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RESUMEN 

La disminución de Ja mortalidad infantil por causa infecciosa ha provocado 

que en las últimas dCcadas se ponga mayor atención a las enfel'TT'ledades genéticas. 

Sin embargo. en MC:xico es poco to que se ha hecho por el hipotiroidismo congénito. 

en cuanto a su prevención. diagnóstico ( programas pcnnanentcs ) y tratamiento. Los 

escasos estudios epidemiológicos realiz..ados han condicionado al desconocimiento 

gcnerali7.ado y la creencia de que los Errores Innatos del Metabolismo y por ende? el 

hipotiroidismo congénito son pocos frecuentes. 

Con el propósito de probar esta hipótesis se decidió realizar un estudio de tipo 

prospectivo. observacional, transversal y descriptivo para determinar la incidencia de 

hipotiroidismo congénito en la zona noreste de la Ciudad de México y Municipios de 

Neza.hualcóyotl, Chalco, Valle de Chalco, Iztapaluca y Chimalhuacán. pertenecien­

tes al Estado de México. tomando una muestra de 60 neonatos de una población total 

de 3666 niflos nacidos entre los meses de junio a diciembre de 1996. cuyas edades 

estaban comprendidas entre los 7 a Jos 120 días con una media de 21 días. El cnterio 

de inclusión que se utilizó para seleccionar a los niños fue la presencia de signos y/o 

síntomas sugestivos de la enfermedad. Se les determinó la concentración de tirotro­

pina en sangre por el método de análisis inmunorradiométrico. observándose una 

incidencia de hipotiroidismo congénito de I :367 nacidos vivos, con un predominio 

del sexo femenino de 4: 1. Concluyéndose que el área de estudio es una zona de alta 

prevalencia donde existe un alto índice de sospecha para el hipotiroidismo congéni­

to. y por ende. recalcar la necesidad urgente de implantar programas de tamiz.aje 

neonatal permanentes para detectar este padecimiento en la población infantil nacida 

en esas entidades. 

Este trabajo muestra las dificultades que representa llevar a cabo el tamiz neonatal 

en MCx.1co. La finalidad de los programas de tamizaje neonatal es la detección tetn-



prana de hipotiroidisn'IO congénito y de otras alteraciones congénitas dc1 metabolis­

mo que ocasionan retraao mental. estos prognunas provocan un mejoramiento de 1a 

calict.d de vida de 1os niftos y un pronóstico de vida similar al de la población gcnc­

l'1ll. ConsidcTando que el retraso mental una vez. establecido no tiene curación. su 

Pl"CVención adquiCTC gran relevancia. adcrrWs el costo social de los afectados por el 

hipotiroidismo congénito es superior al de la detccc:ión y al del tratamicn1.o. 
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INTRODUCCION 

A medida que un pais se vuelve más y más dependiente de la tecnología 

científica e industrial. el retardo mental se presenta como un problema de salud pú­

blica. por el gran impacto económico. emocional y social que desencadena. ya que 

una vez establecido no tiene curación. Pero en los últimos años se ha compr-obado 

que algunas causa...;¡ de retardo mental pueden ser- pl'"evenidas. Por ejemplo. el hipoti­

roidismo congénito y In fenilcetonurin. 1
•
2 

El hipotiroidismo congénito es uno de los pocos trastornos del metabolismo. que 

pueden trutarsc sólo con Ja terapia sustitutiva de la horTllona. Los signos y sintornas 

clinicos desaparecen ( o se evitan ). por lo cual es muy importante que se inicie el 

tratamiento lo más tempranamente posible. ya que las secuelas más severas de esta 

endocrinopatía ocurren en el sistema nervioso central. El tratamiento oponuno evita 

el dai\o neurológico irreversible y prcser ... a todas las funciones cerebrales que aún no 

hayan sido dai'i.adas. l-4 Por otra parte. el hipotiroidismo congénito no se diagnosticn 

con oportunidad. debido a lo dificil de reconocerlo clínicamente. aunado a la pobre 

información sobre esta enfcnncdad por parte de algunos médicos generales. además 

una gran parte de la población no cuenta con atención médica neonatal ni pediátrica. 

y sólo buscan los servicios médicos cuando el problema es muy obvio y ya se ha 

producido dai\o cerebral irrcvCT"Sible. 1
· s-.,. Más del 70 º/o de los casos se diagnostican 

tardíamente, el 40 º/o de los casos. se cfectUa después de los dos ai\os de edad. cuan­

do el hipotiroidismo es severo y hay una franca anormalidad en el crecimiento y de­

sarrollo. y lo más triste es que cerca det 10 % de los casos. el diagnóstico llega. al 

extremo de que se efectúe en la pubertad. 7 

La dificultad de reconocer clínicamente el hipotiroidismo congénito se debe a que 

las manifestaciones clínicas de hipotiroidismo en los neonatos son variables; desde 

un hipotiroidismo franco con o sin bocio hasta ser totalmente asintomático. Esta gran 

variedad de manifestaciones clínicas provoca que el hipotiroidismo congCnito sea 



confundido con otras enfermedades con un alto riesgo de deterioro en e1 sistema 

nervioso central. •...2.6 

Oc Jo anterior. queda claro. que el realizar un diagn6stlco temprano con base en 

datos clínicos, plantea grandes dificultades. por esta razón algunos países ( Estados 

