CEF. HANIF. EDAD AL 
AROS CREC. ACTUAL ACTUAL CLIH. DIAGNOSTICO. 

B/12 F ~ ~ normal N - 1 mes 

2 4 5112 H 11 .. baja 11 - 1 lt meses 

3 2 5112 F H .. norma 1 N - lt5 dfas 

4 2 º112 F t i norma 1 N Hlpcrt '4 meses 

5 10 3112 F ~ t normal N - 3 aftas 

G 6 7112 F .. N normal N Hlpert 9 meses 

7 5 °112 F • J. normal N Hlpert llt meses 

8 4 9112 F • ... Baja N - l¡ anos 

9 10 °11'2 H .¡. - baja N - 26 ml'!ses 

1 o 611 112 F "' .. norma 1 N Hlpert 1 mes 

11 2 9112 F 11 .. baja N - 2 meses 

1 2 2 4112 F .¡. .. baja N - 9 meses 

1 3 4 6112 H -!: N norma 1 N - li meses 

l. 
r 

TABLA No. 9 ' 



HIPOTIROIDISHO CONGENITO 
CARACTERISTICAS CLINICAS 

SUBGRUPO SOBRETRATADO (NIVELES ELEVADOS DE T.li SERICA) 

CASO EDAD SEXO E. OSEA VEL. TALLA •• CEF • HAil I F. EDAD AL 
AAOS CREC. ACTUAL ACTUAL CLIN. DIAGttOSTICO. 

25112 F 
.,. .,. 

normal N - ~ meses 
2 28 /12 F 1' 

.,. normal N - .l¡ meses 

3 3 10112 H .,.. 1' alta ,¡. ·- 11 dfa!I 

~ 1 1112 H N 1' alta N - 3 mese!I 

5 104112 F .¡. .,. bajll N - 21112 

6 J5 /12 F .,.. .,. alto N Hlpert. .l¡ meses 

7 49112 F .,. .¡. alta N - 1 mes 

B 61 /12 H .¡. .¡. baja - 2 arios 

SUBGRUPO INSUFICIENTEHENTE TRATADO (NIVELES BAJOS DE Tlt SERICA) 

1 6/12 F .¡. N baja N - 21 d fas 

2 B/12 F .¡. .¡. a 1 ta N - 3 meses 

3 1oº112 F ... N normal N - 3 al'los 

4 56112 H N .,. a 1 ta N - .l¡ me!le!I 

5 1 48 /12 F .¡. .¡. normal .¡ - 8 meses 

6 39112 F .¡. .¡. baja N H lpot. 2 oftos 

7 6/12 F .¡. ... baja ti Hlpot. 5 meses 

B 18112 F N .¡. norma 1 .¡ Hlpot. 1.li dfas 

TABLA No. 10 

1 .. 
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HIPOTIROIDISMO CONGENITO 
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o 1 s e u s 1 o w • -

E1 hipotiroidismo congEnlto nn tr~ 

tado se asocia lnvarlab1emente con elevación de la tlr,2_ 

troflna (TSH) plasm$tlca a diferencia del hlpotlroldl,! 

mo secundarlo (hlpoflslarlo) y terciario (hlpotallimlco), 

que tfplcamcnte cursan con niveles bajos o lndetectables 

(1), la supresión de la TSll a niveles normales se utJIJ. 

za como criterio para juzgar lo adecuado de la tcrapE~ 

tlca tiroidea de substitución en los pacientes con hfp,2_ 

tiroidismo congénito primario (I0,15,24). 

En el presente estudio la administración de la me!. 

cla llótrlca (Tl+/TJ), como tcrapEutlca de substltucl6n 

en un grupo de pacl ntcs con hipotiroidismo cong~nlto -

primario, solo produjo supresión de la TSll ~ niveles -­

normales cuando las concentraciones sérlcas de T~ sobr!. 

pasaron los lfm.ftes establecidos como normales y en un 

poco mSs de 1 50% de los casos con concentraciones norm.!. 

les de T4 (gr&flca No, 1). En todos los pacientes con -

T4 si!rlca baja no se lnhlbf6 la secreción de TSll como!. 

ra de esperar. La Inadecuada supresl6n de la TSH es un 

hecho reconocido en algunos pnclent~s con hipotiroidismo 

congénito que reciben una adecuada e Incluso excesiva • 

terapéutica con hormonas tiroideas (10,1)). Esto se ha 

atribuido a alteraciones hlpota15mlcas y de los tlrotr.2. 

