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OLJET VO 

1, Caracterizar la respuesta en las concentraciones sé-

ricas de T3, T3 reversa y de la relación T3 reversa/ 

Tlroxlna, en función del estado clfnlco (hiper, hl 

po, eutlroldlsmo, velocidad de crecimiento, madur~ 

ci6n ósea) y bloqufmico (T4 y TSH), en un grupo de 

niños con ~lpotlroldlsmo congénito tratados con la 

r.1ezcla T4/T3 (Liotrlx). 

1 N T R o o u e e 1 o N • -

La tlroxina (1-tlroxlna) y la trlyodotlronlna-

(3,S,J;trlyodo-l·tlronln~,son las hormonas producl-

das por la glándula tiroides y su secreción estS -

regulada por un mecanismo de retroal imentaclón ncg~ 

tlva constltuído por el hipotálamo, la hipófisisª!!. 

terlor y la gl&ndula tiroides (1). En las células -

del hipotálamo basal medio se sintetiza la hormona­

l lberadora de tirotrofina (TRH), que es secretada a 

la circulación del sistema venoso portal hlpotllamo-

hlpofisiarlo y llevada a los receptores de las cél~ 

las tlrotr6f lcas (tirotrofot) de la hipófisis ~nte-

r 1 or, 

., 
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La TRt: Induce la sTntesis y liberación de la hormona· 

estimulante del tiroides (TSH) que es vertida al plasma 

que la lleva a la gllindula tiroides en donde lnteraccl~ 

na con los receptores de superficie de las células foil 

culares e induce la blosfntesls de la 1-tlroxlna (T4) y 

de la triyodotironina (T3) (1,2). 

Las hormonas tiroideas a su vez entran a las c~lu-

las tirotróflcas de la hipófisis anterior en donde se -

unen a su receptor nucle~r y por un proceso dependiente 

de la formación de nuevas proteínas Inhibe la síntesis 

y 1 lberación de TSH. la T3 y la T4 ( a trav~s de su CO!!_ 

versión Intracelular a T3) contribuyen al mecanismo de 

retroa 1 imentac Ión que controla la función t irotróf lea. 

La T4 y T3 sintetizadas y almacenadas por la glándula 

tiroides son secretadas en una relación aproximada de -

10:1 de tal manera que solamente el 20% de la producción 

diaria de TJ depende de la secreción directa de la g11in· 

dula tiroides; el restante 80% se origina de las~- mon~ 

delodlnaclón de la T4 en los tejidos periféricos, partl 

cularmente hfgado y rli\ón (1,J). 

la TJ reversa (TJr) o J,3;5·- trlyodotlronina.,es 

~n compuesto biológicamente ln~ctlvo sintetizado y 1 lb~ 

rada en pequei\as cantidades por la g!Sndula tiroides.la 

mayor parte de la TJr proviene de la conversión perifé­

rica por :;-monodelodlnaclón de la T4 (4,5). /\sí enton-· 

ces se hu cstnblecido que aproxlrna<la1o1ente el 33% de la 
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T4 secretada diariamente se convierte enT3 y 40'l; a T3r, 

mientras que el restante 2~~ se mctabol Iza a otros com· 

puestos (FIGURA 1 ), 

La terapia tiroidea de sustitución en los paclen-­

teuon hlpotlrold 1 smo se efectuó lnlc la lmente con prep!. 

raciones obtenidas de glándulas tiroides de animales -

(extracto total de tiroides~ con un contenido no unlfo~ 

me de T3 y T4 y por lo tanto con una actividad biológl 

ca Irregular que hizo necesario substituirlas por prep!!_ 

raciones sintéticas (5). En la actualidad existen tres 

tipos de medicamentos para la sustitución hormonal del 

paciente con hipotiroidismo que son, la T3 sintética --

(l lotl~onlna), la T4 slntlitlca (levotlroxlna) y la mez­

cla de ambas (T4/T3) que genéricamente se denomina l lo· 

trlx ~7). La T3 sintética tiene una absorción lntestl· 

nal rápida y una vida media corta (6-8 horas) que obll· 

ga a su administración en múltiples dÓsls durante el -

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

Además tiene la desventaja de un costo elevado y de una 

evaluación dlfTcll de su efectividad terapéutica por"'!. 

dio de las mediciones sérlcas de TJ y Tl1 (7,8). En la -

actualidad la T4 sintética es la preparación de elección 

para el tratamiento tiroideo sustitutivo (7,9,10,11) -­

porqun tiene una vida media prol~ngada (6-7 dTas), lo -

cual permite que una dÓsls diaria si:a suficiente para un 

adecuado reemplazo hormonal.Adem5s tiene la ventaja que 

funciona como prohormona, en virtud de •u capacidad de 

·.~ 
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FIGURA 1 
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conversión endógena a TJ que permite un ajuste fino 

en la cant fJad de T3 ~ue llega a los receptorPs es• 

pecíf lcos y de la que depende fundamentalmente la -

actividad biológica de las hormonas tiroideas (1,3,4,12). 

La administración de la combinación llotrlca (T4/T3) -

dista de semejar la secreción endógena normal ya que la 

rápida absorción y la elevada actividad ulológlca de la 

T3 en las horas que siguen a su lngestll5n no permite u­

na act lv id ad metaból lca estable (1 ,7,8). Además t lene -

la desventaja adicional de su elevado costo. 

Los criterios para estimar lo apropiado de la ter!!_ 

péutlca sustitutiva tiroidea son principalmente de Tnd~ 

le e 1 Tn lea y rad lológ lea (edad ósea), de tal manera que 

los ajustes en la terapéutica se efectGan en razón de la 

presencia de sTntomas y signos de hiper o hipotiroidismo, 

de la velocldad de crecimiento y de los cambios en lama 

duración ósea (8,9,11). Desde un punto de vista bloquTm.L 

co, la terapéutica se considera adecuada cuando permite 

suprimir a valores normales las concentraciones sérlcas 

de TSH (1,8,11) en nlftos mayores y adolescentes, sin e~ 

bargo este Indicador es poco Gtll en los prlmerGs 12-24 

meses de la vida ya que se ha demostrado un umbral anor 

malmente alto en los pacientes con hipotiroidismo cong! 

nlto(10~13). La m~dlclón de la concentración sérico de 

T~ es otro Indicador iltil para evaluar la eficiencia de 

la terapéutica tiroidea de reemplazo, con la recomenda­

ción de mantenerla en los ITmltes normales altos (10,11, 

. ·~ 
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14). Lr.s mediciones de T3 sérlca no pueden ser substltu.!_ 

das por las de T4 en virtud de que su produccl6n depende 

básicamente de la conversl6n periférica de T4 en T3 (m-2_ 

nodelodlnaclón) que es muy variable y representa ~demás 

un carácter Indirecto del nivel hormonal circulante (1, 

3,12). Por otra parte se ha demostrado que las concentr~ 

clones sérlcas son desproporclonalmente elevadas en los 

pacientes tratados con la mezcla 1 lotrlca (T4/T3) (1). 

La medición de T3 sérlca es dtll cuando se real Iza junto 

con la medlcl6n de T4 en los pocientcs tratados con l·t.!_ 

roxlna, aunque su elevado costo es una llmltante para su 

aplicación cotidiana (1,15). 

En el paciente hlpotlroldeo las concentraciones s! 

ricas de T3r se encuentran dlsmlnu(das, mientras 0ue en 

el hlpertlroldeo est~n elevadas (16). En pacientes con 

hipotiroidismo congénito se conserva intacto el mecanl~ 

mo básico de delodlnaclón de T4 a T3 y TJr, Esto se ha 

demostrado por el Incremento sérico de éstas dos fracclo 

nes junto con la T4 cuando se Inicia tratamiento con l·t.!_ 

roxlna (16,17). En el estudio de Oesal y Cols (18) en 

pacientes hlpotlroldeos congénitos se Identificó una n-2_ 

table elevación de la T3r y de la relación TJr/T4 en el 

suero de pacientes con sobredoslficaci6n de l·tlroxlna, 

sin Incremento concomitante de la T3 sérlca. Esto sugl!:. 

re que la cantidad de Tl1 administrada, se Jesvfo hacia 

la vía metaból lea Je deslodinación periférica a T3r, con 

lo cual se ev Ita un Incremento Jesmesurado de la TJ y se 

., 
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proteje a los tejidos de una sobre .,3tirnulaclón metabó· 

1 lca. AsT entonc;es la medie; Ión de T3r en los pacientes 

hlpotlroldeos bajo tratamiento hormonal sustitutivo P! 

rece ser un buen Indicador de lo apropludo de la tera· 

péutlca de reemplazo. 
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P L A N T E A ·M 1 [ N T O O E L P R O n L E 11 f\ • • 

El tratamiento sustitutivo de elección enel pacle~ 

te hlpotlroldeo es con l·tlroxlna sintética. Esta prep~ 

racl6n no se encuentra <llsponlble en nuestro paTs, por 

lo que obl lgadamcnte se utll Iza la comblnacl6n 1 lótrlca 

(T4/TJ) en la terapia de reemplazo hormonal de los pa·· 

cientes con hipotiroidismo congénito y adquirido. Los 

Indicadores de la efectividad de la terapia tiroidea • 

sustitutiva son b~slcamente de tndole clfnlca (hiper, 

hipo y eutlroldlsmo), velocidad de crecimiento (talla) 

y maduración ósea; apoyados por las mediciones sérlcas 

de T3, T4 y TSH. Estos Indicadores no han sido objeto 

de evaluación en relación con la terapéutica combinada 

(T4/T3) que en paises economlcamente m~s adelantados -

se ha substituido desde hace muchps años por la l•tlro• 

x lna. Recientemente se ha Implementado la medición sé-­

rica de T3 reversa para evaluar la eficacia del tmtamle~ 

to sustitutivo con l·tlroxlna en pacientes con hlpotlrol 

dlsmo congénito (18). Este Indicador al Igual que la r,!;_ 

laclón T3 reversa/tlroxlna sérlca, tampoco se ha evalu~ 

do en los pacientes hlpotlroldeos tratados con la mezcla 

11.rtrlca (T4/TJ). 
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HIPOTESIS,· 

Ho,• Las concentraciones sérlcas • 

de TJ, TJ r y la relación T)r/Tlr2 

xlna no guardan relacl6n con el -­

grado de control clínico (estado· 

tlroldPo, velocidad de crecimiento, 

madurac16n ósea) y bioquímico (T4 

y TSH) en los nlflos con hlpotl•· 

roldlsmo cong~nlto tratados con la 

mezcla 116trlca (T4/T3). 