Unidos de AmCnca. Canadá y algunos países de Europa) han desarrollado progra­

mas de tamt7.ajc neonatal para la detección de hipotiroidismo congCnito mediante 

uno detcrmtnac1ón honnonal ( T4 o TSH )_ 1 En el caso de nucstTo país. el tamiz 

neonatal para cnfcrmcdndcs rnetabólica..s se rcah;ró por pnmera vc;r entre 1973 y 

1977. estaba d1rig1do a la detección neonatal de fenilcctonurio. galactoscmrn, enfer­

medades de onna de jarabe de maple, homoc1sllnuria y tirosmcm1a. siendo cancela­

do en 1977. Posteriormente se estableció un nuevo programa en 1986, esta vez. diri­

gido a la detección de hipotiroidismo congémto y fcnilcetonuria. inicialmente abar­

caba solo la ciudad de México y subsccuentementc se le unieron otros estados de: la 

República Mexicana (Estado de MCxico y Tla:-c;cala ) A partir de enero de 1994 se 

pusieron en funcionamiento tres nuevos laboratorios en las ciudades de Torreón. Le­

ón y Mérida. que junto con el del Distrito Federal prestan servicio a nii"los nacidos en 

hospitales de la Secretaria de Salud { SS ). que atiende a población abierta. En 1993 

se firmó un convenio de colaboración para realizar e! tamiz neonatal de hipohroi~ 

dismo congénito entre la Secreta.ria de Salud y el Instituto Mexicano del Seguro So­

cial { IMSS ). ª el cual se sigue practicando en hospitales de tercer nivel. un ejemplo 

muy particular es el caso del Instituto Nacional de Pediatría ( INP ) donde la deter­

minación de hipotiroidismo congénito se realiza a todos los rcciCn nacidos remetidos 

a esta institución. En el sistema privado. la cantidad de maternidades del país en las 

que se realiza el tamiz neonatal va en aumento. pero los programas de tamizaje neo­

natal para hipotiroidismo congénito están en etapa inicial de cobertura. s- 10 

Los programas de tamizaje neonatal realizados en México han arTojado informa­

ción sumamente valiosa en cuanto a la epidemiología del hipotiroidismo congénito. 



encontrando una incidencia mas alta que la reportada en otros paises. Por ejemplo. 

en un estudio realizado durante un periodo de cinco ai\os en el Hospital Infantil de 

México Federico Gómez reporta una incidencia de 1 :3500 a t :5000 recién nacidos 

vivos diagnosticados por manif"estacioncs clinic¡t.S . ., E1 Programa de Prc~cnc1ón de 

Retraso Mental de Origen Metabólico { PREMEREM > que se implantó en el año de 

t 990. teniendo como base los programas piloto de los ai'ios de 1975-1977. 1 '>l'th-

1988. en el cual participaron varias instituciones del sector salud ( l~SS. ISSSTE. 

PEMEX. DOF. INP. SS. Hospital de la !\.1arina. Hospital Infantil de ~Cxico). donde 

se tamizaron 47,783 neonatos. se obsc:rvó una incidencia de hipotiroidismo congén1-

to de 1 :980 en la población general. 1: 1 599 en clinicas materno-infantil y 1 :360 en 

los hospitales pediátricos. Otro estudio reali:r.ado en el Distrito Federal y en los esta­

dos de México y Tlaxcala. reporta una 1ncidcncta de 1: t 797 recién nacidos v1vos. 

Este programa fue iniciado en el ai\o de 1986 y en él panic1paron tres ttpos de mst1-

tuciones que conforman el sistema de salud de MCx.lco ( maternidades privadas. 

instituciones gubernamentales de segundad social y hospitales dependtentes de la 

Secretaria de Salud). 7
·•

0 

El propósito de este estudio consistió en determinar la 1ncidenc1a de hipot1roidismo 

congénito en una población de rccié~ nacidos en la zona noreste de la ciudad de 

México y Municipios de Nezahualcóyotl. Chateo. Valle de Chalco. lztapaluca y 

Chimalhuacan Estado de MCxico,. utih7..ando una técnica inmunon-adiomCtrica para 

cuantificar la hormona estimulante de la tiroides. 

s 



MARCO TEOR/CO. 

2.1.1 Glófttlula tlroúl~. 

Al revisar la literatura publicada sobre el tctna de la glándula tiroides. no 

podemos menos que sorprendernos que se nos diga que ésta es esencial para la vida. 

ya que la ausencia o mal funcionamiento del tiroides trae como consecuencia dife­

rentes trastornos que pueden poncT en peligro ta vida misma del individuo. 11
•
11 

La glándula tiroides está compuesta de dos lóbulos unidos por una banda delgada 

de tejido: el istmo. Los lóbulos laterales tienen forma cónica y asimétrica por mayor 

crecimiento del lóbulo derecho. En promedio el tiroides pes.a alrededor de 20 a 30 

gnunos. lo cual depende de la edad. sitio de residencia. contenido de yodo en la dicta 

etc. 12-14 

El tiroides está íntimamente unido mediante tejido conectivo laxo a la cara anterior 

y laterales de la tráquea. El limite superior del istmo esta situado justantcntc por de­

bajo del cartílago cricoidc. que proporciona una buena referencia para la locahzación 

de la glándula. 

