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CLIJETIVO . -

1. Caracterizar la respuesta en las qoncnntrnclones s&=

. ricas de T3, T) reversa y de la reltacidn T3 reversa/
Tiroxina, en funcibn del estada clTnico {hiper, hE
po, eutlroldismo, velocldad de crecimiento, madura
cifn &sea) y biogquimico (Th y TSH), en un grupo de
nifes con hipotiroldisme congénlto tratados con la

mezcla TA/T3 (Liotrix),

I HTRODUVUCC I ON. ., ~

La tiroxina {1-tlroxina) y ia triyodotironina~
(3,5,37triyodo-t=tironina,son las hormonas produci-
das‘pur la g18ndula tiroldes vy su secrecifn estd -
-rngulada”pof un mecanismo de retroalimentaclén negp
tiva constitu fdo por el hipotflamo, la hip&fisfis an
terior v la glinduta tiroides (1}, En las cflulas -
del hipotilamo basal medio se sintetiza la hormona-
ltberadora de tirotrofina {TRF), que es secretada a
la clreculacidn del slistema venoso portal hlpotflamo=-
hipofisiaric ¥% ]levada a los receptores de las cély
las tirotr8ficas (tirotrofos) de la hip&Flsis ante-

rfor.



La TRH Induce la sfntesis y liberaci&dn de la hormona -
estimulante del tiroldes (T5H} que es vert!ida al plasma
que la lleva a t'a gléindula tiroldes en donde lntcracélg
na con los receptores de superficie de las células foll
culares ¢ Induce la biosTatesis de 1a l=tiroxina {Th) y
de la triyodotirontna (T3) {1,2),

. Las hormonas tiroldeas a su vez entran a las cflu~
las tirotr&ficas de la hipSfisis anterlor en donde se -
unen ; su receptor nuclear vy por un proceso depeandiente
de ia formaclén de nuevas protefnas inhibe ta sfntesis
¥y Piberacién de TSH, La T3 y laTh { a través de su con
-VcrsIGn Intracelular a2 T3) contribuyen al mecanismo de
retroal Imentacisn que controla ta funcidn tirotrdflca,
La Th y T3 sintetizedas y aimacenadas por la glindula
tiroldes son secretadas en upa relacién aproximada de =
1051 de tal manera que so!aménte el 20% de la producclén
dtaria de T3 depende de la secreclfn directa de la glin-
dula tiroldes; el restante 80% sec origine de la 5%- mong
deiodinacién de la Th en los te]ldes periféricos, parti
cularmente hTgado y rifdn {1,3).

Le T3 reversa (T3r) 0 3,375"- triyodotironina,es
wn compuesto blol8gicamente inactivo sintetizado y Vibe
rado ep pequeRfas cantidades por la glindula tircides.La
mayor parte de la T3r proviene de la conversién perlfé-
rica por 5emonodeiodinacién de 1a Ti {h,5), As? enton--

ces se ha establecido que aproximadamente el 333 de la



=3

Tk‘secre:ada &lnrlameute se convierte enT3 y 40% a Taf,
mieﬂtfay que el restante 2°% s¢ metabollza aiotroi'com-,
pucstos , - (FiGuHA 1). _ _.

.La terapia tiroidea de sustltuciﬁﬁ en tos padlen--
tesgon hipotliroidismo se efectud Infclaimente coﬁ prepa
racloenes obtenidas de glindulas tiroldes de animales
‘{extracto total de tlroldesh con un contenido no unifor
me de T3 y Th y por lo tanto con una actlividad blolsal
ca Irregular que hizo necesario substitulrlas por prepa

_raclones sint&ticas (5). En la actualldad exlsten tres
tipos de medicamentos parsa lta sustituclidn hormonal del
paclente con hlpotiroidismo que son, la T3 siptética =--
{liottronina), la Th sintEtlica {levotliroxina) y la mez-
cla de ambas (T4/T3) que genéricamente se denomlna Ile~-
trl#(ﬁ7}. La T3 sincética tlene una absorclén Intesti-
nal riplda y una vida media corta (6-8B horas) que obll=~
ga & sy administract8n en mdltiples dosls durante el -
dfa para legrar un aceptable reemplazo hormonal (2,3).
Adem8s tiene la desventaja de un costo elevado y de una
avaluackén dIffcll de su efectividad terapéutica por me
dlo de ias mediciones sé&rfcas de T3 y Th (7,8), En ta -
actualidad l1a Th sintética es ta preparaclén de eleccibn
para el tratamiento tiroideo sustitutivo (7,9,10,18) ==
perque tiene una vida media prolongada {6-7 dTas), lo =
cual permite que una dosis dlaria sea suflciente pafa un

adecuadoe recemplazo hormonal.AdemSs tlene la ventaJa que

funciona como prohormona, en virtud de sy capacidad de
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conversidn Qndﬁgena a T3 que permite un aJuste fino

~en la cantidad de T3 que llega a los receptores es=-
pecificos y de la que depende fundamentalmente la =
actividad bloldgfca de las hormonas throideas (1,3,4,%2),
Le adm[letraclﬁn de 1a combinaci&n ltotrica (TH/T3) =
dista de semejar la secrec!&n endBgena normal ya que la
rpida absarcién y la elevada actividad blel8glca de la
T3 en las horas que slguen a su Ingesti&n no permlite u-
na actlvldad metab&lica estable {(1,7,8), Ademfs tlene =
la.desventaja adfclional de su elevado costo,

Los criterios para estimar lo aproplado de 1a tera
pEutlca sustitutiva tirofdea son principalmente de Tndg
le ciinlca y radlot&glca {(edad Ssea), de tal manera que
los ajustes en la terapfutica se efectldan en razdn de la
praiannla de sfTntomas y signos de hlper o hipotiraldisme,
de la veloclidad de crecimiento y de los cambios en la ma
duracifn 8sea (8,9,11). Desde un punto de vista bloqufmf

‘co, !a terap8utica se considera adecuada cuando pernite
suprimi{r a valores normales las concentraclones séricas
de TsH {1,8,11) en nifos mayores y adolescentas, sin em
bargo este Indicador es poco Gtil en los prinerocs 12-24
meses de fa vida ya que se ha demostrado un umbfal anor
malmente alto en los paclentes con hipotiroidismo congg
nito(10,13). La mcdicl&n de la concentracién s&rica de

T4 es otro Indicador Otil para evaluar la eficiencla de
la terapfutica tiroldea de rcemplazo, con la recomenda-

cifn de mantenerla en los ITmites normales altes (10,11,
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15). Las mediciones de T3 sérica no pueden ser subit!tﬁl
das par las de Th en virtud de que su producc(&n depende
bisicamente de la converslén periférica de Th on T3 (mo
nodefodinaci&n} que es muy varlable y represanta adem&s
un carfcter fndirecto del nivel hormonat circulante (1,
3,12). Por otra parte se ha demostrado que las concentra
clones séricas son dasproporcionalmente elevadas en los
pactentes tratados con la mezcla liotrica (T4/T3) (1).
La medicién de T3 ;!rlca es dti) cuando se realfza Junto
con la medlicién de T4 en los pacientes tratados con l-tl
rox Ina, aunque su elevado costo es una limltante para su
aplicacién cotldfana (1,15),

En el paciente hipotiroidec las concentraclones s&
ricas de T3r se encuentran disminufdas, mientras que en
8l hipertiroldeo est8n elevadas {16). En pacientes con
hipotireidismo ¢congénito 5e copserva intacto el mecanls
mo bdsico de delodinacién de Th 2 T3 y Tir. Esto se ha
demostrado par el ineremento sérico de &stas des fraccio
nes junto con la Th cuando se Inicia tratamlento con 1-ti
roxina (16,17). tn ¢l estudlo de Desal y Cols (18) en
pacientes hipotiroideos congénlitos se Identiflcs una no
table elevacifn de 1a T3r y de la relacifn Tir/Th en e}
suero de paclentes con sobredosiflicac[8n de 1=tiroxlna,
sin Incremento concoemlitante de la T3 sérlca. Esto sugle
re que la cantidad de Th admnistrada, se desvia hacia
la via metabSlica de desiodinacién periférica a2 Tir, con

lo cual se evita un fncremento desmesurado de Ja T3 y se



protele é'léé ia]l&és'de pna:sqbre cstimulacidn metabb-
1lca. Ast gn:oﬁcgs'igxmedlél66 de Tir en los paclentes
hlpotiroideos tajo tratamlénto horménal sustitutlvo pa
'fﬁce ser un ﬁuén.lndlcador de lo aproplaedo de la tera-

piutica de reemplazo.
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PLANTEAMK I ERTO DEL PROBLENA, -

El tratnmlcnto sustitutivo de eleccl&n ene‘ pacleﬁf,

te hlpotlrotdeo es con I-tiroxina sint&tlca._Esta prepaiﬁ

Indicadores da la efectlvidad de 1a terapla ttroldea‘-

sustitutiva son béisicamente de Tndole cltnlca;(hjper,_,
hipo y eutiroldlsma), velocidad de creclmiento (talla)

y maduracl8n 8sea; apoyados por las mediclones s&ricas
de T3, Th y fsn. Cstos indlcadores no han sldo objeto
de evaluaclén en relaclén con ta terap8utica comblinada
(T4L/T3) que en paTses economicamente mis adelantados -
se ha substitufdo desde bhace muchos afios por la Il-tiro-
xlina, Reclentemente 3¢ ha Implementado lta medlclén s&=--
ricae de T} reversa para evaluar 1a eflcacia del tlatamleﬂ
to sustlitutivo con l-tiroxina en pacientes con hipotiraf
dismo congfnito {18}, Este indicador al igual que la rg
lacibn T3 reversa/tiroxina sérica, tampoco se ha evalua
do en los paclentes hipotliroldeos tratados con la mezcla

1lotrlica {(TH/T3).
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HIPOBTES IS, -

Ho.-.Las concentraélpngs séricas =
' de'T3, T3.r y la relacién T3r/Tirg
xfna'no guafddn:;elaelﬁﬁ cén.al -
graap dé-épntrol clfnlcﬁr(astado -
t}rdf&eo. velocidad de crecimiento,
: méﬂu?acién 6sea) y bioqufmico (T4
¥ TSH) eﬁ los nldus con hlpoti=-
roldlsmo congénito tratados con la

mezcla 1t6trica (T4/T3).