HI.· Las concentraciones sérlcas • 

de TJ, T3r y la relac16n TJr/Tlro­

xlna, guardan rclacl6n con el grado 

de control clínico (estado tlrol·· 

deo, velocidad de crecimiento, ma­

duracl6n ósea) y bioquímico (T4 y 

TSH) en los nl~os con hlpotlroldl~ 

mo congEnlto tratados con la mcz·­

cla llótrlca (T4/TJ). 
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MATERIAL y 
METooos.-

1. PACIHHES 

El grupo motivo del estudio se formó con JO 

pacientes con hipotiroidismo congénito que se atienden 

en el servicio de Endocrlnologfa Pediátrica del Hospl·­

tal General del Centro Médico La Raza, IMSS. Un paciente 

fué ellmlnado del estudio al comprobarse Irregularidad 

en la administración de la terapia tiroidea sustitutiva 

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

rrespond le ron a 1 sexo femen lno y 7 a 1 sexo mas cu fino, -

con edades comprendidas entre 6 meses y 14 anos (prome• 
dio Sanos). 

En razón de que las concentrac Iones sér leas de T4 

tienen mayor ventaja que las de T3 y TSH para evAluar 

el estado bloquTmlco de los pacientes con hlpotlroldl.!_ 

mo congénito en terapia tiroidea sustitutiva (1,I0,19), 

se clasificaron a los pacientes del estudio presente en 

tres subgrupos a saber (Tabla No. 1): 

1 .- Sub-grupo ADECUADAMENTE Tfl'fADO (SGAT) con concentr!!. 

clones sérlcas dr T4 en ITmltes normales (6.9-9.6 )fcg/ml) 

formado por 13 pacientes, 

2. Sub-grupo con SOORETRATAMIENTO (SGST) con concentra­

c Iones sérlcas por encima del ITmltc superior normal -­

(>9,6 /1cg/ml) , formado por 8 pacientes. 

3. Sub-grupo INSUFICIENTEHEllTE TRATADO (SGIT), con con• 

centraclones s~rl~as por debajo de los ITmltes Inferior 

normal (<6.9 J1cg/ml) formado por e pacientes. 
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11,• GRUPO CONTROL , • 

El grupo control de referencia para 

las concentrac.lones sérlcas normales de T3 reversa se l.!!_ 

tegrli con 28 nl~os (13 del se><o femenino y 15 del se><o • 

rnascul lno), con edades semejantes a Jas del grupo proplis.!. 

to ( Tabla No. 11). 
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111. 

t t A H E N E S D E L A O O R A T O R 1 O • • 

A los pacientes y al grupo control se les tom6 una 

muestra sangufnen por la ma~ana 7 a 9 A.M) que se ce~ 

trlfug6 para separar el suero que de Inmediato se cong~ 

16 a menos de 20ºC hasta su procesamiento. En cada mue~ 

tra se cuantlflc6 por duplicado T3, T4, T3 reversa y TSH. 

Las cuantificaciones hormonales se efectuaron por radl~ 

lnmunoanallsls (RIA) de acuerdo al procedimiento lndlc!_ 

do para cada estuche comercial : 1l (NHL TRI· TAU (RIA) ). 

T4 (NHL TETRA TUBE (RIA)), TSH (TSHK·PR) y T3 reversa 

(MALLl~CKRODT NUCLEAR). 

IV. 

E X A H E N E S D GABINETE.· 

La evaluact6n de la edad 6sea se efectu6 en refe· 

rencla a las tablas de Greul lch·Pyle (20) por el depa!. 

tamento de Radlologfa del Hospital General del CHR. (R~ 

portes anexos al expediente Clfnlco de cada paciente). 

1 

1 

-~ 
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H E T O O O l O G 1 A , -

A través del expediente clfnlco y revls16n clfnlca 

en la Consulta Externa se obtuvieron los datos correspo~ 

dientes a : 

A.- Manifestaciones clfnlcas de Hlpertlroldlsmo, 

- Aumento del apetito. 

- Irritabilidad, 

- Insomnio, 

- Taquicardia. 

- Tremer. 

- Pérd Ida de .peso, 

&. - Manifestaciones clfnlcas Je hipotiroidismo, 

- Hlpoactlvldad motora. 

- Constlpacl6n Intestinal, 

- Piel seca y frfa, 

- Bradicardia. 

- Tamafto fontanela anterior, 

C. - Velocidad de crecimiento, 

- Talla actual. 

- Incremento estatura! del GI t lmo ano (cm por mes). 

- Pcrfmctro ccf~llco actual. 

o. - Terapéutica Tiroidea Sustitutiva. 

- Dosis de la mezcla T4/T3 en su equivalencia en T4 

por kilo de peso por dfa. ( 1 )kg de T3 • a 4 ficgs d 

de T~ ( 7 ) , 



.l 

-13-

c o H s 1 o E R. A c 1 o H E s E 1 1 e A s • -
Ho se requlrl6 de una muestra sangufnea adicional 

para la medlcllln sérlca de 13 reversa en virtud de que 

se efectull en la muestra correspondiente a las determl 

naciones hormonales habituales de control para (13,14 

y 1511). 

ANALISIS ES1ADIS1 
c o • - ( 21 • 22 

Se utl 1 Izaron cuatro t lpos 
A través del calculo del promedio y 

a). Descrlpt lvo: 

b). Inferencia! 

c). Oe relac16n 

la desv lacllln estandard para describir 

la tendencia central de cada muestra 

y de los d lfercntes fnd Ices anal Izados. 

A través de prueba de an&llsls de va• 

rtanza de un sentido (ANOVA) para los 

valores numéricos escalares, y de U -

de Mann Whltney para los valores noml 

nales¡ para establecer con ellas ta -

slgnlf lcancla de las diferencias. 

A través de Coeficiente de Corretacllln 

con r de Pearson y análisis de Correla 

cllln de rangos con Rho de Spearmann, 

par~ relacionar las diferentes varia· 

bles de la muestra. 

d) • De frecuencia 
A través de tablas de Contingencia 
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que se analizaron con Chl cuadrada y 

con probabilidad exacta de Fl!l:her. 
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CRITERIOS DE INCLUSION.• 

•Paclen,cs menores de 3 meses de edad con dla~ 

nostlco clfnlco y bloquimlco (T4 baja, T3 baja 

y TSH elevada) de Hipotiroidismo congénito. 

•Con un minlmo de 3 meses en tratamiento lnlnte 

rrumpldo con la mezcla T3/T4. 

•Sin problemas Infecciosos agudos partlcularme!!. 

te de tipo respiratorio que son capaces de mo­

dlf lcar las concentraciones sérlcas de T3, T4 

Y T3 r ( ll • 

•Sin medicación con glucocortlcoldcs, dlfenll-­

hldantolnatos, dopamlna, propanolol, que lnhl 

ben la secreción hlpof lslarla de TSH y modlfl 

can los valores sérlcos de hormonas tiroideas (1 ), 

CRITERIOS DE NO INCLUSION,-

- Pacientes con hipotiroidismo adquirido. 

•Pacientes con hipotiroidismo congénito trata­

dos únicamente con trlyodotlronlna o levotlr~ 

x lna. 

•Pacientes con procesos intcrcurrentes suscep­

tibles de Interferir con el crecimiento y des!!._ 

rrol lo Independientes del hipotiroidismo, 

·• 
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CRITERIOS 0[ EXCLUSIOtt, -

-Pacientes er. q~ lenes se identifique Irregular.!. 

dad en la admlnlstracl6n de la terapia sustlt!!_ 

tlva con TJ/T4. 

•Pacientes que no asistan regularmente a sus citas 

tri o cuatrimestrales en la Consulta Externa pa­

ra su cvaluaci6n clTnlca, 

RECURSOS MATERIALES 

Las determinaciones hormonales se llevaron a cabo 

en el laboratorio de Endocrlnologfa del Hospital Gene­

ral del Centro Médico Ld Raza. 



R E S U L T A D O S , -
DE TODA LA MUESTRA (n•29) 

-17-

En la Tabla No, 1 se presentan los valores promedio 

y su desviación de las pruebas tiroideas (TJ,T4,T3r) y -

Tlrotroflna sérlcas de los pacientes hlpotlroldeos y del 

grupo control de referencia. También se concentran los -

resultados de las comparaciones estadfstlcas real Izadas, 

TSH SERICA. 

L3s concentraciones sérlcas de los pacientes hlpot.!, 

roldeos (20,81 t 27,82 uU/ml) fueron significativamente 

mayores a las del grupo control (3.1 ! 1.0) (p<,.0001), 

TIROXINA SERICA (T4), 

La comparación de los valores de T4 sérlca de los -

pacientes hlpotlroldeos (7,99!2,37 mcg/ml) no fué signi­

ficativamente d lferente a los del grupo control (8,JO ! 

l ,32 mcg/ml), En la gráf lea No, 1 se aprec la que ex lste 

una correlación negativa entre las concentraciones sérl 

cas de T4 y TSli ( ra -.7414; p<,,000002), 

TRIYODOTIRONlNA SERICA ( TJ), 

La e om par a e 1 ó n de los va 1 ores Je T3 sé r 1 ca -1- •• -

ele los pacientes hlpotlroideos (211 ! 76,6 ng/ml) no fué 

slgnlf lcatlvamente diferente a los del grupo control 

(166 ! 27,8 ng/ml), En la grHlca No. 2 se aprecia una -

relación Inversamente proporcional en niveles de slgnlf.!, 

canela estadfstlca (p<.004) entre las concentraciones s! 

ricas de T3 y TSH ( r• .5071). 

·~·r 



TRIYODOTIROttlNA REVERSA SERICA (T3r). 

La comparacl6n estadlstlca de los valores de T3r de 

los pacientes hlpotlroldeos (16.96 ! 6.51 ng/nil) fue si¡¡_ 

nlf lcativamente menor a los del grupo control (22.52 + 

4.05 ng/nll; p(.0003). 

COCIENTE TJr/T4. 
La comparac16n de los valores del cociente T3r/T4 • 

de los p~clentes hlpotlroldeos no fué significativamente 

diferente a los del grupo control. 

RELACIOll T4/TJr. 
En la gr~flca No. 3 se hace evidente una co~relacl6n 

positiva (r• .7081; p7.0000I) entre las concentraciones 

sérlcas de T4 y las de T3r en el grupo de pacientes hlp~ 

tiroideos. 