fes hlroflslarlos en consecuencia del estado hlpotlrol­

dco prenatal, Que dan lugar aun aumento en el umbral de 

Inhibición hlpoflsiaria de la TSH. tsta alteraclSn puede 



expl lcar la Inadecuada supres16n de la TSH en algunos de 

los pacientes del pr'esente estudio que cursaron con T4 -

s~rlca normal (Gr,flca No.1); sin embargo hay que hacer 

notar que las alteraciones en el umbral de regulacl6n de 

la TSH se presentan principalmente en rectin nacidos o 

en los primeros meses de vida post natal (11,25) asf C!?, 

mo en el Inicio de la terarEutlca sustitutiva. Esto SP 

Infiere de estudios en hlpotlroldeos congEnltos mayores 

de un afto de edad, en los que se reducen a valores nor­

males los niveles ~e TSH con la admlnlstracl6n lnlnte•• 

rrumplda de l•tlroxlna (IS). Otro factor determinante 

de una Inadecuada supres16n de la TSH es el aporte lns~ 

ffctente de hormonas tiroideas por una doslflcacl4n In• 

correcta o por la Irregularidad en su admlnlstracl6n --

( 9). 

Por .otra parte se sabe que la terapSutlca con 1 lo­

tr lx (T4/T3) no puede lograr concentraciones sSrlcas •• 

,normales y estables tanto de T3 como de T4, porque la 

'proporcl6n de T3 en la mezcla es dos a tres veces mSs !. 

levada. que la relacl6n en la secrec16n tiroidea normal 

(J). Adem•s, la rJplda absorcl6n de la TJ contenida en 

la mezcla 116trfca, puede causar niveles supraflslo16-

9 leos de esta hormona en los momentos que siguen a· su 

lngestton, con un descenso progresivo en las a-12 hrs 

siguientes (26). De hecho, cuando se utiliza Tl slnt'· 

tlca se rr.comlend~ su admlnlstracl6n en dosis mGltt--­

ples durante el dfa para lograr concentraclont"s esta•• 

bles y favorecer el descenso sostenido en la secrecl6n 



.60. 

de TSH. Con- 1a admlnlstrac16n de l•tlroxlna se reducen a 

lo normil 1 las concentraciones de TSH y no se presentan -

cn111blos rápidos en las concentraciones de T3 ni de T4 

(3 ,27). 

E1 an:il lsls de los resultados de TSH y Tli del grupo 

total de pacientes, puso de manifiesto una r"lacl6n In•• 

vcrsamcntc proporcional entre est~s dos hormonas (gr~flca 

Uo. 1) lo que rat,flca que la TSH es un Indicador 11tll 

para Juzgar la efectividad de la terapéutica tiroidea su!. 

tltutlva. Sin embargo de manera aislada en un caso parti­

cular una concentrncl6n elevada de TSil puede obedecer co­

mo se ha mencionado a diversas causas : iJ) nlterilcl6n en 

el umbral ue rgulacl6n hlpot~lamo-hlpoflslarla, espcclalme!!. 

te cuando se treta de pacientes de poca edad con un corto 

tiempo en terapia tiroidea sustltutlvoi; b) Insuficiente -

reemplazo hormonal: e) Irregularidad en la admlnlstracl6n 

del me<llcamcnto; d} varlabll ldad en las concentraciones• 

s~rlcas de TJ cuando se utiliza la mezcla lfótrlca fTli/T)) 

dada la rápfda a~sorcl6n y v Ida media corta d~ lP TJ y --

f) defectos en el control de cal ldad del medlcan1t"nto que 

pucJe contener más o menos cantidad de alguno de sus com­

ponenentas (2G), 

A pesar de que la TJ es la hormona tiroidea activa, 

su medfcl6n Pn el suerD,.!lo se considera como un Indicador 

litll en la evaluacl6n de In funcf6n tlrOldea. lo raz6n -

principal además de su elevado costo es que la conversl6n 

periférica de In T4 en T.J hace aue las mediciones de TJ 

sean solo un rr.flejo Indirecto de la secrecl6n tiroidea 
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ya que su mayor produccl6n deriva de ese mecanismo de 

monodeslodlnaci'ón (4,16). 