La glándula tiroides es un órgano muy vascularizado. teniendo un flujo sanguíneo 

superior al del riftón. El apone ancrial se hace a través de dos pares de vasos: las 

arterias tiroideas supcrion:s. ramas de ta carótida externa y tas arterias tiroideas in­

feriores. ramas de ta subclavia. En ocasiones existe una arteria denominada tiroidea 

media que proviene del arco de la. aorta. Las venas fonnan un plexo por debajo de la 

cápsula y tenninan drenando en ta vena yugular interna. ll-tS 

El tiroides está inervado por nervios adrcnérgicos y cotinérgicos que provienen res­

pectivamente. de los ganglios cervicales y del vago. Una de tas funciones de los cs­

timulos neurógenos es regular et flujo sanguíneo del tiroides. 

6 



La unidad funcional del tiroides es el f'oliculo o acini. El interior del f'oliculo está 

relleno del coloide. el cual constituye ta mayor parte de la masa tiroidea. El diámetro 

de Jos folículos es muy variable y oscila alrededor de 200 micras. La tiroides contie­

ne otras células llamadas parafoliculaTCs o células C .. que son muy importantes. ya 

que producen calcitonina. 12
•

1
:J 

2.2 Han.a .. '" tiroúlnu. 

En si ta función principal del tiroides es la de sintetizar y almacenar L-3.5.3'.S'­

Tetrayodotironina ( T4 ). L-3.S.3'-Triyodotironina ( T3 ) y liberarlas según las re­

quiera et organismo. 

Las hormonas tiroideas son básicas para el crecimiento y el desarrollo del sistema 

esquelético y del sistema nervioso central. durante la vida fetal y en los primeros 

aftos de la existencia extrauterina. Por ello. el periodo prenatal y postnatat es critico 

para el desa.nollo del sistema nctvioso cenmal. abarcando los últimos meses del de­

sarrollo fetal y el primer afto de vida postnatal. •.n.••·16•17 

La influencia de las honnonas tiroideas sobre el metabolismo y desarrollo cerebral 

en animales de laboratorio ha sido estudi~ en estas investigaciones se ha provoca­

do a los animales un hipotiroidismo antes y después del nacimiento. en ellos se 

mucatra menor síntesis de RNA y proteínas. menor actividad de enzimas especificas 

del sistema nervioso central, una población de célulaa neuronales reducidas, inte­

racciones sinápticaa dieztnadas y déficit de mielina. Muchos de catos defectos pare­

cen provocar una lesión irreparable en el ccrcbro. 17
•
1

• 

En el humano el periodo critico ya n11encionado está asociado con una rápida mie­

linización. intensa prolifención de procesos dcntriticos y axonales, asi corno de célu­

las gliales y continua división de neurobl-tos. 1 •
17 
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2.:Z.l Si111-1s tle "º""º"...,.tiroideas. 

La formación de cantidades adecuadas de hormonas tiroideas depende en Ultima 

instancia de la disponibilidad de cantidades adecuadas de yodo e .... ógeno. el yodo es 

el clCTnento esencial de las honnonas tiroideas. La principal fuente de yodo es la 

dicta., que suministra de 50 a más de 300 µg/dia, que es absorbido a través del intes­

tino delgado y depurado en los riftoncs y el tiroides; una teTCcra parte es tomada por 

el tiroides y el resto se elimina u travCs de la orina. l:!-l• 

Los pasos en la síntesis de las hormonas tiroideas son : 

1.- Captación o transporte de yodo ( Bomba de yodo ). 

2.- Oxidación del yodo ( Pcroxidasa ). 

3.- Organificación . 

4.- Acoplamiento de las monoyodotirosinas y diyodotirosinas . 

S.- Proteólisis de la tiroglobulina ( Proteasas y peptidasas ). 

6.- Dcsyodinación de las monoyodotirosinas y diyodotirosinas (Deshalogenasa). 12 

El transpone del yodo al interior de la célula folicular se realiza a través de un pro­

ceso activo (bomba de yodo). En la célula folicular la organificación del yodo. es 

decir. su incorporación al proceso de biosíntesis. se lleva a cabo por un sistema de 

pcroxidasa en el cual el yoduro inorgánico se oxida. 12 

La precursora de t.odas las honnonas tiroideas es la tiroglobulina. glucoproteína que 

constituye la principal proteína en el coloide del interior f'olicular ( 75 o/o del peso de 

la glUdula ). tiene un peso molecular de 660000 Daltons. contiene aproximadamen-



te 120 residuos de tirosina, en esos residuos se lleva a cabo Ja yodación para produ­

cir rnonoyodotirosina. precursor necesario de la diyodotirosina 1 
'·

11 

La formación e.Je yodotirosinas ( T4 y T3 ) se realiza mediante Ja acción de enzimas 

acopladoras que unen dos diyodo11ro~inas para C0nnar T4 o bien~ diyodotirosinn con 

monoyodotirosina y producir T3. 