RELAC ION T4/T3. 
En la gr~flca No. 4 se aprecia una correlacl6n pos! 

tlva entre las concentraciones sérlcas de T4 y las de Tl 

en el grupo de pacientes hlpotirolcleos (r• .5036;p • .004), 

RELACION T3/ T]r, 
En la gr&flca No. 5 se muestra la correlac16n dlre~ 

ta entre las concentraciones sérlcas de Tl y las de TJr 

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

RELACIONES CON LOS !~DICES CLINIC05. 

Como se ob1erva en la Tabla Ho. 2 los Indices clfnl 

cos (edad ósea, velocidad de crecimiento, talla actual y 
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perfmetro cefál leo actual) solo tuvieron una correlación 

estadfstlcamente slgnlf lcatlva con los niveles sérlcos -

de TJ, pero ninguna con T3 reversa,T4 o TSH. 

Cuando se correlacionaron entre si,todas mostraron 

correlaciones directamente proporcionales, siendo partl• 

cularmente evidente entre edad ósea y talla actual que -

mostraron una correlación perfecta (rs • l ,OOO). 

RESULTADOS POR SUB~RUPOS. 

La población de hlpotiroldeos congenltos se subcla· 

slflco•de acuerdo a sus niveles séricos de T4, en tres 

subgrupos a saber: 

1. Subgrupo adecuadainente tratado (SGAT), con niveles --

. normales de T4 y compuesto por 13 pacientes. 

2. Subgrupo sobretratado (SGST) con niveles elevados de 

T4 y compuesto por 8 pacientes. 

J. Subgrupo Insuficientemente tratado (SGIT) con niveles 

de T4 debajo de lo normal y compuesto por 8 pacientes. 

Las tablas J,4,5, muestran los resultados de las 

pruebas de laboratorio pPactlcadas a cada paciente. 

TIROXINA SERICA EN LOS TRES SUOGRUPOS DE PACIENTES HIPO• 

TIROIDEOS. 

En la tabla No. 6 se concentran el valor promedio y 

la desviación cstandard de cada un~ de las hormonas de-­

terminadas a los ~aclentes en cada subgrupo. 

Como se observa, no hubo diferencias estadfsticamen 

te significativas entre la tlroxlna del SGAT con las del 

yrupo control normal (8,89 ± 2.53 vs S.15 ! 0.64). 
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(n cambio si hubo diferencia con SGST (8.89 ! 2.53 vs 

10.7 ! o.62); p <,001 y con el SGIT (3,89 ! 2.53 vs -

~.ll& + 1.58). 

Los valores individuales de los pacientes de cada 

subgrupo se presentan tambien en la grSf lea ~:o, 6 donde 

se muestran adem5s las dlfcrenci~s estadlstlcamente SIL 

nificatlvas entre los valores promedio de cada subgrupo, 

que validan la subclaslflcacl6n que se hizo. 

TIROTROFINA SERICA EN LOS TRES SUílGRUPOS DE PACIENTES 

lllPOTIROIDtOS. 

En las tablas No, 3,~. y 5 se muestran los resul 

tados de TSH en los tres su bg rupos de pac 1 entes h 1 pot.!.. 

ro Ideos, tn la gráf lea· No. 7 se hacen ev !dentes las d.!_ 

ferenclas en los valores de TSH entre cada uno de los 

subgrupos. En el SGST con excepc16n de un caso los va­

lores de TSH no excedieron el limite superior normal -

(su pres Ión adecuada). En el SGST solamente el 5~% -

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

normales y el restante ~6• en los niveles altos (hipo' 

tiroidismo). 

TRIVOOOTIRONIHA SERICA (13) EN LOS TRES SUílGRUPOS DE -

PACIENTES HIPOTIROIDEOS. 

(n las tablas llo. 2,3.~ y 5 se muestran los resul_ 

tados de T3 en los tres subgrupos de pacientes hlpotl­

roldeos. En la gráfica No 8 se hace evidente que los v~ 

lores de 13 sérlca del SGIT son slgnlf lcatlvamente mrno 
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res a los de los SGAT y SGST y que la mayorfa de los -

casos de estos dos subgrupos tienen valores superiores 

a lo normal (hlpertrlyodotlronlnemla). En el SGIT los 

valores de Tl son normales o bajos y solamente en un • 

caso superiores a lo normal. 

El anlil lsls de los valores de T3 sérlca de todo -

el grupo de hlpotlroldeos muestra que el51% (15 de 29 

casos) curs6 con hlpertrlyodotlronemla y que solamente 

el 34% (10 de 29 casos) tuvo valores normales de esta 

hormona. El restante 15% (4 casos) tuvo valores bajos -

v corr~spundleron a pacientes de SGlT. La gran varia·· 

cl6n de los valores de T3 sérlca tomados en conjunto h!!,. 

ce que su comparacl6n con los valores del grupo control 

no sean significativamente diferentes (Tabla No. 1). 

TRIVODOTIROHINA REVERSA EH LOS TRES SUBGRUPOS DE PACIE~ 

TES HIPOTIROIDEOS. 

En las tablas 3 ,4,5 se muestran tos resultados de 

Tl reversa en los tres subgrupos de pacientes hlpotlrol 

deos. En la grliflca No.9 se pone de manifiesto que los 

valores mas bajos de T3r corresponden al SGIT y los más 

altos al SGST, lo cual es congruente con la correlacl6n 

directamente proporcional entre Tlr y Tlroxlna sérlca -

senalada previamente (Gr5f lca Ha. 3) • En el SGAT los • 

valores de T3r fueron slgnif lcativamente menores a los 

del grupo control (Tabla Uo. 2) y a los del SGST. (Los -

valores de Tlr del grupo control fueron semejantes a los 

del SGST). 
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COCIENTE T}r/T4 EN LOS TRES SUBGRUros DE. PACIENTES HIP~ 

TIROIOEOS. 

[n las tablas 2,3,4, y 5 se muestran los valores· 

del cociente T3r/T~ en los tres subgrupos de pacientes 

hlpotlroldeos. En la gráfica Uo. 10 se pone de manlfle~ 
to que dicho cociente se encuentra por debajo de lo no~ 
mal en los tres subgrupos de pacientes y que no hay 

diferencia estadfstlcamcnte significativa entre sus va· 

\ores. 

DOSIS DE TIROXINA EH LA EQUIVALENCIA DE LA MEZCLA T4/T3 

(LIOTRI)(). 

En la tabla No. 11 se indican las dosis de tiro·· 

xlna en la equivalencia corresponJlcnte de la mezcla· 

T4/T3 (4 mcgs de T4 a a 1 mcg de T3 (7,Jl) que reclbl,!;_ 

ron los pacientes como terap~utica tiroidea sustftutl· 

va durante los 3·6 meses previos al estudio. La dosis 

teórica Ideal de T- para sustitución en los pacientes 

hlpotlroldeos varfa con la edad y peso corporal: 

Menor de G meses fl--1!>" ug/kg/dfa 

Mayor (,meses 6 ug/kg /dfa. 

a 5 años 5 ug/kg /dta 

6 a 12 años 3·4 ug/kg /dfa 

Adolescentes 2·3 ug/kg /dfa. 
En función de ~stos rcqucrlmentos establecidos -

se cal lflcó la doslf lcacl6n en cada paciente como adecua 

da, excesiva o Insuficiente. La dosis sustitutiva de T4 
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ful! semejante en los tres subgrupos de pacientes (sin 

diferencia significativa). F.n la Gráfica No.11 se hñ· 

ce evidente oue en la mayoría del grupo total de pa·· 

cientes hlpotlroldeos (59%) la dosis de T4 fué superior 

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

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

adecuada. En el 105.; de los casos (3 de 29 pacientes) 

la dosis fué Inferior al reoucrlmicnto teórico Ideal. 

En la gráfica tlo. 12 se aprecia que en la mayo·· 

rfa de los casos de los tres subgrupos de pacientes• 

la dosis de T4 fué normal o excesiva predominando ésta 

última (50% en SGH, G2% en el SGAT y 63% en el SGIT). 

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

dosis fué Inferior a lo teór lcamente Ideal. 

NIVELES 5ERIC05 DE T3 Y DOSIS DE TIROXINA. 

En la gr.Hlca tlo. 13 se aprecia que el 60% (?de 

I~ pacientes) de los pacientes que cursaron con hipe!_ 

trlyodotironemla recibieron una dosis excesiva de T4 

y que en el restante 40% (5 de 15 pacientes) la dosis 

era adecuada. En los pacientP.S hipotlroldeos con T3 -

sérlca normal también un porcentaje elevado de casos 

(5(%) recibieron una dosis superior al requerimiento 

teórico ideal (5 de 9 casos). En el restante 44~ la 

dosis fué adecuada o lnsuf !ciente. Es sorprendente e 1 

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

de T3 sérlca la dosis teórica de T4 cue recibieron fué 

taMblén superior al rcqucrlrnlcnto teórico ideal esta·· 

blccldo. 
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EDA!I 05ll\. -

ln la gráfica llo. 14 se muestra la dlstrl 

huclón Je la maduración óst>a en los tres sulgrupos • 

de raclentes hlpntlroldeos. En el subgruro so~rctra· 

trJo µredomlnan \os casos con edad ósea adelantada -

(S de B pacientes) y solo un caso la tuvo normal. [n 

los dos casos restantes 1a edad óseo estuvo retrasa-

da. En el subgrupo adecuadamente tratado cinco pacle~ 

tes la tuvieron retrasada y cinco adelantada mientras 

que en los tres restantes fué normal. En el subgrupo 

Insuficientemente tratndo predominaron los casos con 

edad óscu retrasada (75%) (C de 8 pacientes) y solo -

dos la tuvieron normal. El análisis del ~rupo total -

de pacientes nostró que el 34't tuvo una edad ósea ade 

lantada, e\· 1,1,i retrasada y solo el 22't la tuvo normal. 