si la Tl es la hormona metabdlfcamente mis actl 

va , parece lncomprenslble que nlveles cfrculantes -­

normales o elevados se asocien con una elevada seer~ 

cfón de TSH como se observó en un bu~n nOmero de los 

pacientes estudiados (gr4flca No, 2). Esto ha dado I~ 

gar a considerar en otros estudios (3), que la T4 ti!, 

ne un papel domlna~te en la regulacf6n de la TSH en • 

virtud de que en algunos tej Idos (hipófisis, cerebro) 

la T4 se degrada r&pfdamente a TJ, la que actúa local­

mente, En anlmales de experimentación tlrofdectomlza• 

des, la administración de TJ o T4 reduce la secrecf6n 

de TSll, sin embargo la TJ lo hace durante 2-3 horas.­

mientras que la T4 la mantiene suprimida durante ---

22 hrs (3,27). Estudios en humanos sugieren que ta -­

converslljn focal de Tlt en T3 en rl sistema nervioso -

central es la fuente principal de Esta Gltlma hormona 

y que cerca del 80% de la T3 en la corteza cerebr.eil -

se orl91na de la monodeslodlnaclón de la T4 (3). 

la cuantlflcacf6n de la T4 sl!rlca ha probado sl!'r 

el mejor Indicador bloqufmlco para evaluar la ter~pl!!_ 

tlca tiroidea sustitutiva, especlalmf'nte cuando se u• 

tlllza l•tlroxlna (10,ll+). En funcf6n de este criterio 

se clasfflcaron Jos pacientes hlpotlroldr.os en sub ~r.!!_ 

pos para catalogar lo adecuado de la terapéutica con -

la mezcla 116trlca (Tl+/TJ), Se hizo evidente que sola­

~entc el '+si Je los pacientes co/ncldl6 con un trata·• 
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miento adecuado (Tli en nlvrles normales), mientras que el 

porcentaje restante (27.St) lo tUVC' excesiva (Tt. sérlca !. 

levada) o Insuficiente (27.5'>:), (Tli sértca b<Jja), Desdt.! 

el punto de vista bloqufmlco et objetivo de la terapéutl­

cn tiroidea de sustitución es mantener las concentraciones 

sErfcas de Tli en la mitad superior de los lfmltcs normales 

(l!J), con lo cual se reduce la posibilidad de qui:! dichas 

concentraciones desciendan a valores hlpotlrofdeos dura~ 

te perfodos cortos de omisión de la terapéutica, Esto es 

p<1rtlcularmente aplicable cuando se utiliza solamente 

l•tlroxlna que tiene una vida media prolongada de arrox! 

madamente una semana {7), pero no para la TJ sintética, 

que como se ha mencionado tiene una vida medfn muy corta. 

En c1 presente estudio se puso de m~nlflesto que la adm!. 

nlstracl6n de la mezcla \16trlca no logr6 Inhibir l.a se­

crecl6n de TSH en la mayorfa de los p<ic: lentes adecuada-­

mente tratados (TLi normal) a pesar de tener &1 mismo --

t lempo concentraciones elevadas o normales de TJ sErlca 

(Gr!f lea llo, 2). 

Este hecho no es fAc 11 de exp\ lcar a trav6s de una 

scnslbl lldad anormal de los tlrotrofos hlpoflslarlos,d~ 

Jo que la edad de nuestros pacientes (pre escolare,)so• 

brepas6 el período en quP. esta anormalidad se presenta 

con mayor frecuencia (tJ}, Asf entonces oueda la poslbl 

1 ldad de Irregularidad en la admlnlstracl6n del medica­

mento y/o 1<1 varlabll ldad en las concentraciones sErlcas 

de TJ y TLi por la terapia combinada con la •nczcl.1 Tl+/T3, 

que no permite concentrnclones uniformes y sostenidas -

paril lnhlnlr la se-crec16n de TS!t. 
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Otro resultado relevante del presente estudio fué la -

frecuencia Inusitada de hfpertrlyodotlronlnemla (hiper TJ), 

que se observ6 en la mayorta de los pacientes y que lncl!!_ 

y6 no. solo a los gt"upos sobre tratados (Tli elevada) y ade­

cuadamente tratados {Tli normal), sino que se observ6 tam• 

bl&n en algunos casos do lnsuflclentemonte tratados (T4 .. 

baja) (gráfica No. S}. Una probable cxpllcacl6n para Este 

fen6meno es que la mezcla 116trlca proporciona una dosis 

excesiva de TJ. A esto posiblemente se agrega adem&s la -

produccl6n end6gena de TJ por la degradacl6n perlf,rfca .. 

de Tli, tal como ocurre en pacientes hlpotfroldeos sobretr.!. 

tados con 1-tlroxlna (9,tB). la posfbllldad de que la hl• 

perTJ sea consecuencia de una reducc,6n en la degrodacl6n 

metab61 lca de la TJ no es operante en nuestro estudio, ya 

que solamente se le ha des~rlto en pacientes hlpotlroldeos 

con desnutrlcl6n grave o enf~rmedades severas concomitan­

tes (28 1 29) condlctones que no estuvieron presentes en -

la poblacl6n estudiada (gr3flca No.8 ). 

