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1. INTRODUCCION

Para mayor comprension del tema de esta tesina para el lector, primero se hablara
del hipotiroidismo en general, para después enfocarnos al tema principal de ésta.

El hipotiroidismo congénito o denominado cretinismo, se justifica porque aunque
esta patologia es relativamente rara 1 caso entre 3,800-4,000 nifios recién
nacidos, con mayor frecuencia en el sexo femenino que en el masculino, justifica
que el odontélogo especialmente el odontopediatra conozcan el tema, y las
consecuencias que el padecimiento tiene en las manifestaciones bucales y
sistémicas del paciente desde su nacimiento. Esta enfermedad se conoce desde
el siglo 15 donde las personas que sufrian de esta condicion eran llamados
cretinos. El cretinismo fue descrito en 1871, y es la causa mas frecuente de
retraso mental evitable, por eso la importancia de diagnosticarlo y recibir a tiempo

un tratamiento oportuno.

E! hipotiroidismo congénito o cretinismo puede presentarse por una aplasia,
hipoplasia, o un trastorno en el descenso de la glandula tiroides como una
consecuencia de un defecto embrionario del desarrollo, de la administracién de
yoduro radioactivo a la madre, o una enfermedad autoinmunitaria; también puede
ser causado por una sintesis defectuosa de hormona tiroidea. Otros casos del
hipotiroidismo congénito o cretinismo pueden ser causados por el resuitado de la
ingestion materna de medicamentos como por ejemplo bociégenos, propiltiouracilo
y metamizol, deficiencia de yodo, o rara vez falta de respuesta a la hormona

tiroidea.

La informacién aqui contenida, revisada minuciosamente en todos sus aspectos
no se encuentra en un solo libro de texto, o en un solo articulo de revision. La
utitidad pues de esta tesina, es brindar la informacion mas completa y detallada
que ha sido publicada hasta el dia de hoy.



El beneficio de toda esta informacién, finalmente sera para los niftos afectados con
este problema, pues la atencién del odontopediatra bien informado garantiza que
el nifio recibird una atencién dental de las mas 6ptima calidad como en todos los

paises mas avanzados del mundo.



2. HIPOTIROIDISMO
2.1 Definicién

Es un estado clinico patolégico que se produce por la disminucién de las
hormonas tiroideas (T3 ,T4) Y se reconoce como la enfermedad mas comin de la
tiroides. 23

La insuficiencia en la funcion tirotréfica (funcién que estimula a la tiroides) en la
parte anterior de la glandula hipdfisis o una atrofia o destruccién de la glandula
tiroides per se, conduce a una incapacidad de ésta para producir suficiente
hormona y llenar los requerimientos del cuerpo.*

El hipotiroidismo, se caracteriza por presentar concentraciones circulantes por
debajo del nivel normal de las hormonas tiroideas bioactivas [tiroxina libre (T4),
cuyo valor normal es de 1.5 ng/dL (19 pmol/L) vy triyodotironina libre (T3), cuyo
valor normal es de alrededor de 0.28 ng/dL (4.3 pmolil}], causa una constelacién
de sintomas caracterizados por una deficiencia de las funciones fisicas y

mentales. 5

2.2 Etiologia

El hipotiroidismo puede clasificarse segtn la edad del paciente en el momento del

inicio y segun los factores etioldgicos.
La clasificacidon de los pacientes de acuerdo con la edad es importante, porque la
presentacion clinica varia sustancialmente entre las formas infantil, juvenil y

adulta. 7

' Kaye, Donald., Rose, Louis F. Medicina interna en Odontologia. Editorial Salvat, 2* edicién, Tomo 11, 1992,
1245.
?Glglio. Maximo., Nicolosi, Litiana N. Semiologla en la practica de la odontologia. Editorial Mc Graw Hill-
Interamericana, Chlle 2000, p. 205.
3 Endocrinologla. L!Iggtlroldlsmo. University of UTA Health Sciences Center.
. med utah.edu/healthinfo/spanish/endocrine/hypot. ht

Shafer, William., Hine, Maynard., Levy, Barnet. Tratado de patologla bucal. Editorial interamericana, 4*
edicién, México, 1986 p. 683.
S Hurst, Willis J. Medicina para |a practica clinica. Editorial Médica Panamericana, 4* edicién, Madrid, Espafia,
1998, p. 592.

8 Greenspan, Francis S., Strewler, Gordon J Easlg and clinical endocrinclogy. Ed. Appleton & Lange, 5°
edicion, United States 01 America, 1997, p. 2!
7 Kaye. Op. cit., p. 1246.



El hipotiroidismo en los nifios incluye todos los casos de los recién nacidos
y hasta los 4 o 5 afos de edad, en que el desarrollo del cerebro es
completo.

El periodo juvenil abarca el grupo de edad de 5 a 18 afos, hasta que se
han completado el crecimiento y la maduracion sexual.

Todos los casos después de esta edad se clasifican como hipotiroidismo en

el adulto.

Las causas del hipotiroidismo suelen ser similares en los jovenes y en los adultos.
La incidencia en los jévenes estad entre 4 y 12 por 10,000. En los adultos, la
incidencia es de 5 a 8 casos por 1,000 nuevos pacientes. ®

El hipotiroidismo puede ser clasificarse dependiendo el momento de su efecto, en:

congénito o adquirido.

El hipaotiroidismo congénito puede presentarse por una aplasia, hipoplasia,
o un trastorno en el descenso de la glandula tiroides como consecuencia de
un defecto embrionario del desarrollo, de la administracién de yoduro
radioactivo a la madre, o una enfermedad autoinmunitaria; también puede
ser causado por sintesis defectuosa de la hormona tiroidea. Otros casos de
hipotiroidismo congénito pueden ser el resultado de la ingestidon materna de
medicamentos (bociégenos, propiltiouracilo, metimazol), deficiencia de yodo
(cretinismo endémico), o rara vez falta de respuesta a la hormona

tiroidea.®°
° b
¢ Silver, Henry., Bruyn, Henry. Manual de pediatria. Editorial Manua! Moderno, México, D.F.,1988,
B 507.

Salas Alvarado, Max. Sindromes pediatricos, fisiopatologia clinica y terapéutica. Editorial

Interamericana Mc Graw Hill, 4* edicién, México, 1993, p. 332.



e El hipotiroidismo adquirido (juvenil) es el resultado de tiroiditis linfocitica
crénica; pero puede ser idiopético o resultante de extirpaciéon quirargica, o
por ingestion de medicamentos (por ejemplo, yoduros, cobalto) o alguna
deficiencia de yoduros.'!

Segun su factor etioldgico, suele reflejarse una enfermedad de la glandula misma
(hipotiroidismo primario), pero también puede originarse por enfermedad
hipofisiaria (hipotiroidismo secundario), o hipotalamica (hipotiroidismo terciario).'?

Primario

Anomalias del desarrollo glandular (agenesia, etc.).
Cantidad insuficiente de tejido tiroideo.
Destruccion de tejido por proceso autoinmunitario.
Destruccion de tejido por procesos infiltrativos.
Deficiencia o exceso de yodo.

Alteraciones genéticas.

Farmacos antitiroideos.

Infecciones (rubéola materna).

Autoinmune.

Posquirlrgico.

Radioterapia en el nivel del cuello.

Secundario

Por hipopituitarismo.
Por disminucién de TSH. 34

! silver. Op. cit., p. 507.

'2 genett, Claude., Plum Fred, Gill N., Gordon, Kokko, Juha P., Mondell, Gerald., Ockner, Robert
K., Woodward, Thomas. Tratado de medicina_intema. Editorial Mc Graw Hill Interamericana, 20*
edicién, volumen {I, México, 1997, p 1425.

'3 Giglio. Op. cit., p.205.

*“ genett. Op. cit., p 1425.



Terciario
Por tumores hipotatamicos.
Periférico
Por presencia de anticuerpos anti Tz y Ta4.
Resistencia tisular a la accién hormonal.
Transito
Tiroiditis silente y subaguda.
Abstinencia de tiroxina.

Resistencia generalizada a la hormona tiroidea.''®

'3 Giglio. Op. cit., p. 205,
'8 Benett. Op. cit., p 1425.



Hypothyroid ism“ hair thinning

E asy to diagnose and depression
treat - if you think of it. "schizophrenia®
irritability
slowing of mind and body big tongue

weak heartbeat croaky voice

constipation dry skin

myxedema
hlgh LDL CO'd Skin

slow reflexes .
cold intolerance

Esquema del hipotiroidismo en el cual explica que es muy facil de diagnosticar y
tratar, si conocemos las caracteristicas generales que son, retraso corporal y
mental, latidos del corazén débiles, estrefiimiento, mixedema, reflejos lentos,
cabello delgado, depresion , irritabilidad, “esquizofrenia”, macroglosia, voz ronca,

piel seca e intolerancia al frio.
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3. CRETINISMO

El hipotiroidismo congénito es una enfermedad que se conoce desde el siglo 15
donde las personas que sufrian de esta condiciébn eran llamados cretinos. El
cretinismo fue descrito en 1871. 1718

El hipotiroidismo congénito es la causa mas frecuente de retraso mental evitable,
con una frecuencia mundial de aproximadamente 1:3,800 a 1:4,000 recién
nacidos, y afecta dos veces mas a nifias que a nifios. '

El sello del cretinismo es el retraso del desarrollo mental y del crecimiento.?!

3.1 Definicién

El cretinismo se observa en lactantes y niilos pequerfios; es causado por una
produccion insuficiente de hormona tiroidea, debida a atrofia o subdesarrollo de la
glandula tiroldes, por deficiencia de yodo, asi como la secrecién de una cantidad
insuficiente de hormonas tiroideas, o por errores innatos en la sintesis de
hormonas tiroideas, las cuales son imprescindibles para un adecuado desarrollo
fisico y mental desde los primeros momentos de la vida. Son esenciales también
para el desarrollo y maduracién cerebral, ademas de ser necesarias en numerosas
funciones vitales como el crecimiento somatico, osificacion, termogénesis, control
de la frecuencia cardiaca y la capacidad morfogénica. El desarrollo cerebral es el
mas afectado, alterandose irreversiblemente y en diferentes grados, de acuerdo a

la duracién y gravedad de la deficiencia, 22232425

7 Hamdy, Ronald C., MD, FRCP, FACP. Yhe thyroid gland: a brief historical perspective. Southern Medical Association,
Southern Medicat Journal, 2002, 95(5); p. 471

% Marrero-Gonzdlez, Neivis., Rodriguez-Femandez, Camilo. ¢ histotia e i del Rev.
Biomed. 2000, 11: p. 284.
¥ 4p, p. 284.
» lelnlsmo MEDLINEpCus Enck;lopedua Médk:a
i n edlineplus/spanish/et anti
WIIIIams Roben H. Imgggmmmm Ednodal Imerameﬂcana 6* odiclén Espaha 1985, p. 225,
2 Bernier, Joseph L. Tratamiento de las enfermedades orales, g Omega, A 1959, p. 411.
B Mc Donald Ralph E., Avery, David R. O pedidtrica vy del Mosby, 6° edicién, Espafia,
1995, p.
" Lynch Malcol Vernon J. G Martin S. bucal wstico y deo Burket.

A.,
Interamericana, 8* edlcksn México, 1987, p B(M
* Queiraz de Tejerina, Marla Salete,
en el Distrito 1l de la ciudad Jde la Paz,

kK potitoidismo congénito, detectadc
Ma. Rev. Soc. Bol. Ped. 2000; 35(2).




Es decir, es el resultado de un grave hipotiroidismo en el feto o en el recién
nacido. Es mas frecuente en las zonas geograficas donde hay deficiencia de yodo.
Esta enfermedad constituye la causa mas frecuente de retardo mental evitable en
el nifio. 262728

La glandula tiroides reduce su tamafio y se ve remplazada en parte por tejido
fibroso y flinfocitos. Hay profundas alteraciones metabodlicas con marcada
interferencia en el desarrollo esquelético y somatico. Hay retardo mental y sexual.
La deficiencia de tiroxina traba la funcibn metabdlica de otros érganos y tejidos y
se manifiesta en el crecimiento y desarrollo anormales. 2%

El hipotiroidismo congénito significa una urgencia pediatrica, si se tienen en cuenta
las repercusiones a nivel del sistema nervioso central y para evitar una lesion
permanente del cerebro, por lo que su diagnéstico debe hacerse tempranamente

después del nacimiento. Esta alteracién tiene predominio femenino. 3'32

3.2 Clasificacion
Segtin el grado de deficiencia hormonal se puede clasificar en:

e Subclinico: solo detectable por prueba de TRH-TSH, o por TSH elevada

con T4y T3 normales.
e Clinico: leve, con TSH elevada, T4 disminuida y T3 normal y moderado que

tiene también Ta disminuida.??

28 Kaye. Op. cit., p. 1245.

27 gernier. Op. cit., p. 411.

22 Marrero-Gonzalez. Art. cit., p. 284.

2 Kaye. Op. cit., p. 1245.

3 gernier. Op. cit., p. 411.

3 Trastornos de la glandula tiroides. El odontélogo.
www.el-odontologo.com//content/estudiantil/neoplasias/trastomos tiroides.ht

Lynch. Op. cil., p. 804.
3 perinetti, H.A., Boremans, C.G. Hipotiroidismo. Facultad de ciencias médicas.



3.3 Etiologia

El hipotiroidismo congénito o cretinismo puede presentarse por una aplasia,
hipoplasia, o un trastorno en el descenso de la glandula tiroides como
consecuencia de un defecto embrionario del desarrollo, de la administraciéon de
yodo radioactivo a la madre (él cual el feto humano puede acumular si es
administrado alrededor de la 12va semana de gestacién), o una enfermedad
autoinmunitaria; también puede ser causado por sintesis defectuosa de la
hormona tiroidea. 34353

Los anticuerpos antitiroideos circulantes son encontrados en un alto porcentaje en
las madres de nifios cretinos; estos anticuerpos pueden cruzar la placenta y
probablemente no destruyen la tiroides fetal. El posible rol, ya sea de los
anticuerpos circulantes o celulares en la causa de atireosis congénita, no esta
todavia claro.

La disgenesia tiroidea es la causa mas comun del hipotiroidismo congénito o
cretinismo en areas no endémicas, y es aproximadamente 2 veces mas frecuente
en el sexo femenino que en el masculino. Esta incluye aplasia de la glandula
tiroides, glandula tiroides ectdpica o hipoplasia de la glandula tiroides; en
Norteameérica la relativa incidencia de cada grupo es de 40%, 25% y 25%,
respectivamente del total de pacientes con esta alteracion. 3

La glandula tiroides ectépica es una causa importante de hipotiroidismo, ésta no
es frecuentemente detectada y se piensa que es ididpatica, a menos sea hecha la
escintigrafia sobre el area tiroidea o lingual después de administrar isétopos
radioactivos. Aproximadamente un 75% de los pacientes con glandula tiroidea

3 Kaye. Op. cit., p. 1246.
:: Silver. Op. cit., p. 507.

Hung, Wellington. Clinical pediatric endocrinology. Ed. Mosby, United States of America, 1992, p.
142,
3 b, p. 140.
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lingual no tienen ningun tejido funcional. La glandula tiroidea ectépica debe estar
incluida en el diagnéstico diferencial de la linea media lingual y la masa
sublingual.3®

El hipotiroidismo congénito o cretinismo puede ocurrir también por una deficiencia
enzimatica hereditaria, la cual impide la sintesis normal de T4 y Ta. Los pacientes
con defectos enzimaticos pueden presentarse con bocio e hipotiroidismo, con
bocio pero con eutiroidismo, o con hipotiroidismo, el cual ocurre antes del
desarrollo de un bocio; muchas de estas enfermedades son familiares.

Los defectos enzimaticos hereditarios son la segunda causa mas comun de!
cretinismo o hipotiroidismo congénito. El sindrome de Pendred consiste de un
bocio causado por un defecto en la peroxidasa, con eutiroidismo o hipotiroidismo
leve y sordera nerviosa.>®

Asimismo, el hipotiroidismo congénito o cretinismo puede ser debido a una
deficiencia o insensibilidad de la TRH o de ambas; deficiencia de TSH, o faita de
respuesta de la glandula tiroides a la TSH. *°

Otros casos de hibotiroidismo congeénito o cretinismo, o bocio congénito pueden
ser el resultado de la ingestion materna de medicamentos (bociégenos,
propiltiouracilo, metimazol), deficiencia de yodo (cretinismo endémico), o rara vez
falta de respuesta a la hormona tiroidea. *'

Las causas y la incidencia del hipotiroidismo en el nifio o cretinismo han sido
claramente establecidas mediante examenes masivos de recién nacidos.

En 1977, el Newborn Screening Committee of the American Thyroid Association
después de revisar un cierto nimero de estudios colectivos, observd que se
habian encontrado 166 casos de hipotiroidismo congénito permanente en 730,000

:{_’ Ib.
b :g: p. 141,
“' Kaye. Op. cit., p. 1246,
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recién nacidos estudiados, o sea, una incidencia de 1 por 4,400 nacimientos.
Alrededor del 85% de los nifios afectados mostraban agenesia tiroidea, alrededor
del 10% displasia tiroidea con solamente un resto de tejido tiroideo en localizacion
normal o ectdpica, y la mayor parte del resto, deficiencia de TSH debido a un
trastorno hipotalamo-hipofisiario esporadico o familiar. 2

En los mismos estudios se encontraron casos adicionales de disminucién de
reserva tiroidea, que daba como resultado concentraciones normales, pero bajas,
de T4 en suero y concentraciones elevadas de TSH en nifios eutiroideos. **

Esto representaba 1 de cada 4 o 5 casos de hipotiroidismo. Se cree que
representan defectos leves en la sintesis de hormona tiroidea o disminucién de la
respuesta histica a la TSH o a la tiroxina.

Otros casos de hipotiroidismo congénito pueden ser el resultado de la ingestion
materna de medicamentos (bocidégenos, propiltiouracilo, metimazol), deficiencia de
yodo (cretinismo endémico), o rara vez falta de respuesta a la hormona

tiroidea, 448

*S Siiver. Op. cit., p. 507.
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A. Bocio congénito , presencia de un gran bocio en un recién nacido, donde la
madre tenia tirotoxicosis, y que fue tratada durante el embarazo con yodo y
metamizol.
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En un pequefio resumen podemos citar las caracteristicas generales
del hipotiroidismo congénito o cretinismo

Sistemas funcionales:

Actividad circulatoria disminuida.
Circulacion periférica pobre.
Frialdad, palidez.

Actividad digestiva disminuida.
Anorexia. Constipacién. Hipoclorhidria.

Actividad psiquica disminuida.
Bradipsiquia. Hipoemotividad.

Morfologla.

Estatura baja con proporciones esqueléticas infantiles.

Retardo en el desarrollo 6seo.

Fascies infiltrada. Raiz de la nariz hundida. Hipertelorismo.

Boca:
Macroglosia. Signos de carencia de vitamina A.
Retardo de la denticién.
Paladar ojival. Ensachamiento del arco dental. Desplazamiento dentario.
Diastemas. Hipertrofia gingival. Maloclusion. Displasia del esmalte y
alteraciones en su formacién. Retardo en el crecimiento dental.
Erupcion retardada de los dientes permanentes. Formacion tardia de la
dentina. Desarrollo incompleto de las raices dentarias.

Fauces (paso de la boca a la faringe): rara vez tiroides lingual.

Alteraciones estructurales del sistema nervioso,

“¢ Grinspan, David. Enfermedades de la boca. Editorial Mundi, 1® edicién, Tomo II, Argentina, p.
2395,
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Otros sintomas.
Retardo de la calda del cordon umbilical.
Diastasis de los rectos anteriores del abdomen.
Hernia umbilical.
Retardo del desarrollo psicomotor.
Hipertrofia muscular.
Cartilagos de la nariz y auriculares blandos.
Ronquera. Agudeza auditiva disminuida.
Examenes complementarios.
Radiografia de esqueleto. Ntcleos de osificacién.
Metabolismo basal. Colesterol. Yodo proteico.
Carotenos. 47

b,



3.4 TIPOS DE CRETINISMO

3.4.1 Cretinismo esporadico

Los defectos en el desarrollo tiroideo son los responsables de la notable
frecuencia de hipotiroidismo en el recién nacido, que es de uno por 4,000-5,000
nacimientos.

Estos defectos pueden adoptar la forma de una completa ausencia del tejido
tiroideo o de una falta de descenso de la glandula tiroidea durante el desarrollo
embriolégico.

En este caso, se puede encontrar tejido tiroideo en cualquier sitio a {o largo de su
recorrido descendente desde el foramen cecum, en la unién de los dos tercios
anteriores con el posterior de la lengua (tiroides linguatl), hasta su lugar normal o
por debajo de él. Se puede probar la ausencia de tejido tiroideo o su localizacién
ectépica por la gammagrafia efectuada tras la administracion de %™TC
pertecnectato.

En un pequefio porcentaje de pacientes, el hipotiroidismo neonatal es
consecuencia de defectos bio-sintéticos en la tircides o de fallo hipofisiario o
hipotalamico.