VELOCIDAÓ OE CRECIMIE~TO l~~tatura) EN EL ULTIMO l\~O.-

En la grlfica No. 15 se muestra la velocidad de 

crec(1íliento en estatura durante el Gltimo aílo de los 

3 subgrupos de pacientes hlpotiroldcos. En el subgrupo 

con sobretr;itarniento el 7~'.l: de \os pacientes ((.de a -
pacientes), creció a una velocidad superior a la espt>­

rada y en los dos restantes a una velocidad Inferior a 

lo normal (2~~.). En el sub'=1rupo aciecuvdamcnte tratado 

el S8~ (7 Je 12 pacientes) creció a una velocld•d lnfe 

rlor o lo norr1al y en el 2~5' (3 de 12 pacientes) tuvo 

una velocidad superior a lo normnl. Solamente en 2 ca-

sos de est~ s~~grupo la velocidad de crecimiento fu~ 
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normal. En el subgrupo Insuficientemente tratado ~l -

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

fué Inferior a lo normal y solo en 2 de 8 pacientes • 

la velocidad de crecimiento fué normal (tabla No. 6). 

El análisis del grupo total de pacientes hlpotlroldeos 

muestra que solo el 14% (4 de 29 pacientes) tuvieron 

una velocidad normal de crecimiento en el último ano, 

mientras que el 52% (IS de 29 pacientes) creció a una 

velocidad Inferior a la esper1tda para su edad y sexo. 

En el restante 34%. (10 de 29 pacientes) la velocidad• 

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

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

En la gráfica No. 16 se muestra la estatura alca~ 

zada en los tres subgrupos de pacientes hlpotiroldeos, 

tal la actual. Se hace aparente que en la mayor1a de 

los casos la estatura se encuentra por deb~jo dr la 1-

deal para la edad y sexo (percentll 50); 22 de los 29 

pacientes hlpotlroldeos (76%). En los tres subgrupos • 

de lyual manera predominaron los casos con estatura In 

feriar a lo Ideal: 65% del subgrupo con sobretr,.tamle~ 

to, 78% en el subgrupo adecuadamente tratado y 75~ del 

grupo Insuficientemente tratado. 
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ESTATURA ALCANZADA Ett RELACIONA LA PERC(HTILA J,• 

En la grSf ica Ho. 17 se muestra la estatura alean· 

~ada en relacf6n a la percentlla 3 e.n los tres subgrupos 

de pacientes hlpotiroideos (talla actual). [n 11 de los 

¡9 p~cientes hlpotlroldeos que constituyen el grupo to·­

tal de pacientes se hace evidente tal la baja (38%) de los 

que en la mayoría de los casos corresponden a los sub-­

grupos Insuficiente (50~.) y adecuadamente tratados (38'l;). 

En los pacientes sobretratados solo 2 de ti pacientes tienen 

talla baja (25%). 
Cn las gráficas llo. 18 y 19 se muestra la sftuac16n 

percentllar de cada uno de los pacientes. En la tabla P!. 

ra niños se observa que 3 de 8 pacientes con tal la baja 

corresponden respectivamente a cada uno de los tres sub­

grupos Je pacientes : sobretratados, adecuadamente trat~ 
dos e lnsuf lclentemente tratados. Los S pacientes resta~ 
tes t le nen una ta 1 la norma 1 (perc·ent 1 la 3 a 97) de 1 os -

que dos corresponden al subgrupo excesivamente tratado,­

uno al subgrupo Insuficientemente. tratado y otro al ade· 

cuadamente tratado. En la tabla percentllar para el sexo 

femenino se aprecia que 11 mujercitas tienen tal la baja 

(debajo de pcrccntlla 3) y corresponden principalmente -

al suligrupo insuf iclentemente tratado (6 pacientes). O·­

tros tres casos de talla baja corresponden al subgrupo !. 

decuadamente tratado y solo dos al subgrupo con sobretr!!,. 

tamlento. 

... 
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PERIHETRO CEFALICO. -

En la gr~flca No. 20 se muestra la sltuacl6n •• 

percentllar del perfmetro ccfál leo del grupo total dr 

pacientes hlpotlroldeos y se aprecia que en 4 casos 

(17.7%), es Inferior a lo normal para su edad (mlcroc.!:_ 

falla) de los que dos corresponden al subgrupo sobre·• 

tratado y otros dos al Insuficientemente tratado. 
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Grupo 
Control 

Pacientes 

H \potiroideos 

HI POTl ROIDISMO CONGEN ITO 

Valor 
T4 T3 T3 r 

<ug/d l) (ng Id l) (ng/dl) 
... 

8.3 166 22.52 X 

O. S. ±. I. 32 ±27 8 ± 4.5 

x 7. 9 211 16.96 

0.5. : 2.37 ~76.6 : 6.51 

T3 r/ T4 
(nq/nq) 

0.0022 
±0.000 6 

noo21 
:0.0007 

COMPARACIONES ESTAOISTICAS 
T4: control Vs pacientes p:ns 
T3; control Vs pacientes P= ns 
T3r: control Vs p:ic'1entes P< .0003 
T3r/ T4: control Vs pacientE5 p.: ns 
TSH: control Vs pacientes P< .000 1 

TSH 
( UJ/ml) 

3.2 
±1.0 

20.81 
~27.82 

Tabla no 1 

1 
N .,, 
1 



CORRELACIONES NO PARAMETRICAS REALIZADAS PARA TODA 
TODA LA POBLACIO" DE HIPOTIROIDEOS 

(n•29) 

EDAD OSEA con TI; rsc.023 

EDAD OSEA CON T~a: re• 9"1. 05~ 

*EDAD OSEA CON T3 r~•.318 

EDAD OSEA COM TJ r r
5
•.089 

VLLOCID/10 DE CREC 1111 EIHO CON T4 r -==. oor:: 

VELOCIDAD DE CREC IM 1 ENTO CON TSH r 5 =.02Í 

*VELOCIDAD DE CRECIMIENTO CON T3 r 5
c. 291 

VELOCIDAD DE CRECIMIENTO CON T3 r ·~·.100 

1ALLA ACTUAL CON T4 r
5
•.029 

TALLA ACTUAL CON TSH r •.058 

*TALLA ACTUAL CON T3 r 5 •.319 

TALLA ACTUAL COM T3 r r 5 •. 01 O s 
PERI METRO CffALI CO CON T4 ~s::g~~ 
PERI METRO CEFALICO CON TSll 

>'<PERI METRO CEFALICO CON T3 ~;=:~i~ 
PERI METRO CEFALI CO CON T3 r 

*<DAD OSEA CON TALLA ACTUAL r =1 .000 
*EDAD OSEA CON VELOCIDAD OE CRECIMIENTO r

5
•.995 

*EDAD OSEA CON PERIMETRO CEFALICO r
5
=.875 

*VELOCIDAD DE CRECIMIENTO CON TALLA ACTUAL r
5
=.q95 

*VELOCIDAD DE CRECIMIENTO CON PERIMETRO CEFALIC0
5

r •.874 
*TALLA ACTUAL CON PERIMETRO CEFALICO r 5 •~876 

TABLA No. 2 

(>cns 
µ•ns 
p.c.. 01 
p:.ns 

pmns 
p•ns 
p•. 01 
p•ns 

p•ns 
p•ns 
p <. 01 
p•ns 

psons 
p•ns 
p.007 
p•ns 

p<.000001 
P<, 00001 
P<, 0001 
P..:•00001 
p.c.0001 
P< .0001 ' N 

"' ' 
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CASO 

1 

2 

3 
4 

!i 
G 

7 
(i 

9 

1 o 
11 

1 2 

1 3 

PaOMEDIO 
os 

SU&GRUPO 

T4 mcgfdl 

B.4 

a.o 

9.0 
¡;. 4 

1.0 
9,2 

B.o 

a.o 

B.o 

B.6 
8.4 
B.o 

1.0 

8 .153 
+-o.64o 

1; 1POTIROID1 SMO CONGENITO 

ADECUADAMENTE TRATADO, (lllVEL[S :lORMALES DE T4) 

RESULTADOS DE LACORATORIO. 

T3 mg/dl T3 reversa ng/d 1 TSH COEF 1C1 [llTE T3 r /T4 

1 55 1 5 .o 110. o • 001 8 

255 11 .o 13 .o .OOlf 

345 22.0 l¡. s .0024 

190 1 (,.o 17 .o • 01)19 

21 5 1 4 .o 4.9 ,0020 

205 21 • 5 2,4 • 0023 

210 1 6. o 1 9. o .0020 

268 12.5 9,6 .. ooll 

1(,8 1 2. o 1 o. o .0015 

226 17 .2 31. o .0021 

41 o 17.0 2,4 • 002.0 

180 1 4.o 4.2 .0017 

205 25.2 1. 7 .0036 

225 16.569 1 2.28 .0020 
+- 73.61 +- lt. 03 +-11. 68 +-.ooos • ·"" o • 

TABLA 3 
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HIPOTIROIDISMO CONGENITO 

SU8GRUPO (NIVELES (LEVADOS Ol T4 
SOBRETRATADO, 

RESULTADOS DE L,\BORATOR 1 O, 

CASO Tlt mcg/dl TJ mg/dl T3 reversa ng/dl TSli 

31 • o 1 • o 
11 .o 220 

2 1 o. o 178 22.0 '8, 4 

3 10.2 l 45 17. o 4.4 

l¡ 10.2 177 19.0 3. 5 

5 1o.2 300 17.2 2,0 

c. 11. 5 220 28.0 3.2 

7 11. o 390 26.0 2.2 

8 11. 5 305 24. o 4.1 

PROHEOIO 1 o. 7 246 22.40 3. 23 

D. s. +- 0.62 +-76.02 +-6.18 +-2.54 

TABLA 4 

HRICO). 

COEF 1C1 ENTE T3r/Tlt 

0.0028 

0.0022 

o ,0011 

0,0018 

0.0016 

0.0024 

0,0023 

0,0020 

0.0020 

+- 0,0005 

' .. 
"i 

r 

' l . 
' l 
1-
f'. 
¡ 
~ 
t 
l. 

t 
¡ 

' i 
f 
" ! 
t 
~ 



HIPOTIROIDISMO CONGEttlTO 

SUBGRUPO INSUFICIENTEMENTE TRATADO. ttlVELfS 

RESULTADOS DE LABORATORIO 

CASO T4 mcg/dl T3 ng/d 1 T3 rcver5a ng/dl 

1.8 135 7. 2 

2 6.6 130 1 s. o 

6.3 126 11 • 5 

4 6.2 94 5.0 

5 4. 5 260 9.8 

6 3.6 99 
6.0 

7 5.3 1 90 13. 5 

3 4.8 1 60 19.7 

PROMEDIO 4.88 149. 25 11. 52 

D. s. +-1. 58 +-54.42 +- 5.31 

TABLA 5 

~ •. -..-e:;,¿;,:;.11t-o.,.,__._.-~ 

BAJOS DE T4. 