La."> monoyodotirusinas y diyudotirosinas que no fueron acoplados pierden el áto­

mo de yodo al actuar sobre ellas una enzima ( deshalogenasa ) Los lltomos de yodo 

son reutilizados para la fonnación de hornlona.s tiroideas i: 11 

Las hormonas tiroideas biológica.mente activas ( T4 y T3 ) son liberadas de la ti­

roglobulina por un proceso de proteólisis. que se inicia con el estímulo de la tirotro­

pina u hormona estimulante de la tiroides ( TSH ). y estas son transportadas hasta la 

circulación snnJ,!uinca En la sangre el 99.97 º·o de la T4 y el 99 70 ~;. de la T3 se 

encuentran ligada~ a proteínas sCricas ( globuJina transportadora de tfr.._..,xina~ preal­

búmina y albúmina ). Las hormonas tiroideas unidas a protcmas séricas son metabó­

licamente inactivas y actúan como fuente de almaccnruniento. y sólo una pequerla 

porción de estas honnonas tiroideas circulantes se encuentran en fonna libre ( el 

0.03'%, de T4 y el O :"\~o de T3 ) l::!·l
4 

La mayor parte de T3 circulante. que es la hormona tiroidea mas bioactiva, se deri­

va de la conversión extratiroidea de T4 por un mecanismo de desyodación. En ta 

figura 1 se ilustra los pasos que intervienen en la síntesis de honnonas tiroideas. 

2 . .2.2 Regulación de lafunción tiroidea. 

Se dividen en dos tipos: 

1.- Mecanismos intratiroideos ( autorreguladores ). 

2.- Mecanismos extratiroidcos (tirottopina ). 

9 



El primero depende del apone y concentración de yodo orgánico. creando una re­

lación inversa. es decir. a menor concentración de yodo orgánico. mayor sint~is de 

hormonas tiroideas. De está fonna se mantiene constante la concentración honnonal 

intraglandular. 

Los mecanismos de regulación neurohumoral tienen por objeto mantener constante 

la concentración sanguínea y tisular de honnonas tiroideas. u.aJ 

COLOIDE CELULA FOLICl.JLA.R. 

1. Captación de yodo. 
2. 01Jd.c1óo del yodo. 
3. Qraan.aficac16n. 
4. Acoplmmento. 
s. Proceófuis. 
6. Dcsyodac1ón. 
TJ L-3 • .S,3'-Tnyodotttonma. 

T4 L-3.S,3' ,S '-Tretayodotuvluna 

• Efecto de tnhib1ción de 1º. 

PLASMA 

MJT Monoyodonrosmas. 

Yodo 1notgUuco 

t• Yodo organ1co. 

orr 01yodowoa111&5. 

- Hormona uro1dca libre. 

Fig 1. Esquema que muestra la sintcsis de hormonas tiroideas. 

Tomada de: Malacara J M. 1990. 
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La TSH es una g'ucoprotcina secretada por cC'u'as especializadas ( tirotropas ) en 

\a adcnohip6fisis. Su peso mo\ccu\ar es de:: 28 Kd del cual el 1 S 0/o es carbohidrato. 

Est.B constituida por dos cadenas peptidicas designadas alfa y beta. 

La secreción de TSH por \a hipófisis se tnodula por \a honnona tiroidea. mediante 

un mecanismo de retroalimentación negativa._ cuyo ajuste,. a su vez .. se modula por 

un tripC:ptido conocido como hormona libera.dora de TSH ( TRH ) .. que se encuentra 

en el hipotálamo. La producción y liberación hipota1ámica de TRH son controladas 

por vias nerviosas. \lega a la adenohipófisis desde el hipotálamo a través del sistema 

porta hipotálatno-hipofisario y despuCs de unirse a los receptores específicos en las 

tirotropas .. provoca un inct"emcnto en la síntesis y secreción de TSH. En la figura 2 se 

representa el eje hipotálamo-hipófisis-tiroides. ' 2
•
1,__,q 

2.3 Hipotiroúlis•o co1111<1rlito. 

El hipotiroidismo congénito es un trastorno clínico resultante de la deficiencia de 

hormonas tiroideas circulantes. que u-ac como consecuencia un trastorno en el ct"C­

cimicnto y desarrollo. es por esto que en las últimas tres décadas se a puesto mucha 

atención en este padecimiento. debido a que se: ha encontrado que es la enfermedad 

endócrina más común de la medicina pediátrica. Desde que se iniciaron los progra­

tnaS de tamizajc neonata\ tiroideo ( screening ), han demostrado una alta incidencia 

de esta endocrinopatia. 

Después de la diabetes mellitus. el hipotiroidismo congCnito o tatnbiCn Umnado 

neoruatal es'ª altcTación endocrina más frecuente en la infancia. t,lb.\'7 

E' ténnino CTCtinismo es a veces utilizado como sinónimo de hipotiroidismo con­

génito. aunque algunos autores no están de acuerdo con ésto. ya que el cretinismo es 

un aindrolne más complejo y variado y se prefiere el ténnino hipotiroidismo congé-
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TBG Globulina tran•portadora 
de tiroxina. 