Hi.~ Las concentraciones séricas -
de T3. Tjr'y la relacién T3r/Tiro-
xfna, guérdap relacién con el grado
de:coﬁtrbl”clfnlco (estadec tlroi=--
'da;;HQciocldad de crecimfento, ma-
.dﬁgacfﬁﬁ.ﬁsea) y bloquimico {Th y
.fSH)'Eﬁ los nf#ios con hipotiroldls
]md?cﬁnédnf:o tratados con la mez--

cla lisStrica (T4&/T3).
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HATERIAL Y METODDOS . =

1. PACIENTES

E! grupo motivo de! estudio se form8 cop 30
~peclentes con hlpotiroidlsmo congénito que se atienden
'eﬁ el serviclo de Endocrinoloegla Pedlstrlca del Hospl=-=
tal General del Cenfro Médico La Raza, IMS55, Un paclente
fué eliminado del estudio al comprobarse Irregularidad
en la aymlnlstraclﬁn de la terapla tiroldea sustitutiva
{ver criterifos de exclusldn), De ios 29 paclentss 22 co
rrespondieron al s;xo femenlino y 7 al sexo masculino, =
con edades comprendidas entre & meses y 14 afios {promes
dio 5 afos).

En razén de que las concentraciones séricas de Th
tienen mayor ventaja que las de T3 y TSH para evaluar
e] estado bloquTmico de los paclentes con hipotfrofdis
ma congdnlto en terapla tliroldea sustitutiva {1,10,19),
se clasificaron & ios paclentes del estudlo presente en
tres subgrupos a saber (Tabla No. 1):

T.~ Sub-grupo ADECUADAMENTE TWYADD (SGAT) con concentra
clones sfricas de T4 en lTmites normales (6.9-9.6 ﬂcg/ﬁl)
formado por 13 paclentes.

2.-5ub-grupo con SOBRETRATAMIENTO (5G5T) con concentra=
clones s&ricas por encima del 1Tmite superior normal =--
{»9,6 pcg/mt} , Formado por B paclentes. '

3. Sub=grupo INSUFICIENTEHEMTE TRATADO (S6IT), con con-
centraclones séricas por debajo de los limites Inferlor

normal (<6.3 Heg/ml) formada por & paclenfes.
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lll." GRUPD COHTRDL )

o : El grupo control de. referenclia pard
las con:entran!ones sérl:as normalcs de T3 reversa se in
tegrs con zB nlhos (13 del uxo femenlne y 15 del sexo - )
mascullno). con edades semejantesa Jas del grupo prop6:l

o ( Tabla Ho. Il)
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ttAHNENES DE LABORATORIO, -

A lﬁs paclentes y al grupo control se les tomd una
mueé;ra'sgngufnen'por ta mafena ( 7 a 9 A;H) que se cen
;rlfUQ6 para scparar el suero que de Ilnmediato se conge
16 a‘ménos.de 20°C basta sy procesamiento., En cada mues
‘tra ;e‘cuantlflcé por duplicado T3, Th, T3 reversa y TSH,
Las cuantificaciones hnrﬁonalus sa afectumaron por radlg
lnmﬁnﬁ#n;ll;ls ﬁnlp) de acuerdo al procedimlentO'fﬁdlca
do para cada estuche comercial : T3 {NHL TRI- TAD (RIA) }.
Th (ML TETRA TUBE (RIA)) TSH {TSHK-PR) y 13 reversa

l._(HALLINCKRDDT NUCLEAR) .

_"w. ‘
EXAMENES ‘DE'GABINETE .-
. La evaluacién de la edad 6sea se efectud en refe-
rencla a las tablas de Greu!l:h-?yle {20 )} por el depar,
tamento de Radiologfs del Hospital General del CHR, (Re

portes anexos al expediente Clfnico de cada paclente).
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HETODOLOG 1 Awe

A travé; dcl expedlen'c cltnlco ¥ revlslén cITnl:a

en la Consulta Externa se obtuvle o 'los datas correspun_'

dientes a E:"“ C LA
A= Hanlfestaclunes clTnlcas de H{pertlrnldlsmo.:
'-'Aumento dal npet!to.",'i”-" L ' |
- deritabiiidad, L
- Insomnlo..f.__-
~ Teguicardia..
--Tre@or.z' -

- Pérdida de peso.

é. - Manifestacioneas ;lfnlcas de hipotlrold!smo.,
= Hipoactividad motora,
- Constipacién Intestinal.
- Plel seca y frfa.
- bBradicardia.

-~ Tamaho fontanela anterlor.

£. - Velocldad de crecimnlento,
- Talle actual.

« Incremento estatural del {dltimo aflo (cm por mes).

- Perfmetro cefilico actual,.

B. ~ Terapéutica Tiroldea Sustitutiva,
« Dosis de Ta mezcla TW/T3 en su equivalencia en T4

por kilo de peso por dia. { 1 ficg de T3 = a 4 Megs

de T4 (7).
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CONSIDERACI O u ES ETICAS, -

‘Ho se requlfi& ‘de una muestrﬁ sangufnea adicional
.para la medlclan sérlca de T3 reversa en vtrtud de que
se efectué en la muestra corraspondlcnte a las determl
naclones hnrmanales habltuales de ‘control para (73 ,Th

3 Tsﬂ).

AN A L . 5 I 5 E'S T A D l S T 1co, - 21,22 )7

Se utlllzaron cuatro tlpos H

a). Descrlptlvo: A,trav!s del cﬂlﬁulo del promedio y
" ta desviacl8n estandard para describlr
‘1a tendoncla central de cada muestra

yuda'ioﬁ diferentes Tndlices analizados.

b}. inferencial : A través de prueba de anSlisls de va~
‘ rlanza de un sentldo (ANOVA) para los
valores numéricos escalares, y de U -
de Mann Whltney para los vatores nomi
nales; para establecer con c¢llas 12 =

slgnificanélia de las diferanclas.

c). De relaclén : A travEs de Coeflclente de Correlaclén
con r de Pearson y anflisls de Correla
c16n de rangos con Rho de Spearmann,
‘para‘rela:ionar las diferentes varja-

bles de la muestra.

d) . De frecuencla 1 A través dc tablas de Contingencla
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que se analjzaron con Chl cuadrada y

con probabllidad exacta de Fizher.



CRITERIOS DE IHCLUSION,.~

~Paclences menores de 3 mesas de edad can dlal o

nostico clfnfco y bloqutmlco (Th baJa, TJ baj;:

¥ TSH elevada) de Hlpotlroldlsmo congénlto. ,:-

ropanolol. que Inhl

7=an Ios valores sErlcos de hormonas tiroideas

CRITERIOS DE RO INCLUSION, -
-~ Pacientes con hlpotlroldlismo adquirido,

-Pacientes con hipotircldismo congénito trata-
- dos dnicamente con triyodotironina o levotiro

xina,

~Pacientes con prococsos intercurrantes suscep=

tibles de Interferir con el crecimiento y desa

rrollo Independientes del hipotirofdismo,

(I).
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CRITERtOSIDE axcLusson.'-

-Pacientes an qulenes sa ldentlflque irregulart

dad cn Ia admlnlstraclﬁn de a'terapla sustl:u

“tiva con‘TB(tk.

RECURSOS MATERIALES .-

Las determinoclones hormonales 3g'11§varon:§'cghb
en el laboratorlo de Endocrinologfa del "95pl;§l Gene-

ral del Centro M&dico La Raza.
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RESULTADOS .=
DE TODA LA HUESTRA {n=29)

En ta Tabla Ho, 1 se presentan los valores promedlo
y su desvliaclién de las pruehas tlirotdeas (T3,TL,T3r) y =
Tirotrofina sérfcas de tos paclentes hipotirofdeos y dal
grupo control de referencia. Tamblén se concgntran_]os -

resultados de las comparaclones estadTsticas raallzadn;.

T5H SERICA. _ -
Las coneehtracioncs sérlcas de los paclentas hipot],
roldeos {20, BI t 27. 82 uulml) fueron signlflcatlvamente

mayores a las del grupo control (3.1 * I.O) ‘(pe.0DO1),

TlnoxluA SERICA . (rh). - -

‘La: comparacl&n de los valores de T4 s&rica de los =
paclentes hlpqt!roldeop (7.99%2.37 Tcglml) no fué signl-
“Flcativamente dl.ferantn a los del grupo contral (8,30 b
.1.32 meg/ml), €n la gréflca No.l se aprecia que exlste
una correlaclén negativa entre las concentraclones sérl

cas de T4 y TsH { r= =~,7414; p < .000002}),

TRIYODOTIRONINA SERICA ( T3).

La comperacién de los valores de T3 sd8rica doam =
de los paclentes hipotircideos (21 t 76.6 ng/mi1) no fuk
slgnificativamente diferente a los del grupo control ===
{166 b3 27.8 ng/mt), En la grfflca Ho, Z se asprecla una =
relacién inversaTante proporcianal en niveles de signiff

cancia estadfstica (p<.004) entre las concentraciones sé

ricas de T3 vy TSH ( r= . 507%1).
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TRIVODOTIROHIHA REVERSA SERICA (T3ir).

La comparaci&n estadistica de los valores de T3ir de
}os pactentes hipotiroldeos (16.96 ¥ 6.5 ng/m1) fue sig-
niflcativamente mencr a los del grupo control (22,52 .