TSH COEFICIENTE T3r/T4 

90.0 o. 003 9 

34.0 
o. 0023 

11. 5 0.0025 

37.0 º·ºººª 
11. o 0.0022 

90.0 o. 0017 

2s.o 0.0025 

90.0 
o. 0041 

48. 94 0.0025 

+-35.26 +- 0.0010 

t .. .. 
' 
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H\POIROID\SMO coNGENlTO 

14 T3 
\ Valor ug/dl ng/dl 

Subgrupo X 4.88 149.2 

\nsuticient?rnente os ± 1.58 ± 54.4 
Tratados (SGI T) n 8 
Sut::xjrupo x 8.15 22.51 

Adecuadamente os ±0. 64 ±73. 6 
lratddOS <SGAT) n 13 

Subgrupo x 10.70 248.1 

· Sobretratados os 1. 5 8 76.0 
( SGS T) 

Control Vs SGll (p<.0001) 
Control Vs SGAT ( p = ns) 
Control Vs SG'ST ( p< .001) 

T3r T3r/T4 19-i 

ng/dl ng/ng uU/ml 

11.52 0.0024 48.93 

± 5.31 :!0.0001 ± 35.26 

16.56 0.0020 12.68 

±4.03 0.0005 ± 11 .85 

22.40 0.0020 3.23 

6.18 0.0005 2.53 

SG \ T Vs SGAT ( p< .00001) 
SG\T Vs SGS1 (p<.000001) 
SGAT Vs SGSI ( p < .00001) 

Ta'old no 6 " ... 
1 

., 
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HIPOTIROIDISHO CONGENITO 

DOSIS DE T4 EN LA EQUIVALENCIA T4/T3 

SUBGRUPO SOBRETRATADO. SUBGRUPO INSUF. TRATADO. SUAG~UPO ADECUADAMENTE TRATADO. 

CASO DOSIS IDEAL CASO DOSIS IDEAL CASO DOSIS IDEAL 

1 

2 

3 
4 

5 
c. 
7 
8 

mcg/Kg/dfa 

6 adecuado 

5.3 adecuada 

12.3 excesiva 

9. 5 ex ces lva 

4. O adecuada 

7.0 excesiva 

4.9 adecuada 

6.o excesiva 

H•3 •X6.88+-2.74 
var 7, 502 
nied. 6. O 

2 

4 

5 
6 

7 
8 

mcg/Kg/d fa 

7.5 adecuada 

5,5 

6.o 
1 0.3 

4.o 
6.o 
2.0 

'1. o 

insuf !ciente 

ex ces lva 

excesiva 

P..XCf'S lva 

excesiva 

Insuficiente 

ex ces lva 

N=8 X6.53 +- J,01 

var 9,096 
med (.O 

SOBRETRATADO VS ADECUADO Fm 0.00027 pNS 

SOSRETRATAOO VS INSUFICIENTE F• 0.0623 pNS 

ADECUADO VS INSUFICIENTE F• 0.1 026 pNS 

TABLA 7 

2 

3 

5 
c. 
7 
3 

9 
1 o 
11 

1 2 

13 

mcg/Kg/dfa 

s.o 
4. 5 
6. 4 

7.5 
G.2 
s.s 
S.6 
s.o 

11.1 

4.2 
9.0 
8.f 
s.o 

Insuficiente 

adecuada 

excesiva 

ex ces Jva 

excesrva 

excesiva 

adecuada 

adecuada 

excesiva 

adecuada 

excesiva 

ex ces lva 

exces lva 

N• 13 X 6,89 +- 2.07 
var l;,311; 

med 6. O 

-.~ 

1 ... ... 
' 

., 
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HIPOTIROIDISMO CONGENITO 

VELOCIDAD DE CRECIMIENTO (ULTIMO AAO) 

SUBGRUPO SOBRETRATADO SUBGRUPO AOECUADAMENTE SUBGRUPO INSUFICIENTEMENTf GRUPO 

TRATADO 

SUPERIOR 6 (S) 75% 3 (13) 23% 

A LO N'ORMAL 

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

INFERIOR A 

LO NORMAL 2 (8) 25% 7 (1 3 l 52% 

TABLA 8 

TRATADO 

(8) 12.5% 

2 (8) 25% 

s (8) 62.5% 

TOTAL 

1 o (29) 34~ 

4 (2'l) 14% 

15 (29) 52% 

1 .. 
u 
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SUllJ\UPO ADECUADAMENTE 

CASO EDAD SEXO 

AROS 

1 8/1 2 F 

2 4 5 ¡12 H 

2 5 ¡1 2 F 

2 o /1 2 F 

1 o 311 2 f 

6 6 1 ¡12 F 

7 5 o /1 2 F 

8 4 911 2 F 

9 10 °112 H 

lo 611¡12 F 

11 2 9 ¡12 F 

l 2 2 
4

112 F 

13 4 
6

112 H 

HIPOTIROIDISHO CONGENITO 

CARACTERISTICAS CLINICAS 

TRATADO NIVELES NORMALES DE 

E. OS EA VEL. TALLA 

CREC. ACTUAL 

.¡. .¡. normal 

.¡, baja 

.¡, normal 

t J. normal 

f 
t normal 

.¡. N normal 

t ~ normal 

1' 
'f' Baja 

.¡, 
baja 

"' 
1' normal 

ti ... baja 

.¡, 
... baja 

-t. N normal 

TABLA No. 9 

T4 SERICA) 

P .cEF. HANIF. 

ACTUAL CLIN. 

N 

N 

N 

N H l pe r t 

N 

ti Hlpert 

N H l pe rt 

N 

N 

N Hlpert 

N 

N 

N 

EDAD AL 
DIAGNOSTICO, 

1 mes 

l 4 meses 

45 d fas 

4 meses 

3 años 

9 meses 

14 meses 

4 anos 

26 mP.ses 

mes 

2 meses 

9 meses 

4 meses 

¡,, .. 
1 

., 

··~ 



HIPOTIROIOISHO CONGENITO 

CARACTERI STICAS CLINICAS 

SUBGRUPO SO~RETRATADO (NIVELES ELEVADOS DE T4 SERICA) 

CASO EDAD SEXO E' OSEA VEL. TALLA p. CEF, HANIF. EDAD AL 

AROS CREC. ACTUAL ACTUAL CLIN, DIAGNOSTICO. 

2.5 /12 1' 
,. norma 1 N 9 meses 

2. z8112 F 1' 1' norma 1 N 4 meses 

3 31 o /12. M 1' 1' alta -1- 11 dTas 

~ 71 /1 2 M N 
.,. alta N 3 meses 

5 1 0411 2 F 

"' 
.,. baja N 21112 

6 3 5 /12 F 1" 
.,. a 1 ta N Hlpert. 4 meses 

7 49112 F '!' • a 1 ta N mes 

8 61 /12 H .¡. • baja 2 ailos 

SUBGRUPO INSUFICIENTEMENTE TRATADO (NIVELES BAJOS DE T4 SERICA) 

1 G/12 F .¡. N baja N 21 d fas 

2 8/1 2. F .¡. .,¡.. a 1 ta N meses 

3 1o011 2 F ..¡. N normal N 3 ailos 

4 56 /1 2 H N "' a 1 ta N 4 meses 

5 1 48 /1 2 F J. .,¡.. normal ~ a meses 

6 39112 F .¡. ..} baja N H 1 pot. 2 ailos 

7 6/1 2 F .} 
.,¡.. baja N Hlpot. 5 meses 

8 18112 F H 4- normal i Hlpot. 14 dfas 

TABLA No. 1 o 

1 
'4 

"' ' 

•. <.,• ~> ••••• - • ·--



GRUPO CONTROL n• 28 

e.aso Edad sexo Res u 1 ta do de T3 r 

1 60 o /1 2 M 22.0 ng/dl 

2 99/l 2 F 27,1 ng/dl 

3 2 /1 2 M 27,5 ng/dl 

4 11 ~/12 F 44.0 n9/d 1 

5 1 /1 2 F 23.2 ng/dl 

6 6°11.2 F 3 2. 9 ng/dl 

7 41 /1 2 F 20.5 ng/dl 

8 12~/1 2 F 20.0 ng /d 1 

9 3 11 2 F 20.4 ng/dl 

1 o 1 5 0 /12 F 22. 1 ng/dl 

11 1 ºº'1 2 F 23.0 ng/dl 

12 1 5161 2 M 21. s ng/dl 

13 1 /12 F 1 5. 3 ng/dl 

14 1 3~~1 2 M 1 4 .1 ng/dl 

1 5 55112 M 22.4 ng/d 1 

16 1 º'1 2 F 21 ·º ng/d 1 

17 3 6' 2 M 25.0 ng/d 1 

18 3
1 

/1 2 M 25.3 ng/dl 

19 1
4

112 M 18. 6 ng/d 1 

20 13~/12 M 25.2 ng/dl 

21 1 612 M 20.5 ng /d 1 

23 ! /12 M 24.0 ng/d 1 

24 29/12 M 28,0 ng/dl 

25 2 61 2 M 1 6. o ng /d 1 

26 51 /1 2 M 21. 5 ng/d 1 

27 21 o /1 2 F 2G.o ng/d 1 

28 7/1 2 F 21. o ng/d 1 

.... .... 
TABLA tló. 11 <T 

;; 