El hipotiroidismo, aun el muy intenso, es muy dificil de detectar por la exploracién
clinica en el nacimiento o poco después. Los signos sugestivos son: un peso alto
al nacer, ensanchamiento de la fontanela posterior, retraso en la eliminacién del
meconio, persistencia de la ictericia neonatal o hipotermia. Cuando se presente
alguno de estos signos, deberan efectuarse lo antes posible determinaciones de
Tayde TSH. 48

“® williams. Op. cit., p. 229.
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Fotografias de nifios con cretinismo esporadico. Ambos con nddulos sublinguales. Cortesla de

la Dra. Nelly Altamirano (iNP).
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Fotografia de una nifia con cretinismo esporadico. (Nodulo sublinguat)

Noédulo sublingual que se observa tras la realizacion de una gammagrafia. Ambas fotografias
proporcionadas por la Dra. Nelly Altamirano. (INP)
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Si el tratamiento se inicia mas alla de las primeras semanas de la vida, las
manifestaciones somaticas del cretinismo no aparecen, pero se afectara el
desarrollo psicomotor. Esta consideracién potencia la necesidad extrema de una
busqueda rutinaria del hipotiroidismo en todo recién nacido, lo cual se puede hacer
determinando rutinariamente T;, TSH o ambas, bien en la sangre del cordén o en
manchas de sangre secas en papel de filtro, como se hace en la busqueda
rutinaria de fenilcetonuria.

En algunos casos, el hipotiroidismo neonatal es transitorio y por tanto, no requiere
un tratamiento sustitutivo permanente. Sin embargo, no se debe contemporizar, y
es mucho mejor iniciar el tratamiento lo antes posible, durante el periodo critico det
desarrollo del sistema nervioso central, y suprimir el tratamiento algunos meses
mas tarde para ver si es necesaria una terapéutica continua. °

3.4.2 Cretinismo Endémico

Es una alteracion especifica del desarrollo que sucede en regiones de endemia
bociosa.muy intensa. Por lo general, ambos padres del cretino endémico son
bociosos y el enfermo, ademas de o en lugar de las caracteristicas clasicas del
cretino hipotiroideo, a menudo exhibe sordomudez, espasticidad y disfunciéon
motora. Asi, se pueden distinguir tres tipos de cretino: los hipotiroideos, los
neuroldgicos y los que muestran caracteristicas combinadas de ambos.

La patogenia del cretinismo neurolégico es oscura, aunque puede representar una
deficiencia muy intensa de hormonas tiroideas durante la fase critica de desarrollo

del Sistema Nervioso Central que posteriormente remite. %

9 1p,
% b, p. 232



Algunos cretinos son bociosos pero, a menudo, la tiroides suele ser atréfica. Lo
cual se ha atribuido bien a la atrofia de una glandula exhausta por la
hiperestimulacién continua o bien a que la tiroides para su crecimiento normal
necesita del yodo; sin embargo, ninguna de estas explicaciones parece del todo
satisfactoria.

Aunque se ha cuestionado el papel de la deficiencia de yodo en la patogenia del
cretinismo endémico. Parece claro que de alguna manera esta implicado en ella,
ya que aquél ha sido practicamente erradicado cuando se aporta yodo
suplementario a las madres. Las recientes observaciones que indican algun grado
de retraso psicomotor es frecuente en los nifios no cretinos nacidos en areas de
deficiencia intensa de yodo, y que éste puede ser eliminado por el suplemento
materno de yodo, tiene una gran importancia. (Thilly y cols.)?'

3.4.3 Cretinismo Atireotico

Esta afeccion es secundaria a un fracaso en el desarrollo tiroideo y probablemente
sea dos veces mas frecuente como causa de hipotiroidismo infantil que los bocios
familiares. La mayoria de los casos son esporadicos e inciden sobre el sexo
femenino, pero se han descrito cierto numero de familias con hijos de ambos
sexos afectados, detectandose consanguinidad en al menos tres casos.

Parece probable que el cretinismo atireotico sea tan heterogéneo como ios bocios
familiares. Una posible variante mendeliana de este grupo esta constituida por el
Sindrome excepcional de Kocher-Debre-Semelaigne, caracterizado por un

cretinismo abocidégeno asociado con hipertrofia muscular.5?

b,
2 b, p. 1246.
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Fotografia en el Congo de un adulto y 3 mujeres, en edades de 17-20 afios con

cretinismo endémico. Proporcionada por la Dra. Nelly Altamirano (INP).
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Fotografias de nifios con cretinismo atireético. Proporcionadas por la Dra. Nelly
Altamirano (INP)
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3.6 C6mo afecta al feto la disfuncién perinatal tiroidea

Las enfermedades tiroideas afectan arriba de un 10% de las mujeres, pero
muchas de ellas responden bien al tratamiento. Durante el embarazo, sin
embargo, los cambios del metabolismo normal pueden obscurecer la patologia, y
el manejo inapropiado puede dafiar al feto. Los exAmenes para los niveles de
TSH, tiroxina libre, y triyodotironina libre son esenciales.>

La morbilidad perinatal y materna en el embarazo en la cual la enfermedad tiroidea
no fue manejada apropiadamente esta altamente reportada; por lo tanto, el
diagnéstico de ésta, es muy importante.

Para minimizar las complicaciones perinatales, los médicos deben usar el mismo
equipo multidisciplinario que fue perfeccionado o mejorado exitosamente en el
cuidado de otras mujeres con problemas de salud cronicas.

Hasta hace poco tiempo, se creia que las hormonas tiroideas no cruzan la
placenta, pero ahora nuevos estudios en animales y seres humanos han
demostrado el paso a la placenta de hormonas tiroideas de la madre al feto en la
primera semana del embarazo, sugiriendo que puede ser importante en la
embriogénesis. La transferencia transplacentaria de hormonas tiroideas ha sido
reportado en casos de hipotiroidismo congénito o cretinismo. La cantidad de
hormona pasada de la madre al feto en cada caso no fue suficiente para
normalizar la TSH sérica en los neonatos, quienes recibieron tiroxina
suplementaria por el resto de sus vidas. %

La TSH materna no cruza la barrera placentaria, pero la TRH si la cruza. El
significado del aspecto fisiolégico de esta observacion es desconocido.5®

53 Mestman, Jorge H. Perinatal thyroid dysfunction: prenatal diagnosis and treatment. Medscape
zortals. Inc. Medscape Women’s Health edournal, 1997, 2(4).
lb

55 |p,
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3.5.1 Impacto de los medicamentos en el feto o neonato

Como se dijo anteriormente, el metamizol cruza la placenta, y si es dado en dosis
excesivas, puede producir bocio fetal e hipotiroidismo congénito o cretinismo.

En la terapia de yodo para el hipotiroidismo, las tabletas de yoduro de potasio
para inhibir la liberacion y sintesis hormonal tiroidea, también cruzan la placenta,
similarmente al metamizol, y también puede producir bocio fetal e hipotiroidismo
congénito o cretinismo.

Cantidades excesivas de medicamentos antitiroideos pueden inducir
hipotiroidismo fetal y bocio. En algunos casos el hipotiroidismo ha sido confirmado
por la medicién de tiroxina y niveles de TSH en la sangre fetal obtenida del cordéon
umbilical por medio de la cordocentesis, un examen rutinario utilizado en muchos
centros médicos.

De acuerdo a los resultados de los examenes de la funcién tiroidea, el
hipotiroidismo en mujeres puede ser clasificado como subclinico, en el cual la T4
libre esta dentro de los limites normales (0.8-2.3 ng/dL), pero la TSH sérica esta
elevada, en muchos casos arriba de 20 a 30 mcU/mL (normal 0.5-5.0 mcU/mL).

El hipotiroidismo clinico es diagnosticado por la presencia de una T4 libre sérica

baja y elevada la TSH sérica.%®
3.5.2 Impacto del hipotiroidismo en el feto

En la escuela médica Darmouth en los Estados Unidos, se realizdé un estudio de
tamizaje de mujeres en la primera mitad del embarazo. La incidencia de elevacién
que hubo de TSH sérico fue de 2.5%, y en un estudio de tamizaje japonés fue de
0.19%. Los primeros estudios que se llevaron a cabo antes de que estuvieran
disponibles las pruebas especificas para diagnosticar la disfuncion tiroidea,
reportaron una alta incidencia de malformaciones congénitas, mortalidad perinatal

% b,

24



y desarrolilo mental soméatico disminuido que empeora en niftos de madres
hipotiroideas.%”

Sin embargo, reportes recientes no mostraron un aumento en la incidencia de
malformaciones congénitas, comparadas con los nifios nacidos de madres
eutiroideas, la mortalidad perinatal solamente se elevé ligeramente, reflejando los
beneficios de un diagnéstico temprano materno y su tratamiento. En estos 2
reportes, la incidencia total de embarazo de hipertensién inducido fue de 21%
entre 60 pacientes con hipotiroidismo clinico. El bajo peso al nacer fue reportado
en 16.6% de los nifios. En una serie de madres hipotiroideas, hubo un aumento de
hemorragia postparto, abrupcidon de la placenta y anemia.

Sin embargo, estudios provenientes del Centro Meédico del condado de los
Angeles/USC, reportaron un solo caso de hemorragia postparto entre 34 mujeres
con hipotiroidismo clinico. La evaluacion de nifios nacidos de madres con
hipotiroidismo clinico mostré que no hablia un deterioro psicol6gico o fisico como
resultado de su deficiencia de tiroxina neonatal.

Montoro y col. estudiaron 9 mujeres hipotiroideas durante 11 embarazos, en un
seguimiento de 2.7 afios, 7 nifios mostraron funcion normal tiroidea y desarrolio
somatico. Los investigadores concluyeron que los nifios nacidos de madres
hipotiroideas pueden ser normales por que el desarrollo de su eje hipotalamico-
pituitario-tiroideo es independientemente at de la madre.

Liu y col. examinaron un grupo de 8 nifios en edades de 4 a 10 afios, cuyas
madres hablan sido hipotiroideas en el primer trimestre de embarazo. El 1Q de los
nifios fue similar al IQ de sus hermanos, que nacieron cuando las madres eran

eutiroideas .58

ST b,
% b,
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3.6 Manifestaciones Clinicas

Se observa en uno de cada 5000 recién nacidos. El cretinismo se puede
manifestar en el parto, pero en general lo hace en los primeros meses, segtin el
grado de insuficiencia tiroidea. Las caracteristicas tipicas se desarrollan
gradualmente. Los trastornos suelen notarse desde temprano (quinto o sexto mes)
o en el parto, con incapacidad para sostener la cabeza, sentarse, andar y hablar.
Estos nifios son mal alimentados, letargicos e hipersomnolientos, se mueven
poco, presentan llanto ronco, y hay presencia de ronquera. El nifio es una persona
de habito corporal pequeiio, desproporcionado, con unos brazos y piernas mas
cortos de lo normal; muestra una constitucién rechoncha. El edema generalizado
es comin, con manos y pies agrandados . Las manos son anchas y los dedos
cortos. 59,60,61,62,63,64,65,66

Se encuentra fascies rechoncha, su rostro abotagado, con rasgos toscos y
expresion apagada, hinchazon periorbitaria; cabeza grande; nariz ancha, corta y
plana con ojos muy separados, 87:6869.70

La cara se hace amplia y no puede desarrollarse en direcciéon longitudinal. El
cabello es escaso, basto y fragil y la linea de implantacién del cabello es baja; las

ufias de los dedos son fragiles, y las glandulas sudoriparas estan atréficas.
31)71.72.73

5 Kaye. Op. cit. p, 1247.
% Shafer. Op. cit., p. 684.
81 Bernier. Op. cit. p. 411,
82 1sselbacher, Kurt J., Braunwald, Eugene., Wilson, Jean D., Martin, Joseph B., Kasper, Dennis L., Faucl, Anthony
8. Principios mediclna nterna Harrison. Editorial Mc Graw H.u Interamericana, 13" edicién, Vol. I, 1994 p. 2237.
3 Kempe, Henry C. Diagnéstico y tratamientos pediatricos. Editorial El Manual Moderno, México, 1988, p. 760.
“Wllllams Op. cit., p.226.
%5 Mc Donald. Op. cit., p. 200.
® Trastornos de la gléndula tircides, E| odontéiogo.
hitp://www el-odontologo. er -astornos_tiroides.htm
57 Kaye. Op. cit. p, 1247.
%% Bernier. Op. cit. p. 411,
% witliams. Op. cit., p.226.
0 Bagén, Sehasllén Ceballos Salabrefia, José Vicente., Bermejo Fenoll, Alejandro., Aguirre Urizar Ambrosio.,
Penarrocha Diago, Mbguol Medicina Oral. Editorial Mnsson Barcelona, 1995, p. 597.
™! Shater. Op. Cit., p. 684
72 williams. Op. cit.,

P. 226,
73 Cretinismo. MEDLINE pius. http:/fwww.nlm.nih.govimediineplus/spanish/ency/article/001193,htm
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Cretino de 6 meses de edad con fascies tipicas, constitucién rechoncha, edema
generalizado, pelo implantado bajo en frente, arrugas frontales, puente nasal
deprimido, hipertelorismo y macroglosia.
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Cretino con las fascies caracteristicas, hipertelorismo, macroglosia, cara
mixedematosa, labios aumentados en tamafio, hinchazén periorbitaria, cabelio
basto, fragil y escaso, rostro abotagado, rasgos toscos y expresién apagada.
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Ambos cretinos muestran fascies rechoncha, rostro abotagado, cabeza grande,
linea de implantacion de cabello baja, cabello basto, escaso y fragil,
hipertelorismo, nariz ancha, corta y plana, macroglosia, labios abultados,
incapacidad para sostener la cabeza y edema generalizado.

30




Una lengua grande puede aumentar las frecuentes dificultades respiratorias;
presentan lengua aumentada de tamafio y en protrusién; asimismo, los labios
estan aumentados de tamafio. 7475

La piel es gruesa, seca, palida, arrugada, atréfica y tosca . Se producen
carotenemia, € ictericia neonatat prolongada. Se observa hiperbilirubinemia por
mas de 7 semanas. También pueden presentar intolerancia al frio, 76.77:78.79.8081.82
Casi siempre presentan estrefiimiento grave y distensién abdominal; algunas
veces se encuentra hernia umbilical. 838485

También presentan deficiencia mental, ya que conduce a defectos mentales.

Presentan también hipotonia muscular, atonfa muscular y relajacién retardada de

86,87

los reflejos tendinosos profundos. %8

Asimismo presentan hipodesarrollo genital, sordera, tartamudez y otros cambios,
dependiendo de la gravedad y la deficiencia de la hormona tiroidea. 89%°

Son habituales la hipoventilacion, episodios de cianosis y sofocaciones. o

 Kaye. Op. cit., p. 1247.
s Bernier. Op. cit., p. 411.
S Kaye. Op. cit., p. 1247.

7 Giglio. Op. cit., p. 205.
8 Bernier. Op. cit., p. 411.
% Lynch. Op. cit., p. 804.

Bagan. Op. cit., p. 597.

Trastornos de la glandula tir . El odontélogo.
hitp:/fwww.el-odontologo.com//content/estudiantil/r ias/trastornos_tirc htm
°2 Hung. Op. cit., p. 143
%2 Kaye. Op. cit., p. 1247.

% Bernier. Op. cit., p. 411.

® |sselbacher. Op. cit., p. 2237.
% Kaye. Op. cit., p. 1247.

®7 Shafer. Op. cit., p. 684,

5 Kaye. Op. cit., p. 1247.

% Shafer. Op. cit., p. 684.

% Giglio. Op. cit., p. 205.

! Kaye. Op. cit., p. 1247.
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Hlpotlrmdnsmo congénito o cretinismo con presencia de macroglosia.
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Fotos de un recién nacido con hipotiroidismo congénito o cretinismo, €l cual
presenta hipertelorismo, puente nasal corto ancho y plano, macroglosia, linea de
implantacion de cabello baja, cabello fragil, escaso y basto, hernia umbilical y
abdomen distendido.
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Presentan hipotermia, bradicardia y baja presién del pulso. A los pocos meses del
nacimiento, estos signos y sintomas progresan rapidamente. Los latidos del
corazén estan frecuentemente presentes, y si hay también presencia de cianosis
puede ser sospechada una cardiopatia congénita. 929394

La disfuncién miocardica, efusion pericardica y la asimetria hipertréfica septal, ha
sido reconocida en nifos con hipotiroidismo congénito o cretinismo. Sin embargo
se ha sugerido que el agrandamiento observado cominmente en la silueta
cardiaca es debido a una efusién pericardica en la presencia de una contraccién
cardiaca normal y no a un miocardio mixedematoso. *°

Todas las fases del desarrollo estan retardadas, edad ésea atrasada, retraso de
los nucleos de osificacion e irregularidad en la cailcificacion de los nucleos
epifisiarios (disgenesia epifisaria). %6.97:98

Aparece insuficiencia del crecimiento lineal, persistencia del cartilago de
conjuncion en las eplifisis. El mal desarrollo de la epifisis femoral produce andares
de pato. 99,100,101,102,103

En el recién nacido se observan las fontanelas aumentadas de tamafo, asimismo
retraso del cierre de las mismas, lo que da lugar a una cabeza de tamario mayor al
que corresponde al corporal; falta de desarrollo del esfenoides, por lo cual la raiz
de la nariz aparece hundida y configura una fascies especial, el crecimiento de la

boveda craneana es lenta. Empieza el retraso intelectual, '%4105:106.107

21,

* Giglio. Op. cit., p. 205.

% Hung. Op. cit., p. 144.

%,

% Kaye. Op. cit., p. 1247.

7 |sselbacher. Op. cit., p. 2237.

% Grinspan. Op. cit., p. 2395,

* Giglio. Op. cit., p. 205.

19 1gselbacher. Op. cit., p. 2237.

2 williams. Op. cit., p. 226.

2 Grinspan. Op. cit., p. 2385.

193 Trastornos de la glandula tiroides. El odontélogo.

http:/, .el-odontologo com//content/estudiantil/neoplasias/trastornos_tiroides._ h
Kaye. Op. cit.,, p. 1247.

% iglio. Op. cit., p. 205.

1% Grinspan. Op. cit., p. 2395.

197t ynch. Op. cit., 804,
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Presencia de cardiomegalia en un nifto con hipotiroidismo congénito o cretinismo.
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. Wi Lk CA ey . .. | .
Disgenesia epifisiaria con ausencia de la epifisis distal femoral en un nific de 3
meses que nacié a término.

Disgenesia epifisiaria presente en un nifio de 5 afios de edad.
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Con el tiempo hay detencién del crecimiento (enanismo), el aspecto tipico de
estatura corta con aumento de la proporcion entre el tronco y las extremidades;
hay presencia de cuello corto y grueso, craneo voluminoso, por o regular la base
del craneo esta acortada, lo que conduce a una retraccion del puente de la nariz
que sobresale, cabeza grande, hipoplasia cerebral. 108109.110.111.112,113.114

Debido a que la hormona tiroidea juega un papel importante en el desarrollo
intelectual, se han efectuado estudios en recién nacidos con déficit de hormona
concluyendo que se pierden entre 3 y 5 puntos de cociente intelectual por cada
mes de déficit durante el periodo comprendido entre los primeros 6 y 12 meses de
vida. 1°

Los cretinos son inusitadamente grandes al nacer, pero pequefios para su edad
cuando nifios y son enanos de adultos. El rendimiento escolar deficiente conduce
a veces al diagnostico del trastorno, al igual que la actividad fisica
disminuida.'%117

Como estas alteraciones llegan a ser aparentes tnicamente en la infancia tardia y
son ya irreversibles, el diagnostico precoz del hipotiroidismo es crucial y se puede
conseguir midiendo rutinariamente en todo neonato las concentraciones séricas

de T4y de TSH. Durante los primeros meses de la vida. *®

108 Kaye. Op. cit., p. 1247.

1 shafer. Op. cit., p. 684.

0 Giglio. Op. cit., p. 205.

"1 wiltiams. Op. cit., p. 226.

"2 ynch. Op. cit., BO4.

3 Trastornos de la glandula tiroides, El odontélogo.

ttp:/) .el-odontologo.com//content/estudiantil/ngoplasias/trast s_tiroides.

Cretinismo. MEDLINE plus. http://www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/001193.htm

"5 Trastomos de la glandula tiroides, El odontdlogo.

hitp:/, .el-odontologo. com//content/estudiantil/neoplasias/trastomos_tiroides. htm
Bernier. Op. cit., p. 411.

"7 1sselbacher. Op. cit., p. 2237,

'8 Williams. Op. cit., p. 225, 226.
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Hermanos gemelos de 6 anos de edad. E| niﬁo tiene hipotiroidismo congénito o
cretinismo.
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Normal Hipotiroldeo

Podemos encontrar en cuanto a centimetros, que los enanos hipotiroideos o

cretinos conservan sus proporciones infantiles.
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3.7 Manifestaciones bucales

Los cambios dentofaciales en el cretinismo estan relacionados con el grado de
deficiencia tiroidea.

A nivel de las estructuras bucales se observa hipodesarrollo mandibular por
escaso crecimiento del mentén, y el maxilar superior sobredesarrollado.