L,05 ng/mly pe.00D3),

COCIENTE T3r/Th,
La comparacibn de los valores del cociente T3rIT§'F_
de los paclentes hipotiralideos no fué_slgnif{éatlvamnnfa,.

diferente a los del grupo contro!g

RELACION, TthSr.

_ace evldenta una :onrela:l&n

En la grﬂflca Nn. 3 sei

pasltlva (r“

7 ,00001) entre las concentraciones

-sérlcas de TH y las de T3r en al grupo de pacinntes hipo

tlroldeos."v L“‘f.w'f-

'RELACiON ThITS-.
En Ia gr&flca Ho. 4 se apreclia une correlaclén posi
_tlda éntre las concentraciones séricas de T4 y tas de T3

.en al gfﬁpo de pacientes hipotiroldeos (r= .5036;p = .004).

RELACION T3/ T3r,
En 18 gr&fica Ho. 5 se muestra la correlaclén direc
ta entre las concentraciones sfricas de T3 y las de Tir

‘en los paclentes hipotiroldeos (r= 4B93; p =».006),

- RELACJIONES COM LOS INDICES CLINICOS
Coﬁo.se observa en la Tabla No. 2 los Tndlices el¥ni

cos {edad 8sen, velocidad de crecimiento, talla actual vy
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perTmetro cefSl1tco actual) salo tuviaron una correlacibn -
estadTsticamente slgnificativa con los niveles sfricos -
de T3, pero ninguna con T3 reversa,Th o TSH,
Cuando se correlacionaron entre si,todas mostraron .
correlaciones directamente proporclionales, siendeo pdrtl-
cularmente evidente entre edad Ssea ¥y talla actual que -

mostraron una correlaclbn perfects (rs = 1,000},

RESULTADOS POR.SUBRRUPOS,

La poblacién de hipotirpideos congenltos se subcla-
siflco®*de acuerdo a sus niveles s&ricos de T4, en t;es .
suhgrupns a saber: .

1. Subgrupo adecuadamente tratado (SGAT), ¢on niveles ==
,normales de T4 y compuesto por 1) pacientes.

2., Subgrupo sobretratado (5G5T) con niveles elevados de

T4 y compuesto por 8 paclentes.

3. Subgrupo Insuficlentemente tratado (S61T) con niveles
de Th debajo de 1o normal y compuesto por 8 paclentas.

Las tablas 3,4,5, muestran los'resultados de las --

pruebas de laboratori{o practicadas a cada paciente,

TIROXINA SERICA EN LOS5 TRES SUBPGAUPOS DE PACIENTES HIPO~-
TIRDIDEDS.

En la tabla tio, 6 se concentran el valor promedio y
la desviacl8n estandard de cada una de tas hormonas de--
iermlnadas a los gncientes en ¢ada subgrupo.

Como se cbserva, no hubo diferenclias estadlsticamen

te signiflcativas entre la tiroxina del SGAT con las del

grupo control normal (8,89 % 2,53 vs B.15 z 9,64).,
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En cambio si hube dlférenclé con SG5T (8.89 % 2,353 vs
10,7 2 0.62}5 p <.001 y con e} SGIT (3.83 % 2,53 vs -
L.46 + 1,58),

Los valores individuales de los paclentes de cada
subg rupo se presentan tambien en la geffica No. 6 donde
se muestran ademSs las diferenclas estadfstlcamente'sli

nificatlvas entre los valores promedic de cada subgrupo,

que validan 1a subcliasiflecaclédn que se hlzo,

TIROTROFINA SERICA EN LOS TRES SUBGRUPDS DE PACIENTES
HIPOTIROIDEDS.,

En las tablas Ho. 3,4, vy 5 se muestran los resul
tados de TSH en los tres subgrupos de paclentes hipot]
roldeos, En 18 gré&fica-No, 7 se hacen evidentes las di

_ferenclas en los valores de TSH entre cada uno de los
subgrupos, En el SGST con excepcifn de un caso los va-
lores de TSH no excediercon ol lf@lte superlor normal =
(supresién adecuada), En el SGST solamente ;l gLy -
(6 de 13 pacientes) tuvo valores dentro de los 1imites
normales y el restante 46% en los niveles altos (hipo-

tiroidismo).

TRIYODOTIRONIHA SERICA {T3) EN LOS TRES SUDGRUPOS DE -
PACIENTES HIPOTIROIDEOS.

En las teblas Ho. 2,3,h y § se muestran los resul_
tados de T3 en los tres subgrupos de paclientes hipotl-
roldeos. En la gréflica No 8 se hace evidente que los va

lores de T3 sérica del SGIT sen slgnificativamente meng
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res a 1os ds los SGAT y SGST Y que la mayorfa de los -
casos de estos dos subgrupos tlancn vnlores supertorcs
a 1o normal (hlpertr!yodotlronInemln). En el SGIT los
valorns de Ts son normales o bn]os y so\amente ‘on- un -
caso superlores a Yo normal.

E} anSilsls de los valores de T3 sérica de todo -
e) grupo de hlpdtlroldéos muestra que e151% {15 de 29
casos) cursé con hipertrivodotironemia y qus sblhmeptg:
el 34% {lﬁ de 2% casos) tuvo valores normales de esta
hormona,. €1 restnn;e 15% (4 casos) tuvo va!érgs bajﬁ;--
v.torrespundleron a paclentes de 5GIT, La gran variﬁ--.
clén deAIo; valores de T3 sérica tomadﬁs an.coﬁjuntp ha .
ce que su comparacién con Ips'véléres delzgfupd contral

no sean slgnlficntlvamante dlfefchtas'(Tabie No. 1}.

TRIVODOTIRDNINA REVERSA EN LOS TRES SUBGRUPOS DE PACIEN
,TES HIPOTIRGIDEDS..

En lns tablaa 3 h 5. se muestran los resultados de

'13 reversa un lui tres subgrupos da paclentes hipotirol
' deos._En 1a agri&fica Ho 9 se pone de manifiesto que los
:valores.mas_bajns de T3r corresponden al $GIT y los més
altos al SGST, io cual es congrueate con la correlaciédn
directamente proporcional entre T3¢ y Tlroxina sérica »
sefalada prevlam;nte {Grifica Ho. 3) , En el SGAT los =
valores de T3r fueron significativamente mencres a los
del grupo con:ro\‘(Tahla Mo. 2} v a los del SG5T.(Los =
valoras de T3r del grupo control fueron semejantes a los

del SG57),
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COCIENTE T3r/Th EN LOS TRES SUBGRUPOS DL. PACIENTES HIPD
TIRDIDEOS.

Jth Jpsft?blas 2,3,4, v 5 sc muestran Jos valores -

;dil doﬁlahte T3r/Th en los tres subgrupos de paclentes
hlﬁotlrﬁldéds. En la grifica Ho. 10 se pone de manifles

'to que dlcho coclente se encuentra por debajo de 1o nor
mal. en los tres subgrupos de paclentes y que no hay

~diferencla estadisticamonte significativa entre sus va-

_Ioresﬂ

nus!s DE TIROKlNA EN LA EQUIVALENCIA DE LA MEZCLA TL/T3
tLluTalx).

En fa tabla No. 1 ;e indican las dosis de tiro--
) ulna en. la aqu!valencia éorféspondfente de la mezcla -
'thTJ (h mcgs de Th a1 mcg de T3 {7.%)) que reclible
ron: ios paclentes como terapfutlca tiroldea sustitutf-
va durante lus 3 6 meses previos al estudio. La dosls
teSrica ldeal de Th para sustituclién en los paclentes

hipotlroldeos vertfa con la edad y peso corporal:
Heﬁor da 6 meses B-.10 ug/kg/dTa
-Havyor 6.meses 6 ug/kg fdia.
t a § aflos 5 ug/kg /dtla
6 a 12 ados 3-L4 ug/kg /dfa
Adolescentes 2-3 ug/kg fdTa,
En funclén de Estos rcquerimentos establecidos -
se califich la dosiflcaclén en cada paclente como adecua

da, excesfva o insuficlente, La dosis sustitutiva de Th
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_fué semejante en 1os tres subhgrupos de pacientes (sin
‘dlferencla significativa)., En la Gr8fica No.11 se ha=
ca evldéntc aus en la mayorfa del grupo total de pa-=
clentes hlpotliroideos (59%) 1a dosis de Y4 fu& superlor
a sus requerimkentos tedricos papa la edad y peso Yy que
solamente @) 31% {(9de 29 pacientes) recliben una dosis
adecuada, En el 10% de los casos (3 de 29 paclentes)
la dosis fu& inferlor al requcrlmicntg:teGrICQ-Ideai.
En 1a griflca tlo, 12 se aprecla q;e en la mayo=--
rfo de los cascs he tes tres subgrupos de pacientes =
la dosis de Y4 fué normal o excesiva predominande €sta
ditima (502 en SG3T, 62% en el SGAT y 63% en el smﬂ.-
Solamente en dos casos de SGIT y en uno del SGAT l1a -

dosis fu€ inferfar a lo tebricamente [deal,
HIVELES SERICOS DE T3 Y DOSIS DE TIROXINA,

En 1a gr&fica Ho, 13 se aprecia que el GO% {9 de
15 pacientes) de los paclentes que cursaran con hiper
triyodotironemia reclbieron una dosis excesiva de T4
y que en ol restante 40% (5 de 15 paclientes) la dosls
cra adecuada. En los paclentes hipotlroideos con T3 ~
s8rica normal tambi&n un porcentafe elevado de casos
{6€2) recibleron una dosis superior al requerimiento
teSrico ideal (5 de 9 casos}, En el restante L4X la
dosis fué adecuada o insuficlente. €5 sorprendente el
hecho de gue en é de los 6 pacientes can valores bajos
de T3 sé&rica la dosis teérica de Th cue recibleron fué
también supcrior al requerimiento tebrico i(deal esta=-
blecldo,

H
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EDAD OSEA,-

En la gr&fica No, 14 sc muestra la distref
buctén dec la maduracidn Ssea cn los tres subgrupos -
de pacientes hipntiroideos. En el subyrupo sobhretra-
tado predominan los casos con edad &sca adelantada -
{t de B poacicotes) y solo un caso la tuvo normal. €n
los dos casos restantes la edad Sseu estuvo retrasa-
da, En el subgrupe adecuadamente trtado clinco paciap
tes la tuvieron retrasada vy cinco adelantada mientras
que cn los tres restantes fuf normal, En &1 subgrupo
insuficlentemente tratn66 predoninaren los casos can
edad Ssed retrasada (75%) (6 de 8 paclentes) y solo -
dos la tuvleron normal, E1 anflisls del grupo total -
de paclentes mostrd que el 347 tuvo una edad Ssea ndg

lentads, eV 442 rotrasada y solo el 22% la tuvo normal.