"'·•·-



l 
f 

HI POTIROI OISMO CONGENITO 
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80 ... 
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Gráfica no 1 
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HIPOTIRO\íllSMO CUNGENITO 
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HIPOTIROllJSMO CONGENITO 
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HIPOTIROIDISMO CONGENITO 
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HI POT\ROIOISMO CONGENITO 

ng/ng 

. 0033 

.ocrn • 

.001) 
0026 • 

.0022 • • • • • "' . " 
0018 t-<H 1-4 •r-i • o • 

• º• 
.0014 o 

.0010 o 

50Bf\ET ADECUAOO 

n=B 

S Vs A P=ns 
A Vs 1 P=ns 
5 Vs 1 p=ns 

n::13 

• • 

nonnat 

• o hombres 
•mujeres 

1N5U~ 

n=8 

RELACION T3 / T4 

Grática no 10 



,) 

f 

-·lf· 

HIPOTIROIDISMO CONGENITO 

mg/kg d\a 

o 

+6.0 o 

~ §! 
o • 

X +4D • 
p ti) 'º 
~ • 
1- u o 

X .. 2.0 w • w ••• 
o •o 

O• 

s IDEAL ••••o•'•• 
~ • o • w 

~ -2.0 1-
l/) z 
V> w 

-4.0 o u 
o LL 

~ 
l/) -.6,0 z • 

-8.0 .. n=29 

DOS IS TEORICAS DE T4 EN FORfv1A DE LIOTRIX 
CALCULADA POR REQUERIMIENTOS 

PARA CADA EDAD 
Gráfica ro 11 



l 
f 
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HlPOTIROIOISMO CONGENITO 

ug/kg/d1a 

.q + 8 
t- + 6 
UJ p + 4 
8 + 2 
gsideal 
~ - 2 
ú'l - 4 
'B - 6 
o - 8 

o 

• • 
o 
• 

o 

o 
• 
• 

o 

,. . 
_ •• :.. _ _ _ ··- ___ :_ _ \dea l • • 

• 

l3t T3n 13i 

º hombres 

• mu}eres 

NIVELES SERICOS DE TRIYOOOTIRONINA 
EN RELACION A LA DOSIS TEORICA DE 14 

Gráf \ca ro 13 

., 

. l 



., 

HI POTI ROIOSMO CONGEN1TO 

EDAD OSEA EN C~ GRUPO 
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OISCl.ISION.-

El hipotiroidismo conglnlta no tr~ 

tado se asocia Invariablemente con elevación de la tiro 

trof lna (TSH) plasmática a diferencia del hlpotlroldi~ 

mo secundario (hipoflslario) y terciario (hlpotalámlco), 

que típicamente cursan con niveles bajos o indetectables 

(1), la supresión de la TSH a niveles normales se utlll 

za como criterio para juzgar lo adecuado de la terapé~ 

tlca tiroidea de substitución en los pacientes con hlp~ 

tiroidismo cong~nlto primario (10,15,24). 

En el presente estud lo la administración de la mez 

cla llótrlca (Tl¡/TJ), como terapéutica de substltucl6n 

en un grupo de pacl ntes con hipotiroidismo congénito • 

primario, solo produjo supresión de la TStl a niveles•• 

normales cuando las concentraciones sérfcas de T4 sobre 

pasaron los l Tm 1 tes estab lec Idos como norma les y en un 

poco más del 50% de los casos con concentraciones norm:.. 

les de T4 (g r5f lea No, 1). En todos los pacientes con -
T4 sérlca baja no se 1nh1b16 la secreción de TSli como !. 

ra de esperar. la Inadecuada supresión de la TSH es un 

hecho reconocido en algunos pacientes con hipotiroidismo 

congénito que reciben una adecuada e Incluso excesiva • 

terapéutica con hormonas tiroideas (10,13). Esto se ha 

atribuido a al teraclones hlpotalámlcas y de los tlrotro 

fos hlpoflslarlos en consecuencia del estado hlpotlrol­

dco prenata 1, que dan lugar aun aumento en el umbral de 

Inhibición hlpoflsiaria de la TSH. Esta alteración puede 
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expl lcar la Inadecuada supresl6n de la TSH en algunos de 

los pacientes del presente estudio que cursaron con T4 -

sérlca normal (Gráfica No.1); sin embargo hay que hacer 

notar que las alteraciones en el umbral de regulacl6n de 

la TSH se presentan principalmente en recién nacidos o 

en los primeros meses de vida post natal (11,25) asf e~ 

mo en el Inicio de la teraréutlca sustitutiva. Esto Sl' 

Infiere de estudios en hlpotlroldeos congénitos mayores 

de un ª"º de edad, en los que se reducen a valores nor-

males los niveles 'de TSH con la admlnlstracl6n lnlnte·-

rrumplda de 1-tlrox lna (18). Otro factor determinante 

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

flclcnte de hormonas tiroideas por una doslf lcacl~n In-

correcta o por la Irregularidad en su administración --

(9). 

Por otra parte se sabe que la terapéut lea con l lo­

tr lx (T4/T3) no puede lograr concentraciones sérlcas --

nermales y estables tanto de T3 como de T4, porque la -

proporción de T3 en la mezcla es dos a tres veces más!. 

levada que la relación en la secreción tiroidea normal 

(3). Ademlis, la rápida absorción de la T3 contenida en 

la mezcla llótrlca, puede causar niveles supraflsloló-

g lcos de esta hormona en los momentos que s lguen a· su 

lngestlon, con un descenso progresivo en las 8-12 hrs 

siguientes (26). Oc hecho, cuando se utl l Iza T3 slnté-

tlca se rrcomiendá su administración en dosis múltl---

ples durante el día para lograr concentraciones esta--

bles y favorecer el descenso sostenido en la sccrecl6n 
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de T~.H. Con la administración de l•tiroxlna se reducen a 

lo normal las concentraciones de TSH y no se presentan -

cambios rápidos en las concentraciones de T] ni de T4 

(3, Z7). 

El análisis de los resultados de TSH V T4 del grupo 

total de pacientes, puso de manif lesto una relación In·· 

versamcnte proporcional entre estas dos hormonas (gr~f ica 

Uo, 1) , lo que rat•flca cuela TSH es un Indicador útil 

para juzgar la efectividad de la terapéutica tiroidea SU!_ 

titutiva. Sin embargo de manera aislada en un caso partl· 

cular una concentración elevada de TSH puede obedecer co· 

mo se ha mencionado a diversas causas : a) alteración en 

el umbral ~e rgulaclón hlpotálamo·hlpof lsiarla, especialme~ 

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

tiempo enterarla tiroidea sustitutiva; b) Insuficiente -

reemplazo hormonal; c) Irregularidad en la administración 

del medicamento; d) varlabl l idad en las concentraciones • 

sérlcas de T3 cuando se utl l Iza la mezcla l lótrlca (T~/T3) 

dada la rápida al>sorclón y vida media corta de la T3 y·· 

f) defectos en el control de cal !dad del medlcan1cnto que 

puede contener más o menos cantidad de alguno de sus com· 

ponenentes (2C), 

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

su 1nedicl6n Pn el suero.no se considera como un Indicador 

útil en la evaluación de la función tiroidea. La razón· 

principal adcmá• de su elevado costo es que la conversl6n 

periférica de la T4 en TJ hace oue las mediciones de T3 

sean solo un reflejo Indirecto de la secreción tiroidea 

• 
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ya que su mayor producción deriva de ese mecanismo de 

monodeslod lnaclón (4, 16), 

SI la TJ es la hormona metaból feamente m&s act.!_ 

va , parece Incomprensible que niveles circulantes -­

normales o elevados se asocien con una elevada seer!. 

clón de TSH como se observó en un buén número de los 

pacientes estudiados (gráfica No, 2), Esto ha dado l.!!_ 

gar a cons lderar en otros estud los (3), que la T4 t I!_ 

ne un papel domlna.nte en la regulación de la TSH en -

vlr~ud de que en algunos tejidos (hipófisis, cerebro) 

la T4 se degrada rápidamente a T3,la que actúa local­

mente, En anlmales de experimentación tlroldectomlza­

dos, la admlnlstrac16n de T3 o T4 reduce la secreción 

de TSll, sin embargo la T3 lo hace durante 2·3 horas,­

mlentras que la T4 la mantiene suprimida durante ---

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

conversión local de T4 en T3 en el s lstema nervioso -

central es la fuente principal de ésta última hormona 

y que cerca del 80% de la T3 en la corteza cerebral -

se origina de la ~onodeslodlnaclón de la T4 (3), 

La cuantificación de la T4 sérlca ha probado ser 

el mejor Indicador bloqufmlco para evaluar la terapl~ 

tlca tiroidea sustitutiva, especialmente cuando se u­

tll Iza l·tlroxlna (10,14). En función de este criterio 

se claslf lcaron los pacientes hlpotlroldr.os en sub ~r.!!. 

pos para catalogar lo adecuado de la terapéutica con -

la mezcla l lótrlca (T4/T3). Se hizo evidente que sola-

~ente el 45% de los pacientes coincidió con un trata--
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m lento adecuado (T4 en nivrles normales), mientras que el 

porcentaje restante (27.Stl lo tuv<' excesivo (T4 sérica !:.. 

levada) o insuficlPnte (27.5~-l. (T4 sérica büja). Desde 

el punto de vista bioquímico el objetivo de la terapéuti-

ca tiroid~a de sustituci&n es mantener las concentraciones 

sérlcas de T4 en la mitad superior de los límites normales 

(1'.J), con lo cual se reduce la posibilidad de que dichas 

concentraciones desciendan a valores hlpotlroideos dura~ 
te períodos cortos de omisl&n de la terapéutica. Esto es 

particularmente aplicable cuando se utiliza solamente 

l·tlroxlna que tiene una vida media prolongada de arroxl 

madarnente una semana (7), pero no para la T3 sintética, 

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

En el presente estudio se puso de manlf lesto que la adml 

nlstracl&n de la mezcla l l&trlca no logr6 Inhibir la se-

creclón de TSll en la mayoría de los pacientes adecuada-­

n1ente tratados (T4 normal) a pesar de tener ~ 1 mismo --

tiempo concentraciones elevadas o normales de TJ sérica 

(Gráf lea llo. 2). 
Este hecho no es f~cil de expl lcar a través de una 

sensibilidad anormal de los tirotrofos hlpofislarios,d!_ 

do que la edad de nuestros pacientes (pre escolares)so• 

brepasó el período en qur. esta anorrnal idad se presenta 

con mayor frecuencia (13). l\sÍ entonces aueda la posibl 

l idad de irregularidad en la adminlstraci6n del medica-

mento y/o la variabilidad en las concentraciones séricas 

de Tl y T~ por la terapia combinada con la mezcla T4/T3, 

que no permite concentraciones uniformes y sostenidas -

!'ara inlii~lr la secreción de 1511. 
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Otro resultado relevante del presente estudio fué la -

frecuencia Inusitada de hlpertrlyodotfronfnemfa (hiper TJ), 

que se observó en la mayor fa de los pac lentes y que fncl.!!_ 

yó no solo a los grupos sobretratados (T~ elevada) y ade­

cuadamente tratados (T~ normal), s fno que se observó tam· 

bfén en algunos casos de Insuficientemente tratados (T~ -

baja) (gráfica No, 8), Una probcible expl fcaclón para éste 

fenómeno es que la mezcla lfótrfca proporciona una dosis 

excesiva de TJ, A esto posiblemente se agrega además la -

producción endógena de TJ por la degradación periférica -

de T~, till como ocurre en pacientes hlpotlrofdeos sobretr~ 

tados con l·tfroxlna (9,18), La posibilidad de que la hf• 

perT3 sea consecuencia de una reducción en la degradación 

metaból lea de la TJ no es operante en nuestro estudio, ya 

que solamente se le ha descrito en pacientes hlpotlroldeos 

con desnutrición grave o enf€rmedades severas concomitan· 

tes (28, 29) condiciones que no estuvieron presentes en -

la población estudl<1da (gráfica No.8 ) • 

La hlpertrfyodotfroninemfa no se acompa~ó de manffe~ 

taclones clfnfcas agudas de hfpertlroldlsmo, aunque bien 

podrfa ser la causa (directa o en asociación con hlpertl· 

roxlnemla) de la aceleración de la niaduraclón ósea y el -

crecimiento (tal la) ~ue se observó en a l.,unos pacientes -

(Gráfica No. 15), Esta suposición puede apoyarse en fa e~ 

rrelaclón estudísticanenle sf~¡nlffcatlva oue se observó -
entre los índices clínicos de vigilancia a 1 argo plazo y 

los niveles de T3. pero que no aconteció al relacionarlos 

con T4 o con T3 r (Tabla lle, 5). 