En la cavidad oral, los labios luciran abultados, dilatados, tumefactos, palidos y la
boca permanecera entreabierta por falta de crecimiento de la mandibula en
relacion con el maxilar y el retraso en el desarrollo del céndilo que originan una
micrognatia caracteristica. Asimismo, encontramos macroglosia con posicién y
tamaiio anormal. Todo lo anterior origina una mordida abierta importante, con
apifiamiento de los dientes de esa zona, y una pérdida de saliva al no poder
mantener la boca cerrada,19:120.121,122123

En forma caracteristica, la lengua esta agrandada por el liquido de edema, por lo
que dificulta el habla, deglucion y a veces protruye por la boca y en forma
continta, lo que conduce a una maloclusion que es relativamente frecuente en el
cretinismo debido a los patrones defectuosos de crecimiento y desarrollo. Una
oclusién incompleta, una barbilla en recesién y una lengua dilatada y en protrusion
conducen a una respiracion bucal que finaimente da como resultado una
desecacion y destruccion de los tejidos gingivales. 124.125.126.127.128

La encla puede parecer esponjosa o presentar hiperplasia irritativa secundaria a la

resequedad que causa la respiracién bucal.'?®

"% Kaye. Op. cit., p. 1321.
20 Castellanos Suarez, José Luis., Diaz Guzman, Laura., Gay Zarate, Oscar. Medicina en
odontologia. Manejo dental de pacientes con enfermedades sistémicas. Editorial Manual Moderno,
2" edicién, México, 2002, p. 124,
1, Mc Donald. Op. cit., p. 201.
123 Lynch. Op. cit., p. 804.
Bagan. Op. cit., p. 597.
24 kaye. Op. cit., p. 1321.
'25 Shafer. Op. cit., p. 684
:25 Giglio. Op. cit., p. 205.
128 Mc Donald. Op. cit., p. 202.
Bagan. Op. cit,, p. 597.
2% Castellanos Suarez. Op. cit., p. 124.
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Micrognatia en una nifia cretina de un mes de edad.
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El apifiamiento de los dientes, la maloclusion y la respiracion por la boca provocan
una gingivitis hiperplasica crénica.'®

En ocasiones la hipocalcemia produce retraso en la cronologia dental.

La erupcién dental esta retrasada y existe una exfoliacion tardia de dientes
deciduos, asi como en la formacion y erupciéon retrasada de los dientes
permanentes. El retraso del desarrollo dentario suele ser paralelo al de la
osificacién endocondrat, 13"132133.134.135

Los dientes tienen un tamafio normal pero se apifian en la mandibula, que como
se dijo anteriormente es mas pequeia de lo habitual. 1>

Puede observarse un ensanchamiento del arco dental, con proyeccion y
espaciamiento de los dientes. 137

Los dientes estan malformados y se carean con facilidad; por lo tanto hay un
aumento en la incidencia de caries.'®

Se observa también hipocalcificacion. Se presentan alteraciones estructurales
dentales, principalmente radiculares,'®®

Hay una aita frecuencia de hipoplasia del esmalte en los dientes deciduos, la
denticion permanente es también hipoplasica, pero en menor grado. %141

Se presenta hipoplasia adamantina, pudiendo haber cambios radiculares como
permanencia de dpices abiertos, apariencia de ralces cortas y camaras pulpares

amplias por formacion lenta de dentina. 42

139 pme Donald. Op. cit,, p. 202.
::; Shafer. Op. cit., p. 684.
Bernier. Op. cit., p. 411.
133 ynch. Op. cit., p. 804.
'3¢ Bagan. Op. cit., p. 597.
35 Grinspan. Op. cit., p. 2396.
*® Mc Donald. Op. cit,, p. 202.
Kaye. Op. cit. P. 1321,
138 williams. Op. cit., p. 226.
9 Giglio. Op. cit., p. 205
40 Kaye. Op. cit. P. 1321,
141 Koch, Gosran., Modere, Thomas., Poulsen, Sven., Rasmussen, Per. Odontopediatria, enfoque
clinico. Editorial Panamericana, 1994, p. 255.
Castellanos Suarez. Op. cit., p 124.
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SR
HlperpIaSIa gingival en una nifia cretina o con h|pot|rond|smo cong
afos, la cual presenta también mordida abierta anterior.

énito de 3.5

Hiperplasia glnglval por una maloclusnon dentarla una barbilla en recesion, lo que
conduce a una respiraciéon bucal. La hiperplasia gingival es causada por la
respiracion bucal, la cual da como resultado la desecacion y resequedad de los
tejidos gingivales.
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Ambas fotografias presentan mordida abierta anterior.
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Nifio cretino que presenta las manifestaciones clinicas caracteristicas y en el aspecto bucal presenta mordida
abierta anterior. Fotografias proporcionadas por la Dra, Nelly Altamirano (INP).
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Ambos perfiles del nifio cretino que se vio previamente, en é! cual observamos que presenta una
falta de desarrollo en la mandibula caracteristico del cretinismo, y que no puede mantener la boca
cerrada por el mismo problema. Fotografias proporcionadas por la Dra. Nelly Altamirano (INP).
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Hipoplasia del esmalte en el nifio cretino visto previamente, puede observarse en
varios dientes, y también podemos observar que presenta una mordida abierta
anterior importante. Fotografia proporcionada por la Dra. Nelly Altamirano (INP)
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Aqui se observa la hipoplasia del esmalte del mismo niflo cretino visto
previamente, en los premolares y molares temporales tanto en el lado derecho
como en el izquierdo. Fotografias proporcionadas por la Dra. Nelly Aitamirano

(INP).
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Vista superior e inferior del mismo nifio cretino visto anteriormente, donde se
puede observar mejor la hipoplasia del esmalte que presenta en premolares y
molares temporales. Fotografias proporcionadas por la Dra. Nelly Altamirano (INP)
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Tipos de hipoplasia que se pueden encontrar en el cretinismo.

Severa hipoplasia del esmalte con exposicion de dentina que aparece en un
patréon horizontal de un lado al otro de todos los dientes involucrados.
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Hipoplasia del esmalte donde este tiene dureza normal, pero esta reducido en
espesor. Este paciente presenta espacios interdentales prominentes y una
mordida abierta anterior.

Hipoplasia del esmalte hipocaicificada. El esmalte es blando y se descama
facilmente, dejando expuesta la dentina, que se tifie y se desgasta facilmente y es
propensa a caries.
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Hipoplasia del esmalte del tipo hipocalcificado que varia grandemente en color de
blanco a amarillo, y a café.

Hipoplasia del esmalte, donde se observan escamas en la superficie del esmalte y
con una apariencia arrugada o con un aspecto marcado de hoyos en los dientes
involucrados, pero de otra manera se encuentra esmalte normal.
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En algunos casos hay retraso en el cierre apicat de la denticién adulta, a causa de
deposito anormal de mucoproteinas en los botones dentales embrionarios y a su
alrededor.'43

En ocasiones puede observarse falta de unién a nivel de la sinfisis mandibutar.'**
En el cretinismo atiredtico hay disgenesia de la tiroides in utero, que interfiere con
el desarrolilo normal de craneo, huesos faciales, maxilares y formacién de los
dientes. El cretino atireético presenta tipicamente macroglosia masiva. '4°

Estas anormalidades dentales pueden tener significacion diagnéstica, al indicar el
momento en que se inicié el hipotiroidismo congénito o cretinismo. %€

La variedad de los cambios dependera de la época de inicio de la enfermedad y
de la prontitud con que se hayan establecido medidas compensatorias.'4”

143 | ynch. Op. cit., p. 804,

44 Giglio. Op. cit., p. 205.

145 ) ynch. Op. cit., p. 804,

8 1p. p. 80S.

"7 Castellanos Suarez. Op. cit., p 124.
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3.8 Tratamiento para las manifestaciones bucales del cretinismo o
hipotiroidismo congénito

Gracias al programa de tamizaje neonatal del cual se hablara mas adelante, se
pueden reducir muchas de estas manifestaciones como lo es el retraso 6seo
gracias a la pronta terapia tiroidea. Sin embargo, si no se llega a tratarse a tiempo
el cretinismo o hipotiroidismo congénito con la terapia tiroidea, se presentaran fas
manifestaciones bucales tipicas de esta enfermedad y el tratamiento para éstas
seran las siguientes.

Para la macrdglosia caracteristica del cretinismo, como es un trastorno sistémico
no hay tratamiento para éste, la cual dificultara el habla y la deglucién. '*®

Debido al retraso 6seo que se presenta en el cretinismo, se puede encontrar una
mandibula hipodesarrollada, y una maxila sobredesarrollada las cuales ya son
caracteristicas propias de la enfermedad, en cuanto a la mandibula
hipodesarrollada o micrognatia caracteristica el tratamiento de eleccion seria:

1. La cirugia ortognatica en algunos casos.

2. Tener el apoyo de un ortodoncista, el cual puede colocar un aparato
ortodéncico como por ejemplo pistas planas con tornillos de expansién o un
arco extraoral con traccion alta para estimular el crecimiento de la
mandibula y con esto evitar el apifiamiento dental o lo que seria una
maloclusién, disminuir una mordida abierta anterior importante y que los
labios no luzcan abultados, dilatados, tumefactos o palidos por la misma
incompetencia labial que presentan y lo mas importante evitar ia respiracion
bucal. 149,150

Para lo anterior es muy importante saber el grado de retraso mental del nifio, ya
que de esto dependera el colocar o no, un aparato ortodoncico ya que puede
haber un peligro con éste, y por lo tanto, sera mejor realizar la cirugia ortognética.

148 Sapp, J. Philip., Eversole, Lewis R., Wysocki, George P. Patologia Oral y Maxilofacial contemporanea,
Ecglitorial Harcourt, Madrid, Espafia, 1998, p. 23.
Ib

1= Régezi. Joseph A., Sciubba, James. Patologlia bucal, Editorial Interamericana McGraw- Hill, 2* edici6n,
México, 1895, P. 497.
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Si se presenta la respiracién bucal, habra incompetencia labial, las encias estaran
inflamadas o hiperplasicas con resequedad y deshidratacion de éstas. Asimismo,
presentaran mordida abierta anterior.'"'%2 La respiracién bucal también causa
xerostomia, y por lo tanto un alto indice de caries en el cual el tratamiento sera
mediante la aplicacién diaria de geles topicos de flior y la administracién de
soluciones remineralizantes para mantener los tejidos dentales en buenas
condiciones.'®'%* | a xerostomia dificulta el habla, la deglucién, provoca mal
aliento y dificulta la higiene oral, debido a que el flujo salival no arrastra las
bacterias. Por lo tanto el tratamiento sera:

1. Evitar los antihistaminicos y que los padres tomen mayor atencion a su
higiene dental.

Que los nifos sorban frecuentemente liquidos, sin azucar.

3. Si puede el nifio segun el grado de su retraso mental masticar chicles con
xilitol.

4. Usar sustitutos salivales (sialogogos) que estimulen la secrecion salival y
para realizar enjuagues e ingerir comprimidos de 5 mg de pilocarpina tres
veces al dia (ya que este descartada cualquier contraindicacion
cardiorrespiratoria). 5%

En cuanto a la erupcion dental retrasada como es un signo caracteristico del
cretinismo no hay ningun tratamiento para éste.

En la hipoplasia del esmalte, cuando éste es defectuoso, desde el punto de vista
cuantitativo y tiene dureza normal recibe el nombre de hipoplasia del esmalte. '

51 hitp:/, .ceortodoncia,.com/Paginas/Preguntas/Respuestas3.h

‘5’ = Agrandamiento gingival asociado a habitos. hitp:/www. odomored,cl/ammglv,mm
Sapp Op. cit., p. 333.

154 Regezzi. Op. cit., p. 275.

155 Baers, Mark H., Berkow, Robert. El manual merck de diagnéstico y tratamiento. Editoriat

Harcourt. 10° edlcién Madrid, 1999, p. 751.

%8 Regezzi. Op. cit., p. 525.
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Cuando el defecto es cualitativo y se producen cantidades normales de esmalte
pero con hipomineralizacion, se le da el nombre de hipocalcificaciéon y por lo tanto
la estructura es mas blanda de lo normal. Ambos defectos se dan en el cretinismo,
al igual que la hipoplasia adamantina. El tratamiento para la hipoplasia del esmalte
es la proteccion de la pulpa, colocacion de coronas en dientes temporales, y en

algunos casos la operatoria dental. 157158

157 Ib.
158 Sapp. Op. cit., p. 15.-
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3.9 Estudios Radiolégicos

El examen radioldgico del esqueleto es diagndstico de cretinismo. El craneo
muestra una base poco desarrollada, oclusién diferida de las fontanelas, érbitas
ensanchadas y un hueso nasal corto y plano.

La silla turca puede estar aumentada de volumen y existe retraso en la erupcién
de los dientes, tanto primarios, como permanentes.

La sombra cardiaca esta aumentada.

La disgenesia epifisaria es wuna caracteristica radioldgica virtualmente
patognoménica del hipotiroidismo congénito o cretinismo. Esta anomalia puede
afectar a cualquier centro de osificacion encondral, aparece mas tarde,
dependiendo de la edad de comienzo de la enfermedad, con lo cual la edad 6sea
esta retrasada con respecto a la cronoldgica; cuando aparece, en lugar de ser
unico, se ven centros multiples repartidos por una epifisis anormal.
Eventualmente, estos se unen para formar un centro Gnico de borde irregular y de
apariehcia punteada (“epifisis punctata”); pero suele apreciarse mejor en los
centros mas grandes, como en las cabezas humeral, femoral y en el escafoides
del tarso. La disgenesia epifislaria llega a ser evidente en aquellos centros que

experimentarian una osificacién normal tras el comienzo del hipotiroidismo. %°

' williams. Op. cit., p. 2286.
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Craneo de un cretino de 3 % afios de edad, con acentuado retraso del desarrollo. No es posible
diferenciar entra la tabla interna, la externa y e! diploe. La fontanela anterior esta abierta y las
suturas lambdoidea y escamosa estan ensanchadas. Las impresiones diploicas y vasculares son
escasas. La neumatizacidn del temporal no se ha iniciado aun.

A

En primer lugar, se observa el aumento de la densidad, numerosos huesos wormianos y suturas
prominentes. La silla turca es ligeramente mayor de lo normal y bien redonda.
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Los maxilares de un cretino de 2 afios y medio de edad. Se observa que ninguno
de los dientes de la mandibula ha hecho erupcién, excepto los dos incisivos
centrales, que sélo sobresalen lo necesario a través de la encia. En la maxila los
cuatro incisivos superiores ya han erupcionado bien. La edad dental es de un nifio

de 1 afio de edad.




La mano izquierda es de un cretino de 2 afios y medio de edad, no hay osificacion en los carpianos. La mano
derecha es de un nifio normal de 2 afios y tres meses de edad. El tamafio pequefio y la maduracién retardada
de la mano del cretino son obvias.

A) Obsérvense los cuerpos vertebrales ovales, especialmente en la regién mediotéracica. Incluso en el
prematuro, los cuerpos vertebrales toracicos son normalmente, y en cierta rnanera, mas rectangulares de
apariencia. Los surcos venosos centrales también son un poco prominentes. Se observa también que los
margenes anteriores costales tienen menos forma de copa que en la mayoria delos recién pacidos. B)
Lactante algo mayor (edad cronolégica, 3 meses; edad Osea 36 semanas), en el que se advierte que la
columna es atin mas inmadura. Los cuerpos vertebrales son redor d los D! de en medio,
mas profundos de los habitual, y los surcos venosos centrales, bastante prominemes C) Lactante mayor con
aumento de cifosis en la unién toracolumbar, muesca vertebral y columna muy inmadura.
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A) Luxacién congénita unilateral de la cadera en una nifla de 14 meses de edad. En el borde
derecho son visibles los tres elementos de la triada de Putti: 1)hipoplasia del techo acetabular con
aumento de su inclinacién; 2)hipoplasia del centro femoral de osificacion; 3)luxacién del fémur en
direccion cefalica y lateral. La flecha sefala un falso acetabulo. B) Displasia con luxacién
delacadera izquierda a los3 meses de edad. E| 4ngulo acetabular izquierdo mide 48° y el fémur
izquierdo esta dislocado en direccién cefalica y lateral.

Luxacién congénita bilateral de |a cadera en
una nifia de 2 afios de edad. La triada de
Putti es visible a ambos lados; el angulo
acetabular derecho estad aumentado a 38°y el
izquierdo a 44°. Las flechas sefialan
acetabulos falsos bilaterales.

A) Luxacidn unilateral de la cadera en un cretino femenino sin tratamiento de 7 arios de edad. B)La
misma pelvis después de 22 meses de terapia tiroidea; no se administrd ninglun otro tratamiento.
La fuxacion ha desaparecido casi totalmente; existe aun visible alguna deformidad del techo del
acetabulo y aptanamiento del centro femoral de osificacion. Es notable el progreso generalizado en
la maduracion de la pelvis y fémures durante la terapia tiroidea.
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Datos radiograficos de la disgenesia epifisiaria en un cretino.
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4. Interrelacién hipotalamica-pituitaria-tiroidea

La secrecion de TSH es estimulada por la TRH, cuya estructura ha sido mostrada
siendo una proprogIutamil-histidil-pfolinamida, y es producida por muchos nicleos
hipotalamicos, es secretada en el sistema portal hipofisiario y levada a la glandula
anterior pituitaria, donde la TRH interactda con los receptores de la membrana
celular sobre la tirotrofina, resultando secuencialmente una activacion de la
adenilciclasa, elevando la produccién de adenosina ciclica monofosfato (CAMP), y
elevando la secrecion de TSH, cuyos resultados en la estimulacion de fa formacién
de T4y T3 se da en la molécula de tiroglobulina.'®°

La secrecion de TSH es pulsatil, en nifios los niveles de TSH se alcanzan en la
tarde, aumentando en pico alrededor de la medianoche, permaneciendo en una
meseta por muchas horas y luego disminuye. E! aumento nocturno es
independiente del suefio.

El control de la retroalimentacién de la secrecién de TSH ocurre a niveles pituitario
e hipotalamico. En el pituitario, los bajos niveles circulantes de hormonas tiroideas
dan como resultado una elevacién en la secrecion de TSH.

La diferenciacion citologica de la glandula pituitaria empieza aproximadamente a
las 8 semanas de gestacion y et acido periddico de Schiff (PAS) positivo, en donde
los primeros detectados son los basdfilos a las 9 semanas de gestacion
aproximadamente. La TSH es producida y establecida en las células basofilicas de
la glandula pituitaria anterior . La TSH ba sido identificada en la glandula pituitaria
fetal entre la 12va y 14va semanas de gestacion.'®’

El eje fetal hipotaldmico-pituitario-tiroideo empieza a desarrollarse al final del
primer trimestre y la maduracién continua en el segundo trimestre. ¢

180
161

Hung. Op. cit., p. 130.
tb.
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La concentracion de TSH sérica en la glandula pituitaria fetal es muy baja antes de
la 18va semana, y se eleva entre {a 18va y 24 semanas. La activacion del eje en
este tiempo, es presumiblemente mediada por la TRH hipotalamica, la cual es
detectable en el feto por la 10ma semana de gestacion, y puede resultar de una
radiotiroidectomia fetal y de un hipotiroidismo congénito o cretinismo severo.'®

La T, sérica fetal es medible en bajas concentraciones entre la 11va y 12va
semana de gestacién, lo que sugiere que aparece una semana después de la
sintesis hormonal intratiroideas. Después de las 18 a 20 semanas de gestacién, la
Ts sérica aumenta progresivamente hasta el termino, en el cual el nivel promedio
de T4 es de 11.2 + 0.43 pg/dL. La tiroxina libre fetal T4 se eleva con el aumento de
la edad gestacional hasta el termino y el promedio de T, libre es de 2.9 + 0.1
ng/dL. Los niveles séricos de T3 en el feto son detectables por los limites de
radioinmunoensayo (RIA), pero gradualmente aumentan para el termino a 40
ng/dL; esto constituye un estado de deficiencia relativa de Ti;, 3, 3°,5°-
triyodotironina (T3 reversa, RTs), el cual es un componente normal del suero
humano y metabolismo extratiroidal de T4 y es una fuente importante en humanos
de RT;.'®

La glandula tiroides fetal contiene solo una pequeria cantidad de RT3, y parece
que la mayoria de ésta es derivada de la monodeyodinacion de la T4 en tejidos
periféricos. La RTa tiene una minima actividad metabdlica comparada con la T4y
la T3. El metabolismo T4 fetal difiere marcadamente al de la vida extrauterina en
que la T4 es metabolizada predominantemente a RT3 mas que a T3 como en la
vida postnatal. Los niveles séricos de RT3 exceden a 250 ng/dL al principio del

19315, p. 131.
b, p. 132.
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ultimo trimestre y disminuye constantemente al termino. El aito termino de
produccién de RT3 parece estar reflejada en los altos niveles de RTj en el fluido
amniotico.