VELOCIDAD DE CRECIMIENTO {tstalura) EN LL ULTIMO ARO,-

Ern la grfifica Ho. 15 se muestra la velocidad de
crecimiento an estatura durante el Gltimo apo de los
} subgrupos de paclientes hipotiroideos, £n el subgrupo
con sobretratamlento el 751 de los pacicntes (f de § =
pacientes), crecid a una velocldad superior a }a espe~
rada y en los dos restantes a una velocldad Inferior a
to nermal (25%). En el subqrupo adecuadamente tratado
el 5B8% (7 de 12 paclentes) crecib a une velocidad Infe
riar a lo pormal y en e} 25% (3 de §2 paclentes) tuve

una velocidad superior a lo nermal, Solamente en 2 ca-

sos de este subgrupo la velocidad de crecimiento fué
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normal. En el subgrupo fnsuflcientemente tratado el =
62,5% (5 de 8 paclentes} ¢l crecimiento en estatura =~
fué Inferlor a Yo nermal y solo en 2 de 8 paclentes -
ta velocldad de crecImlento fué normal (tabia No. B},
El an§tlisis del grupo total de paclentes hipotiroideos
muestra que solo el 142 (4 de 29 paclentes) tuvieron
una velocidad normal de crecimlentc en el Gltime afio,
mlientras que el 522 {15 de 29 paclentes} creci6 a una
velocidad inferior a la esperada pare su edad y sexo.
En el restante 3ki {10 de 29 paclentes} la veloclidad -;
de crecimiento fuf mayor a la esperada para su edad, (23)

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

En la gr&fica No. 16 se muegtra la estatura alcan
zada en los tres subgrupos de paclentes hipotiroideocs,
tolla actual. Se hace aparente que en ta mayorfa de -~
los casos la estatura se encuentra por debajfpo de Ja I-
deal pafa la edad y sexo {percenti) 50); 22 de los 29
pacientes hipotiroldeos (76%). En los tres subgrupos -
de f{yual manera predominaron los casos con estatura In
ferior a lo ideal: 65% del subgrupo coas sobretratamlen
to, 78% en el subgrupo adecuadamente tratado y 75% det

grupo fnsuficientemente tratade,

+
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ESTATURA ALCANZADA EN RELACION A LA PERCEHTILA 3.-

En ta gr&flica Ho. 17 se muestra la estatura alcan~-
zada en relaclén a la percentila 3 en los tees sthgrupos
de paclentes hipotirofdeos {talla actusl). En 11 de los
" 29 pacientes hipotiroideos gue constituyen el grupo to--
ta) de pacientes se hace evidente talla baja (383} de los
que en la mayorTa de los casos corresponden a los sub--
grupos insuficiente ([S0%) vy adecuadamente tratados {38%).
En los paclentes sobretratados solo 2 de 8§ paclentes t]encﬁ
talla boja (253).

En Yas gr&flcas No. 1B v 19 se muestra la situact8n
percentilar de cada uno de los paclientes. En la tabla pa
ra nldos se observa que 3 de 8 paclentes con talla baja
corresponden respectivamente a cada uno de los tres sub-
grupos de paclentes : scbretratados, adecuadamente trata
dos e lnsuflcientemente tratados. Los § paclentes restan
tes tlenen una talla normal {percentila 3 a 97) de los =
que dos corresponden al subgrupo exceslivamente tratado,~-
uno al subgrupo I(nsuflcientemente tratado y otro al ade=
cuadamente tratado. En la tabla percentliiar para el sexo
femenino se aprecia que 11 mujerclitas tienen talla baja
{deba)o de¢ percentila 3) y corresponden princlipaimente -
al subgrupo insuficientemente tratado {6 pacientes). 0=~
tros tres casos de talla ba)a corresponden al subgrupo a
decuadamente tratado y solo dos al subgrupo con sobretra

tamiento,
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PERIMETRO CEFALICO. -

En la gr&ffca Ho. 20 se muestra la situvaci&n =~
parcant[lar del perfmetro cef§Vlco del grupo total de
. paclentes hlpbtlroldeos y se aprecla que en h casos ==
{17.7%), es inferfor a lo normal para su edad (mlcroce
falia) de los que dos corresponden al subgrupa sobra--

tratado y otros dos al insuflcientemente tratado.



 HIPOTIROIDISMO CONGENITO

o IR T4 T3 T3r Tar/ Ty | TSH
_ Valor
Grupo (ug/dD | {Ing 4D | (ng/dl) | (ng/ng)] (U/mi)
Control 3 83 | 166 | 2252 |0.0022] 3.2
, DS {x.32 {278 [£+4.5% 200006 ]*1.0
Pacientes
L X 79 21 16.96 | 0.0021] 2081
Hipotiroideos o |+ 537 |176.6 |- 651 00007 278
L!__—-——.__m
COMPARACIONES ESTADISTICAS
T4: control Vs pacientes p:ns
T3: control Vs pacientes p=ns
Tar:control Vs pacientes  p< 0003

Tar/ T4: control Vs pacientes p= ns
TSH: control Vs pacientes p<.000 1

Tabla no 1

Co-az-



CORRELACIONES HO PARAMETRICAS REALIZADAS PARA TODA
TODA LA POBLACION DE HIPOTIRAIDEDS

{n=29)
EDAD DSEA con T rs=,023 p=ns
EDAD OSEA CON TSH r,r.058 pwns
®COAD DSEA CON T3 riw.318 P4 01
EDAD OSEA COH T3r ri=.089 pens
VELOC IDAD DE CRECIMIENTO CON Th r =,005 pens
VELOCIDAD DE CRECIMIENTO CON TSH rS-.022 p=ns
*YELOCIDAD DE CRECIMIENTO COK T3 rie, 291 p=. 01
VELOCIDAD DE CRECIHIENTO CON F3r Fi=.100 pns
TALLA ACTUAL CON T& r.=.029 p-ns
TALLA ACTUAL CON TSH rie. 058 p=ns
*TALLA ACTUAL CON T3 r¥=,319 p < 01
TALLA ACTUAL COH T3r r:-.o1o p=ns
PERIHETRO CEFALICO CON Tk r w=,003 p=ns
PCRIHETRO CEFALICO CON TSH ri=,012 p=ns
#PERIHETRO CEFALICO CON T3 r¥m.397 p.007
PERIHETRO CEFALICO CON T3¢ r:-.010 p=ns
*EDAD OSEA CON TALLA ACTUAL F_=1.000 p<.00000}
ACDAD OSEA CON VELOCIDAD DE CRECIMIERTO rf=_995 p< . 00001
*EDAD OSEA LON PERIMETRO CEFALICO rS=,875 p<.0001
*YELOCIDAD DE CRECIMIENTO CON TALLA ACTUAL r¥=_<qof Pe-00001
#VELOCIDAD DE CRECIMIENTO CON PERIMETRO CEFALICO®r =.874 p<. 0601
*TALLA ACTUAL COH PERIMETRO CEFALICO r =3876 Pg.000)

5

TABLA No., 2
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HIPOTIROIDISMO CONGENITO
SUBGRUPD ADECUADAMENTE TRATADO, (NIVELCS :HORHALES DE Th)
RESULTADDS DL LABORATORIO. '

CASO T4 megfdi T3 mg/d) T3 reversa ng/dl  TSH  COEFICIEHTE T3¢/Th
1 Bk 155 15.0 40,0 .0018
2 8.0 255 1.0 - 13.0 . L0016
3 9.0 345 22,0 4.5 - ,o024
y - G 190 16.0 17,0 .~ ,pote

5 7.0 215 14,0 4,9 ;0020

6 5.2 205 21.5 2,4 .0023

7 8.0 210 16,0 . 19.0 ,0020

5 8.0 268 12.5 , 9.6 ..0016

9 8.0 168 12.0 _ 10.0 .0015
10 8.6 226 17.2 31,0 .0021
" 8.4 410 17.0 ' ' 2.4 .0020
12 8.0 180 14,0 L,2 .00t7

13 7.0 205 25,2 1.7 L0036
PROMEDTO  H.153 225 16.569 12.28 .0020
0s +=0 640 += 73.61 += 4 _p3 +-11,68 +=,0005

-

TABLA 3

0=



" HIPOTIROIDISMD COMNGENITO
SUBGRUPO SOBRETRATADO. (NIVELES ELEVABOS DE Th SERICO)
RESULTADOS OE LABORATORID. )

Sely e .