TBPA Prealbúmlna transportadora 
de ltrc>•fna. 
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Fig 2 . Eje hipotálamo-hipófisis-tiroides. Tomada de: Grcenspan F. t 993. 
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nito. porque es menos dcsagrudablc llamarlo asi. y además es más común utilizar 

este término en .l'onas donde hay nlta prevalencia de bocio. 

El hipotiroidismC1 congCnito se chts1fica: 

.- PRIMARIO. 
A .Disgencsia tiroidea ( 90 º/o ). 
a. Ectopia ( 70 '!/o ). 
b. Agenesia o hipoplas1a ( 30 %, ). 
B. Defectos de la biosintesis de honnona tiroidea ( 1 O - 1 S o/o ). 
C. Ingestión materna de medicamentos durante el embarazo. 
a. Yodo radioactivo. 
b. Drogas antitiroideas. 
D. Deficiencias de: yodo. 

2.- SECUNDARIO. 
A. Hipoplasia de hipófisis. 
B. Defectos de la producción de tirotropina. ( TSH ). 

3. TERCIARIO . 
A. Dcf"cctos del desarrollo hipotalámico. 
B. Deficiencia de producción de honnona liberadora de tirotropina 

( TRll). iu 

Como se puede observar la disgcncsia tiroidea es la causa más comUn del hipoti· 

roidismo congénito. 
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La deficiencia de hormonas tiroideas af"ccta todos los tejidos corporales de tal ma­

nc:ra que los síntomas son múltiples y las manifestaciones clinicas dependen de la 

edad de aparición y el grado de interferencia con la producción de éstas. r..tr.JI 
24 

Si el dai\o se produce en lo vida intrauterina. por una agenecia ( desarrollo incom­

pleto o defectuoso ) completa de la glándula tiroides. el nconato presentará sintomas 

evidentes de hipotiroidismo congénito. En cambio si el dai\o a la glándula tiroides no 

es tan severo. el recién nacido puede parecer normal. es decir. no presentar sintomas 

y signos de hipotiroidismo. por lo cual es dificil reconocerlo clínicamente durante el 

primer período de vida del nii\o. Además el cuadro completo se desarrolla lentamen­

te. de aquí que ta deficiencia de hormonas tiroideas pr-ovoca una gama amplia de 

manif"cstacioncs clínicas. que abarcan sibrnos y/o síntomas incspecíficos hasta esta­

dos severos de alteración mental. como son los trastornos de conducta y grados va­

riables de retraso mental. i .r..t 7·23 -2 5 

Los sintomas más tempTBnos son inespccificos y pueden pasar desapercibidos por 

el médico. como son: dificultad para comer. constipación. persistencia de la ictericia 

neonatal. piel monnórca. somnolencia. gritos roncos. cstrei'liimiento. En cas1 todos 

los nii'los de término. presentan un peso corporal mayor a 2.500 Kg. a la vez de se­

quedad del cabello y la piel. 

Los signos tardíos son: aspecto facial tosco con nariz ancha. labios gruesos y len­

gua saliente. hernia umbilical. distcnción abdominal. zonas de mixedema en cuello y 

hombros. conducta perezosa, cierre tardío de las fontanelas. se atrasa el dcsarTollo 

fisico y mental. 14.U.17.26 

Algunos estudios muestran que et desarrollo mental de los niftos con hipotiroidismo 

congénito depende de la duración del periodo de la deficiencia tiroidea prenatal y 

postnatal. y que ese retraso mental. contraria.mente al del crecimiento. no puede 

contpensarsc más tarde. incluso mediante una terapéutica sustitutiva óptima con 

hormona tiroidea. 17.23.2• 
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Otras investigaciones mucsb"an relaciones entre la edad a la que se inicia el trata­

miento con la honnona ( T4 ) y el grado de deficiencia mental ( medido por el coc· 

ficiente intelectual. IQ ). n:ponando que los pacientes tratados antes de Jos tres me­

ses de edad. un 70 o/o tienen un JQ sobre 85 puntos. en cambio cuando el tratamiento 

se inicia de tres a siete meses de edad. el 85 º/o tienen definitivamente deficiencia 

mental. Otros estudios indican que los niftos tratados desde los tres meses de edad 

presentan un IQ muy por encima de 85 a 90 puntos respecto a Jos tratados después 

de Jos tres meses. De los 80 recién nacidos tratados antes de las seis SCTT\anas. 75 o/o 

tenían coeficientes 1ntclectuales de 90 ó superiores. en contraste con solamente el 

30% de 42 nii\os en los cuales el tratamiento se inició entre la sCptima y duodécima 

semana de vida. Otro reporte indica que los niftos hipotiroideos tratados antes de los 

tres meses de edad tuvieron IQ medio de 89. los tratados entre los tres y los seis me­

ses de edad tuvieron de 70. en tanto que otros nii\os tratados después de Jos siete me­

ses presentaron IQ medio de 54 puntos. 1
•
17

•
2 «>-2 q 

En resumen. se puede decir que cJ resultado general del desarrollo mental en un 

determinado nifto depende de manCTB evidente de Ja duración prenatal de la defi­

ciencia honnonal y del grado de la deficiencia tiroidea en el momento del parto. El 

acortanticnto de la duración de esa deficiencia tiroidea postnatal mediante una rápida 

sustitución con honnona indudablemente desempeña un importante papel en el ulte­

rior dcsaJToJ1o de la inteligencia. Por lo cual el diagnóstico precoz del hipotiroidismo 

congénito es vital. z..io 

La levotiroxina sintética es el fármaco de elección para el tratamiento del hipoti­

roidismo congénito. esta disponible en forma pura. es estable y su costo es bajo. La 

--------·-----



levotiroxina es transfonnada en el organismo en pane a T3. de tal modo que ambas 

hormonas tiroideas están disponibles a pesar de que sólo se administre una. 