En el fluido amnid6tico las concentraciones de T4, Ta y TSH no esta bien
correlacionado con el estado tiroideo fetal. En contraste los niveles de RT3 en el
fluido amnidtico estan relativamente altos en la 15va semana de gestacién y
parece estar en el origen fetal. '*°

Los datos derivados de estudios durante el embarazo sugieren que la placenta es
relativamente impermeable a las hormonas tiroideas y la TSH. Las
concentraciones de TSH, T4, Tay Ta libre en sangre fetal no estan correlacionadas

al parejo con los valores hormonales en cualquier tiempo durante el embarazo.'®®
4.1 Sintesis de hormonas tiroideas

El yodo y los aminoacidos son sustratos esenciales para la formacion de las
hormonas tiroideas T4 ¥y Ta . Después de que el yodo es absorbido en el tracto
gastrointestinal este entra a la poza de yodo del cuerpo, desde esta poza ionizada
es removido a través de las células foliculares de la glandula tiroides que los
atrapa o es excretado en la orina. Inmediatamente después de la entrada de yodo
en la tiroides, ocurre la iodinacién de compuestos organicos. Esto depende de la
oxidacion de yoduro a yodo. Las hormonas tiroideas son las primeras sintetizadas
como una prochormona, tiroglobulina (Tg) y el sustrato de la reaccién de iodinacion.
La tiroglobulina es una glucoproitéina que contiene aminoacidos conectados en el
sistema péptido.'s”

La tiroglobulina es un producto secretorio normal de la glandula tiroides en
hombres y puede ser medida a través el radioinmunoensayo en el suero, pero las

%5 1b,
% 1.
167 ib.
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variaciones interlaboratorio existen por que un estandar internacional no ha sido
desarrollado. Los recién nacidos a termino tienen en el cordén niveles de Tg
significantemente mas bajos que en los nifios prematuros, pero mas elevados que
aquellos de los adultos. El promedio sérico de Tg en el cordén es de (31.1 + 8.9
ng/mL) y se ha encontrado ser significantemente mayores que en los recién
nacidos varones a termino que es de (26.1 + 7.7 ng/mL), se concluyo que la
diferencia de sexo de los niveles séricos de Tg en el cordéon se deben
principalmente a cambios en la composicion del cuerpo acompafiado del aumento
de peso al nacer mas que el fendmeno sexualmente determinado. Los niveles
séricos de Tg disminuyen progresivamente con la edad, de nifios, adolescentes y
a adultos. En adultos normales, se ha reportado que el valor promedio sérico es
de 5.1 ng/mL con un rango menor que 1.6 a 20.7 ng/mL. La estimulacién de la
glandula tiroides con la TSH produce un aumento en valores séricos mientras que
la supresién de liberacion de TSH disminuye los niveles séricos de Tg. '®®

En los .neonatos con hipotiroidismo congénito o cretinismo hay una buena
correlacion entre la presencia de tejido tiroideo y la presencia de Tg en el suero.
Los nifios con atireosis tienen la Tg indetectable mientras que en aguellos con
tejido tiroideo demostraron por el examen de la tiroides, que la Tg sérica esta
presente. '%°

El yodo orgénico es incorporado dentro de los residuos de tirosina dentro de la Tg,
una glucoproteina grande.'”

La yodinacién secuencial ocurre primero en la posicién 3 y después en ia 5 para
formar la monoyodotirosina (MIT) y diyodotirosina (DIT). La MIT y DIT se
emparejan a través del enlace de éter para formar T4 y Ts. Ambas unidas y una
iodinacién que requiere de condiciones oxidativas, ambas pueden estar implicadas

o :g' p. 133
170 Ib.
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en la misma peroxidasa, y ambas estan inhibidas por derivados tiourea.

Dentro de la Tg, la proporcion usual de DIT/MIT es aproximadamente de 2:1
mientrds que la T4/T3 es aproximadamente de 3:1. La digestion de proteasas y
peptidasas digieren la Tg liberando yodotirosinas y yodotironinas.'”"

4.2 Metabolismo de las hormonas tiroideas

La biosintesis de las hormonas tiroideas estd estrechamente ligado al

metabolismo de yodo y al de la tiroglobulina. En la regulacion de la biosintesis de

las hormonas tiroideas, el sistema hipotalamico hipofisiario juega un papel

importante.

La funcion tiroidea esta controlada por la hipofisiaria tiroestimulina (TSH), que a su

vez es estimulada por la hipotalamica tireoliberina (TRH).

La TSH es una glucoproteina formada por dos cadenas alfa y beta que estimula

todas las etapas de la biosintesis tiroidea. La TRH es un tripéptido sintetizado por

el hipotalamo, que estimula la produccion de la TSH por la hip&fisis. Junto a estas

dos etapas de estimulacioén, existe un sistema de retroalimentacion negativo

ejercido por las hormonas tiroideas sobre la produccién de TSH por la hipdfisis.

La carencia de yodo produce hipotiroidismo y el aporte excesivo de este determina

un bloqueo de la biosintesis de las hormonas tiroideas (efecto Wolf Cheikoff)

causando un hipotiroidismo.7?

A su paso por la circulacion sanguinea, la mayor parte de las hormonas tiroideas

se unen a proteinas de transporte mas o menos especificas:

e La globulina fijadora de tiroxina (TBG), glucoproteina sintetizada por el

higado, que tiene una afinidad 10 veces mas elevada para la T4 que para la
Ta (concentracion sérica 0.27 pmol/L). '™

171 Ib

72 parrero-Goénzalez. Art. cit., p. 284.
7 1b. p. 285.
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e La prealbumina fijadora de tiroxina (TBPA) sintetizada también por el
higado (concentracién sérica 4.6 pmol/L).

e La albamina, proteina transportadora no especifica (concentracion sérica
640 pmol/L).'"*

La fraccion libre es la forma biolégica activa. Las hormonas tiroideas tienen
efectos multiples: controlan el desarrollo y aseguran la regulacién de la actividad
metabdlica.

Durante el periodo fetal y perinatal son esenciales para la diferenciacion y fa
maduracion de los tejidos (cerebro, huesos, etc). Ademas, regulan la mayor parte
de los grandes metabolismos (glucidico, lipidico, nitrogenado, etc).

Uno de sus efectos, el mas importante, es su capacidad de aumentar el consumo
de oxigeno y la produccién de calor (termorregulacion).

El diagnéstico de la funcion tiroidea consiste en un control del mecanismo de
regulacién mediante la determinacién de la TSH y las hormonas T4 vy T3
considerando su proporcion de fijacion a proteinas.

El desarrollo de la glandula tiroides y la sintesis de TBG ocurre en ausencia de
TSH, pero las concentraciones oOptimas de yodo y la sintesis eficiente de
hormonas tiroideas parece ser dependiente de TSH, la cual es identificada a las
10 o 12 semanas.

En el feto humano las concentraciones en suero de T4 libre y total aumentan
progresivamente a las 12 semanas de edad gestacional, cuando la glandula
tiroides comienza a funcionar a término completo y los valores se igualan a los
valores maternos. Esto es razonable si se asume que este incremento de T4 en
plasma es reflejo de un progresivo incremento en la T4 secretada. '™

174 Ib.
175 Ib.
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Las concentraciones en suero son muy bajas o no detectables aun de las 28 a las
30 semanas de gestacitn, que es cuando comienzan a elevarse. Sin embargo, a
término las concentraciones en suero de T3 libre y total son sélo la mitad de la
media de los valores de concentracion en adultos. (30)'7°

En las primeras horas de vida ocurren cambios dramaticos en el metabolismo de
las hormonas tiroideas:

1) Abrupto incremento de la TSH.

2) Concentraciones de T3 en suero igualmente abruptas.

3) Conjuntamente la Ts en suero también se eleva, pero el porcentaje de
incremento de la T4 €s mucho menor que para la Ts.

La concentracién de TSH en suero tiene un pico a los 30 minutos después del
nacimiento, decrece rapidamente durante las primeras 24 horas de vida y mas
lentamente en los proximos 2 o 3 dias. Las concentraciones de T4 libre y total en
suero tienen un pico a las 24 o 36 horas después del parto y entonces decrece

lentamente durante las 2 o 3 semanas de vida.(30)"7

176 |b
177 1b. p. 286.
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4.3 Cambios fisiolégicos en la funcién tiroidea durante el promedio de
edad pediatrica ’

Datos de Laboratorio

Hormona Estimulante de |a tiroides

En el recién nacido, hay una gran elevacion de las concentraciones de TSH sérico
al momento del nacimiento, este aumento esta ocurriendo en el momento del parto
por los niveles de TSH en la sangre del cordon umbilical, que son mayores que
aquellos en la sangre materna. Los niveles de TSH que no son medibles por un
ensayo ultrasensible en el valor del cordén son entre 1 y 20 pU/mL. El aumento
agudo en los niveles ocurre dentro de los primeros minutos de vida, y los valores
pico estan observados aproximadamente a los 30 minutos después del parto. La
disminucién rapida de los valores pico, caen un 50% en las 2 primeras horas de
vida. Las concentraciones bajan mas adelante de modo que a las 48 horas de
edad, estan ligeramente mas altos comparados con los valores de sangre en el
cordén . La explicacién completa para esta elevaciéon en las concentraciones de
TSH, todavia no es sabido. E! estrés del parto vaginal no es el estimulo; ya que los
bebes que nacen por cesarea manifiestan el mismo fenémeno. Hay una evidencia
de que la elevacion de los niveles a menos en parte, quiza se deban a la caida de
la temperatura corporal experimentada por el recién nacido durante las primeras
horas de vida. Esto ha sido recientemente demostrado, que la actividad
degradante de la TRH esta inicialmente ausente en la sangre del cordon, y
aparece después de 3 dias de vida y alcanza los niveles de plasma eutiroideos
después de 5 dias de vida. Este resultado puede estar involucrado en el control de
la actividad de la TRH y por lo tanto en la regulacion de TSH. '8

" Hung. Op. cit., p. 134 y 135.
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Mas alld del periodo neonatal, los niveles séricos de TSH declinan
progresivamente con la edad de los nifios. Las concentraciones normales séricas

de TSH medibles por la IRMA tienen un promedio entre 0.5 y 3.8 nU/mL..""°

Hormona de liberacién de tirotropina

La TRH sintética causa la liberacion de la TSH de la glandula anterior pituitaria en
nifios normales. Los niveles séricos de TSH aumentan en nifios normales a los 10
minutos después de la administracion intravenosa de TRH, alcanzan un pico de 20

a 45 minutos y luego declinan a las 2 horas. *®

Fijacion de las proteinas a la tiroxina

Las concentraciones séricas de las 3 proteinas fijadoras tiroideas: TBG, TBPA, y
albumina, pueden variar los estados patolégicos y fisiolégicos.

Las alteraciones en la concentracion o fijacién a la TBG usualmente no afectan a
la T4 libre, y por lo tanto son ttiles para medir si uno sospecha una anormalidad en
el nivel sérico de proteinas fijadoras de T4. Hay 2 métodos para medir la T4 libre;
la captacion de resina de la T3 (T3RU) la cual es una medida indirecta , y por una
medida directa. La TaRU o alguna de sus modificaciones es mas usada que el
método directo. Se ha localizado un unico gen de TBG en el brazo largo del
cromosoma X. '@

El promedio de capacidad fijadora de la TBG en el recién nacido es
aproximadamente 1.5 veces al nivel normal de! adulto. Las concentraciones de
TBG son altas (5.2 ng/dL) en la sangre del cordén y disminuyen en los niveles del
adulto (2.1-5.2 mg/dL). Las concentraciones séricas de TBG son mayores en los
recién nacidos saludables que en aquellos con una menor edad gestacional. 182

b,
- Il% p. 135,

82 1 p. 136.
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Las concentraciones séricas en el recién nacido de menor edad gestacional, son
mas altas que en aquellas que se encuentran en recién nacidos prematuros. La
capacidad fijadora de T4 de albiimina en la sangre del cordén es mas alta que en
la de la madre al momento del nacimiento. Las concentraciones séricas son
significantemente mas altas en el recién nacido de termino completo que en los
recién nacidos de bajo peso al nacer. Los cambios pronunciados en las
concentraciones séricas de hormona tiroidea fijadora de proteinas ocurre en la
infancia temprana y estos cambios estan relacionados a la edad postnatal, como

en la madurez de los nifos.'®

Proteina fijadora de Yodo (PBI)

Es una medida de la cantidad de yodo unida a la circulacién de proteinas, es
normaimente de 1.0 a 1.5 ug/dL mas alta que el yodo de T4 Es util clinicamente y
es nulificada por la administracion de compuestos organicos e inorganicos. Esta

no debe ser usada como examen de la funcién tiroidea. '

Tiroxina

Los niveles mas altos de las concentraciones séricas de T4 en el recién nacido son
alcanzadas a las 24 horas después del nacimiento, y luego van disminuyendo
lentamente en las primeras semanas de vida. La salud prematura en el recién
nacidos de menor edad gestacional tienen cambios similares cualitativamente pero
cambios cuantitativamente disminuidos en la T4 cuando es comparado con los
recién nacidos de termino completo. Durante las primeras 7 semanas de vida, los
niveles séricos de T4 son significantemente mas bajos en recién nacidos de menor
edad gestacional, que en nifos recién nacidos de termino completo y aun valores

mas bajos se presentan en los recién nacidos prematuros. 85
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Aproximadamente después de 50 dias de edad los niveles séricos de T
comparables estan presenten en los 3 grupos de nifios maduros. Entre 1 y 15
afos de edad hay una disminucién gradual en la concentracion de T4 al aumentar
la edad. (h 137)1%°

Tiroxina Libre

Es menor de 0.1% de la concentracion total de T, circulante. El valor promedio del
cordén de T, libre es mas alto que el promedio de los niveles maternales, pero la
diferencia no es estadisticamente significante. Los niveles de T, libre sérica
alcanzan su pico a las 24 horas de vida y después van disminuyendo lentamente
en las primeras semanas de vida. Similarmente a la Ts, los niveles séricos de T4
libre estan correlacionados positivamente con una edad gestacional aumentada y
el peso al nacer. Los niveles de T, libres disminuyen progresivamente con la edad
durante la infancia.'®”

Triyodotironina y triyodotironina libre

La T3 libre es aproximadamente 0.3% de la concentracion total de T, los niveles
séricos de T3 y T; libre en el nifio de termino completo aumenta de 3 a 6 veces
dentro de las 4 horas del nacimiento. Los cambios en las concentraciones séricas
de T3 en la infancia estan relacionadas con la edad postnatal, asi como en la
madurez del infante. Los niveles séricos de T3 disminuyen con la edad durante la
infancia como lo hacen los niveles de T; libre. 88

Triyodotironina Reversa

Las concentraciones de RT3 estan elevadas en la sangre del cordén de los recién
nacidos y disminuyen lentamente después de nacer. Las concentraciones séricas
de RT; aumentan ligeramente durante la infancia.'®®

%8 |b. p. 137.
187 b.
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3’,5’-Diyodotironina

Conversion de T4 a Tsy RT3 y luego a diyodotironinas en el higado, el rifién y otros
tejidos.
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Captacion tiroidea de yodo radioactivo

Los estudios de captacion de yodo radioactivo por la glandula tiroides neonatal
han mostrado un aumento temprano en la captacion como un resultado de una
estimulacion elevada de TSH. Las primeras 24 horas de captacion durante los
primeros 2 dias de vida, en niftos de término completo han sido encontrados en un
62% , y 72% en nifios prematuros dentro de los 3 primeros dias de vida. Después
del primer mes de vida, la captacion de yodo radioactivo en 24 horas por la tiroides
es cuantitativamente similar a lo largo de la infancia, nifiez, adolescencia y edad
adulta. El promedio de captacion tiroidal es ligera pero significantemente alta en el
seko femenino que en el sexo masculino desde la infancia y pasando por la
adolescencia.

lL.os valores normales de captacién de yodo tiroidal por 24 horas varia
geograficamente por las variaciones regionales en la dieta de ingesta de yodo y
debe por lo tanto estar determinado localmente para cada parte de! pais.

Este examen ha sido usado menos frecuentemente en pacientes pediatricos que
en el pasado por muchos factores:

1- El aumento de ingesta de yodo a través de alimentos enlatados,
antisépticos. y medicamentos han disminuido el promedio normal de
captacion, por esto no puede ser discriminado entre sujetos normales y
pacientes con hipotiroidismo.

2- Aunque la dosis de radiacion de yodo a la glandula tiroidea es comparado
con 25 o *" algun tejido radiado sigue presente.

3- El examen requiere cierto tiempo y es ligeramente caro.'™®

1% b, p. 138.
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Captacién radioactiva de L-Triyodotironina (hormona tiroidea fijada a radio
THBR o examen de captacion de T;)

Las pruebas de captacion de Ts, proveen informacién acerca de los sitios
disponibles de fijacién de TBG, estos miden la particiéon de T radioactiva anadida
entre TBG sérico y una fijacién secundaria, como una resina bajo condiciones de
temperatura y tiempo controlado. La T3 marcada se distribuye entre los sitios libres
o disponibles fijadores de la TBG vy la fijacion secundaria. Los resultados estan
reportados como el porcentaje de T3 captada por la resina o como el porcentaje
de captacién de Tj relativa a un control normal o estandar sérico. Los valores
normales varian con el examen y el laboratorio, la captacion de resina de T3 varia
brevemente después de nacer, pero no cambia significantivamente entre 1 y 15
afios de edad.'®!

Indice de tiroxina_libre

Un indice de T4 libre (FTI), calculado por la multiplicacion de la concentracién de
T4 sérico por el valor T3RU, provee una guia para la interpretacion anormal de los
valores de T4 causados por la elevacion o depresién del nivel de TBG. Si el nivel
de T, es alto es por un elevado nivel de TBG, la T3RU serad menor. En este caso
el indice de tiroxina libre estara dentro del promedio normal, reflejando un nivel
normal de T4 libre. inversamente, un nivel bajo de TBG causa un bajo nivel de T4
que llevara a una elevada T3RU y dara como resultado un indice de tiroxina libre

normal. 192
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Leche de pecho materno

Las concentraciones precisas de T4 y T3 presentes en la leche materna no tienen
un valor predeterminado. Los niveles de T4 y Tz en varios reportes difieren
ampliamente, quizads por los métodos de muestra que fueron diferentes y en
algunos estudios extraidos de la leche que fue analizada, mientras que en otros
estudios fue usada leche no extraida.'®®

Se ha sugerido que la suficiente hormona tiroidea que se encuentra presente en la
leche humana sirve para mitigar el efecto de hipotiroidismo congénito o cretinismo.
Sin embargo, otros estudios han mostrado que la alimentaciéon de pecho no
empeora la deteccion de hipotiroidismo congénito o cretinismo en los programas
de tamizaje neonatal. Los niveles de RT3 son bajos en la leche humana y
aparentemente no cambian con la duracién de la lactancia.'®*

Defectos en la globulina fijadora de tiroxina

Alteraciones en las concentraciones de TBG llevan a cambios en los resultados de
los examenes de la funcién tiroidea que complican su interpretaciéon. La deficiencia
congénita de TBG puede ocurrir. La frecuencia de la deteccién de la deficiencia de
TBG en nifias recién nacidas es aproximadamente de 1:25,000 comparada con
1:2,800 en nifios recién nacidos por una frecuencia completa de 1:5,000.

La deficiencia familiar de TBG ocurre como un patrén hereditario dominante
asociado al cromosoma X. Los nifios afectados mostraran ausencia esencial de
los niveles de TBG y muchas de las nifias mostraran niveles que son menores de
{o normal. La importancia de reconocer esta deficiencia esta obligada para evitar e!
tratamiento de estos pacientes por hipotiroidismo. El diagnéstico sera aparente por

9315, p. 139.
* b,
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la obtencién del nivel sérico de TBG, TsRU, TSH o T4 libre. Las concentraciones
de TSH sérica, T, libre, TBPA y albiumina son normales. Se han encontrado
elevados los niveles de Tg sérica, pero el mecanismo que causa esta elevacion,
se desconoce.

La elevacion de TBG sérica familiar congénito también se puede presentar, esta
condicién es hereditaria como rasgo dominante asociado al cromosoma X.

Los pacientes son eutiroideos y tienen niveles elevados de T4 sérico y TBG, éstos
varian en un aumento de los niveles de T3, disminucién de ta T3RU, o a niveles
normales de T, libre y TSH. La estimada incidencia de elevacion de TBG
congénita es de 1:40,000 nacimientos.'®®

La capacidad de cambios en la TBG pueden resultar de la administracién de
hormonas, medicamentos, en la fisiologia y estados de la enfermedad.
Adicionalmente, hay medicamentos y sustancias las cuales alteran el metabolismo
extratiroidal de las hormonas tiroideas de tal modo estaran afectadas sus

concentraciones séricas. %

195 4,
% |b, p. 140.
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Limites normales séricos de T,, T, ,T; reversa, TBG, T;CR, TSH y peso
de la tiroides, en la infancia y la niflez

Edad Total T4(ug/dL) Total T3 (ng/dL) T3iRU (%)
Promedio Limite+ |Promedio Limite+ [ Promedio Limite+
Cordon 10.2 74a13.0]| 45 15a75 0.90 0.75a 1.05
1 a3 dias 17.2 11.8a226 ] 124 32a216| 1.15 0.90a 1.40
1a2 13.2 9.8a 16.6| 250 ——— 1.00 0.85a 1.15
semanas
2a4 11.0 7.0a150| 160 160a 240 0.95 0.80a 1.15
semanas
1 a4 meses 10.3 7.2a144]| 163 117a209| 0.90 0.75a 1.05
4a12 11.0 7.8a16.5| 176 110a280| 0.98 0.88a 1.12
meses
1 a5 anos 10.5 7.3a15.0( 168 105 a 269 0.99 0.88 a 1.12
5 a 10 afios 9.3 6.4a13.3| 150 94 a 241 1.00 0.88a 1.12
Edad” TBG (mg/dL) TSH (uU/ml) T3 Reversa Peso de
Promedio Limite+ |Promedio Limite+ (ng/dL) la tiroides
Promedio Limite+
Cordén 54 14a94 9.0 <2.5a17.4] 224 100 a 501 m——
1 a 3 dias 5.0 ————— 80 <25a133| --- ————- 1.5 +0.7
1a2 5,0 1.0a9.0( - ——- | 90 26a290 | 1.4+06
semanas
2a4 5.0 1.0a9.0( 4.0 0.6a 10.0| 90 26a290 | 1.4 £0.6
semanas
1a4 4.8 20a76| <25 <2.5 40 11a129 | 2.0+0.9
meses
4a12 4.8 20a76| 2.1 0.6a6.3] 40 11a129 | 20+0.9
meses )
1aSafos | 4.2 29a54| .20 06a6.3| 33 15a71 39+20
5a10 3.8 25a50| .20 0.6a6.3| 36 17 a79 53+21
afos L

TO7,188

"7 Hung. Op. cit., p. 135.