CASO Th meg/di 13 ma/d1 T3 reversa ngl_dl CTSH - COEFICIEHTETB l:'.:’Tll :
] 11,0 220 31.0 o _1.9.:'_:;[i_p.§digf;  ‘
2 TR 178 22,0. B.§g ﬁ'.= ':§,ﬁﬁé?i'

3 10,2 s 17,000 3_  u.4"11f._F 6{65if

4 10,2 177 19.0 -  3{§£ 73 'ffd,§6fa“'
5 10,2 - 300 1.2 2.0 0.0016

¢ 1.5 220 280 3.2 ~ 0.0024

7 1.0 390 - 2600 2.2 " 0.0023

8 RN 308 24,0 ' S b 0.0020
PROMEDIO  10.7 . 248 . 22,40 3 0.0020
D.S. . 4= 0,62 - +=76.02  +-6.18 +=2,54 +- 0.0005

TABLA 4

- -



_ HIPOTIROID|5M0 ‘CONGEMITO
suaanuro INSUF!C!ENTEHENTE TRATADO. HIVELES BAJOS DE- T4,
’ RESULTADOS_DE LABDRATORIO

CASO- Tk mcg/dl T3 ng/dl " Y¥3. reversa ng/dl TSH - COEFICIENTE T3r/Th

1 1.8 135 Fo2 . 90.0 . 0,0039.
2 6.6 '11130_: 51540 3h0 . 7 o,0023.°
3 6.3 26 - S o1, ©oMLs - lglo025 .
4 6.2 - LI 5.0 37.0 " 0.0008
5 k.5 o260 9.8 1.0 . o.0022
6 3.6 99 - 6.0 90.0 0.0017
7 5.3 1o 13.5 28,0 . . 0,0025
3 h.8 160 19.7 90,06 0. 0041
PROMEDIO ~ 4.88  thg,25 11,52 48,94 0.0025
0. S. +-1,58 +=5h, b2 +- 5.31 +-35,26 += 0,0010
TABLA 5
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HIPOTROIDISMO CONGENITO

T4 13 Tar Tar/Tg | TSH
Valor | ya/dt | ng/dt | ng/dt | ng/ng | ul/mi
Subgrupo X 488 (1482 1152 |0.0024 |48.93
Insuficientervente} DS | £158 |+ 544 {£531 [*00001 (#3526
Tratades (SGIT) | n 8
Subgrupo X 815 {2251 {1656 |00020} 12.68
Adecuadamente | DS |+ +73. 4, , 1.
T aaaene 0 0.64 |X73.6 4.03 | 00005 |£11.85
%ut;grupo X 1070 | 2481 | 22 40 ;00020 | 3.23
Opretratados | DS
ST 1.58 760 6.18 00005 | 253
Ty: Control Vs SGIT (p<0001) SGIT Vs SCGAT (p<.00001
Control Vs SGAT (p=ns) SGIT Vs S0OST (p<.00C00ND
Control Vs SG6ST(p< 001)

SGAT Vs SGST(p<.00001)

Tabla no 6



HIPOTIROIDISHO

CONGENITO

DOSIS DE T4 EN LA EQUIVALENCIA TA/T3

SUBGRUQD SOBRETRATADO. SUBGRUPO INSUF, TRATADO, SURGRUPO ADECUADAMENTE TRATADD,

CASD DOSIS IDEAL
mecg/Kg/dTa
] & adecuado
S 5.3 adecuada
3 2.3 excesiva
4 9,5 excesiva
5 4,0 adecuada
G 7.0 excesiva
7 L.o adecuada
8 6.0 excesiva
N=30 X 6,88 +=- 2,74
var 7.502
med 6,0

SOBRETRATADO VS ADECUADO
SOBRETRATADO VS
ADECUADO VS INSUFICIENTE

CASO

B~ hm W R -

DOSIS IDEAL
mca/Kg/dTa

7.5 adecuada

5.5 Insuficiante

6.0 exceslva
10.3 excesiva

h.,0 excesiva

6.0 oexcesiva

2.0 fnsuficliente
11.0 excesiva

Nm8 X6.53 +- 3,01
var 9,096
med 6,0

Fe o0,00027 pNS
INSUFTCIENTE

F= 06,0823 pHS
F= 80,1026 pNS

TABLA 7

CASO

L~ & W

[EP
N = O W

-
W

DOSIS
megfKg/dTa
5.0

IDEAL

Insuficiente
adecuada

-

excesiva

axcesiva

excesiva

excesiva
adecuada
adecuada

excesiva

.

adecuada

19 o= o o Sy N
.

excesiva
excesiva

.

-
O M D N = g v MW

exceslva

8
8
N= 13 X 6.39 +~ 2,07
h.3th

6,0

var
med

-



'HIPOTIROIDISHO CONGEN1TO
VELDCIDAD BE CRECIHIENTO. {ULTIMO ANO) .
SUBGRUPO SOBRETRATADO = SUBGRUPD 'ADECUADAMENTE . SUBGRUPO. INSUFI:IENTEHENTE cnupo

- TRATADD o "_;‘TaATADO P YoTAL

SUPERIOR 6 (8) 753 3 03y 233 V(8) 12,52 -0 (29) 342
A LO HORMAL T IR ” SR

NORHAL o (8) o0% 2.(¥3) 15% - © 2 (8) ‘25% L (29) 14%
INFERIDA A _ _ _

L0 NORMAL 2 (8) 25% 7 (03) s2% © 5 (B) 62.5% 15 (29) s2%

n=8 n=i2 . : n=B nw29
TAStA 8

sE-



SUHRUPO  ADECUADAMENTE TRATADO

HIPOTIROIDISHO CONGENITO
CARACTERISTICAS CLINICAS

( NIVELES NORMALES DE

Th SERICA) ..

CASO

G~ e W o~

1

12
13

o

_EDAD - .

AROS

aSn2
i2-%/12

20127
0312

1

"6 Tna

5 e
RIS
o %2
N AVIE S
2 9ne
2t
v éna

8na’

ZFMmMmmMETAMTMMUANITN

SEXD

- E. DSEA VEL.

+

P z?E TP 2w

CREC.
+

e z T e b e

=z &% P

TABLA No, 9

TALLA
ACTUAL
normal
baja
normal
normal
normal
normal
normal
Baja
baja
normal
baja
baja
normal

P.CEF,
ACTUAL

=

T T ZTEZT T T =2 T T

MANTF,
CLIN.

Hipert
Hipert
Hipert
Hipert

EDAD AL’ :
DIAGNOSTICOD,
1 mes

14 meses
4g dfas

4 meses

3 ahos

9 meses

14 meses

4§ afos
26 meses
mes

meses

meses

E - L

Meses

—1e



HIPOTIROIDISHO CONGE“ITD
CARACTERISTICAS CLINICAS

SUBGRUPO SOBRETRATADO (MIVELES ELEVADOS DE T4 SERICA}

CASO EDAD " SEXO E. OSEA VEL. TALLA P. CEF, - HANIF,. -EDAD AL

ARCS CREC, ACTUAL ACTUAL CLIN, DIAGHOSTICD,

t 25l12 F T * normal . - : 9 meses
2 28112 F ~ T narmat N - . 4 meses
3 3'% 12 W ™ * alta ¥ - 11 dfas
L) 7'/12 M N + alta LN - 3 meses
5 10812 F 3 * baja N R 27Nz

6 3*nz ¥ . * alta N Hipert. ¥ meses
7 Wz F ~ ¥ alta N - 1 mes

8 g'rz1z m ¢ ¥ baja - 2 atos
S5UBGRUPD lNSUFIClENTEHtNTE TRATADO (MIVELES BAJOS DE Th SERICA)

1 612 F - ¢ N baja N - 21 dlfas
2 anza F b ¥ alta N - 3 meses
3 10912 ¢ - N normal N . 3 ados
4 -56112 M H + alta N - h meses
5 15812 4 ¥ normal v - 8 meses
6 39212 F " ¥ baja N Hipot., 2 afios
7 6712 F ¥ ¥ baja H Hipot. 5 mases
8 18112 F N + normal 4 Hipot. 14 dias

TABLA Ho, 10

-pf-



37 bis

Ip/Bu
Ip/Bu
Ip/Bu
Ip/bu
tp/Bu
1p/Bu
tp/6u
|p/Bu
ip/bu
lp/Bu
tp/Bu
lpsBu
tp/Gu
Lp/Bu
1p/Bu
Ip/Bu
tp/bu
Lp/6u
Ip/Bu
tp/6u
Ip/Bu
Lp/6u
Ip/Bu
|2/ by
Ip/6u
1p/BY
ip/bu
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Et hipotliroidismo congénlite no tra
tado se asocla invarfablemente con elevacldn de la tire
trofina {TSH) plasmStica a diferencia del hipotliroidis
mo secundario (hipoflsiario) y terciario (hipotatBmica),
" gue tTplcamente cursan con niveles kajos o Indetectables
(1), 1a supresién de la TSH a niveles normales se utill
za como criterfo para Juagar lo adecuado de la terap&u
tica tiroidea de substituclisn en los paclientes con hipo
tlroldismo congénlto primario {10,15,24),

En el presente estudic la adminlstracl&n de 1a mez
cla 1I6trica (TH/T3), como tcrapéutlca de substitucl&n
en un grupo de pacl ntes con hipotlrcldlismo cengénlto =
primario, solo produ)o supresidn de la TSH a nilveles -~
normales cuando las toncentraclones séricas de T sobre
pasaron los |Iimites establecldos como normales y en un
poco mfs del 50% de }os casos con cancentracianes norma
les de T4 {grdfica Ho, 1). En todes los pacientes con =
Th sérica baJa no se inhlbié 1a secreclébn de TSIl como e
'ra de esperar, La inadecuada supresidn de la TSH es un
hecho reconocido en algunos paclentes con hipotirofdismo
congénito que reciben una adecuada e incluso excesiva =
terapfutica con hormonas tircideas (10,13}, Estc se ha
atribuido 2 alteraciones hipotalSmicas y de los tirotro
fos hipefislarios en consecusncia del estado hipotirof-
deo prenatal, que dan lugar aun aumente en el umbra) de

inhibicidn hipofisiaria de la TSH, Esta alteracl8n puede
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.expitcar_la Inadecuada sup(eslén de ta TSH en algunos de
los paclentes del.presente estudia que cursarcen con Th -
s&rica normal (Gr&flca No,1); sin embargo hay gque hacer
notar que las alteraciones en el umbral de regulaci&n de