La hfpertrlyodotlronlnemla no se acampanó de manlfc.!_ 

taclones clfnlcas agudas de hlpt!rtlroldlsmo, aunque bien 

podrfa ser la causa (directa o en .'.1Socfacl6n con hlpertl­

roxlnemfa) de la aceloracl6n de la maduración ósea y el 

crecimiento (tall11) r¡ue se observó c-n <1l•1unos p<1cfcntcs -

(Gr&flca No. 15). Esta suposlciOn puede <1poyar'se en J¡i C,2. 

rrelacl6n estadfstfcaMente slgnlffcatlv~ oue se observ6 -

entre los fndlces 1;línlcos dt! vlgllancla a laJ'go plazo y 

los niveles de T), pero que no aconteció al J'elaclonaJ'los 

con Tli o con T)r (Tabla "ª· 5). 



Lll ausencia de manifestaciones clfnfcas dP hlpertf• 

rofdlsmo se ha descrito en pacientes sobretratados -

con 1-tfroxlna en los qu~ la hlpertlroxlnemla se acampa• 

íla de hf1,er TJ reversa, sin Incremento de la TJ que es -

le metabóllcamente <1ctfva, [ste patrón bloqul111fco, ref,!!_ 

rfdo recientemente por Desal y cols (18) se expllca por 

el aurnento en la degradación de la T-4 hacia la vfa de la 

TJ reversa ( metabóllcamente Inactiva), con lo cual se!. 

vita la sobreproduccf6n de TJ. Asf, la formación de TJ r.!!_ 

versa funciona c;;omo un mecanlsnio de equilibrio para la 1-

nactlvacfón de la Tli y su Incremento se ac;::ompan11 de una 

reduce Ión rccfproca de la TJ tanto en cond le Iones patol.§_ 

glcas tiroideas (18 1 29) como no tiroideas {JO,JI). 

En nuestro estudia el valor promedio de T3 reversa 

de todo el grupo hfpotlroldco fuE slgnlflc;;atlvamente ME­

NOR que el del grupo normal {Grliflcn tio,9), aunque la r.2_ 

laclón entre las concentraciones de TJr y T4 se mantuvo 

directamente proporciona! en valores de slgnlflcancla es• 

tadfstlca 0 esto sugíerc que l:i conversión de Tl1 a TJ re­

versa operó normalmentc 0 pero que esta conversión que es 

cualftatlvamcnte normlll {a m.iyor y4 .. mayor Tlr) no par!. 

ce ser muy eficiente desde el punto de vista cuantlt.;tl­

vo. :~tn1uno de los subgrupos de pacientes hlpotlroJdens 

presentó hiper Tl rev~rsa {Gráfica .No. 9), ni siquiera· 

los del grupo sobretratado (T4 el~vada) que apenas alca~ 

z.iron valores promedio sli;llJares a los normales. mientras 

que los ;idecu<1damcnte tratados (T-4 normal) present;iron -

en promedio niveles de TJr significativamente Inferiores. 
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Los pacientes Insuficientemente tratados (T4 baja) tienen 

una disponibilidad llmltada de T4 y como era de esperarse 

prusent&ron en promedio niveles bajos de TJr. 

Las concentraciones s6rlcas normales de T3 reversa en los 

pacientes sobretratados , sugieren que la T4 no es exces! 

va desde el punto de vista metab611co, dado que no Induce 

una exagerada convers16n a T3 reversa como se describe en 

tos pacientes sobredoslflcados con 1-tlroxlna (18), o bien 

que existe algún defecto en la monodestodlnacl6n de la Tli 

a T3r, probablemente favorecida por la hlperT). Esto sin 

embargo no deja de ser una suposlcl6n dado que hasta et -

momento no se ha demostrado que exista defecto en la con• 

vers16n periférica de la Tli a T3 y·T3 reversa en paclentes 

hlpotlroldeos ~ong~nltos (1',18). 

Asf entonces nuestro estudio muestra resultados dlf!_ 

rentes a tos Informados en htpotlroldeos adultos que fue• 

ron sometidos a Incrementos progresivos en la dosis de ·­

l-tlroxlna y que muestran un Incremento slmultlneo de ta 

fl.¡,TJ y T3 reversa ''ricas, ast como en la relacl6n T3 r.!_ 

versa/T4 (28). En los estudios publ fcados de nl~os hlpot,l 

roldeos cong6nltos tratados con l~tlroxlna, el patr6n de 

T4, T} y T)r es similar, sin embargo, en la mayorfa de los 

pacientes con sobretratamlento ise Incrementa la Tl (18). 