1% Salas Alvarado. Op cit., p. 335."
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5. Datos de laboratorio del cretinismo o hipotiroidismo congénito

En todas las variedades del hipotiroidismo, cualquiera que sea su etiologia, existe
una disminucion de la secrecién de las hormonas tiroideas.'®®

Las concentraciones de tiroxina (T4) y de hormona estimulante de la tiroides (TSH)
son los elementos de mayor utilidad para realizar el diagnéstico de hipotiroidismo.
El hallazgo de la concentracion sérica de un bajo nivel de T4 es habitual en todas
las formas de hipotiroidismo, se asocia con un incremento de la desaturacion de la
globulina fijadora de tiroxina, de modo que los valores de captacion de T3 con
resina, caracteristicamente también estan por debajo del nivel normal, a menos
que exista una concentracion elevada de TBG . En este caso el indice de tiroxina
libre (T4 x captacion de T3) corregira la alteracion de TBG y mostrara una T4 baja.
Los indices de T4 y Ts libres también son bajos, lo cual es consecuencia de la
disminucion de la concentracién de hormona libre. El nivel de yodo unido a la
proteina suele ser bajo, pero puede ser normal, 200:201.202.203

Con el paso del tiempo, las concentraciones séricas de T4 y T3 se van acercando a
valores subnormales, mas rapidamente la primera que la dltima, lo cual es debido
a la sintesis preferencial de T3 por una tiroides que esta bajo la influencia de
concentraciones de TSH elevadas. Por esto, el nivel sérico de Tz puede estar
dentro del margen normal cuando la concentracién de T4 esta claramente baja.

La disminucién de las concentraciones de hormonas circulantes, junto con un
ligero aumento de las concentraciones de TBG, dan lugar a valores bajos de las
pruebas de captacién in vitro o de las proporciones de Ta y Ts libres.?®

' williams. Op. cit. p. 226.
209 kaye. Op. cit. p. 1247.
29 Hurst. Op. cit. p. 593.
292 gjlver. Op. cit. p. 508.

2 williams. Op. cit. p. 227.
204 1,
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El metabolismo basal esta descendido en el hipotiroidismo congénito o cretinismo,
al igual que el yodo proteico.20%2%

En nifios hipotiroideos, las concentraciones de caroteno y colestero! generalmente
estan elevadas; sin embargo, pueden ser normales en algunos de ellos; seis a
ocho semanas después de suspender el tratamiento se produce un aumento
exagerado de estas concentraciones.2%”

La determinacion de la concentracion sérica de TSH indicara si el hipotiroidismo
esta ocasionado por una enfermedad intrinseca de la tiroides o si es secundario a
enfermedad hipofisiaria o hipotalamica.2%

En ta mayoria de los casos la TSH esta elevada, confirmando el hipotiroidismo
primario y en suero responde excesivamente a la TRH administrada por via
intravenosa (200 a 500 pg).?*®

Si la TSH es normal o baja, hay que pensar en un hipotiroidismo pituitario o
hipotalamico (secundario o terciario), y responde normalmente, aunque a veces de
forma lenta. La respuesta maxima de la TSH puede no producirse hasta 1 hora
después de la administracion de TRH, mientras que normalmente la respuesta
maxima aparece a los 20 o 30 min. En el hipotiroidismo hipofisario, la TSH en
suero es normal o baja, y no responde a la administracion de TRH .2'°

La determinacion de la TSH por medio de un radioinmunoensayo es sumamente
valiosa, ya que la concentracion esta invariablemente elevada en el hipotiroidismo

manifiesto y, en general, es superior a 10 mu/L.2"

25 1,

x Grinspan. Op. cit. p. 2396.
Silver, Op. cit. p. 508.
Williams. Op. cit. p. 227,

2% Kaye. Op. cit. p. 1248,

210 4, . .

21 iirst. Op. cit. p. 593,
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Se han desarrollado ensayos inmunoquimioluminométricos de tercera y cuarta
generacion para la TSH humana, que tienen una sensibilidad extraordinaria, de 10
a 100 veces mayor que aquélla de los ensayos de segunda generacion.?'?
Ahora puede obviarse ampliamente la determinacion de la hormona liberadora de
tirotrofina en la evaluacion del estado tiroideo debido al desarrollo de estos
ensayos para la TSH ultrasensibles. Por lo tanto, se usan dos estudios principales:

1) T4 captacion de T3 con resina o indice de T, libre.

2) Concentracién basal de la TSH, para determinar si hay un estado de

hipotiroidismo.2'3

A diferencia de la medicion de la T4, no se aconseja la determinacion de rutina de
la T3 circulante por medio de un radicinmunoensayo, porque la concentracidn de
Ta es normal en aproximadamente el 30% de los pacientes hipotiroideos. Por otra
parte, la concentracién baja de la T3 es inespecifica y a menudo, refleja
enfermedades no tiroideas.?'
La prueba de captaciéon de yodo radioactivo puede estar deprimida hasta por
debajo del 10% en el hipotiroidismo, pero su precision diagndstica no es lo
suficientemente buena para ser utilizada como prueba. Sin embargo, la captacion
de yodo radioactivo no responde a la estimulacion con TSH en el hipotiroidismo
primario, porque la tiroides esta ya estimulada al maximo por la TSH endégena.
En la deficiencia hipofisaria de TSH y en la deficiencia hipotaldmica de TRH, la
captacién de yodo radioactivo responde a la estimulacién con TSH, y asi puede
ser utilizada para diferenciarlas del hipotiroidismo primitivo‘215

212 b.

213 |,
214 1

15 Kave. Op. cit. p. 1248. -
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Sin embargo, en los uitimos afios, debido a la disponibilidad de TRH y la facilidad
de la prueba de estimulaciéon con TRH, esta prueba ha reemplazado en gran parte
la estimulacién con TSH en el diagnostico.2®

La excrecibn de creatina urinaria esta disminuida y la creatinina aumentada.
Disminuye la actividad de la glucosa-6-fosfato deshidrogenasa en eritrocitos.
Pueden encontrarse autoanticuerpos circulantes para componentes de la tiroides.
Esta reducida la hidroxiprolina urinaria. La cifra plasmatica de GH y su respuesta
a la hipoglucemia inducida por la insulina y el estimulo de la arginina pueden ser
subnormales.2'’

En el cretinismo, la fosfatasa alcalina no exhibe su normal aumento durante la
época de crecimiento activo.?'®

Las concentraciones de somatomedina C en plasma estidn bajas en el
hipotiroidismo congénito o cretinismo.

Los niveles en plasma de Tg (tiroglobulina) son indetectables o muy bajos en
pacientes con atireosis , sin embargo, es posible que tales niveles puedan estar
presentes en un paciente con un defecto de sintesis o secrecion de Tg
(tiroglobulina).?'®

Pueden tener policitemia y estar en riesgo de desarrollar complicaciones
potenciales. También pueden tener hipercalcemia , ya que tienen una intolerancia
de una carga aguda de calcio y una respuesta deficiente de calcitonina a la
infusiéon de calcio, por lo tanto el suplemento de vitamina D debe ser recomendada
como precaucion. La hipoglucemia con sintomas clinicos ha estado raramente
reportada en el hipotiroidismo y la etiologia en su mayor parte es multifactorial.22°
La anemia, que suele ser normocitica o normocromica, pero alguna vez es
macrocitica, aparece en alrededor de la mitad de los casos avanzados. Cuando

216 b,
27 silver. Op. cit. p. 509.
218 williams. Op. cit. p. 227.

219 Hung. Op. cit. p. 145-146.
201,
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hay una anemia macrocitica, hay que pensar en la posible coexistencia de anemia
perniciosa.?!

El electrocardiograma muestra frecuentemente bradicardia, disminucién de la
amplitud de tos complejos QRS, un bajo voltaje y ondas T invertidas o bajas. Los
intervalos sistélicos se alteran, prolongandose el periodo preexpulsivo y
aumentando el cociente entre el periodo preexpulsivo y el tiempo de expulsion
ventricular izquierda.?222%

Los cambios de la maduracion del cerebro han sido detectados por la Resonancia
Magnética.??*

Entre las manifestaciones del estado hipotiroideo se encuentran el aumento del
colesterol sérico en los casos de origen tiroideo (pero no hipofisiario) y el
incremento de la concentracion sérica de creatinfosfocinasa, aspartatotransferasa
y la lactodeshidrogenasa.?*%

Puede haber un nivel bajo de hierro en suero, disminucion de la capacidad de
fijacién del hierro, elevacion del nivel de acido urico, velocidad de sedimentacion
acelerada y carotinemia. Las proteinas séricas muestran alteraciones minimas,
cofno unos niveles de p-globulinas ligeramente elevados, unos niveles de y-
globulinas ligeramente disminuidos y una capacidad de fijacion de la TBG

ligeramente aumentada.??®

221
222

223 1aselbacher. Op. cit. p. 2238.

24 Hung. Op. cit. p. 146. i

25 |sselbacher. Op. cit. p. 2237.
Kaye. Op. cit. p. 1248.

Kaye. Op. cit. p. 1248.
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5.1 Diagnéstico del cretinismo o hipotiroidismo congénito

Suele sospecharse el cretinismo al nacer; sin embargo, el aspecto fisico tipico y
los cambios de conducta quiza no se manifiesten hasta los meses tercero a sexto
de la vida. Ademas, las manifestaciones clinicas, cuando se presentan, son
usualmente moderadas y no progresan rapidamente. Por tanto, el diagnéstico
temprano puede depender de mediciones séricas de T4 y TSH en suero en el
periodo perinatal. La evaluacion inicial con un examen tiroideo, ultrasonido
tiroideo, medicidn de TBG, maduracién dsea y/o cuando sea indicado la medicion
de anticuerpo bloqueador del receptor de TSH, pueden ser efectuadas
rapidamente y no demoran el diagnéstico por mas de 2 a 5§ dias.

En lactantes con valores menores de 7 g/dl se efectian pruebas repetidas de Ts y
TSH en suero para confirmar el diagnostico.?27-228

Hay niflos con elevacion transitoria de TSH (con T4 normal), la cual puede durar
hasta meses. La mejor manera es la que determina simultaneamente las cifras de
Tay de TSH. El hipotiroidismo primario transitorio usualmente es debido a drogas
o hipotiroidismo inducido por anticuerpo bloqueador del receptor de TSH en el feto
tardio o periodo neonatal,?2%-2%

Como los signos clasicos de hipotiroidismo practicamente no se detectan sino
hasta varias semanas o meses de edad, lo cual agrava el pronéstico, se han
establecido programas de deteccion de hipotiroidismo congénito en el recién
nacido en varios paises.?!

El programa consiste en determinar la concentracion de T4; el valor inferior a 2
desviaciones estandar de la media (por lo general menos de 6 pg/dl) significa

repetir la cuantificacion de T4 y establecer la cifra de TSH.?*?

227 Lynch. Op. cit. p. 805.
228 Marrero-Gonzalez. Ant. cit. p. 287.
229 ib

= Salas Alvarado. Op. cit. p. 332.

Ib.
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Si las cifras de T4 permanecen debajo de 6 ug/d! y las de TSH son mayores de 20
uU/ml, se establece el diagnostico de hipotiroidismo congénito y se debe iniciar el
tratamiento.?%®

Los factores de error con este sistema son:

a)Cuando la TBG (tiroides unida a globulina: la proteina a que esta unida la mayor
parte de la T4 y T3 circulantes) esta elevada, aumenta la concentracion de Ts, ya
que esta unida con TBG y no es libre (familiar, estrégenos, etc..); cuando la TBG
se encuentra baja, la concentracion de T4 también esta baja, pero la TSH debe ser
normal.

b)Cuando sélo se determina la concentracion de TSH, no se detectan
hipotiroidismo secundario y terciario. Ademas hay nifios con elevacioén transitoria
de la TSH (con T4 normal), la cual puede durar hasta meses. El mejor sistema es
el que determina simultaneamente las cifras de T4 y de TSH, pero es mas caro.
Ninguan programa es perfecto, ya que se caicula que no se detecta de 2 a 4 % de
los nifios con esta patologia. Ademas hay formas transitorias de hipotiroidismo que
pueden durar semanas o meses. Estos casos se deben habitualmente a madres
que recibieron yodo en exceso o tuvieron deficiencia del mismo durante el
embarazo, recibieron medicamentos antitiroideos o sufrieron tiroiditis. Por otro
tado, las tiroides ectopicas se vuelven insuficientes en su mayoria, lo cual puede
ocurrir en unos cuantos meses o afios de edad. Por esta razén, el programa de
deteccién en el recién nacido no garantiza la funcidn tiroidea normal para el resto
de la vida. De 25 a 37% de los prematuros tienen cifras subnormales de T4y Ta
durante 4 a 20 semanas, pero en estos casos la TSH es normal y no requiere

tratamiento.?**

23 4,
24 b, p. 333.
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En el hipotiroidismo congénito no tratado tempranamente los signos aparecen en
forma tardia. Sin embargo, hay varios signos que sugieren el diagnéstico en el
recién nacido.?*®

De acuerdo con Smith, un promedio de tres de estos signos se presenta en todos
los pacientes: hernia umbilical, moteado de la piel, estrefiimiento, macroglosia, piel
reseca, problemas de alimentacion, hipoactividad, llanto ronco, piel fria e ictericia
prolongada. Semanas o meses después aparecen letargia, retardo del crecimiento
somatico y neurolégico, somnolencia, debilidad, fascies cretinoide (depresién del
puente de la nariz, facciones toscas, edema periorbitario, mejillas prominentes y
macroglosia), piel reseca y cianética, pelo ralo, abdomen distendido, hernia
umbilical, piernas cortas y fontanela anterior abierta y grande (Root, AW). El
diagnostico preciso se establece por T4 muy baja, TSH elevada, TBG normal y
edad Osea retardada. En las formas en que no hay elevacion de la TSH
(secundaria y terciaria), la T4 es baja y la TBG normal. Es importante recordar que
ni la Ta, la T3, ni la TSH cruzan la placenta vy, por tanto, la madre eutircidea no
protege al feto hipotiroideo. Por otro lado, la leche materna contiene
concentraciones importantes de T4 (4 a 5 ud/dl) y, por consiguiente, enmascara el
cuadro clinico en el paciente hipotiroideo (Sack, J).2*®

También es importante determinar si el hipotiroidismo es primario (o sea,
acompanado de disminucion de funcion) o secundario, afectando el eje
hipotatamico-hipofisiario. El diagnéstico de hipotircidismo primario se establece si
la concentracion sérica de TSH es elevada. En el hipotiroidismo hipofisiario o
hipotalamico los valores séricos de TSH son normales o ligeramente bajos.?*

235 Ib.

2% |b, p. 334,
71 ynch. Op. cit. p. 805.



En nifios la combinacién de TSH elevada en plasma y niveles de T4 normales o
normales-bajos en el plasma sugieren {a presencia de una tiroides ectépica . Los
nifios con aplasia o hipoplasia de la glandula tiroides tienen una elevada TSH
sérica y bajos niveles de T..%®

Dado que la glandula tiroides no es siempre palpable, los nifios con cretinismo
bocioso congénito no pueden ser diferenciados clinicamente de aquellos con
cretinismo atireotico . El diagnéstico depende de un examen muy especifico de
varios pasos en la liberacion y sintesis de hormona tiroidea.?*®

En un completo cretinismo atireotico, los sintomas pueden estar presentes al
nacimiento pero mas cominmente ocurren a las dos primeros meses de vida.
Smith y col. han enfatizado, que los recién nacidos atireoticos tienen signos y
sintomas variables que deben sugerirle al médico la necesidad de una pronta
evaluaéién. estos signos y sintomas son: gestacién prolongada con un gran
tamafio al nacer, fontanela posterior amplia, dificultad respiratoria, hipotermia,
cianosls_periférica, hipoactividad, dificultades en la alimentacién, estrediimiento,

distensién abdominal con vomito, ictericia prolongada y edema.?*°

- -
230 l:;iung. Op. cit. p. 141. -

20 b p. 143, .
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5.2 Diagnéstico diferencial del cretinismo o hipotiroidismo congénito

El diagnostico del cuadro clasico de cretinismo no suele plantear problemas
diagnosticos.?*!

E! cretinismo debe distinguirse del sindrome de Down (mongolismo), defecto
genético con signos fisicos diferentes, el niflo es mas activo, no presenta la
sequedad de piel del cretino y exhibe los estigmas especificos, como ojos
oblicuos, epicanto, las alteraciones oculares, las manchas de Brushfield en el iris,
la hiperdistensibilidad articular, incurvacion interna del quinto dedo, pliegues
palmares, plantares anormales y el cabello que diferencian al sindrome de Down.
En el mongolismo o Sindrome de Down, el analisis de los cromosomas revela,
bien la trisomia 21 o translocacién 15/21, y nunca se encuentra la disgenesia
epifisaria.2%2

Sin embargo, se parece al cretinismo porque se acomparia de retraso mental y
estatura corta.

No es dificil diferenciar ambas enfermedades, lo cual se puede hacer casi siempre
por los datos clinicos de la funcién tiroidea que suelen dar valores normales.

Sin embargo el diagnostico diferencial se complica mas por la mayor incidencia
de tiroiditis de Hashimoto con el hipotiroidismo consecuente en pacientes con
sindrome de Down 243.244.245.246

El enanismo del cretino difiere del producido por otras causas, como el
hipopituitarismo, el raquitismo y la acondroplasia, en que se acompafa de retraso
mental y de otras manifestaciones del hipotiroidismo:

241 1sselbacher. Op, cit. p. 2238.

“2 williams. Op. cit. p. 228.

243 | sselbacher Op. cit, p. 2238.
Benett. Op. cit. p. 1427.

25 williams. Op. cit. p. 228.

8 L ynch. Op. cit. p. 808.
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Fotografias de tres niflos diferentes con Sindrome de Down.
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edad oOsea retrasada y disgenesia epifisaria. La terapéutica sustitutiva con
hormonas tiroideas restaura el crecimiento en el enano hipotiroideo, pero es
ineficaz en los otros enanismos.?*

La disgenesia de la epifisis femoratl se parece a la enfermedad de Legg- Perthes,
pero en ésta, la funcion tiroidea es normal 24

Las enfermedades hepaticas pueden también producir hipometabolismo y
disminucién o elevacion de las proteinas séricas, dando por resultado una
disminucién o elevacion de los niveles de TBG y concentraciones anormales de T4
en suero.24®

El paciente con enfermedad renal que llega a un sindrome nefrético e
hipoalbuminemia presenta cara hinchada, edema periférico, piel palida y suave,
anemia, hipercolesterolemia, anasarca e hipometabolismo, con disminucion de la
concentracion sérica de T4 cuando la TBG se elimine por la orina y sea intensa,
aunque el indice de T, libre es normal o incluso elevado. La concentracién sérica
de T; con frecuencia esta disminuida, lo cual sugiere afectacion de la Ta-
neogénesis, sin embargo la concentracidn sérica de TSH no esta elevada. El bocio
y nédulos tiroideos san mas frecuentes en la enfermedad renal,25% 251 252

Es importante diferenciar entre el hipotiroidismo y una enfermedad no tiroidea, en
cuyo caso puede haber una disminucién de los indices tiroideos en pacientes, por
otra parte, clinicamente eutiroideos. Una diferenciacién atil es que los pacientes
con una enfermedad no tiroidea pueden tener niveles séricos disminuidos de
tiroxina (T4), pero niveles séricos normales de T, libre, lo cual excluye

hipotiroidismo.?%?

247 .
28 Williams. Op. cit. p. 228.

249 ycaye. Op. cit. p. 1248,

29 |ggelbacher. Op. cit. p. 2238.

25! genett. Op. cit. p. 1427.

:ﬁ Williams. Op. cit. p, 228.
Hurst. Op. cit. p. 593.
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Enfermedad de Legg- Perthes. La radiografia lateral de la cadera derecha revela
que la linea epifisiaria esta irregularmente ensanchada. El centro epifisiario
femoral esta aplanado, aqui hay un defecto radiolucido en el aspecto anterior del
centro. Relativo al cuello femoral, el centro secundario esta opaco.