._Ia TSH se presentan principalmente en recién nacidos o
en los primeros meses de vida post natal (§t,25) asT co
mo epn el inlcto de la terapéutfica sustltutiva, Esto se
inflere de estudlos ¢n hipatiroldeos congénltos mayores
de un aho de edad, en los que se reducen a valores nor-

.:mélas ios niveles de TSH con la administraclén Inlnte--

rrumplda de l-tiroxins (18). Otro factor determinante
_qq uﬁé fnadecuada supresidn de la T5H es el aporte lnsu
tfitlénté dd‘hormonas tirotdeas por una dosificaclgn [Ine-

_ ﬁ'cor{eéia o por la Irregularidad en su administracidn =--
SR ) ISR

'i - ';ﬁdf:étfa'parta se sabe que la terapfutica con 1fa-

__éflg-tTh/TJ) no puede lograr cancentraclones séricas =-
;néfmile:'y éstables tanto de T3 como de T4, porgue la -
'p}bﬁdfcféﬁ de T3 en la mezcla es dos a tres veces mis ¢

" levada.que la relaclén en la secreclén tiroidea normal
(3). Adem&s, la rSpida absorclién de la T3 contenida en
1a mezela lidtrica, puede causar niveles suprafisiolé-
glicos de esta hormona en 1os momentos que slguen a’ su
ingestfon, con un descenso progresive en las 8-12 hrs
sigutentes (26). De hecho, cuando se uti{llza T3 sinté-
tica se recomliendd su administracibn en dosks mdltf-w-
ples durante ¢l dfs para lograr concentracliones esta~-

bles y favorecer el descenso sostenido en la secrecifn
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de TSH.'Coﬁ'ln;idmlnlstracisn de t=tiroxina se reducen a
lo normal las con:entraciones e TSH y no se presentan -
camblog_rﬁpldos en las toncentraciones de T3 ni de T4 =«
(3,27).

El anflisis de los resultados de TSH v T4 del grupo
fnta} de pacientes, puso de manifiesto una relacldn Ine--
.Qnrsnmcnte proporcional entre estas dos hormonas {gr&flca
Ho, 1) ., 1o que rat!flca que la TSH es un indlcador dtil
para Juzgar la efectividad de la terapéutlica tiroldea sus
titutiva. Sin embargo de manera alslada en un caso partl|=
‘cular una concentraclifn elovada de TSil puede obedecer co-
mo se ha mencionado a diversas causas : a) alteraclén en
el umbral ae rgulacibn hipotSlamo-hipofisfaria, especialmen
te cuando se trata de paclentes de poca edad con un corto
tlempo en terapla tiroides sustitutiva; b) Insufliciente -
reemplazo hormonal; c) irregularidad en la adminlstraclén
del medicamento; d)} variabilidad en las caoncentracliones -
sérlcas de T} cuando se utiliza 1a mezcla 1idtrica ITh/T3)
dada Ta r&pida absorcibn y vIida medla corta d= la T3 y ==~
f} defectos e¢n ¢l control de calldad del medlcamento que
pucde contener mis o menos cantidad de alguno de sus com=
ponenentos (26),

A pesar de que !a T3 es la hormona tiroidea actliva,
su medicién en el suerono sc consldera como un Indlcaéor
Gtil en la evaluaclén de 1a Funcibn tiroidea. Lo razén -
principal ademfs de su elevado costo es que la conversién

perifé€rica de 1la Th en T3 hace aue las mediclones de T}

sean solo un reflcjo Indirecto de la secrecifn tiroldea
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ya que su mayor produccidn deriva de ese.mccanlsmo de
monodes{odInacidn (b4,16), . .

SI. 1a T3 es la hormona metab&licamente m&s actf
va , parece (ncomprensible que niveles circulantes ==
normales o elevados se asoclen con una elevada secre
cidn de T5H como se observd en un buén ndmero de lgs
pacientes estudfados (gr&fica No. 2}. Este ha dado Iy
gar a consliderar en otros estudlos (3), que ta T4 tie
ne un papel dominante en la regulacldn de la TSH en ~
virtud de que en algunos tejidos (hip6Fflsis, cerebro)

“la T4 se degrada r&pldamente a T3,la que actda loca!l-
mente, En animales de experimentaci&n tirofdectomiza~
dos, la admfinistracién de T3 o Th reduce la secrecién
de TSH, sIn embargo Ta T3 lo hace durante 2-3 horas,-

‘mlientras que la Th Ja mantiene suprimida durante ==~
22 hrs (3,27). Estudios en humanos sugieren que la ==
conversifn Tocal de Th en T3 en ¢l sistema nerviose -

" central es la fuente principal de £sta Gltima hormona

Y nque cerca del! BOY de Ja T3 en la corteza cerebral =

se arfgina de 1a monodeslodinaelén de la T4 (3),

La cuantificacién de !a T4 sé&rica ha probado ser
el meJor Indlicador blogufmico para evaluar la ternpﬂﬂ
tica tiroldea sustltutiva, especialmente cuando se u=
tilftza l=tiroxIna (10,314). En funciSn de este criterio
se clasificaron los paclientes hipotiroideos cen sub qru
pos para catalogar lo adecuado de la terapéutlica con =
la mezcla 1i&trica (T4/T3)., Sc hlzo evidente que sola-

mente el 452 Je los paclentes calncidid con un trata=-=-
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"miento adecuado (T4 en niveles normales), mientras gque el
porcentale restante {27.52) lo tuve exceslvo (Th sérica ¢
levada) o insuflclente (27.52), {T4 sérica baja). Desde
¢l punto dec vista bioquimico el objetivo de la terapéutl-
ca tiroldea de sustitucldn es mantener las concentraciones
séricas de Th en l1a mltad superior de los limites normales
{19}, con lo cual se reduce 1a posibilidad de que dichas
concentraclones desclendan a valores hipotiraoideos duran
te perfodos-cortos de omisi&n de la teraputica, Esto es
particularmente apllcable cuando se utjliza solamente =--
f-tiroxina que tfene una vida medfa prolongada de aprox]
madamente una semana (7}, pero no para la T3 sintética,
que como se hp mencionado tiene una vida medina muy corta.
En el presente cstudio sc puso de manifiesto que 1a admi.

_nl;traclén de |la mezcla Vidtrica no logr& Inhibir la se-

creclfn de T5H en la mayorTa de los paclentes adecuada--

mente tratados (T4 normal) a pesar de tener al mlsmo ==
tiempo concentraciones eclevadas o normales de 1) sé€rlca

(Gréflca'uo. 2).

Este hecho no es FAcil de explicar a través de una
sonslbilidad anormal de los tirotrofos hipofisiarlos,da
Jo que la edad de nuestreos paclentes (pre escolares)so-
brepasd el periodo en que esta ancrmalldad se presenta
con mayor frecuencia (13). AsT entonces agueda }a posibl
lidad de irregqularidad en la adminlstracl&n del medlca~
mento yfo la variabilidad en las concentraciones séricas
de T} y T4 por 1a tcrapla combinada con la mezcla TH/TI,
que no permite concentracliones uniformes y sostenidas -

para inhibir la secrecidn de TSH,



63

Dtr@ resultado relgvantn del presente estudfo fué la -
frhéﬁ?ﬁcl#_lnésftada de hipertriyodotironinemia (hiper T3),
.que-;e'dbservﬁ en la mayorfa de los paclentes y que {nclu
8 nq;sﬁlo_a los grupos sobretratados {(Th elevada) y ade-
:qadaheqtg tratados {T4 normal), sino que se obscevs tam=

- bi&n ?n algunos casos de Insuficientemante tratados {(TH -
Tﬁ;ja) tgriflea No. B}, Una probable explicaci8n para Este
%enﬁmeﬁo es que la mezcla |I6trica proporcliona una dosls
excesiva de T3. A esto posiblemente se agrega odemfs la =
produccidn endégen; da T3 por la degradacl&n periférica =
de Th, tal como ocurre en paclentes hipotiroideos sohretra
tados con l=tlrexina (9,18), La posibllidad de que 1a hi~
perT3 sea consecuencla de una reducecl&n en la degradaclén
metabSiica de la T3 no es operante en nuestro estudlo, ya
gue solamente se le ha descrito en pacientes hipotliroideos
con desnutriclén grave o enfermedades severas concomijtan-
tes (28, 29) condlclones que no estuvieron presentes en -
la pablaclén estudlada {grifica Ho,8 ).