La dosis es de 6 rnglK.g/día que debe ajustarse en función de las concentraciones de 

hormonas circulantes. Por ello. hay que cuantificar constantemente las concentracio­

nes séricas de TSH y hormonas tiroideas durante e\ tratamiento. por consiguiente el 

lactante debe estar permanentemente bajo vigilancia médica. tt,t:l-I~ 

2.5 Progroma..tt de ta•i:aj~ neo11atal para la ddección de hipotiroülis1110 

co,.gb1üo. 

Considerando lo. necesidad de identificar el hipotiroidismo congCnito tan precoz­

meotc como sea posible. se introdujct"On y dcsanollaron pn.iebas de laboratorio que 

facilitaran su diagnóstico y que se pudieran utili7.ar en progrumas de tarni7.ajc neona­

tal a nivel nacional. Un programa óptimo. como se ha hecho en otros paises ( Cana­

~ Suiza. Estados Unidos de Améri~ etc_ ). debe comprendCT la determinación de 

T4 y TSH en todos los nconatos. lo que a veces no es factible por razones económi­

cas. 1.17 

En los Estados Unidos de América las pniebas de detección de hipotiroidismo con­

génito se suelen realizar dctenninando la T4 en la sangre obtenida en los días 2-5 

después del parto con la posterior determinación de TSH para confirmar los casos 

positivos_ En Europa la detección de hipotiroidismo congénito se realiza mediante la 

dctenninación de tirotropina y. para evitar falsos positivos. la sangre del rcciCn naci­

do debe extraerse después de 4-5 dias de su niu:imicnto. l7J\Jl 

Los pl"Ogrun.as de tamizajc neonatal que se han realizado en México han propor­

cionado inCormación valiosa en cuanto a la epidemiología del hipotiroidismo con­

génito. pero se cancelan por Calta de pn:supuesto. Estos programas muestran que la 

incidencia del hipotiroidismo cangénito en nuestro pais es rnás alta que la reportada 

en otro& paises. POI' ejemplo. el Programa el<: Prevención de Retraso Mental de Ori-
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gen Metabólico ( PREMEREM ) reportan una incidencia de 1:1599. Vcl!U.qucz y 

colaboradores de 1:1797. Dllmaso y colaboradores de 1:1428. 5
•
7
·•·

9 En cambio. en 

Estados Unidos de América ta incidencia es de 1 :3600. en Canadá .. es de 1 :4000. en 

Espa.fta .. es de 1: 2168. en Argcntinn .. es de 1 :3447. en Chile. es de 1 :3200 y en Cuba. 

csdc 1:2503. 2 ·•J•.J2 

Por otto lado. el estudio rcali7..ado por Lorey y Cunningham en el Estado de Cali­

f"omia EUA. sugiere que la alta prevalencia de hipotiroidismo congénito que se ob­

serva en algunas etnias esta asociada a la composición genética del grupo en particu­

lar. ellos encontraron que los hispanos y pieles rojas son los gn.Jpos de más alta pre­

valencia.. y por tanto. los consideran como grupo de alto riesgo para contraer este 

padecimiento. HJ<I 

Lo anterior subraya la importancia de tos programas de uunizajc metabólico neona­

tal de hipotiroidismo congénito en la población, que se han implementado en mu­

chos paises y que en MCxico están aún en la etapa inicial de cobertura. aunque desde 

1988 la Secretaria de Salud estableció la Norma Oficial Mexicana para la atención 

de mujeres en el emba.razo. parto y puerperio y del recién nacido • donde dictamina 

que toda unidad de salud que atiende partos y recién nacidos debe efectuar el exa­

men tamiz neonatal entre las 48 horas y prcf"ercntetnente antes de la segunda semana 

de vida.. cosa que no se 1Jcva a cabo. y sólo se realiza en hospitales de tCt"Cel" nivel y 

en alguna.a maternidades privadas. •.Js 

:Z..6 Ho,_o_ Em.. .. i.111e fiel TlroUles ( TSH ). 

Como ya se dijo con anterioridad la hormona estimulante de la tiroides es una glu­

coprote;na segregada por las células tirotropas de ta hipófisis. que es capaz de esti­

mular la sintesis y sc:creción de tiroxina y triyodotironina por la gtaUJdula tiroides. 
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Al igual que otras honnonas glucoprotcícas: Hormona Lutcínizante ( HL ). Hormona 

Foliculocstimulantc ( FSH ) y Gonadotrofina Coriónica ( hCG ). la TSH está com­

puesta de dos subunidadcs diferentes a y Ji que mantienen unidas por enlaces cova­

lentcs. I>entto de algunas especies. las subunidades a. de estas hormonas son vir­

tualmente idénticas por lo que se rcficn:: a su secuencia de aminoácidos. aunque 

existen diferencias entre sus componentes de oligosacáridos. Mayores diferencias 

son evidentes en la composición de las subunidadcs P especificas entre ellas. pero. 

no obstante. son bastante similares. IOJ.lb. 