En resúmen, el patrl'in observado en nuestro estudio • 

los pacientes adecuadamente tratndos (Tlt normal) ise cara:_ 

terl~a por hlperTi con T}r baja, y en los sobretratados • 

(T4 alta) por hlperT} con T3 reversa normal. 

Otra diferencia Importante entre nuestro estudio y .... 
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los Je otros autores, fue 1a relael6n dlrectil entre 1as 

concentraciones s~rlcns de T3 y de T3 reversa (Gr~flea -

No. 5). En condiciones normales y en pacientes tratados 

con 1-tlroxlnft 1 la rel11cllin de la T3 y Tlr es fnversame!!. 

te proporcional ya que ambas son caminos metaból leos o•• 

puestos de la degr11dacl6n de T~, por lo que si aumenta .. 

la producción de Tl reversa disminuye simultáneamente la 

produccf6n de T) (18). En virtud de que nuestros paclen .. 

tes se manejan con la mezcla llótrlca, y por lo tanto r!. 

cfben directamente TJ metablilicamente activa, no hay forma 

d~ reducir la elevacllin de Tl s~rfca que condiciona su 

administración exligena, A esta hlperTl ex69ena se suma la 

produccllin end6gena de TJ a partir de T~ que no se aconip!. 

"ª de un lne.remento proporcional ~n la producción de TJ • 

reversa, No podemos ofrecer ninguna expl lcacl6n válida P.!. 

ra esta aparente Ineficiencia en la producción de T) reve!. 

••• 
En pacientes hlpotlroldeos congénitos se ha establecl_ 

do como terapia sustitutiva Ideal a la mfnl~a cantidad de 

Tit exi5gena 1 que es capáz de suprimir a valores normales la 

TSH slirlca v mantener 111 T4 sérlca en la mftnd superior de 

los lfmltes norma1es (19). 

Los requerimientos te6rlcos diarios de tlroxlna dfsml_ 

nuyen rrogrcslvamcnte con 1a edad y se ha establecido 1os 

siguientes valores para la tcrapte sustitutiva: 

Laet111ntes•1 O u9/k<J de peso/dfa¡ preescolare-s • (. .. 8 ug/kg 

de pcso/dfa; escolares• 4•l u9/kg de peso/dfa; adolescen­

tes• 2•3 u~/lt.<J de peso/Jia (9,13 1 1 ~). 



En func16n de estos requerimientos te6rlcos determ! 

namos la dosis diaria de Tli en 1a equlvalencla de 1a CO!!!, 

bfnac16n 116trlca (Tli/T3) considerando que un microgramo 

de TJ equivale ali mlcrogramos de T4 (7). La conversf6n ... 

de la comblnacl6n Tli/TJ (11otrlx) en mcg de Tli·permlt16 •· 

establecer la dosis diaria que recfbl6 cada uno de los P!, 

cientes estudiados y compararla con los requerimientos t-e§..' 

ricos recomendados para la edad y peso. 

En base a este criterio se encontr6 que el S9t de 1~ 

poblacl6n total de,hlpotlrofdeos reclbfa dosis que sobre• 

pasaron los requerimientos te6rlcos Ideales (Gr&flca ~lo.1Í) 
\ 

En solo 9 de los 29 pacientes (31%.) la dosis corrcspondl6 

con la te6rlca Ideal. Estos resultados ponen de manifiesto 

una falta de correspondencia entre la doslf rcacl6n de hor• 

monas tiroideas (expresada en ug de T~ por kg de peso) y 

lo adecuado de la terapia juzg~da por las concentraciones 

sarlcas de T4. Esto sugiere que en la práctica cl1nlca - .. 

diaria los ajustes en la dosificación del l iotrlx se efe~ 

td'an prlnclpalmcnte en funcl6n del estado cltnlco del pa· 

ciente (Hipo. hiper, eutlroldlsmo), y de manera secunda•• 

ria por los niveles sérlcos de T4 y TSH. Esto puede atrl-

'bu1rse a que con frecuencta no se dispone con oportunidad 

de los resultados de laboratorio y que no buscan lntenclz 

nadamente las manifestaciones cltnlcas de sobredosis. 