La hipertriyodotironinemia no se acompalé de manifes
taclones clfnicas agudas de hipertircoldismo, aunque bien
pedrfa ser la causa (directa o en asoclacién con hiperti-
roxinemia) de la aceleracién da la maduracibn Ssea v el ~
crecimliento {talla) que se observd en ataunos pacientes =
(Grifica Ho. 15). Esta suposicién puedc apoyarse en la cg
rrelacién estadfsticamente slgnificativa aue se observd -
antre los fndlces.EITniccs de wvilgllancia a large plazo ¥y

los niveles de T3, pero que no acentecid al relaclanarlos

con Th & con T3r (Tabla Ho. 5).
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La éusencla de manifestaclones clTnlcas de hiperti=
roldlsﬁo se ha descrito en pacientes sobretratados ~
con l=-tlroxina en los que la hipertiroxinemia se acompa~-
ifa de hiper T3 reversa, sfn Incremento de la T3 que es =
la metab&licamente activa, C[ste patrédn bloquimico, refe
rido reclentemente por Desal y cols (18) se expllica por
el aumento en la degradaclén de la T4 hacia la vfa de 1a
T3 reversa ( metab8ljcamente fnactiva), con lo cual se L3
vita la sobreproduccibfn de T3. AsT, la formacibn de T3 re
versa funciona como un mecanismo de equiilbrio para l!a -
nactivaclién de la T4 y su Incremento se acompaRa de una
reduccidn rcciproca de la T3 tanto en condiclones patold
glicas tlroideas (18,29} como no tiroideas {30,31),

En nuestro estudio el valor promedio de TI reversa
de todo €1 grupo hlpotiraoldeo fFué significativamente ME-
NOR que el del grupo normal (Grdfica No.%9), aunque la rg
laclI&én entre las concentraciones de T3r y T4 se mantuvo
directamente proporclonal en valores de sligniflicancia es~-
tadTstica, este suglere que 1a conversidn de YHW a T3 re-
versa operd normalmente, pero que esta converslién que es
cualltativamente normal ( a mayor The= mavyor T3r) no pare
ce ser muy e¢ffcliente desde el punto de vista cuantitatli-
vo. Hinguno de los subgrupos de paclentes hipotiroldeons
presentd hiper T3 reversa (Gr&flca No. 9), nl siquiera -
ios del grupo sobretratade (Th elevada) que apenas alcan
zaron valores promedlo similares a los normales, mlientras
que los adecuadamente tratados (T4 normal) prescntarocn =

eh promedic niveles de T3r significativamente inferlores.
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Los paclentes insufficlentemente tratados (T4 bajal tienen
una disponibilidad limitada de TU y como era de esperarse
. presentaron en promedlo niveles bajos de T3r¢,

Las concentraclones séricas normales de T3 reversa en los
" paclentes sobretratados , sugleren que la T4 no es excesl
va desde e¢) punto de vista metabSlico, dado que no induce
" una exagerada converslibn a T3 reversa como se describe en
los. paclentes sobredesiflcados con 1-tiroxina {18), o bien
que existe algin defecto en 1a monodesiodinaclbn de 1a Th
‘a T3r, prohablemenia favorecida por la hiperTi. Esto sin
embargo no dejs de ser una suposlcibn dado que hasta el -
momento no se ha demostrado que exlista defecto en Va con-
versi8n peri{férica de Ya Th a T3 v 13 reversa en paclentes
hipotiroldeos congénitos (4,18),

AsT entonces nuestro estudlo muestra resultados difs. -
rentes a 1os Informados an hipotiroldeos adulitos que fue-.
roﬁ sometidos a Incrementos progresivos en la dosis de =~
1=tiroxina y que muestran un incremento simultineo de 1a
T4,T3 v T3 reverss séricas, ast como en la relacifn T3 re
versa/Th {28}, En Yos estudios publfcados de nifos hipotl
roldeos congfnlitos tratados con V-tiroxina, el patrén de
Th, T3 ¥y T3r es similar, sin embargo, en la mayecrfa de los
pacientes con scbretratamiento se incrementa la T3 {18),

En resdmen, el patr&n ocbservado en nuestro estudlo -
los paclentes adecuadomente tratados (T4 norma)) se caracg
teriza por hiperTi con T3r baja, y en los sobretratados =
{Th alta) por hiperT3 con T3 reversa normal.

Otra diferencla Importante entre nuestro estudio y =
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los le atros éutores, fue 1a relaci&n directa entre las
concentraclianes s&rlcas de T3 y de T3 reversa (Gr&fica -
No. 5). En condliclones normales y en pacientes tratados
con I-tIfoana, 1a relacibn de la T3 y T3r es inversamen
te proporcional ya que ambas son caminos metabdllcos o-~
puestos de la degradacibn de Th, por lo que 31 aumenta =~
1a produceclbén de T3 reversa disminuye simultineamente la
“praducel&n de T3 (18), En virtud de que nuestros paciens
tes se manejan con la mezcla Ilbtrica, y por lo tanto re
ciben dlirectamente T3 metabblicamente actliva, ne hay forme
de reduelr ta elevacl8n de T3 sérica que condiclona su ==
adminlistracién exbgena, A esta hiperT) ex8gena ze suma la
.producci8n endbgena de T3 a partir de T4 que no se acompa
fia de un Incremento proporcional en la producclbn de T3 =
reversa. No podemos ofrecer ninguna explicacisn vElida pa
ra esta aparente Ineficlencia en la producclidn de T3 rever
sa,

En pacfientes hipotiroldeos congénlitos se ha establecl
do como terapla sustitutiva [deal a la minima cantidad de
Th exbgena, que es capfz de suprimir & valores normales la
TSH sérfca y mantener 'a T4 sé&rica en la mitad superior de
los ITmlites normates (19).

Los requerimientos tebricas diarios de tliroxina dfsmi
nuyen progrcsivamente con la edad y se ha estableclido. los
slguientes valores para la tecrapia sustitutliva:
Lactantes=10 ug/kg de peso/dTa; preescolares = (-8 uqg/kg
de peso/dTa; escolares= 4~€ ug/kg de peso/dfa; adolescen=

tesw 2Z~=3 uy/kg de peso/dTa {(9,13,19).
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En funcién de estos requerimientos tedricos determl .
namos Ié dosls diaria de Th en la equivalenclia de la com-V

binacién Ilstrtca {T4/73) conslderandeo gque un ml:rogramo

“de T3 equlvale 2 h microgramos de T4 (7). La converslﬁn -

de la comblnacl&n T4/T3 {liotrix} en mcg de TH' pnrmltl& -f

establecer Ip dosis diarla que reclibld cada uno de las pa

. clentes astudfados y compararia con los requerimientos tég

2

ricos recomendados para la edad y peso. )

'En base a este criterio se encontrS que el 59% de la
poblaélﬁn total de hipotiroideas recibfa dosis que sobre-
pasaron los requerimientos tebricos ideales (Gr&ffca Na.1t)
En solo §5 de }os 29 pactlentes (31%) la dosis correspondié
con la teSrlica jdeal, Estos resultados ponen de manifiesto
una falta de correspondencia entre la dosiflicacién de hor-
monas tiroideas (expresada en ug de Th por kg de peso) ¥y
lo adecuado qe la terapia juzgada por lps concentracliones
séricas de T4, Esto suglere que en la préctlica clinlca =--
diarla los‘aJustes en la dosificacién del liotrix se efec
tﬂin princlpalmente en funclén del estado clinico de) pa-
ciente (Hlpa, hiper, cutiroldismo), y de manera secunda-=
rla por 1os nlveles séricos de Th y TSH., Esto puede atrl-
bulfs® a gque con frecuencia no $e dlapone con oportunidad
de los resultados de laboratoric y que no buscan Intenclso
nadamente las manifestaclones c¢lTnicas de sobredosls,

Por otra parte no se puede de)ar de considerar ta di
ficultad que representa ajustar la terapia sustitutlva con
la preparaclén 1i5trilca cue contiene dos hormonas con dife

rencias notables en su absorcibn, degradacidn y vida media

¥ por 1o tanto en la respuesta sobre Indlcadores blogquimi=
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. cos y c|fnlc6$;;ést6 nog;jluva.nuivnmeﬁtﬁ:prconﬁlderir -
la: nﬁdé;ldid:&e htlllzéélla'farapla'!ust]tqilvé_de'gﬁec;
clﬁn con soio l tlroxiuu. que reﬁuce los- lncuﬁveﬁleﬁfes
seha!ados para Ia comblnact&n TﬁITj. ' o

A, mayor abundam!ento. Ias concentraciones s&ricas de
T3 dependen casl excluslvamante de la conversi&n periférl
.na de la Tk que en el paciente tratado con llotrix depen’
jdan tanto de! aporte cxégeno como de |a produceién endlge
ﬁa, y.por lo tantn no es previsible establecer que canti-
;dhd de’ TJ se generari por el mecanismo de monodefodina=«
cl&n._?a que la dosls sustlitutiva se calcula en funcibn -
de la T4 Y.no de la T3, resulta particularmente diffcll a
i justnr. una dosis de Vlotrix que logre mantener al mismo
~tiempo y de manera sostenlda una concentraclénsérica nor-
mal de T3, T4 y TSH. Esto refuerza nuevamente la conve=--
niencla de utillizar l=tiroxlina que permite una generaclé&n
de T} acorde con las necesidades tisulares, através del me
canisme de degradacl8n metab&lica de 1a Th en T3 o en T3r

{18,19)

Las excesivas concentraclencs séricas de T3 y de Th
originadas por la sobre dosis de hormonas tlroideas (tlrg
toxicosls introgénica) no son Inocuas, ya que ademfs de a
celerar 1a maduracién &sea y Favorecer la cranloslinostoslis
prematura (32), tienen repercusiones desfavorables en e? -
desarrollo del sistema nervioso central, que pueden ser =

tan deterlarantes como las que se observan en el hipoti -

rofdisno insuficlfentemente tratade (33,34).
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De_ﬁ:uerdo a4 los datos referldos por Hamburger y cols
(jh).]a flroxlné sctﬂa durante el perfodo crftico del desa
rrallo cerebral controlando el cerebro. Pero hasta el mowe
ménto no hay evidencla experimental de que el aumento su--
_'prafislolﬁglco de las hormonas tiroideas mejore el desarrg
1lo pslﬁoneurol&g!co de los pacientes hipotiroldeos, sl no
que por 2l contrarlo, la Informaclén dispanible indica que
tal exceso puede interferir con un desarrollo normal.