95
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Se han aplicado ensayos para TSH ultrasensibles a pacientes con enfermedades
no tiroideas con disminucion del valor de TSH a niveles entre 0.3 y menos de
0.005 mU/L; sin embargo, todos estos pacientes presentan un aumento de la TSH
después de la estimulacion con TRH, a diferencia de {a mayoria de los pacientes
con hipotiroidismo central. Por ultimo dado que la concentracion de la T3 invertida
o reversa (rT;) es normal o esta elevada en los trastornos no tiroideos , a
diferencia de una concentracion disminuida de la T3 en el hipotiroidismo, la
determinacién de la T3 invertida también puede ser utii para hacer esta

diferenciacién.?**

254 |b,
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5.3 Evolucion y pronéstico del cretinismo o hipotiroidismo congénito

En los pacientes con hipotiroidismo congénito o cretinismo, respecto al pronéstico,
el enanismo fisico y mental una vez aparecido es irreversible. Sin embargo, si el
diagnédstico es muy temprano, producen resultados buenos para el nifio, y pueden
normalizarse el crecimiento y desarrollo motor con un tratamiento de reposicion
adecuado. Los recién nacidos que son diagnosticados y tratados durante el primer
mes o mes y medio de vida suelen desarrollar inteligencia normal, en la mayoria
de los casos. Cuando la terapéutica se inicia después de los tres meses de vida, el
pronéstico para el desarrollo mental es reservado.?5%256.257

Antes de la era del tamizaje neonatal, Smith y col., reportaron que de 10 a 22
pacientes tratados dentro de los 6 primeros meses de su nacimiento tienen un IQ
de 90 o mas, pero de 18 a 22 meses de edad tienen secuelas neuroldgicas. Los
resuitados de estudios recientes de 9 a 10 afios de seguimiento, los estudios
psicométricos de recién nacidos detectados por los programas de tamizaje son
muy rﬁotivanles. Se ha sugerido que la perdida progresiva de la inteligencia
potencial empieza desde el nacimiento, pero si el tratamiento se empieza antes
del primer mes de vida, la inteligencia permanecera dentro del rango valor .

EL prondstico también parece estar relacionada a la etiologia de hipotiroidismo
congénito o cretinismo. En niflos con atireosis solo el 41% tuvieron un 1Q superior
a 85, en nifios con errores innatos de sintesis solo un 4% tuvieron un 1Q arriba de
85, mientras que en nifios con glandula tiroidea ectépica, el 78% tuvieron un 1Q
superior a 85. En el hipotiroidismo congénito, la extension del retraso en la

maduracién esqueletal puede predecir el desarrollo potencial del nifio.2%8

255 gitver. Op. cit. p. 509.
;56 Cretinismo. MEDLINE plus. http:/fwww.nim.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/001193 . htm

Queiroz de Tejerina. Ant. cit.
258 Hung. Op. cit. p. 150.

97



Esto sigue siendo probado si la mayoria de los nifios tempranamente tratados
pueden escapar de déficits neurolégicos significantes en su vida futura, parece
que el dafio neurolégico puede empezar prenatalmente, pero una secuela seria
aparece si el tratamiento se retrasa mas alla de 3 meses de edad. Hay evidencia
que algunos niflos hipotiroideos tratados antes de las 6 semanas de edad, tienen
signos de disfuncion cerebral minima cuando se evaluan tardiamente. El potencial
para el desarrolio intelectual y neurolégico parece estar relacionado a la etiologia
exacta, de la edad ya dicha en que aparece, duracion, edad, diagnéstico y

tratamiento.?5®

5.4 Complicaciones

e Retraso mental.

e Retraso en el crecimiento.
5.5 Prevencion

El cretinismo es una enfermedad que no se puede prevenir, pero en la que si se
diagnostica bien y se trata pronto, evita ta aparicion de complicaciones
irreversibles en la vida futura del nifio, por lo tanto es importante la medicina
preventiva.

Por lo tanto, es importante realizar un diagnéstico precoz para detectar aquellos
casos que pudieran pasar desapercibidos y tratarios tempranamente.?°

La ausencia de la tiroides o la produccion defectuosa de tiroxina no tienen

prevencion.?®!

29 b, p. 151.
260 cretinismo. hitp://intapp.medscape.com/| edlineapp/getdoc
261 Cretinismo. MEDLINE plus. http://Awww.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/001193.htm
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La destruccion de la tiroides en el feto puede ocurrir si la madre recibe un
tratamiento con yodo radioactivo para cancer de tiroides mientras esta
embarazada. Los bebés de madres que toman medicamentos antitiroideos deben
ser observados cuidadosamente desde el momento del nacimiento para detectar y
prevenir cualquier evidencia de hipotiroidismo transitorio (breve) inducido por
medicamentos.

Actualmente, muchos hospitales realizan un examen de tamizaje en todos los

recién nacidos para detectar hipotiroidismo.?%?

282 Gretinismo, MEDLINE plus. http://www.nim.nih.gov/mediineplus/spanish/ency/article/001193.htm
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6. Tamizaje Neonatal

El hipotiroidismo congénito esta incluido en los programas de tamizaje neonatal de
muchos paises y estados por las siguientes razones:

1. La enfermedad trae como consecuencia anormalidades neuroldgicas
irreversibles.

2. La deteccion clinica en neonatos es practicamente imposible, ya que sus
sintomas son muy subjetivos y escasos.

3. La enfermedad puede ser tratada eficazmente con un tratamiento simple:
suplementacién oral con tiroxina.

4, La incidencia de enfermedad es de 1:4000 recién nacidos.

5. Los métodos de tamizaje disponibles son simples, rapidos, confiables y
econémicos.

6. La relaciéon costo-beneficio resulta positiva para la sociedad.

La deficiencia de hormona tiroidea ha sido reconocida hace mas de dos siglos
como una causa significativa de crecimiento y retardo en el desarrolio.?®?

Curling, en 1850, describié al primer nifio con manifestaciones de hipotiroidismo
congénito o cretinismo y la ausencia de glandula tiroides en la autopsia, mientras
que Osler relaciond la deficiencia de la funcion tiroidea y los cambios
caracteristicos encontrados en el cretinismo esporadico. Bruchy y McCune (1944)
relataron el desarroflo mental de nifos hipotiroideos con tratamiento adecuado y
este concepto fue ampliado por otros investigadores; Smith y colegas en 1957
revisaron 128 casos y a principios de los afios 70 Raiti y Newns (1971) y Klein y
colaboradores (1972) documentaron que el tratamiento antes de 3 meses de edad
mejora el pronodstico para el desarrollo mental en los infantes con hipotiroidismo
congénito o cretinismo, ellos mostraron que ocurria un dafio cerebral irreversible si

253 Marrero-Gonzalez. Art. cit. p. 284.
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si el tratamiento no era iniciado antes de los 3 meses . Jacobsen y Brandt hablan
reportado que sdélo un tercio de los nifios recién nacidos afectados fueron
diagnosticados clinicamente antes de la edad crucial debido a la subjetividad de
los signos y sintomas; la escasez de los primeros signos y sintomas entorpecieron
el diagnostico primario y el tratamiento en muchos casos.?®

A finales de los afos 60 y principios de los 70 se dieron los primeros pasos para el
tamizaje neonatal, pero fue hasta 1974 que Dussault y colaboradores en el
programa de Québec adaptaron el radio inmunoensayo (RIA) de T4 para usar
manchas de sangre seca sobre papel de filtro. Lo anterior abrié el camino a los
programas de detecciéon temprana de hipotiroidismo congénito o cretinismo como
un acto de medicina preventiva dentro de la salud publica mundial.2%®

Actualmente se emplean varios métodos de laboratorio para realizar el tamizaje
neonatal, como el radioinmunoandlisis, ELISA, quimioluminiscencia vy
fluoroinmunoanalisis (FIA); los tres ultimos ofrecen las ventajas de no utilizar
marcadores radioactivos y presentar mayor sensibilidad.?®®

6.1 Organizacion y estrategia a seguir en los programas de tamizaje de

hipotiroidismo congénito o cretinismo

Desde el punto de vista hormonal, los principales indicadores de una disfuncion de
la glandula tiroides son la determinacion de las hormonas tiroideas y la
determinacion de la hormona estimulante de la tiroides (TSH).

1.-Realizacidén del tamizaje utilizando como prueba inicial la determinacién de T, y
utilizando la determinacién de TSH en la confirmacion de casos positivos atl
tamizaje.?®’

4 1,
265 |,

28 Quelroz de Tejerina. Art. cit.
27 Marrero-Gonzalez. Ant. cit. p. 287.
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2.- Realizacién del tamizaje utilizando como prueba inicial la determinacién de
TSH y utilizando la determinacion de T4 en la confirmacion.

Una tercera variante, poco extendida por el costo, es 1a realizacion del tamizaje
determinando inicialmente T4 y TSH en todas las muestras.

Esta técnica representa el método ideal para tamizaje, ya que se estima que de un
5 a un 10% de los recién nacidos con hipotiroidismo congénito o cretinismo tienen
concentraciones normales de estas hormonas en el tamizaje independientemente
del método usado.

Con relacidn a la muestra utilizada para el tamizaje se han evaluado dos opciones,
la toma de muestra de sangre del talén del recién nacido en papel filtro entre el 5°
y 7° dia del nacimiento lo cual se ha extendido en los programas de tamizaje
neonatal, y la otra, muestras de sangre del cordén umbilical. Actualmente en el
mundo la salida temprana de las maternidades es debido a razones
socioecondémicas, lo cual guia a la implementacion de programas de tamizaje en
sangre del cordén con e! objetivo de aumentar el porcentaje de cobertura de
dichos programas.

Se ha evaluado la influencia de diferentes factores perinatales en los niveles de
hormonas tiroideas y de TSH. Estos resultados sugieren que el valor de TSH en
sangre del cordén es menos influenciado que el de las hormonas tiroideas, por lo
cual es factible el uso de este marcador en el tamizaje neonatal. Sin embargo, los
niveles de TSH en sangre de corddn de nifios normales son mas aitos que los
niveles de TSH en sangre los primeros dias de vida. Por esta razén, un apropiado
valor de corte es necesario para disminuir el porcentaje de error. Se recomienda
por tanto ajustar los niveles de corte segun |la edad.

Resulta importante tomar en cuenta también la influencia en los niveles de
hormonas tiroideas que provocan el bajo peso al nacer y la prematuridad.?®®

268 |p,
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En nifios prematuros se presenta elevacion tardia de la TSH, o lo que se conoce
como hipotdlamo perezoso, y esto puede traer como resultado falsos negativos en
el tamizaje. Los nifilos prematuros son propensos a desarrollar hipotiroidismo
hipotalamico-hipofisiario.

El nivel de corte para las concentraciones de T4 es debatible. En el programa de
Québec usan —2.1 DS de la media geométrica del ensayo del mismo dia, el cual
es equivalente a 7 nug/dl (90 nmol/L). Otros usan el percentil de ta distribucién
como valor de corte, siendo el décimo percentil de la distribucién lo mas usual.
Numerosos programas han reportado casos de T4 bajos, y TSH elevada, por lo
que incrementaron su nivel de corte hasta el 20 percentil.

Los programas que usan como determinacion primaria T4 tienen un alto porcentaje
de falsos positivos, debido a la baja especificidad de este parametro. Una de las
mayores causas de este especificidad es la deficiencia de TBG, por lo que la
inclusion de este parametro en el tamizaje puede ser muy importante.

En la 'mayoria de los laboratorios se usa la TSH como determinacion primaria
suplementado por la determinacién de Ts en los casos donde los valores de TSH
son elevados. Con este método, los nifios con deficiencia de TBG, el
hipotiroidismo secundario y terciario y los casos de retraso en la elevacion de TSH
serian perdidos. Sin embargo, en Ia deteccion de hipotiroidismo congénito o
cretinismo al utilizar como marcador la TSH, que discrimina muy bien, hay una
gran distancia entre el valor del limite de referencia superior y el punto de corte; se
gana en eficiencia respecto al empleo de T4. Sélo se detectan los hipotiroidismos
primarios, pero la incidencia y trascendencia clinica de los secundarios y terciarios

no justifican un programa para su deteccion.®®

7% )b, p. 288.
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Para la TSH, en la Reuniétn Internacional de Tamizaje Neonatal celebrada en
Boston se propusieron por diferentes autores varias clasificaciones en cuanto a los
niveles de corte y la edad de toma de muestra:
¢ 5° a 7° dia: normal <8mUI de TSH/L sangre total, dudoso de 8-10 mUl/L de
TSH/L sangre total, elevado >10mUl de TSH/L sangre total.
o Antes de las 24 horas: elevado >25 mUI de TSHI/L. de sangre total.
¢ Después de las 24 horas: elevado > 15 mUIl de TSH/L de sangre total.
e Cuando el recién nacido tiene mas de 8 dias se utilizan niveles de corte
mas bajos; se recomienda seguir los casos con TSH mayor de 10 muUIL.%"®

6.2 Terapia y seguimiento de nifilos con hipotiroidismo congénito o
cretinismo diagnosticados por tamizaje neonatal

La Asociacion Americana de Tiroides y la Academia Americana de Pediatria tienen
las siguientes recomendaciones para la direccion clinica y el seguimiento de los
nifios diagnosticados como hipotiroideos. Recién nacidos con concentraciones de
T4 bajas y de TSH elevadas tienen hipotiroidismo congénito o cretinismo, mientras
no se pruebe lo contrario. La metodologia a incluir:

A) La consuita inmediata del nifio con el pediatra endocrindlogo.

B) La historia clinica completa y el examen fisico.

C) Medicion en suero de las concentraciones de T4 y TSH y los titulos de
anticuerpos contra |a tiroides. La presencia de altos titulos de anticuerpos
puede indicar la presencia de anticuerpos bloqueadores, lo cua! induce
hipotiroidismo transitorio.?”!

270 |
7 Ib.
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D) Edad 6sea para conocer el efecto del hipotiroidismo durante la vida fetal.
E) Exploracion de la tiroides con 1'#* 6 Tc99 para establecer el diagnéstico y la

permanencia del hipotiroidismo.?"2

En los ultimos afnos el diagnéstico diferencial del hipotiroidismo congénito o
cretinismo ha sido hecho por técnicas sonograficas, medicién de tiroglobulina y
anticuerpos tiroideos y la identificacion de mutaciones especificas del gen de la
peroxidasa de tiroides humana.

Los resultados de algunos estudios sugieren que la escintigrafia con I'* y la
prueba de descarga del perclorato proporcionan una importante informacién
diagnostica y de etiologia.

El propésito del seguimiento es evaluar el desarrollo somatico y psicomotor de
~ pacientes con hipotiroidismo congénito o cretinismo, tratados tempranamente, es
el evaluar este desarrollo con relacién a las hormonas y evaluar las condiciones
ambientales.

En la boblacién con funcion tiroidea normal, los niveles de Ts y T3 en suero son
constantes de hora a hora y dia a dia, exceptuando deficiencia nutricional o de
desarrollo de alguna enfermedad de la tiroides.?”

La levotiroxina (L-Ts) es el tratamiento de eleccién para el hipotiroidismo congénito
o cretinismo y pueden usarse con este fin preparaciones de hormona tiroidea
disecada o sintética. Antes de comenzar el tratamiento es necesario no sélo
establecer la presencia de hipotiroidismo congénito o cretinismo sino también
identificar su causa.

Los pacientes con hipotiroidismo transitorio pueden requerir s6lo un corto tiempo
de terapia con Ta; cerca del 10% necesita unos pocos meses. De esta terapia no

se conocen efectos adversos en morbilidad, mortalidad o calidad de vida.?’*

212 ib.
2B 1h, p. 289.

4 1p,
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Pacientes hipotiroideos pueden ser considerados fisioldgicamente eutiroideos
cuando el tratamiento con T4 normaliza los niveles de TSH en suero.
Los niveles de hormonas tiroideas y de TSH deben ser monitoreados después de
haber iniciado el tratamiento:

1) Alas 2 y 4 semanas después de iniciada la terapia.

2) Cada dos meses durante los primeros 6 meses de vida.

3) Cada 4 meses entre los 6 y 36 meses de vida.

4) Cada 12 meses continuadamente.

La respuesta a la terapia reemplazativa con levotiroxina (L-T4 ), constituye un tema
muy estudiado y debatido en el analisis de la conducta y el desarrollo mental de
estos nifios diagnosticados como hipotiroideos.

La maduracién esquelética neonatal ha sido postulada a ser un indicador de la
severidad y duracion del hipotiroidismo fetal. La peérdida de la maduraciéon
esquelética puede ser usada en la prediccion del desarrollo psicomotor en
pacientes con hipotiroidismo congénito o cretinismo; por esta razén se incluye en
la mayoria de los programas de seguimiento de estos ninos.?’>

El tamizaje de recién nacidos para hipotiroidismo congénito o cretinismo ha sido
altamente prospero mejorando el pronostico del desarrollo mental en infantes
afectados. En muchos programas donde hay un numero significativo de infantes
con hipotiroidismo congénito tratados tempranamente, sin factores de riesgo
perinatal, se ha hecho formal el examen de 1Q en el tiempo comprendido entre los
6 y los 8 afios de edad. La media del 1Q de los tratados y la poblacién control ha
sido similar. El crecimiento fisico y el desarrollo también son normales por la
adecuada terapia temprana y los infantes con retardo en la maduracién 6sea en el
tiempo del diagnéstico, normalizaran su maduracion 6sea de 1 a 2 afios de

edad.?™®

275 Ib.
278 b.
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E! efecto adverso de una demora de 3 meses en el tratamiento sobre los valores
de 1Q fue demostrado antes de que el tamizaje fuera instituido. La posibilidad de
que dafos de IQ irreversibles asociados con hipotiroidismo intrauterino interfieran
en las bases de la maduracién 6sea retardada al nacer, ha sido propuesta.

Un 1Q de 5-10 puntos mas bajos en infantes con 4 semanas de demora en el
tiempo de irrupcion del tratamiento sugiere que la mayoria de los infantes con
dafios en el 1Q y retardo en la maduracion ésea ocurren postnatalmente. 277

Sin embargo, es también posible que el efecto de hipotiroidismo intrauterino en la
maduracién cerebral pueda ser revertido, o perdido en el parto por un tratamiento
postnatal temprano adecuado. Ya que no existe correlacion entre el IQ y la
etiologia de la enfermedad y dado que no existen diferencias entre los nifios con
hipotiroidismo severo y moderado a la edad de iniciacion de la terapia, asi como
de los niveles de TSH y T4 durante el tratamiento, asumimos que la pérdida del
potencial intelectual fue causada por la severidad del hipotiroidismo durante la vida
fetal. * |

Infantes con valores de T, elevada pueden ser relativamente protegidos durante
las primeras semanas de vida. El aprovechamiento de la informacioén de los
infantes con hipotiroidismo congénito o cretinismo identificados y tratados,
confirman que la hip6tesis de tamizaje temprano, y un tratamiento adecuado de
hipotiroidismo congénito es importante y probablemente normalizara los valores de
Q.

Ha sido postulado que la dosis de L-T4 cuando se inicia el tratamiento, puede
causar estas discrepancias en el desarrollo mental y que una dosis de
16mg/kg/dia podria ser recomendada. Estudios previsores estan ahora en
progreso para confirmar o rechazar esta hipétesis. 278

217 |b
278 |p, p. 290.
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SECRETARIA DE SALUD
NORMA OFICIAL MEXICANA, NOM-007-SSA2-1993. ATENCION A LA MUJER DURANTE ELEMBARAZO,
PARTO Y PUERPERIO Y DEL RECIEN NACIDO. CRITERIOS Y PROCEDIMIENTOS PARA LA
PRESTACION DEL SERVICIO.
Campo de aplicacién.

Esta Norma es de observancia obligatoria para todo el personal de salud en las unidades de salud de los
sectores publico, social y privada a nivel nacional, que brindan atencién a mujeres embarazadas, parturientas,
puérperas y a los recién nacidos.

5.9. Prevencidn del retraso mental producido por hipotiroidismo congénito.

5.9.1 La prevencion del retraso mental producido por hipotiroidismo congénito, se debe Ilevar a cabo a
través de la promocién de la salud, el diagnéstica y tratamiento oportuno.

5.9.1.1 Toda unidad que atienda partos y recién nacidos debe efectuarse el 1 de tamiz r
entre las 48 horas y preferiblemente antes de la segunda semana de vida, mediante la determinacion de
tirotropina (TSH) en sangre extraida por puncién del talén o venopuncién colectada en papel filtro (la prueba
debe efectuarse antes del primer mes, para evitar dafio cerebral que se manifiesta por retraso mental). La
muestra puede ser tomada en el transcurso de la primera media hora a través de sangre del cordén umbilical,
{o que debe explicitarse en la hoja del papel filtro gue se envia al laboratorio.

5.9.1.2 La muestra de sangre debe remitirse a un laboratorio previamente definido a nivel de la institucién
que corresponda o de conformidad con convenios de coordinacion establecidos para el efecto. El resultado
debe remitirse a la unidad de salud correspondiente, en un plazo no mayor de dos semanas.

5.9.1.3 El diagnostico de un caso comprobado de hipotiroidismo congénito, se establece por
determinacion de tirotropina y tetrayodotironina (T4) en suero de sangre extraida. :

5.9.1.4 El tratamiento del caso comprobado de hipotiroidismo congénito, se debe llevar a cabo por
administracién de hormona tiroidea a dosis terapéutica (10 a 12 microgramos de L-tiroxina por kilo de peso
por dia.)