Por otra parte no se puede dejar de considerar la di 

flc:ultad que repre.scnta ajustar la terapia sustitutiva Con 

la preparacl6n 116trlca oue contl~nP dos hormonas con dlf~ 

renclas notables en su absorcl6n, de~radacl6n y vida media 

y por lo tanto en la re~puesta sobre Indicadores bloqufml• 



~os y clfnfcos ... Esto nos 1 leva nu~v•m~nte a consfderar -

la noc'e~fdad de utllfzar ·la terapia 1ust~tullva de e.-ec .. 

cf6~· con solo-l•tlroxlna •. que reduce los Inconvenientes 

sefta1ados para la comblnacl6n T4/TJ. 

f't mayor abundamiento. las concentraciones s,;rfco1 de 

.Tl de""penden casf exclus·rv·amente de la conversl6n perffi&r!. 

ca de la .·T~, .que en el paciente tratado con lfotrfx depe.!!. 

de~ tanto del ·aporte ex6geno como de la p~oduccf6n end6g~ 

na, y por lo _tanto no es prevlslble establecer Que cantf­

dad de· Tl se generarl por el mecanismo de monodelodlna--

c16n. \'a que la dosis sustitutiva se calcula en funcl6n -

de la T4 y no de la TJ, resulta partfcularmente dlffcll ~ 

justar una dosis de llotrlx que logre mantener al mismo 

tiempo y de manera sostenida una concentracl6ns,;rlca nor­

ma 1 de T3, T4 y TSH. Esto refuerza nuevamente la conve-~ 

nlencla de utll Izar 1-tlroxlna que permite una generacl6n 

de TJ acorde con las necesidades tisulares, através del m~ 

canfsmo de degradacl6n mctab61 lea de la T4 en TJ o en TJr 

Las excesivas concentraciones sérlcas de TJ y de T4 

originadas por la sobre dosis de hormonas tiroideas (tlr.2, 

toxfcosls fatrog~nlca) no son Inocuas, ya que adem~s de ~ 

celerar la maduracl6n 6sea y favorecer la cranloslnostosls 

prematura (J2), tienen repercusiones df!sfavorab1es en el -

desarrollo del sistema nervioso central, que puf!den ser 

tan deterlorantes como las que se observan en el hlpotf ... 

rofJls;'l'IO Insuficientemente tratado (JJ,Jlt). 



De acuerda a los datos referidos ror Hamburger y cols 

(l•), la tlrax(n~ act~a durante el perfodo crftlco del des~ 

rrol1o cerebral controlando el cerebro. Pero hasta el mo•• 

mento no hay ev ldencla experfmrntal de que el aumento su ..... 

praflslol6glco de las hormonas tiroideas mejore el desarr~ 

110 pslconouroli5.glco de los pacientes hlpotlroldeos, si no 

que por el contrario, la Información dlsponfble lndtca que 

tal exceso puede Interferir con un desarrollo normal. 

En animales de expertmentacl6n, la adrnlnlstracl6n de horm!!_ 

nas tiroideas a do.sis farmacollSglcas Jurante el perfodo de 

recién nacfdo, disminuye el contenido do DHA del cerebro y 

del cerebelo (34,35). Esta disminución de OHA es precedida 

por una aceleracl&n de la sfntesls en los primeros dfas de 

tratamiento, para posteriormente declinar a valores· subno.!:. 

males. Otros estudios realizados en ratas hlpotlroldeas a 

' quienes se admJnlstr6 ttroxlna en exceso durante la vida .. 

postnatal temprana, mostraron alteraciones en 1a secuencia 

normal de mitosis de 1as células glla1es, asT como en la .. 

mfgracl6n y diferenciación, lo que dl.S como re!lultado lnc!. 

pacldad en la mlelogénests (Jl+,JG}. f\ mayor aoundamlento 1 

la adn1lnlstracl6n de tlroxlna en dosis farmaco16qlcas a r~ 

tas normales durante los primeros S dfas de vida, da lugar 

a diversas alteraciones end6crlnas QUc persisten hasta la 

vldil adulta (retraso en la pubertad, reducción de la fer-

tllldad y menor peso de los ov.1rlos 1 tcstTculos, pr6stata 

y suprarrenales {)7). Esta tirotoxlcosls neon<1tal Inducida, 

tamblEn produce alter<1clones en el control hlpotal~mlco de 

la secrecl6n de hor~onas tlroldens (umbral de respuesta de 
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TSH) semejante a las referidas en humanos hfpotlroldeos -

( 1 3). 