., 



; 
t 

- .. ""-·;.- ... 

La ausencia de manifestaciones clfnlcas dp hlpertl• 

rold lsmo se ha descrito en pacl~ntes sobretratados -

con l·tlroxlna en los que la hlpertlroxlnemla se acompa­

íla de hiper T3 reversa, sin lncrer.iento de la TJ que es -

la mctaból feamente act lva. [ste patrón bloquirnlco, refe 

r 1 do re e 1 en t er.i ente por O es a 1 y e o 1 s ( 1 8) se ex p 11 e a por 

el aumento en la degradación de la T4 hacia la vfa de la 

T3 reversa ( mctaból lcJmente Inactiva), con lo cual se e 

vita la sobreproducción de TJ. AsT, la formación de TJ r~ 

versa funciona como un mecanismo de equll lbrlo para la I· 

nact lvac Ión de la T4 y su Incremento se acompaña de una 

reducción rccfproca de la TJ tanto en condiciones patol! 

glcas tiroideas (18,29) como no tiroideas (30,31). 

En nuestro estudio el valor promedio de T3 reversa 

de tcdo el grupo hlpotlroldeo fu~ significativamente ME­

NOR que el del grupo normal (Gráfica No.9), aunque lar~ 

laclón entre las concentraciones de T3r y T4 se mantuvo 

directamente proporcional en valores de slgnlf lcancla es­

tadfstlca, esto sugiere que la conversión de Tl1 a T3 re­

versa operó normalmentct pero que esta conversión que es 

cualltatlvamente norrnal (a mayor T4a mayor T3r) no par~ 

cr. ser muy eficiente desde el punto de vista cuantltatl· 

vo. Ninguno de los subgrupos de pacientes hlpotlroldeos 

presentó hiper TJ reversa (Gráfica .No. 9), ni siquiera -

los del grupo sobretratado (T4 elevada) que apenas alca~ 

zaron valores promedfo si~1f lares a los normales, mientras 

que los ~decuadamcnte tratados (T4 normal) presentaron -

en promedio niveles de T3r significativamente Inferiores. 



Los pacientes Insuficientemente tratados (T4 baja) tienen 

una disponibilidad limitada de T4 y como era de esperarse 

presentaron en promedio niveles bajos de TJr. 

Las concentraciones sérlcas normales de T3 reversa en los 

pacientes sobretratados , sugieren que la T4 no es eKcesl 

va desde el punto de vista metab61 leo, dado que no induce 

una eKagerada conversl6n a T3 reversa como se describe en 

los pacientes sobredos 1 f lcados con l·t troK lna (t 8), o bien 

que eKlste algún defecto en la monodesiodlnac16n de la T4 

a T)r, probablemente favorecida por la hlperT3. Esto sin 

embargo no deja de ser una suposición dado que hasta el -

momento no se ha demostrado que eKlsta defecto en la con-

versión periférica de la T4 a 13 y· T3 reversa en pacientes 

hlpotlroldeos congénitos (4,18). 
As1 entonces nuestro estudio muestra resultados dlf!:_ 

rentes a los Informados en hlpotlroldeos adultos que fue· 

ron sometidos a Incrementos progresivos en la dosis de --

1-tlroKlna y que muestran un Incremento simultaneo de la 

T4,T3 y T3 reversa sértcas, ast como en la relación T3 r~ 
versa/T4 (28). En los estudios publ lcados de nl~os hlpotl 

roldeos congEnltos tratados con 1-tlroKlna, el patrón de 

T4, T3 y T3r es similar, sin embargo, en la mayorfa de tos 

pac lentes con sobretratamlento se Incrementa la T3 (18). 

En resúmen, el patrón observado en nuestro estudio -

los pacientes adecuadamente tratados (T4 normal) se cara~ 
terlza por hlperT3 con T3r baja, y en los sobretratados -

(T4 al tal por hlperT3 con T3 reversa normal. 

Otra diferencia Importante entre nuestro estudio y -
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los Je otros autores, fue la relacl6n dlrect• entr,. las 

concentraciones sérlc•s de T3 y de T3 reversa (Gráfica -

No, S). En condiciones normales y en pacientes tratados 

con 1-tlroxlna, la relación de la T3 y T3r es lnversame!!_ 

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

puestos de la d<'gradaclón de T4, por lo que si aumenta • 

la producción de T3 reversn disminuye slmultáneamente la 

producción de T3 (IB), En virtud de que nuestros pacien­

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

el ben directamente T3 metaból feamente activa, no hay forma 

de reducir la elevación de T3 s&rlca que condiciona su 

administración exógena. A esta hlpcrT3 exógena se suma la 

producción endógena de TJ a partir de T4 que no se acomp~ 

Ra de un ln~remento proporcional en la producción de T3 • 

reversa. No podemos ofrecer ninguna explicación v~l Ida p~ 

ra esta aparente Ineficiencia en la producción de T3 rever 

sa. 

En pacientes hlpotlroldeos congénitos se ha establecl 

do como terap la sust ltut lva Ideal a la mfn lioa cant ldad de 

T4 exógena, que es cap~z de suprimir a valores normales la 

TSH sérlca y mantener ln T4 sérlca en la mitad superior de 

los lfmltes normales (19), 

Los requerimientos teóricos diarios de tlroxlna dlsml 

nuyen progresivamente con la edad y se ha establecido los 

slauientes valores para la terapia sustitutiva: 

Lact'>ntes~l O ug/kg de peso/dfa; preescolares • 6-8 ug/kg 

de peso/día; escolaresª 4-( ug/kg de peso/dfa; adolescen• 

te s = 2 •) u~ / kq de pes o/ J í a ( 9 , 1 3 , 1 9 ) • 
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En función de estos reouerimlentos te6rlcos determ! 

namos la dosis diaria de T~ en la equivalencia de la co!!!_ 

blnacl6n 116trlca (T4/T3) considerando que un mlcrogramo 

de Tl eq" (vale a 4 mlcrogramos de T4 (7). La convers 16n -

de la combinación T4/T3 (Jlotrlx) en mcg de T4 permitió• 

establecer la dosis diaria que reclbl6 cada uno de los P!!.. 

cientes estudiados y compararla con los requerimientos te~ 

ricos recomendados para la edad y peso, 

En base a este criterio se encontró que el 59% de la 

población total de.hfpotlroldeos reclbfa dosis que sobre· 

pasaron los requerimientos teóricos Ideales (Gráfica No.11) , 
En solo 9 de los 29 pacientes (31%) la dosis corrcspondl6 

con la te6rlca Ideal. Estos resu 1 tados ponen de manlf les to 

una falta de correspondencia entre la doslf lcacl6n de hor­

monas tiroideas (expresada en ug de T4 por kg de peso) y 

lo adecuado de la terapia juzgada por las concentraciones 

sérlcas de T4. Esto sugiere que en la práctica clfnlca -­

diaria los ajustes en la doslf lcaclón del llotrlx se efe!:., 

tGan principalmente en función del estado clfnlco del pa-

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

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

bu1rse a que con frecuencia no se dispone con oportunidad 

de los resultados de laboratorio y que no buscan lntencl.2, 

nadamente las manifestaciones clfnlcas de sobredosis. 

Por otra parte no se puede dejar de considerar la d.!. 

flcultad que repr~senta ajustar la terapia sustitutiva con 

la preparación llótrlca nue contiene dos hormonas con dlf!_ 

renclas notables en su absorción, degradación y vida media 

y por lo tanto en la respuesta sobre Indicadores blooufml• 

.. • 



~os y clTnlcos, Esto nos lleva nuPvamente a considerar -

la necesidad de utilizar la terapia sustitutiva de elec· 

c16n con solo 1-tlroxlna, que reduce los Inconvenientes 

seftalados para la combinación T4/T), 

A mayor abundamiento, las concentraciones sérlcas de 

TJ dependen casi exclusivamente de la conversión perlfér! 

ca de la T4, que en el paciente tratado con llotrlx depe~ 

den tanto del aporte exógeno como de la p~oducclón endóg~ 

na, y por lo tanto no es previsible establecer que cantl· 

dad de TJ se generará por el mecanismo de monodelodlna•· 

clón, Ya que la dosis sustitutiva se calcula en función -

de la T4 y no de la TJ, resulta particularmente dlffcll !!. 

justar una dosis de l lotrlx que logre mantener al mismo 

tiempo y de manera sostenida una concentraclónsérlca nor­

mal de T), T4 y TSH, Esto refuerza nuevamente la conve~~ 

nlencla de utilizar l·tlroxlna que permite una generación 

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

canlsmo de degradacl5n metabólica de la T4 en TJ o en TJr 

(18. 1 9) 

Las excesivas concentraciones sérlcas de T) y de T4 

orlg !nadas por la sobre dosis de hormonas tiroideas (tlr.!!_ 

toxlcosls latrogénlca) no son Inocuas, ya que adem•s de!!. 

celerar la maduración ósea y favorecer la cranloslnostosls 

prematura (32), tienen repercusiones desfavorables en el -

desarrollo del sistema nervioso central, que pueden ser 

tan deteriorantes como las que se observan en el hlpotl -

rolJ ls;no lnsu f lclentemcnte tratado (33 ,Jlt). 