5.9.1.5 El control y el tratamiento del paciente debe continuarse, y por ningan motivo suspenderse hasta
que se alcance una edad neurolégica equivalente a los dos afios. Si se requiere corroborar el diagnéstico, a
partir de este momento se puede suspender durante 6 a 8 semanas el Ir o y realizar
examenes tiroideos.

Texto tomado del Diario Oficial de la Fed: i6n proporci do por la Dra. Blanca Estela Aguirre
Vélez,
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s
Ei silio ideal para realizar el tamiz
neonatal, es el borde extemo det
talén de! recién nacido. En dichos
bordes se encuentra la zona de

El tamiz neonatal es un procedimiento seguro que debe practicarse a mayor imigacién capilar del pie del
todos los recién nacidos, para descubrir enfermedades que pueden bebé, y suelen obtenerse buenas
causar retraso mental y discapacidad. Consiste en tomar entre 4 y 6 gotas de sangre.

gotas de sangre, preferentemente del 3° ai 5° dia de |a vida del bebé.

AT ek o8

01202 sacorms por of Pragae oo Prowscon y Cores 00 o8 Detecta 3 Hacrweoks, Drecrte Gonernt

gt .
e ) w s
Mas de una gota equivale a
exceso de sangro
e Coe .
ue
E£scasa, la sangre no No fitrd 1 cara posterior
Tent o) Sireio dela nu-‘:‘
i ; oo ol
[ N rasess
i Olluida Contaminada, no se sect el
asicohot del drea de limplezs

Recuerda que hay que impregnar el papel perfectamente bien para que pueda ser procesado, Hay que dejar
secar el papel con las gotas de sangre por 3 horas, en el recuadro superior aparecen ejemplos de muestras
mal tomadas. jCuidado! No cometas estos errores, recuerda que el mejor evaluador de ltu trabajo eres tu

mismo...
La prueba de tamiz es gratuita y se procesa en laboratorios especializados de la Secretaria de Salud.

El tamiz neonatal puede cambiar e! futuro de un nifio.
Péster proporcionado por la Dra. Blanca Estela Aguirre Vélez (INP).
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RUTA CRITICA PARA DIAGNOSTICO OPORTUNO
DE HIPOTIROIDISMO CONGENITO

Recién nacido

o = . ' =
Papel filiro 5 & 5 901 Envio al laboratorio
ficha de d

PROCESAMIENTO DE MUESTRAS PARA CUANTIFICACION DE TSH

.

X 1 . T~
b A L > . Pty 7 L ST

117 Adicién de Lectura de placas Emisidn de

muestras reactivos resultados

Valores igual o por arriba ¢ Valores por debajo de los

de los puntos de corte puntos de corte
10 ulli/ml S. talon 10 uli/mi S. talén
15 pti/mi S. cordon 15 ult/mi 5. cordon

4 mi de sangre
p/perfil tiroideo

TSH s:gn:’/ ! aon

> 4.0 ull/m TSH < 4.0 pt/mi

T4,00a< 0.8 ng/dl T4 40> 2.0 ng/d!
ZFALSO POSITIVQ®

i e
z W

NORMAL
CONTROL DE NIRO SANG

everanrasvea/ionvivnansasrnnenan

Localizacién del caso para
pruebas confirmatorias

WnveNeRsmaNEESCUBnaeARVEEY

Teserrver, Deveaon Goversl o Saht Rrproshems. SSA
5 .

“o
t'd [ 4 CONTROL A LAS 4 SEMANAS
TSH: igual o menor a 4.0 pU/m!
o g T4 LIBRE: 0.8 a 2.0 ng/d!
Cammagrama

v

AJUSTE DE DOSIS
1 4

131 1) K
Tratamiento con L-TIROXINA 10 - 15 ug /Ka/dia CONTROL PERIODICO
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Péster proporcionado por la Dra. Blanca Estela Aguirre Vélez (INP),
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Maria Salete Queiroz de Tejerian en el 2000 publicé un estudio de 3 afios de
duracién, que abarcé 2,340 recién nacidos, a los cuales se les aplico el tamizaje
neonatal, en donde 95 nifios resultaron positivos; la confirmaciéon sérica de Ts y
TSH observé alteraciones en 11 de 95 nifos, de los cuales correspondian 7 al
sexo femenino y 4 al sexo masculino.

Las caracteristicas de los 11 casos positivos fueron las siguientes: 2 presentaban
alteraciones caracteristicas de hipotiroidismo congénito primario, con T4 bajo y
TSH elevado, uno tenia caracteristicas de hipotiroidismo secundariofterciario, con
TSH bajo y Ta/T,4 bajo (paciente portador de Sindrome de Down).?”®

Ocho presentaron T4 normal y TSH elevado y fueron considerados portadores de
hipotiroidismo subclinico o potencial. El periodo de tratamiento fue retrasado de 1
a 9 meses por la ubicacién de las residencias de los pacientes.

En la actualidad, el diagndstico de hipotiroidismo congénito se considera una
urgencia neonatai. El diagnéstico clinico se hace en un pequefio porcentaje de
recién’ nacidos y esto lleva secuelas irreversibles en el desarrollo mental por
retardo del inicio del tratamiento. Cuando el diagnéstico se realiza hasta el tercer
mes de vida tendra !a oportunidad de alcanzar un desarrollo neurolégico y mental
completamente normal.

La disminucion de la tasa metabdlica basal con concentraciones séricas de T,s
normales, sugieren la existencia de un estado hipotiroideo subclinico. Muchos de
estos pacientes afectados de un hipotiroidismo infantil transitorio, presentan una
normalizacién progresiva de los niveles séricos de TSH en el cursode los 3 a 9
meses después del nacimiento. Muchos investigadores recomiendan el inicio del
tratamiento cuando los niveles de TSH estan elevados y cuando la concentraciéon
de T, esta dentro de los niveles limites de normalidad.?%°

2™ Queiroz de Tejerina. Art. cit.
20 1,
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Los pacientes tratados en el estudio tuvieron reduccién de la concentracién de
. TSH y normalizacién de la tasa metabdlica basal, indicando que estos pacientes
presentaron un estado hipometabdlico a pesar de los niveles normales de T,,
definido como hipotiroidismo subclinico. Otros autores consideran que ante la
sospecha de hipotiroidismo verdadero (porque la concentracion de TSH esta en
aumento o constantemente elevada), se debe iniciar el tratamiento desde la fecha
del diagnéstico hasta los dos o tres anos de edad. De los 11 pacientes iniciales
apenas se logré cumplir dos afios de seguimiento. 2%
Al descontinuar el tratamiento, en las nuevas dosificaciones hormonales, hubo
elevacién de la TSH en dos pacientes, considerados como portadores de
hipotiroidismo congénito primario, a los que se reinicié tratamiento. En cuatro
pacientes se logré descartar hipotiroidismo congénito. 282

281 lb.
282 |,
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7. Tratamiento para el cretinismo o hipotiroidismo congénito

Es imperativo un diagnostico temprano ya que la mayoria de los efectos del
hipotiroidismo son facilmente reversibles. Es importante recordar que durante los
primeros meses de vida de un bebé se produce el desarrollo critico del sistema
nervioso. El cretinismo se trata con terapéutica substitutiva empleando hormona
tiroidea y debe iniciarse lo antes posible, ya que puede llevar al total
restablecimiento de Ila fisiologia normal y la reversion completa de la
sintomatologia; por e! contrario, si no se trata a tiempo se reducen las
posibilidades y puede causar dafos irreversibles en el sistema nervioso central
con un retraso mental marcado y crecimiento normales. Sin embargo, los dafios
cerebrales ya evidentes presentan poca recuperacion a pesar del establecimiento
de la terapia sustitutiva,233.284.285.286

Se dispone de varios preparados para la terapia, estas medicaciones incluyen T3
pura, mezclas de T3 y Ts4 y Ts pura, las cuales son rapidamente absorbidas y
relativamente baratas, no producen reacciones alérgicas ni tienen efectos
secundarios, excepto sintomas hipermetabdlicos si se administran en cantidades
excesivas.

Las dosis requeridas aumentan con el tamafio del cuerpo. La dosis de T4 para
lactantes y nifos debe calcularse segun el peso corporal de la manera siguiente:
0-1 afio: 9 pg/kg/dia; 1-5 afos: 5 pg/kg/dia; 6-10 afios: 4 ng/kg/dia. 25’

La necesidad de hormona tiroidea puede estar disminuida probablemente con la
edad y las infecciones, aunque raramente es necesario ajustar la dosis en estas
circunstancias.

El nivel en el que debe iniciarse la terapéutica de sustitucion y el ritmo al que debe
aumentarse varian segin la gravedad y la duracidon del hipotiroidismo y
enfermedades asociadas. 2%°
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En los nifios es importante iniciar la terapia tiroidea en las primeras semanas de la
vida para prevenir el retraso mental. Estudios recientes han demostrado que, si se
inicia la hormona tiroidea hacia los 3 meses de edad, el retraso mental es
improbable. Este aparece y es progresivo si el tratamiento se retrasamas de 3 a 6
meses.?®?

Pueden ser necesarias dosis mas elevadas de T4 en los nifos, cuando el
requerimiento de mantenimiento usual es un poco mas elevado.?%

La suficiencia de la terapia se juzga por varios criterios. Aunque el juicio clinico es
muy subjetivo, la mayoria de los clinicos siguen aumentando la dosis de hormona
tiroidea hasta que han desaparecido todos los signos y sintomas. Los criterios
mas fiables son el restablecimiento de la T4 a la normalidad y la supresion de la
elevacion de la TSH por encima de io normal.?®!

También encontramos hormonas sintéticas como levotiroxina (L-tiroxina),
liotironina (L-triyodotironina) de las cuales sus valores se normalizan en 2 o 3
semanas, y liotrix (una combinacién de ambas). El preparado de origen natural
mas empleado es el extracto tiroideo USP. Los autores prefieren los preparados
sintéticos y, mas concretamente, la levotiroxina, que se administra como dosis
diaria unica, ya que posee una larga hemivida y su potencia es uniforme. Se
absorbe 80% y una sola toma al dia produce valores estables de hormonas
tiroideas (T3 de la cual el 80% se genera periféricamente de la T4 circulante y T4) y
TSH.ZQZ'ZQJ

289 1b.

2% Hurst. Op. cit. p. 593.

2 Kaye. Op. cit. p. 1249,

252 Hurst. Op. cit. p. 593.

23 Benett. Op. cit. p. 1427-1428.
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La dosis 6ptima se determina mediante criterios clinicos y mediciones de la TSH
plasmética con un andlisis ultrasensible. Se observa un incremento leve en los
valores de tiroxina después de 2 a 6 horas de la ingesta del medicamento, por lo

que la sangre para la valoracion de hormona tiroidea debe obtenerse 20 a 24

horas mas tarde.?%$2%

No debe usarse L-triyodotironina (liotironina) como tal para el tratamiento, ya que
su vida media es breve y los rapidos desplazamientos resultantes de la
concentracion de la T3 sérica por encima y por debajo de! nivel normal pueden
predisponer a la poblacién de pacientes a taquiarritmias supraventriculares.?®

A diferencia de l|la liotironina (L-triyodotironina), del liotrix (combinacién de
levotiroxina y liotironina), e incluso del extracto tiroideo, la ingestion de la
levotiroxina no produce un aumento brusco de la concentracion sérica de Ts, que
podria resultar peligroso a los pacientes con cardiopatia. Mas bien, la
concentracion de T3 se estabiliza por la conversién continua a partir de la
levotiroxina administrada.?®”

Los niflos pequeiios requieren dosis de levotiroxina elevadas en relacion con la
superficie corporal.2®®

En nifios hipotiroideos en particular lactantes mixedematosos, deberan emplearse
dosis bajas inicialmente, aumentandose en pequenas cantidades semanales.?*®

El limite terapéutico se evalua por la respuesta (aspecto, crecimiento, desarrolio),

pulsos durante el suefio y pruebas del funcionamiento tiroideo, y la mejoria clinica

2% 1sselbacher. Op. cit. p. 2238,
Benett. Op. cit. p. 1427-1428.

2% Hurst. Op. cit. p. 593.

297 (sselbacher. Op. cit. p. 2238,

288 |y

299 gjiver, Op. cit. p. 509.
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inicia dos o tres semanas después del inicio del tratamiento y suele ser
espectacular, pero la recuperacion compieta del eutiroidismo puede llevarse varios

meses y debe mantenerse durante toda la vida,3%:3%

Guia para la administracién de L-Tiroxina en el hipotiroidismo congénito o
cretinismo:

Edad Dosis por dia (ug) Dosis/Kg/dia (ug)

0 a 6 meses 37'5350 8a10

6 a 12 meses 6a8
1 a5’aﬁ§é ]ﬁ 5a6
6a12afos . 4as

302

El medicamento existe en presentacién oral de una manera cé6moda y muy bien
tolerada,3%

Si se sospecha fundamentalmente o se diagnostica hipotiroidismo hipotalamico-
hipofisario, el parametro mas util es la T; plasmatica. No debe iniciarse el
tratamiento de sustitucion tiroideo hasta después del tratamiento con
hidrocortisona, ya que puede desencadenarse una insuficiencia suprarrenal aguda
como consecuencia del aumento de la tasa metabolica. 3%

300 1,
30! Benett. Op. cit. p. 1428.
392 gatas Alvarado. Op. cit. p. 333,

3% cretinismo. http//intapp.medscape.com/px/medlineapp/getdoc.itm
304 |sselbacher. Op. cit. p. 2238.
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Si después del nacimiento llegara a aparecer bocio, éste desaparece con o sin
terapia antitiroidea, la terapia tiroidea tempofal puede ser necesaria en los recién
nacidos con un bocio pronunciado para prevenir asfixia o los signos clinicos de
hipotiroidismo en el recién nacido.3%

Un estudio encontré una funcién miocardica normal en el periodo inmediato de
nifios recién nacidos con hipotiroidismo congénito o cretinismo y concluyé que la
terapia hormonal tiroidea temprana, puede prevenir una funcion cardiaca
anormal. 3%

El criterio mas importante es el restablecimiento del bienestar clinico, junto con la
normalizacion de los niveles séricos de la T, total, Tz y la TSH, ya que cuando hay
ausencia total del tejido tiroideo funcional, toda la T3 se forma a partir de la tiroxina
exogena y falta la contribucién tiroidea de 20% a los valores de esta hormona. Es
frecuente que la T3 se encuentre en los valores intermedios dei margen normal y
la T4 esté en el limite alto del mismo rango.

La dosis sustitutiva promedio de tiroxina varia con la edad y, en menor grado, con
|la causa del hipotiroidismo y el nivel de actividad fisica. Los nifios de 5 a 10 afos
requieren dosis promedio de 3 a 4 pg/kg.3°73%

Los pacientes que reciben una terapia sustitutiva cronica de T, deben evaluarse
por un examen fisico y valoracion de T4 libre, Ta y TSH una o dos veces al afio. La
cifra de TSH es un buen indicador de la restitucion adecuada.>®

Otras indicaciones de una adecuada terapia sustitutiva incluye un crecimiento
normal, desarrollo y maduracion del esqueleto normal. Los estudios realizados en
pacientes con hipotiroidismo congénito o cretinismo, tratados en las primeras
semanas de vida y en un seguimiento de 9 aflos de edad han mostrado que su

crecimiento lineal esta dentro de los rangos normales.3'?

35 Hung. Op. cit. p. 142.
3% b, p. 143.

37 Hurst. Op. cit, p. §93.
308 Benett. Op. cit. p. 1427.
3% 1h, p. 1428,

31° Hung. Op. cit. p. 148.
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Todos los nifios con glandulas tiroideas linguales o sublinguales deben tener una
prueba de terapia de hormona tiroidea sustitutiva total antes de que la escision
quirtrgica sea contemplada. La terapia tiroidea puede prevenir a la larga la
hipertrofia o la hiperplasia de la glandula tiroides. La intervenciéon quirargica debe
ser reservada solo para los nifios que presenten: disfagia, disfonia, ulceracion o
hemorragia debido a la glandula tiroidea lingual, o si la glandula tiroidea ectépica
falla a! disminuir en tamano siguiendo un curso adecuado de tratamiento con
hormonas tiroideas. No hay evidencias en la literatura que la glandula lingual o
sublingual sean malignas en nifios.3"!

Debemos recordar que el recién nacido que fue previamente pasivo se volvera
mas activo cuando regrese al estado eutiroideo.?'?

El aumento de TSH indica un tratamiento insuficiente y la elevacion de Tz un
tratamiento excesivo.?'?

Las indicaciones de una terapia o tratamiento excesiva pueden ser: nerviosismo,
excitabilidad, taquicardia e hipertension.®"

La terapia tiroidea excesiva puede causar desarrollo neurolégico retrasado o
disfuncién en el comportamiento. La craneosinostosis prematura y el
desplazamiento de la epifisis femoral también han sido reportados como

complicaciones de la terapia tiroidea.'®

31 b, p. 141,
3215, p. 148.
313 1sselbacher. Op. cit. p. 2238.

N4
s :—Lung. Op. cit. p. 148.
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A 7 B. ..

A. Hipotiroidismo congénito o cretinismo en un nifio de 6 meses de edad. El nifio fue pobremente
alimentado en el periodo neonatal y estaba estrefido. Presenta puente nasal ancho, plano y corto
y macrogiosia, muy letargico, no sonrela y no podia sostener su cabeza, asimismo presentaba cara
hinchada y arrugas frontales. B. Cuatro meses después del tratamiento disminuyo la hinchazén de
la cara, disminuyeron las arrugas frontales y tiene una apariencia de alerta.

BRI

A. Nifio hipotiroideo con las fascies tipicas del cretinismo, apariencia de somnolencia, y mixedema
en la cara. B. Mismo nifio después del tratamiento. Observe que ha desaparecido el mixedema.
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7.1 Ingestién aguda de cantidades excesivas de Tiroxina

Las consecuencias de una ingestion aguda accidental de hormona tiroidea en
niflos ha sido documentado. El resultado depende de la edad del paciente, la
duracion y la exposicion a las hormonas. Los niveles séricos iniciales de T4y T3z no
estan corelacionados con el desarrolio de los signos y sintomas de la toxicidad.
Los pacientes estan generalmente asintométicos por las primeras 24 horas
después de la ingesta. Los sintomas ocurren cuando la T4 es convertida a T3, la
cual puede requerir mas de 72 horas. Ha sido concluido que la mayoria de los
pacientes con una ingestién aguda excesiva de hormona tiroidea no tienen

efectos severos y pueden ser tratados conservativamente 16

7.2 Confirmando el diagnéstico en los pacientes que reciben terapia.

Un problema en pediatria son los pacientes que recibiendo un sustituto de
hormona tiroidea, en quienes las indicaciones para la terapia no han sido bien
documentadas. Se tienen muchos métodos de evaluacion para estos pacientes.
Uno de los métodos es descontinuar la terapia de 6 a 8 semanas y seguir los
cambios clinicos objetivos, suplementados por T4 sérico y determinaciones de
TSH. En personas normales toma de 6 a 8 semanas para que el eje hipotalamico-
pituitario-tiroideo se recupere de una supresion prolongada. Sila T4 séricay la
TSH son normales en 6 a 8 semanas, los pacientes y los padres pueden estar

tranquilos de que la terapia tiroidea no esta indicada.>"?

316
Ib. p. 151.
Nz lb.
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Los pacientes que reciben grandes dosis de hormona tiroidea por periodos
prolongados de tiempo, pueden desarrollar un defecto temporal en la secrecién o
reserva de TRH enddgena, ta cual requiere por lo menos 28 meses para regresar
a la normalidad. Si aqui hay renuencia para detener la terapia, se le puede dar al
paciente una dosis equivalente de L-T3 por un mes, ésta es descontinuada
después y 10 dias mas tarde la funcién tiroidea, podr&a ser evaluada por la
medicion de T4 sérica y TSH. El periodo de 10 dias de deprivaciéon de la hormona
tiroidea hace improbable que los sintomas severos de hipotiroidismo puedan

aparecer si el paciente verdaderamente tiene hipotiroidismo.3'®

38 |b. p. 152,
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8. Desérdenes transitorios de la funcién tiroidea que podemos
encontrar en el recién nacido

El hipotiroidismo es transitorio aproximadamente en el 10% de los recién nacidos
diagnosticados con hipotiroidismo congénito o cretinismo. Estos desordenes
transitorios de la funcién tiroidea que pueden aparecer en un recién nacido

incluyen:

8.1 Hipotiroxinemia transitoria

Todos los nifios de pretermino tienen algun grado de hipotiroxinemia. Esto ha sido
discutido previamente y se cree estar relacionado a la inmadurez del eje
hipotalamico-pituitario-tiroideo. La hipotiroxinemia transitoria se define como una
disminucion transitoria de la T4 sérica y concentraciones normales séricas de TSH
con valores normales subsecuentes sin terapia o después de un mes o mas de
haber terminado el tratamiento. LLa disminucién de fa T4 libre sérica vy las
respuéstas normales de la TSH a la TRH estan presentes. El bajo peso de nifios
de pretérmino tendran usualmente niveles normales séricos de T4 usualmente
entre la 4 y 6 semana de edad. También puede ocurfrir en recién nacidos a termino
pero la incidencia es mucho mas baja.>'®

Hay una controversia relacionada a la conveniencia del tratamiento en el tiempo
de deteccidn de la hipotiroxinemia dado que ésta es dificil de predecir ya sea que
la insuficiencia tiroidea sea transitoria o permanente. Delange et. col,
recomendaron el tratamiento por el posible dafo cerebral secundario por la
insuficiencia de hormona tiroidea. Ellos sugirieron un tratamiento con T; la cual es
apropiada para distinguir hipotiroidismo transitorio o permanente sin interrupcién
de la terapia. La dosis diaria recomendada de T, es de 5ug/kg de peso corporal y

39 b, p. 148.
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es dividida en tres dosis dadas cada 8 horas. Un aumento progresivo de T4 sérico
se presenta durante la terapia de un hipotiroidismo transitorio, pero no de un
hipotiroidismo permanente. El aumento de T4 sérica en la presencia de un nivel
normal de TSH sugiere un aumento de respuesta de la glandula tiroides a la
TSH.*0

En el Programa Colaborativo de Hipotiroidismo Congénito en Nueva inglaterra, la
incidencia de hipotiroxinemia transitoria fue de 1:19,000. El 65% de los pacientes
con este desorden eran del sexo masculino, mientras que el 75% de los pacientes

con hipotiroidismo permanente eran del sexo femenino.*!