En el presente estudio no se evalu6 la condlc16n ne~ 

ro16glca de lns pacientes, sfn embargo se puse de manlffe~ 

toque un elevado porcentaje de los mismos (3~t), creció a 

una velocidad superior a lo normal, lo que coincidió en -

varios casos con una aceleración de la edad ósea, y que es 

compatible por tanto con un exceso en la dosificación en 

la terapia tiroidea sustitutiva {GrSflca No. lr). Por otra 

parte es todavfa mas abundante el porcentaje de casos 

(52%) que creció a una velocidad +nferlor a lo normal y • 

que coincidió de manera Importante con retraso en la 1J1ad~ 

r~clón ósea, que solo pudo Jer condicionado por una lnsu• 

flcfencla tiroidea prolongada, Finalmente, el hecho que • 

solo en la décima parte de los pacientes (11%) de lapo•• 

blaclón estudiada se haya logrado ~~ntener una velocidad 

de crecimiento normal (Gr~flca ~o 15) hace aOn m~s evldee 

te la gr11n dificultad que represent.i lograr un adecuado• 

tratamiento con la mezcla 115trlca que se utiliza. 

A este decepcionante panorama de la efectividad del • 

tratal'llcnto con la mezcla l 16trlca hay que agregar las ·­

consecuencias del momento al nue se inicia dicho manejo. 

En l.:i actual fdad es un hecho lrrcvatlble nue mientras mis 

temprano se rstnblPzca la terapln tiroidea sustitutiva, el 

pronóstico ncurcló~lco y de crectm/rnto es mejor. tn cond}_ 

clones ldealf's esto drhc ocurrir en l'l pcrfodo neonatal y 

en e 1 pcnr d& los casos antes de los 3 meses •le v Ida (1t 1 

36.)9). Como se oeservn en l<is tahlas llo. 9 yl O, en nucs-

tro estudio en el CO~ de los cAsos C'I dla1.1nóst1ca se es•-
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tablec:l.S después de los J meses de edad, lo cual va a ca!!. 

dfclonar de necesidad, un pron.Satfco desfavorable para e) 

desarrollo pslconeurol6glco de éstos niños. 
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COllCLUSIOtlES. 

a) ln niños hlpotlroldeos congénitos tratados con lo mez­

cla llótrlca (Tlc/TJ) las concentraciones sérlcas de Tli 

(Indicador del control bfoqufmlco) tienen una relacl6n d! 

rectamente rroporclonnl con las concentraclnnes s~rlcas -

rle T3 1 13 reversa. e Inversamente proporcional con las •• 

conc~ntraclones sérlcas de TSH. 

b) En nlílos hlpotlrofdeos congénitos tratados con la mez• 

cla lfótrfca, los Indicadores clfnlcos de control a lar• 

90 plazo (edad ósea, velocidad de crecimiento) no guardan 

relación estad1stlcamente significativa con los concentr~ 

clones sérlcas actuales de Tli (Indicador de control bfo-• 

qufmlco) TJ reversa ni con el cociente T3r/Tli. 

e) En nlftos hlpotlroldeos congénitos tratados con la mez­

cla 116trfca los Indicadores clfnlcos de control a largo 

plazo mostraron relación significativa con las concentra­

ciones sérlcas actuales de T3. 

d) la terap~utlca de sustitución hormonal del hlpotlroldl~ 

mo congénito con la mezcla lfótrlco:i, logra suprimir la TSH 

sérlca a valores normales únicamente en la mitad de los C!. 

sos adecuadamrnte tratAdos (T~ s~rlca normal}. Solo puede 

alcanzarse la máxima cflclenclA en la supresión de T!:.11 -­

(100 i·de los casos) cuando se administra un tratamiento -

excesivo (T4 sérlca elevada). 

e) El 9ruro propósito de este estudio, tratado con la 111ez• 

cloi llótrlca presentó niveles de TJ reversa sfqnfflcatlva• 
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mente Inferiores a los normales y una proporcl6n elevada 

(7St) de hlpertrfyodotlronlnemla. Este patr6n s'rlco de 

13 y de TJr es opuesto al descrito en pacientes hl~otlrol 

deos que son anlcamente tratados con l•tlroxlna. 

f) La hlpertrlyodotlronlnemla (tlrotoxlcosls IAtrog&nlca­

por TJ) de los pacientes hlpotlroldeos conggnftos trata-­

dos con la mezcla 116trlca puede atribuirse al exceso en 

la cantidad de T3 ex6gena que proporciona la mezcla 116tr! 

ca, a la que se suma la que se produce por la degradacl6n 

enJ6gena ·de Tlt a T3. 

g) En pacientes hlpotlroldeos congénitos trotados con la 

mezcla 1 lótrfca, la v1'a de fnactlvacl6n de T4 a T) reversa 

parece cuantitativamente def lclente como lo sugieren los 

niveles bajos de T3 reversa en presencia de hlpertlroxln! 