·•-41 
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De acuerdo a tos datos referidos por Hamburger y cols 

(34) ,la tlro><ln.a actila durante el perTodo crftlco del des!!_ 

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

mento no hay evidencia eKperlmental de que el aumento su·· 

praflslológlco de las hormonas tiroideas mejore el desarr~ 
lle pslconcurológlco de los pacientes hlpotlroldeos, sl no 

que por el contrario, la Información disponible Indica que 

tal eKceso puede Interferir con un desarrollo normal. 

En animales de e><perlmentacl6n, la administración de horm~ 
nas tiroideas a d~sls farmacológicas Jurante el periodo de 

recién nacido, disminuye el contenido de DHA del cerebro y 

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

por una aceleración de la slntesls en los primeros dtas de 

tratamiento, para posteriormente declinar a vatorei subno~ 
males. Otros estudios realizados en ratas hlpotlroldeas a 

quienes se administró tlro><lna en e><ceso durante la vida • 

postnatal temprana, mostraron alteraciones en la secuencia 

normal de mitosis de las células gllales, asl como en la· 

migración y diferenciación, lo que dló como resultado Inca 

pactdad en la mlelogénesls (34,3C). A mayor aoundamlento, 

la administración de tlro><lna en dosis farmacolóqlcas a r!!_ 

tas normales durante los primeros 5 dtas de vida, da lugar 

a diversas alteraciones endócrlnas que persisten hasta la 

vida adulta (retraso en la pubertad, reducción de la fer· 

tllldad y menor peso de los ovarios, testtculos, próstata 

y suprarrenales (37). Esta tlrotoKlcosls neonatal inducida, 

también produce alteraciones en el control hlpotalámlco de 

la secreción de hormonas tiroideas (umbral de respuesta de 

. • 

·I<¡ 
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TSH) semejante a las referidas en humanos hlpotlroldeos • 

( 1 3) • 

En el presente estudio no se evaluó la condición neu 

roló9lca df' los pacientes, sin embilrgo se pusC"' de manlfle~ 

toque un elevado porcentaje de los mismos (31,~), creció a 

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

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

con1patible por tanto con un exceso En la doslficacl6n en 

la terapia tiroidea sustitutiva (Grliflca No, 11'), Por otra 

parte es todavTa mas abundante el porcentaje de casos 

(52t) qu~ creció a una velocidad +nferlor a lo normal y -

que coincidió de manera importante con retraso en la mad.!!._ 

ración ósea, que solo pudo Jer condicionado por una lnsu· 

flclencla tiroidea prolongada. Finalmente, el hecho que• 

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

blación estudiada se haya logrado mantener una velocidad 

de crecimiento noroial (Grlifica llo 15) hace aún m~s evlde!!_ 

te la gran dlf icultad que representa lograr un adecuado • 

tratamiento con la mezcla 1 iótrica que se utll Iza, 

A este decepcionante panorama de la efectividad del • 

tratam lento con la mezcla 1 lólr lea hay que agregar las •• 

consecuencias del momento al que se inicia dicho manejo. 

En la actualidad es un hecho lrrevatlble que mientras más 

temprano se establezca la terapia tiroidea sustitutiva, el 

pronóstico neurcló9lco y de crecimiento es mejor. [n condl 

cioncs idea1Ps esto del:ic ocurrir en el periodo neon~tal y 

en el peor de los casns antes de los 3 meses de vida (11, 

3&,39). Cuma se otserva en las tohlas llo. 9 yl ll, en nues~ 

tro estudio en el GO< de los c~sos el dla~nóstlco se es·· 

·• 

tt '1 .1 
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tablecló después de los 3 meses de edad, lo cual va a co~ 

dlclonar de necesidad, un pronóstico desfavorable para el 

desnrrol lo pslconeurológlco de éstos niños. 
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e o ~ e L u s 1 o tt E s . -
a) ln niños hlpotlroideos congénitos tratados con lo mez· 

e la llótr lea (T1</T3) 1 as concentraciones sér leas de T1< 

(Indicador del control bloqufmico) tienen una relación di 

rectamente proporcional con las concentraciones sérlcas -

de T3, 13 reversa, e inversamente proporcional con las •• 

concentraciones sérlcas de TSH. 

b) En nli\os hipotlroldeos congénitos tratados con la mez­

cla llótrlca, los indicadores clfnlcos de control a lar· 

90 plazo (eJad ósc~, velocidad de crecimiento) no guardan 

relación estadfstlcamcnte significativa con los concentr~ 

clones sérlcas actuales de T4 (Indicador de control blo·· 

qufmlco) T3 reversa ni con el cociente T3r/T4. 

c) En niños hipotlroidcos congénitos tratados con la mez· 

cla llótrlca tos Indicadores clfnlcos de control a largo 

plazo mostraron relación significativa con las concentra• 

clones sérlcas actuales de T3. 

d) La terapéutica de sustitución hormonal del hlpotlrotdl.;:_ 

mo congénito con la mezcla l lótrlca, logra suprimir la TSll 

sérica a valores normales únicamente en la mitad de los c~ 

sos ndecuadamente tratados (T1< s~rlca normal). Solo puede 

alcanzarse la máxima eficiencia en la supresión de TSH -­

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

excesivo (T4 sérica elevada). 

e) E 1 grupo propós 1 to de este estud to, tratado con la mez• 

eta liótrica presentó niveles de TJ reversa slqnlflcatlva· 
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mente inferiores a los normales y una proporción elevada 

(75%) de hlpertrlyodotlronlnemla, Este patrón sérico de 

T3 y de TJr es opuesto al descrito en pacientes hlpotlrol 

deos que son únicamente tratados con l·tlroxlna. 

f) La hlpertrlyodotlronlnemla (tlrotoxlcosls IAtrogénlca· 

por TJ) de los pacientes hlpotlroldeos congénitos trata-­

dos con la mezcla 1 lótrlca puede atribuirse al exceso en 

la cantidad de T3 exógena que proporciona la mezcla llótrl 

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

enJógena de T4 a TJ, 

g) En pacientes hlpotlroldeos congénitos tratados con la 

mezcla 1 lótrlca, la vfa de lnactlvaclón de T4 a T3 reversa 

parece cuantitativamente def lclente como lo sugieren los 

niveles bajos de TJ reversa en presencia de hlpertlroxln~ 

mla e hlpertrlyodotlronlnemla. 

h) Las 3/4 partes del grupo estudiado cursó con hipertrl· 

yodotlronlnemla (tlrotoxlcosls latrogénlca por TJ),pero -

las manifestaciones cltnlcas de hlpertlroldlsmo fueron --

aisladas yexcepcl<>nales. 

No creemos que esto sea debido a una falta de respue~ 

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

la poslbll !dad mSs viable es que no se hace una búsqueda -

clfnlca Intencionada de dichas manifestaciones. 

l) La~celeraclón en la velocidad de crecimiento y Madura·­

clón 'ci;ea, que se observó en algunos pacientes puede atrl· 

bulrse a un estado prolongado de hlpcrtrlyodotlronlnemla -

.... 
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como lo sugiere el hecho d• que solo se ohsr.rvó correlación 

dlrectam~nte proporcion•l entrr estos lndlcadnrPs clfnlcls 

y la T3 sérlca actual, 

J) El h•ll~zgo de 4 pacientes con mlcroc.efal la (14~ del gr~ 

po) puede ser consecuencia de cranloslnostos is prematura -­

por sobredoslf lcaclón prolongada de hormonas tiroideas, o 

blén por atrofia cerebral secundarla a tratamiento tardfo, 

ya que el 60* de los casos se diagnosticaron y trataron de~ 

pués de los 3 mrses de edad. Esto además expl lea la elevada 

frecuencia de pacientes con talla baja, 

Es evidente que el grupo mEdlco en nuestro medio, debe 

ser sensibilizado en la necesidad del diagnóstico temprano 

del hipotiroidismo congénito. 

k) También es necesario educar a los padres de los niños h.!. 

potlroldcos congénitos, en l' nec~sldad de la administración 

contfnua y regular de la terapia sustitutiva. 

!)Los resultados clfnlcos y bioqulmlcos del presente estudio 

apoyan la Impresión general de que la mezcla l 16trlca no pe!_ 

mlte un tratamiento adecuado del niño con hipotiroidismo co~ 

génlto. 

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

de detección temprana (neonatal) de hipotiroidismo congénito 

cuyos resu ltadns han demostrado un adecuado desarrollo pslc~ 

neurológico en estos pacientes (40,~l), 

n)tl TRATAMIENTO IDEAL DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO 

f~ CON L· TIROXl~A. 
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RESUHEtl. 
Se estudiaron 29 pacientes con hipotiroidismo 

congénito tratados con la mezcla 116trlca (T4/T3) y se 

evaluaron los Indicadores de control bloqufmlco y clf­

nlco. Se claslf lcó a la población en tres subgrupos 

en func16n de sus niveles sérlcos de T4 como reflejo 

de la eficacia del tratamiento. Se corroboro que las 

concentraciones sérlcas de T4 varlan de manera directa• 

mente proporcional con las concentraciones sérlcas de 

T3 y T3 reversa e Inversamente proporcional con las 

de TSH. Sin embargo, los Indicadores clfnlcos solo se 

correlacionaron de manera significativa con las con-

centraciones sérlcas de T3. 

La terapéutica con llotrlx juzgada como adecua-

da por condicionar niveles normales de T4, solo supri­

me TSH a niveles normales en el 50% de los pacientes, 

Esto se atribuyó a la varlabll ldad en las concentracio­

nes sérlcas de TJ de éste preparado de dos hormonas con 

actividad, vida media y absorc16n diferentes. Ademas es 

probable la Irregularidad en la administración del me· 

dlcamento. 
El 75% de los casos presentaron hlpertrlyodotl-

ronlnemla (tlrotoxlcosls iatrogénlca) Independiente· 

mente de sus niveles de T4, y la concentración promedio 

de T3 reversa fué significativamente menor a la del gr!!_ 

po control. No se ldentlf lcaron manifestaciones de hipe~ 

tiroidismo agudo pero si acelerac16n de la velocidad de 
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crecimiento y maduracl6n 6sea en algunos pacientes. 

Se hizo evidente que la mezcla 116trlca no pe~ 

mlte un tratamiento sustitutivo adecuado del niño con 

hipotiroidismo congénito, 

., 
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