La especificidad inmunológica y la actividad fisiológica .. parece que residen en la 

subunidad p. La vida media plasmática está entre JO - 100 minutos. Las tasas diarias 

de secreción oscilan entre 104 y 240 mUl. La concentración de TSH varia según un 

rittno diurno (circadiano) .. cuyas concentraciones máximas ocurre entre las cero ho­

ras y 04 horas. y se supone que la TSH se segrega de manera pulsátil. 12 · 14 · 1 ~ 

Además de estimular la secreción de T4 y T3 por parte del tiroides. la TSH estimu­

la la bomba de yodo y la organificación de yodo. incrementa en la glándula tiroides 

la oxidación de la glucosa .. el consumo de oxígeno. la sintesis de fosfolipidos. el 

transpone de aminoácidos y la sintcsis de ADN-ARN y proteínas. D.
14

•
17

•
24

· 

Anteriormente la medición de TSH dependía sólo de ensayos biológicos que eran 

tarsos .. tediosos. poco sensibles e incspccificos. Sin embargo la posterior disponibili­

dad de TSH humana purificada. pcnnitió que la medición de TSH sérica se convir­

tiera en un ensayo de rutina. para evaluar el estado tiromctabólico. entonces fue po­

sible la preparación de anticuerpos específicos y se dispuso de hormona para ser 

usada como referencia en técnicas analíticas conocidas como radioinmunoanálisis 

(RIA) para la tirotropina humana. 36
•
37 

Gr.cías a las mejoras de la técnica del RIA se puede medir de forma fiable la TSH 

en el suero. Los valores nonnalcs de TSH en suero de individuos normales oscila de 

0.4 JJ.Ul/mL a 4 µUVtnL y Jos valores superiores de 5 µUI/rnL se consideran eleva-
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dos e indicativos de hipotinri.diamo. pen> eate valor de corte varia entre las diferentes 

caaaa cornCTCialca que CJtpenden tos equipos para ta medición de la honnona. •~.n 

E\ desanoUo de la técnica del RIA ha tenido un inmenso impacto en muchas áreas 

de la medicina. ya que su sensibilidad y especificidad pcnnitcn la cuantificación de 

una gran variedad de compuestos bio\ógicos imponantcs. tales como las hormonas .. 

vitall\inas y fánnacos presentes en Uquidoa biológicos. La técnica o sus variaciones 

basadas en loa misrnoa principios se han uüliz.ado para detcnninar centenares de 

sustancias diferentes. algunas de las cuales están presentes en la sangre en cantidades 

del on1en de nglmL o pglmL. >•.37 .>9 

En la década de 19SO. Berson y Valow dcsarraUaron el radioinmunoanálisis. al es­

tudiar el comportamiento de la in•ulina marcada con yodo-131. Ellos observaron 

que. cuando se trataban con insulina pacientes que tenían diabetes mellitus. pTescn­

taban ta formación de -1ticuC'l'p09 fijadores de insulina contra la insulina inyectada .. 

éste fue un descubrimiento tcVolucionario. porque en esos aftos se aceptaba. en ge­

neral. que las moléculas tan pequcf\as como la insulina no podían ser inmunogéni­

cas. Posterionnentc estos invcstigado\"C9 pioneros. consiguieron producir en anima­

les un anticuCt"J)O contra la insulina. Además obsCf"Varon utilizando un sistema ••¡n 

vitro' ... que la insulina no marcada desplazaba la insulina marcada radioactivarnentc 

del anticuetpO de ta insulina. 

Berson y Yalow demostiaron que la adición de insulina no marcada compct.ia por 

sirios de unión de anticuerpos con la insulina radiomarcada. y que la proporción li­

gada cenia relación cuantitativa con la concentración de insulina no radioactiva 

cuando trazador )' anticuerpo ae mantenian constante. Asi reconocicnm y fucron los 
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primeros en aprovechar el enorme potencial metodológico de una interacción espe­

cífica de unión para análisis cuantitativo. J7.JQ-4 2 

Los reactivos necesarios para n:-aliT.a.r una valoración por medio del RJA. de una 

dcterniinada sustancia o antígeno incluyen un anticuerpo específico para eJ antígeno. 

antigeno marcado ( trazador ). una preparación estándar del andgeno y un sistema 

para eliminar la fracción ligada al anticuerpo de Ja no ligada o libre. La valoración se 

realiza utilizando una serie de tubos que contienen una concentración fija de anti­

cuerpo. una cantidad fija de marcador. cantidades adecuadas de tampón y una panc 

alícuota de patrón o problema.. En cada valoración se dctcnninan varios patrones y 

controles conjuntamente con cienos parámetros que definen la fijación del anticuer­

po y Ja totalidad de la separación. La sustancia que hay que medir en el espécimen 

del"pacientc compite con el antígeno marcado para ganar los centros de fijación al 

anticuerpo. 