~la e hlpertrlyodotlron~nemle. 

h) Las ]/~ partes del grupo estudiado curs6 con hlpertrl• 

yodotlronlnemle (tlrotoxlcosls latrogénlca por TJ) 0 pero • 

tas manifestaciones clfnlcas de hlpertlroldlsmo fueron •• 

a 1 s1 a das -Y excepc lona les. 

No creemos que esto sea debido a una falta de respue.!_ 

ta tisular (resistencia o tolerancia) a la T3, por lo que 

ta poslbll ldad m¡s viable es que no se hace una búsqueda -

clfnlca Intencionada de dichas manifestaciones. 

1) La,'\Celeracl6n ~n la velocidad de crecimiento y riadura·­

ct6n ~c:6ea 1 que se observ6 en algunos pacientes puede atrl• 

huirse a un estado prolongado de hlpcrtrlyodotlronlnemla -
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como lo sugiere el hecho d~ que solo se ohsr.rv6 correlacl6n 

directamente proporclonnl entre estos Indicadores clfnlcls 

y la TJ sérlca actual. 

j) El h3JJazgo de '4 pl'lclef'ltes con mlcroc.efalla (1~% del gr!!_ 

po) puede ser consecuencia de cranloslnostosfs prematura -­

por sobredoslflcacl6n prolongada de hormonas tiroideas, o 

blén por atrofia cerebral secundarla a tratamiento tardfo. 

ya que el GO% de los casos se dlagnostfcaron y trataron de!. 

pués de los J meses de edad. Esto adem~s expl lea la elevada 

frecuencia de pacientes con talla baja. 

Es evidente qu~ el grupo médico en nuestro medlo 1 debe 

ser senslbll Izado en la necesidad del dlagn6stlco temprano 

del hipotiroidismo congénito. 

k) También es necesario educar a los padres de los nlnos hl 

potlrnldeos congfnltos, en I" necesidad de la admlnlstraclc5n 

con~fnua y regular de la terapia sustitutiva. 

l)Los resultados clfnlcos y bloqufmlcos del presente estudio 

apoyan la lmpreslc5n general de que la mezcl" l lc5trlca '10 per. 

mlte un tratamiento adecua~o del nlfto con hipotiroidismo co~ 

g!n f to. 

m) Se hace evidente la necesidad de Implementar, un programa 

de detecclc5n temprana (neonatal) de hipotiroidismo con~Enlto 

cuyos resultados han demostrndo un adecuado desarrollo pslc.2_ 

neurolc5glco en estos pacientes (~o,~1). 

n)ll TRATAMIENTO IDEAL Dtl lllPOTIROIOISHO CONGENITO 

E~ CON L- TIROXl~A. 
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RESUHEH. 
Se estudiaron 29 pacientes con hipotiroidismo 

cong,nlto tratados con la mezcla 1 f6trlca (T4/T3) y se 

evaluaron los Indicadores de control bloqufmlco y c11-

nlco. Se claslf lcó a la poblacf6n en tres subgrupos 

en funcl6n de sus niveles sérlcos de T4 como reflejo 

de la eficacia del tratamiento. Se corroboro que las 

concentraclones sSrlcas de T~ varlan de manera directa• 

mente proporcional con las concentraciones s&rlcas de 

T] y T3 reversa e Inversamente proporcional con las 

de TSH. Sin embargo, los Indicadores clfnlcos solo se 

correlacionaron de manera significativa con las con­

centraciones sérlcas de T3. 

La terap,utlca con l fotrfx juzgada como adecua­

da por condicionar niveles normales de T~. solo supri­

me TSH a n1ve1es normales en el 50t de los pacientes. 

Esto se atrlbuy6 a la varlabll !dad en las concentracio­

nes sirlcas de T3 de Este preparado de dos hormonas con 

actividad. vida media y absorcl6n diferentes. Ademas es 

probable la Irregularidad en la administración del me­

dicamento. 

El 75% de los casos presentaron hlpertrlyodotl­

ronlnemta (tlrotoxlcosls latrogénlc<i) Independiente· 

mente de sus niveles de T4, y la concentración promedio 

de T3 reversa fué sfgnlffc<1tlv<1rnente menor a la del gr!:!. 

po control. !lo se Identificaron manifestaciones de hipe.!. 

tiroidismo agudo pero si aceleracl6n de la velocidad de 
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crecimiento y madurac16n 6sea en algunos pacientes. 

Se hizo evidente que la mezcla 11.Strlca no pe!. 

mlte un tratamiento sustitutivo adecuado del-nlfto con 

hipotiroidismo cong&nlto. 
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