8.2 Hipertirotropinemia transitoria

Se manifiesta por una elevada TSH sérica y niveles normales de Tai. La
inmadurez del eje hipotalamico-pituitario-tiroideo puede ser un factor etiolégico.
Este desorden puede durar tanto como 9 meses. Se sabe que la exposicién
prenatal y perinatal de agentes antisépticos con contenido de yodo o agentes
contrastantes con contenido de yodo, pueden causar este desorden. No esta claro
en todo caso si la terapia tiroidea debe ser dada aunque hay una recomendacion

para hacerla.3??

8.3 Hipotiroidismo primario transitorio

Puede ocurrir como el resultado del paso transplacentario de medicamentos
antitiroideos, inmunoglobulinas que inhiben la fijaci6n de la tirotropina, o
inmunogloblinas que bloquean e! crecimiento tiroideo, asociados con desordenes
tiroideos maternos, 6 por que la madre recibi¢ yodo tépico u oral . La exposicién
perinatal por agentes antisépticos con contenido de yodo también puede causar

un hipotiroidismo primario transitorio asi como una hipertirotropinemia transitoria.
az3

20,
321 b, p. 149,
322 lb.

3 |p,
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8.4 Sindrome del eutiroideo enfermo (Enfermedad no tiroidea)

Alteraciones profundas del metabolismo de la hormona tiroidea periférica puede
ocurrir en pacientes con enfermedad severa no tiroidea de cualquier naturaleza
aguda o crénica. A pesar de los niveles bajos de T3 y T4 séricos, estos pacientes
son eutiroideos como evidencia estan las concentraciones basales normales de
TSH y la respuesta normal de la TSH a la administracion de TRH, este sindrome
es llamado del eutiroideo enfermo. Un nivel bajo de Ti sérico esta usualmente
presente, asociado con los niveles normales o elevados de RT3, T4 libre normal y
niveles de TSH.

Los nifios de pretérmino con sindrome de distress respiratorio han sido los mas
frecuentemente reportados en pacientes pediatricos con este sindrome, en nifios
una gran variedad de enfermedades han estado asociadas con el sindrome del
eutiroideo enfermo, incluyendo gastroenteritis severa, leucemia aguda, falla renal,
quemaduras severas y la diabetes mellitus insulino-dependiente no tratada. Los
estudios. anormales de la funcion tiroidea gradualmente regresan a la normalidad
como en los neonatos enfermos o nifios mejorados de la enfermedad primaria. 324

Hay algunas dificultades en la interpretacion de los examenes de la funcién
tiroidea cuando lds pacientes son vistos inicialmente y tienen una enfermedad
severa no tiroidea. Ha sido sugerido que la medida de TSH sérica provee la mas
confiable diferenciacién entre pacientes con hipotiroidismo primario y aquellos con
sindrome de! eutiroideo enfermo. Los niveles de RTi estan elevados o normales
en el sindrome de eutiroideo enfermo y bajos en pacientes hipotiroideos. Los
pacientes con sindrome del eutiroideo enfermo no requieren terapia hormonal

tiroidea.3*®

24
azs lb:
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En recién nacidos el sitio de muestra de sangre debe ser considerado para una
apropiada interpretacion de niveles séricos de hormonas tiroideas. Los niveles
simultaneos de hormona tiroidea y su fijacion a proteinas en venas periféricas, en
la aorta y venas centrales han sido comparadas. Se encontré que los recién
nacidos con una buena condicién clinica tuvieron niveles de T4 séricos y hormonas
tiroideas fijadas a proteinas, lo cual fue significantemente mas alto en venas
periféricas que en la aorta y venas centrales.

El punto medio de la elevacion fue de 6% a 8%. En recién nacidos con sindrome
de distress respiratorio, la T4 sérica y la TBG fueron mas bajas en venas

periféricas que en venas centrales.3?

328 b, p. 326.
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9. Actitud y Atencién Odontolégica

El odontdélogo debe ser la primera persona en sospechar un cretinismo o
hipotiroidismo congénito. La deteccion precoz y el tratamiento médico inmediato
pueden prevenir las complicaciones orales tipicas, a través de! examen de la
fascies y la cavidad bucal y estructuras conexas, como son erupcion retrasada de
los dientes, maloclusién, dilatacién de la lengua (macroglosia) y retraso
esquelético. La presencia de estas complicaciones bucales refuerzan el
diagnéstico presuntivo.3?73%

El dentista debe estar familiarizado con las manifestaciones orales de la
enfermedad tiroidea (cretinismo) y asi poder apreciar la condicién del paciente
(Pinto & Glick, 2002).32°

El tratamiento dental del cretinismo se lleva a cabo con los procedimientos
usuales, siempre y cuando no presenten trastornos graves como son retraso
mental y cardiopatias. Cuando un paciente con cretinismo presenta cardiopatias
se le debera dar una antibioticoterapia profilactica antes del tratamiento la cual
consistird con los siguientes medicamentos y dosis recomendadas por la AHA

(American Heart Association) en: 330331

327 aye. Op. cit. p. 1321.
328 Giglio. Op. cit. p. 206.
320 Pinto, A., & Glick, M. Management of patients with thyroid disease. (Electronic version]. Joumnal

of the American Dentatl Association 133, 2002.

332 Antibiotic prophylaxis for dent I ures
ttp://www. umanitoba.ca/coll d_Sta
Antibiotic prophylaxis guidelings denlig_qx American Heart Assodatlon
http://www.qualitydentistry.com/ informati bi html
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Antibiéticos Dosis Régimen Régimen
pediatrica. Pre-operatorio. Post-operatorio.
Profilaxis Amoxicilina 50 mg/Kg. Via oral 1 hora Ninguno.
general antes del
estandar. procedimiento.
Clindamicina. 20 mg/Kg. Via oral 1 hora Ninguno.
antes del
X procedimiento.
Alérgqu ala Cefalexina o 50 mg/Kg. Via oral 1 hora Ninguno.
penicilina. "
Cefadroxil. antes del
procedimiento.
Azitromicina o 15 mg/Kg. Via oral 1 hora Ninguno.
Claritromicina. antes del
procedimiento.
R Via Ninguno.
intramuscular
Incg;:azrde Ampicilina. 50 mg/Kg. (IM) o via
medicamentos intravenosa (IV)
orales. der}tro de los 30
minutos antes
del
procedimiento.
Via intravenosa
(IV) dentro de
. los 30 minutos
Alérgico a la Clindamicina. 20 mg/Kg. antes del Ninguno.
penicilina e procedimiento.
incapaz de
tomar Via
medicamentos intramuscular
orales. (IM) o via
Cefazolina.* 25 mg/Kg. intravenosa Ninguno.
(IV), dentro de
fos 30 minutos
antes del
- procedimiento.
332333
a2 .
333 Antibiotic prophylaxis for dental procedures.
ttp: umanit 'col 'Gujdelines _and_Statements/:
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La dosis pediatrica total no debe excederse. *Las cefalosporinas no deben ser
usadas en nifios con un tipo de hipersensibilidad de reaccidén inmediata (urticaria,
angioedema, o anafilaxia) a las penicilinas.*

Se recomienda hacer una interconsulta con el médico del paciente por si hay
preguntas en relacion con la antibioticoterapia profilactica. Si el médico prescribié
un régimen de premedicacion con el cual estas en desacuerdo, trata de establecer
la base de la recomendacion del médico y establecerle las razones por las cuales
estas en desacuerdo. Todas las discusiones con el paciente, y el médico del éste
deben estar bien documentadas.?%°

Generalmente los pacientes con hipotiroidismo congénito o cretinismo, que estan
bajo tratamiento médico, pueden encontrarse irritables e hiperactivos.

En pacientes con cretinismo y la consecuente afeccion mental, es conveniente
instruir a otras personas de la familia en estos procedimientos.3%®

Se debe valorar el grado de afectacién de retraso mental en el nifio para poder
decidir si éste puede ser tratado en el consultorio o a nivel hospitalario, ya que hay
nifios que no requieren modificacion en el plan de tratamiento, siempre y cuando
se encuentren bien controlados.

La interconsulta médica es la norma, y es fundamental. En caso de detectarse
estados relacionados con hipofuncién sin control médico, se deben suspender las
actividades odontolégicas hasta la estabilizacion del paciente, ya que los riesgos
de atencién dental y la mala respuesta al uso de farmacos son notorios. Si el
paciente o algun familiar declaran que es hipotiroideo, tendra que confirmarse con
el meédico tratante la adecuada respuesta al tratamiento y la sensibilidad que el
paciente pudiera tener para caer en estados de alarma como son las crisis

tiroideas.337:3%

34 b,

335 1,

3% castellanos Suarez. Op. cit. p. 125.
27 gGijglio. Op. cit. p. 2086.

33 Castellanos Suarez. Op. cit. p. 123.
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En los estados hipotiroideos es de esperarse una deficiencia metabdlica celular, la
cual puede provocar que los procesos reparativos sean defectuosos y que pueda
haber infecciones agregadas de repercusion local, general, o ambas. Los
resultados quirargicos orales y periodontales pueden ser deficientes, inclusive

destructivos en pacientes hipotiroideos controlados de manera inadecuada.¥®

9.1 Plan de tratamiento
9.2 Historia Clinica

Se debe realizar una buena historia clinica completa, la cual debe contener:
s Datos personales.
* Antecedentes patoldgicos y no patolégicos
e Interrogatorio de aparatos y sistemas

s Exploracién fisica y oral.
9.3 Exploracion Fisica

Si después de realizar la historia clinica, hay suficiente evidencia para tener una
sospecha de que el paciente tiene alguna alteracion tiroidea. Debe realizarse de
nuevo una exploracion detallada de aparatos y sistemas, que deben hacerse en la
piel, ojos, aparato circulatorio, sistema nervioso y musculatorio.34% 341

La examinacién oral por el dentista debe incluir la inspeccion y la palpacién de la
glandula tiroides, glandulas salivales, tejidos duros y blandos.**2

2015 p. 124
340 Ib

34 M.yall. Robert W. T., BDS, FRCD(C), FDS, MD. The thyroid gland, the dental patient ant the
dental hygienist. The Hygienist News by the hygienist.

The thyroid gland.
http://iwww.intech. mnsu.edu/angelamonson/DH319/Shon%20Papers/thyroid glandt.. .

129




9.4 Inspeccién y palpacién de la gl&ndula tiroides

La palpacion de la glandula tiroides debe ser parte de la examinacion de {a cabeza
y cuello. La tiroides normal es a menudo impalpable, pero cuando hay una masa
elevada suave, mas abajo de los dedos del dentista cuando el paciente deglute, se
trata de una tiroides anormal.

El dentista se para por detras del paciente y sitia las yemas de los dedos en
ambos lados de la traquea, debajo de la laringe, y se le da al paciente agua para
deglutir.3*?

Después, se le pide al paciente flexionar el cuello ligeramente a la izquierda, y el
dentista desplaza la laringe a la izquierda con la mano derecha. Estas maniobras
realzan la habilidad del dentista de palpar el I6bulo superior izquierdo de la
tiroides; este procedimiento se repite hacia el lado derecho 3

La glandula tiroides puede presentar un reto al dentista, si las condiciones del
hipotiroidismo a diferencia de las condiciones normales de la glandula tiroides no
se con‘ocen.

Se debe tener un conocimiento suficiente en cémo manejar pacientes con
enfermedad tiroidea, por lo tanto es necesario proveer un tratamiento apropiado y
hacer las modificaciones necesarias en el mismo.

La investigacion de la glandula tiroides es continua, dirigiendo al dentista a toda
una vida de aprendizaje, tratamiento y educacion de sus pacientes utilizando sus
mas grandes habilidades.?®

343 myall. Art. cit.
344

345 The thyroid gland
http:/, intech.mnsu.edu/angelamonson/DH319/Sho 0Pa roid_gland
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Examinacion de la glandula tiroides. A) Observar el cuello, especialmente cuando
el paciente traga. B) Examinar por el frente, rotando ligeramente la glandula con
un pulgar mientras palpamos el otro I6bulo con el otro puigar. C) Examinar por
detras, usando tres dedos y la misma técnica. D) El tamano de cada {6bulo o de
los noédulos tiroideos puede medirse dibujando una linea sobre la piel.

e e e pa

(S e
ST i v
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Para tratar a un paciente con hipotiroidismo debe tomarse en cuenta o siguiente:

e Si son pacientes con hipotiroidismo leve o controlado con medicacion, no
hay inconveniente alguno en realizar cualquier tipo de tratamiento
odontolégico, siempre y cuando se eviten las infecciones agudas que
pueden descompensar al paciente. En los casos de cretinismo controlado,
s6lo se proveera de saneamiento basico, ya que los pacientes pueden ser
muy poco cooperadores para los procedimientos quirargicos o para la
elaboracion de proétesis fija; los aparatos removibles de cualquier tipo
estaran contraindicados, 346.347:348.349

e En los enfermos no controlados hay que tener en cuenta que existira un
retraso en la cicatrizacion y ademas puede haber efectos indeseables frente
a anestésicos, analgésicos, barbituricos, hipnéticos y tranquilizantes, por su
efecto depresor sobre el sistema nervioso central y ante un metabolismo
celular disminuido en donde se pueden observar complicaciones
reparativas, por lo que estos medicamentos deben por lo tanto ser evitados
o usar una dosis reducida.3%0351:3%2

e Ante una urgencia dental, en un paciente que no esta bajo tratamiento
médico, es conveniente emplear un tratamiento conservador y esperar a
que el paciente esté controlado por su meédico, y debe limitarse a
antibioticoterapia profilactica para aquellos pacientes que presenten
cardiopatias que ya fue descrita anteriormente, y medidas conservadoras
para la infecciéon, y para controlar el dolor se utilizan analgésicos no

narcéticos, 353354355

M8 kaye. Op. cit. p. 1321.
7 Giglio. Op. cit. p. 206.
348 castellanos Suarez. Op. cit. p. 125.
3% gagan. Op. cit. p. 597.
3% giglio. Op. cit. p. 206.
3% Castellanos Suarez. Op. cit. p. 124.
352 gagan. Op. cit. p. 597.
353 Giglio. Op. cit. p. 206.
3% Castellanos Suarez. Op. cit. p. 124.
35 Bagan. Op. cit. p. 597.
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o De ser necesaria la intervencion por razones de extrema urgencia cuando
el paciente no este bajo tratamiento médico, debera realizarse en medio
hospitalario, bajo la responsabilidad y vigilancia del médico, quien debe
estar preparado para evaluar y manejar un estado critico como el coma
mixedematoso, y puede manejar conjuntamente e! problema con el

odontdlogo,3%6:357.358

El odontdlogo debe ser capaz de reconocer y tratar las fases iniciales del coma
mixedematoso, el cual puede ser desencadenado por presencia de infecciones,
procedimientos quirdrgicos, estrés, ambiente frio y uso de depresores del sistema
nervioso central, como se mencion6 anteriormente. Este proceso es el resultado
de la disminucidon del ritmo metabdlico y de la depresion del sistema nervioso
central; se caracteriza por hipotermia, bradicardia, hipotension grave y

convulsiones epilépticas,3%9360.361.362

3%8 Giglio. Op. cit. p. 206.

357 Castellanos Suarez. Op. cit. p. 122 y 124,
352 gagan. Op. cit. p. 597.

359 aye. Op. cit. p. 1321,

0 Giglio. Op. cit. p. 205.

381 Castellanos Suarez. Op. cit. p. 122.

%2 gagan. Op. cit. p. 597.
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9.5 Consideraciones acerca de la medicacién y ia anestesia

Para evitar complicaciones cardiovasculares principalmente, se debe estar seguro
del grado de eutiroidismo del paciente. Es importante recordar que los pacientes
hipotiroideos soportan deficientemente los farmacos depresores del sistema
nervioso central (anestésicos, analgésicos, barbitaricos, hipnéticos vy
tranquilizantes). 63354

Si se requiere una premedicacidn ansiolitica se prefiere aprovechar el efecto
sedante ligero de algunos antihistaminicos para este propésito.3%°

Debido a la sensibilidad ya mencionada a caries y enfermedades periodontales, se
deben imponer en estos pacientes medidas muy estrictas de controi de placa
dentobacteriana.3%®

Respecto a los aspectos farmacoldgicos, debera tomarse nota exacta de los
farmacos que toma el paciente, pues los antitiroideos, los sustitutos hormonales y
los bloqueadores B presentan faciles sinergias con los farmacos de uso y
prescripcion dental.*%”

La sedacién o anestesia general con propdsitos restauradores es una decision
delicada por la susceptibilidad ya mencionada antes a anestésicos y depresores
del sistema nervioso central; debe ser valorado el riesgo contra el beneficio entre
el médico tratante, el anestesidlogo y el cirujano dentista. Por lo tanto, el uso de
anestésicos locales con vasoconstrictores también debe ser discutido.3®

383

364 oastellanos Sudrez. Op. cit. p. 124.
3% |p,

388 |b, p. 125.

%7 b, p. 123,
%8 |b. p. 125,
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En los pacientes que hayan utilizado compuestas radioactivos, es mejor aplazar el
tratamiento dental hasta que la terapia sustitutiva haya sido indicada y evaluada,
para alcanzar un estado eutiroideo en el paciente. La dosificacion hormonal varia
de paciente a paciente. Y ain en el mismo paciente depende de la edad y
condicionantes como actividad fisica y desgaste mental, por lo que un individuo
puede responder de manera muy diferente bajo un ambiente cotidiano por ejemplo
el consultorio dental. Por lo tanto, el odontdlogo siempre debe estar alerta de la
adecuada respuesta a la terapia hormonal sustitutiva.>®?

9.6 Consideraciones y alteraciones de la radiacién

El dentista necesita tener un adecuado conocimiento de los efectos de la
radiacién en la glandula tiroides, ya que ésta es extremadamente sensible a la
radiacion alin en dosis bajas. (Ron & Saftlas, 1996). El riesgo de la radiacién
ionizante a la glandula tiroides es especialmente evidente en nifios (Ron et al.,
1995)." Los efectos de radiacion en nifios se han visto por muchos afios después
de la exposicion y pueden resultar en tumores de ia glandula tiroides. (Ron &
Saftlas, 1996). Para reducir la cantidad de exposicion a la glandula tiroides durante
las radiografias dentales, se coloca un collar tiroideo junto con delantal de plomo

que debe ser colocado en el paciente por el dentista.>™®

9.7 Examenes complementarios

Es preferible que el médico realice los examenes funcionales tiroideos, tanto los
que sirven para diagndstico, como los necesarios para valorar el control de la
enfermedad, dependiendo del intercambio de informacion que el cirujano dentista
tenga con el médico tratante.(11 Pag. 124)%1

30915 p. 124.

3% Rron, E., & Saftlas, A.F._Head and neck radiation carcinogenesis: epidemiologic. 1996
37 Castellanos Suarez. Op. cit. p. 124.
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Al momento de tomar radiografias a un nifio con cretinismo o hipotiroidismo congénito hay que
siempre usar un delantal plomado y un collar tiroideo como se muestra en estas fotografias, ya que
el riesgo de radiacidn ionizante en la glandula tiroides es evidente en nifios.
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10. CONCLUSIONES

En esta tesina, el cretinismo hipotiroideo se ha descrito en su definicién, etiologia,
clasificacion, manifestaciones clinicas, diagnéstico y tratamiento. Es muy
importante conocer el método de tamizaje neonatal y llevario a cabo en el
nacimiento o en los primeros dias de vida, para asi poder tener un diagnostico
oportuno y comenzar el tratamiento indicado para los recién nacidos y asi mejorar
el prondstico de retraso mental de éstos.

La informacion aqui contenida permite tener un conocimiento suficiente, para
manejar pacientes con enfermedad tiroidea proporcionando un tratamiento dental
adecuado y hacer las modificaciones necesarias en éste.

La investigacion de la glandula tiroides y sus trastornos es continua dirigiendo al
dentista toda una vida de aprendizaje, tratamiento y educacién de sus pacientes,

utilizando sus mas grandes habilidades.
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