En animales de experimentacidn, la administracidn de hormo
nas tiroldeas a dosis Farmacolfgicas durante el perfodo de
reclén naclda, disminuye el contenido de DHA del cerebro vy
de! cerebelo (34,35}, Esta disminuclidn de DONA es precedida
por una aceleractdn de la sTntesis an los primeros dfas de
tratamiento, para postericrmente ‘declinar a valares subnor
males. Otros estudios reallzados en ratas hipotiroldeas a

quienas se administrd tiroxina en exce;o durante 1a vida -
postnatal temprana, mostraron alteraciones en la secuencla
normal de mitosls de las células gliales, asf como en la -
migracibn y diferenclaclén, 1o que di6 como resultadeo inca
pacldad an la mielogénesis (J4,30}., A mayor aoundamiento,

la administracién de tiroxina en dosis farmacolbgicas a ra
tas normales durante los primeros 5 dfas de vida, da ltugar
a diversas alteraclones end8crinas que persisten hasta la

vida adulta {retraso en la pubevtad, reduccldn de la fer-

tilldad v menor peso de los ovarios, testlfculas, préstata

y suprarrcnales (37, Esta tirotoxicosis neonatal inducida,
tambi&n produce alteraciones en el controal hipotalimico de

la secrecli&n de hormonas tiroldeas (umbral de respuesta de



TSH) semejante a las r;flerldas en humanaos hlpot.lr.qi'deos -
(13). ' '

En el presente estudlio no se evalud la condicién ney
rbldglca de Inﬁ pacientes, sin embargo sec pusc de manifies
.toque un elevado porcentale de los mismos (34%), crecid a
una velocidad superfor a lo normd), lo que colncldid en =
varlos casos con una aceleracibn de la eded &sea, y que es
compatible por tanto con un exceso en la dosificacl[én en
la terapla tiroldea sustitutliva {Gr&flca Ho. 1V), Por otra
parte es todavlia mas abundante el porcentaje de casos ===
{52%) que crecld a una velocidad inferior & Vo normal y =
que colncldié de manera importante con retraso en ta madu
raclén Ssea, que solo pudo ser condlicionado por una insu=
ficlencia tiroidea prolongada, Finalmente, &1 hecho que =
solo en la déclima parte de los paclentes (111) de la po--
blaclén estudjads se hava logrado mantener una velocldad
de crecimlento narmal (Gr&flica Ho 15) hace alin mis evidep
te la gran diftculctad que representa lograr un adecuado =
tratamiento caon la mezcla liStrica que se utiliza,

A este decepcionante panorama de la efectividad del -
tratamicnto con la mezcla 1i6trica hay que agregar las ==
consecuencias del momento al aue se inicia dliche manejo.
En la actualidad es un hecho irrevatible nue mientras mis
temprano se ecstablezeca Ja terapfa tirolides sustltutiva, el
prondstico neurcldgico y de crecimicnto es mejor. £€n cond]
clones ldeales esto debe ocurrir en el perTodo neonatal vy
ep et pear de los casos antes de los 3 meses de vids (11,

36,39)}. tuma se otserva cn las tablas Ho. 9 y10, en nues-

tro estudio en el (0i de los casos el diagndsti., se eses
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tablec!d después de 1os 3 meses de edad, lo cual va a con
diclonar de necesidad, un pronSstico desfaverable para el

desarrollc psiconeuroléglco de &stos nifos,
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contcLyYysiones. -

a) Etn ninos hipotiroldecs congénitos tratados con la maz-
cla 1i6trica {(T4/T3) las concentraclones sérlcas de Th «=
{indicador de) contro! bPloaquimico) tlenen una relsctédn dl
rectamente proporcional con las concentraclones séricas -
de T3, T3 reversa, e {nversamente proporcicnal con las =-

concentraciones séricas de TSH.

b} En ninos hipotiroldeos congénltos tratados con la mez-
cla VI6trica, los indicadores clfnlcos de contral & lar-

go plazo {edad Ssca, velocldad de crecimlento] no guardan
relacifn estadlsticamente slgniflcativa con los concentrs
ciones sé&ricas actuales de Th {indlcador de control blo-~

quimico) T3 reversa nl con ¢l coclente T3r/Th,

c) En nifmos hipotiroldeos congénitos tratados con la mez-
cla tIStrlca los Indicadores clInlcos de control a largo
plazo mostraron relaclén significativa con las concentra-

ciones s€ricas actuales de T3.

d) La terapButlfca de sustitucién hormonal del hipotiroidis
mo congénite con la mezcta (iStrica, logra suprimir 1a TSH
s&rica a valores normales dnlcamente en la mitad de los ca
sos adecuadamente tratades (Th sérica normal), Solo puede
alcanzarse la mixima cficlencla en la supresidn de TSH ==
(100 Z-de los casos) cuando se administra ué tratamliento =

excesive (Th sérica clevada).

e) El grupo propGsito de este estudio, tratado con la mez-

.ela 1iStrica presents niveles de T3 reversas significativas=
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mente -infariores a 1os normales y'una_propérclﬁn elévada
{752)_de.hlpertrlyodotlroulnamla. Este patrén sérlco de
T}ﬂf_de T3r cs opuesto al descrito en paﬁlentas hipétlrol”

deos que son {nlcamente tratados con l-tlrdxlnp;'

F) La h[peftrlyodotlranlnamla (tlrutﬁxlcosls'létfogénlca-'
por Tj) de les paéienteﬁ hIpotIroIdéos cangénitos tra:a;-
dos ;on‘ia'mezcla'llﬁtrlca puede atribulrse al exceso en
' .Ia.:ahtidid-de T3 exfgena que proporciona la mezcla 1l5tél

en; a la que se suma la que se praduce por la degradacidn

N qnd&genalde Th a T3.

g) En paclentes hipotiroldeos congénlitos tratados con la
mezcla 115¢trica, la via de Inactivaclén de Th a T3 reversa
pérec§ cuantitativamente deficlente como lo sugleren los
niveles baJos de T3 reversa en presencia de hipertiroxine

mia e hipertriyodotironinemtia,

h) Las SIh.pértes del grupo estudlado cursé con hipertrl-
yodotironinemla (tlrofoxicosls iatrogénica por T3),pero =«
)as manifestaclones clTnicas de hipertiroidismo fueron -«
aijsladas yexcepcionales,

No creemos que esto sea debldo a una falta de rTespues
ta tisular (resistencia o tolerancia}) a la T3, por to qus
12 posibilidad m&s viable es que no se hace una bisqueda -

cifnica Intenclonada de dichas manifestaclones,

i) Laaceleracibn en la velocidad de crecimiento y madura==
clén sea, que se observd en algunos pacientes pucde atri~-

buirse a un estado prolongado de hipertriyodotironinemia -
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- como lo sugiere el hecho de que sclo se observs correlacibn
directamente proporcional entre estos Indicadores clfnlicis

y 1a T} sé&rilca actual,

j)Y E1 hallazgo de 4 pacleptes con microcefalla (H4% del grue
po) puede ser consecuencla de cranlosinostosis prematura ==
por sobredosliflcaclidn prolongada de hormonas tfiroideas, o
bién por atrofla cercbral secundarla a tratamiento tardlo,
ya que el 602 de los casos se dlagnosticaron y trataron des
pufs de los 3 meszses de edad, Esto ademS&s explica la elevada
frecuencia de paclentes con talla baja.

Es evidente que el grupn m&dico en nuestro medio, debe
ser sensibilizado en ta necesldad del diagndstice temprano

del hipotiroidismo congénlto.

k) Tembién es necesario educar a los padres de los nifios hi
potirnideos congénitos, en In necesldad de la admlnlstrgcl&h

contfnua y regular de la terapla sustitutliva,

1}Los resultados clfnlcos y blogquimicos del presente estudio
apoyan la Impresién general de que la mazcia 1i6trica no per
mite un tratamiento adecuado del nlfio con hipotiroidismo con

génito.

“m) Se hace evidente la necesldad de Implementar, un programa
de deteccidn temprana (neonatal) de hipotiroldismo congénito
cuyos resultados han demostrado un a2decuado desarrollo pslco

neuroldgico en estos pacientes {4O,h1).

nJEL TRATAMIENTO JDEAL DCL HIPOTIROIDISHO CONGENIYO

ES CON L- TIROXINA,
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RESUMEN, -
-S5e astudlaron 29 paclentes con hipotirolfdismo’

.congsnlto tratados con la mezcla 1idtrica (TﬁlTji Yy se
evaluaron los. indicadores de control bIﬁquTmlcd.y cl1t-
nico. Se clasificd a 1a poblacién en tres subgrupos

en funcién de sus niveles sé&ricos de Th como reflejo
de la eflicaclia del tratamlento, Se corrobaro que las
concentraclones sé&r{cas de T4 varlan de manera directa-
mente proporcl;nal con las concentraclonas sérlcas_de
T3 vy T3 reversa & [nversamente proporclional con las

de TSH., Sin embargo, los Indicadores clinicos solo sa
correlaclonaron de manera significativa con las con~-
centracianes séricas de T3,

La terapfutica con llotrix Juzgada como adecua=-
da por condicionar niveles normales de Th, sclo supri-
me T5H a niveles normales en el 50% de los pacientes,
Esto se atribuy8d a la varfabllidad &an las concentraclo-
nes s&ricas de T3 de &ste preparado de dos hormonas con
actividad, vida medla y absorclbn diferentes, Ademas es
probable la Irregularidad en la administracl8n de) me=-
dicamenta,

£l 75% de tos casos presentaron hipertriyodotl-
roninemia (tirotoxicosis latrogénica) Independicnte-
mente de sus niveles de Th, y la concentracidn promedlio
de T3 ruversa‘fué significativamente menor a la del ary
po control. No se identificaron manifestacliones de hiper

tlroidismo agudo pero s aceleraclén de la velocidad de
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_;rccimiento y maduracibn Ssea_eﬁ algpnds pn;léﬁtes;
mite un ‘tratamfento sustiwutivo adccuado.del nifo con -

rhlpotiroldlsmo.congénlfo. e

e -

Se hl;d evldenieldué Ié:metéip“1l6t5fqarno'P,L.; ~
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