Ag" 

LIBRE 

Ab 

Ag 

1 1 
Ag----Ab 

Ag"--Ab 

LIGADO 

Fig 3 Principio del R.lA.. Ag• antígeno marcado. Ab anticuerpo. 
Aa 8Dtfacn<> problema o estándar. Ag*-Ab y Ag-Ab complejos fonnados. 
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El porcentaje de antígeno ligado al anticuerpo se relaciona con la cantidad total de 

antigcno presente y se refleja en la distribución del marcador radioactivo. Con canti­

dades crecientes de antígeno no marcado. se fijará al anticuerpo una cantidad co­

rrespondiente tncnor de antiµeno marcado n- .¡o 

En la figura 3 se rcsun1c el principio en el cual se basa el RIA. 

Tratando de resumir. en el RIA existe una competencia entre una cantidad constan­

te de un antigeno marcado y el antígeno presente en el suero del paciente por un 

nÚlnero fijo y limitado de sitios de unión con el anticuerpo. Ademas. une en un sólo 

método la especificidad de los sistemas inmunológicos y la gran sensibilidad de de­

tección de los radioisótopos. entendiendo como especificidad al grado de exclusivi­

dad con que se fija la sustancia valorada en los sitios de unión del anticuerpo. Fre­

cuentemente la especificidad no es absoluta. y puede presentarse reacción cruzada 

con otra u otras sustancias de estructura similar. Por ejemplo, Ja TSH es estructural­

mente similar a la HL. FSH. y hGC. por lo consiguiente. el anticuerpo contra la TSH 

puede reaccionar de forma cruzada con las anteriores hormonas. Esto se debe en 

parte a la presencia de anticuerpos dirigidos contra la subunidad alfa. Una estrategia 

para awnentar la especificidad del RIA para TSH es absorbiendo los anticuerpos con 

reactividad cruzada del antisuero mediante suficiente cantidad de hCG. , .. ·"· 1
'
1 

La sensibilidad del RIA depende de forma predominante de la afinidad del anti­

cuerpo utilizado. entendiendo como afinidad a la fuerza de unión de la reacción an­

tigcno-anticueíl>o. asi es que. cuanto mayor es el valor de la constante de equilibrio 

de asociación de la reacción .. mayor es la afinidad operacional del sistema y más 

sensible el análisis. 17
·
43 

Debe quedar claro que el RIA mide la actividad inmunológica y no la actividad 

biológica. es decir. que porciones de Ja molécula reconocida por el anticuerpo no 

coinciden necearianicnte con las porciones requeridas para la actividad biológica. 
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Sin cmb..-go. toda la infonnación sobre este tema indicara que hay una buena c:orTe­

lación enttc la actividad inmunológica y la actividad biológica .. -w. 

En un intento de mejorar tos sistctnas de ensayo respecto a su sensibilidad y preci­

sión~ se desarrolló la técnica del ensayo inmunorradiométrico ( tRMA). Este ensayo 

difiere de los sistemas convencionales de radioinmunocnsayo en que el compuesto 

que hay que determinar se combina dircctaJTicntc con anticuerpos marcados ra­

dioactivamcnte. 

+ 

Antigeno 

"'11leuefpoen 

fase Sólid• 

Fig 4. Rep<esentación esquemática del 
principio del IRMA. 

+ 
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En este ensayo se provoca la reacción de patrones o muestra..-. con un exceso de 

anticuerpo marcado. a continuación se ai\ade un inmunoadsorbcnte que consiste en 

antígeno acoplado a una Case sólida para fijar el anticuerpo que no ha reaccionado. el 

cual despuCs se separa por centrifugación (vCasc figura 4 ). '"' •q 
Una variante es el denominado ensayo inmunonadiomCtrico de dos centros ( o la 

técnica de ··sandwichº ) Este mCtodo determina al anhgeno directamente por reac­

ción con un exceso de anticuerpos cspecificos radiomarcados y no por compcten<.:ia 

con una molécula de antigeno radiomarcado por un nllmero fijo de centros de unión 

en una cantidad limitada de anticuerpos En general. las muestras que contienen el 

antígeno se hacen reaccionar con un anticuerpo radiornarcado dirigido contra un 

sólo sitio de la molCcula del antigeno y con un anticucrp'"l inmovili7.ado en fase sóli­

da dirigido contra otro sitio antigCnico de la molécula Jet antigeno, diferente del 

anterior. El complejo anticuerpo radiomarcado I antigeno 1 anticuerpo en fase sólida 

se separa de la mezcla de reacción y se lava. detenninandosc luego su radioactividad 

(véase la figura 5 ) Esta es directaJTlentc proporcional a la concentración de anttge­

no presente en la n1uestra. lr. n 

El IRMA no es aCectado por la presencia de anticuerpos hc:tet"ofilicos circulantes .. 

los cuales pueden causar que los niveles del antígeno se sobrevaloren. Es un método 

altamente sensible .. preciso y reproducible. Con la utilización de anticuerpos que 

t"caccionan con epitopes específicos del antígeno se ha logrado awnc:ntar la especi­

ficidad del método. 1 "~-. 

Si bien la técnica del RIA es más usada para el ensayo de la TSH .. el IR.tl.1A de dos 

sitios está ganando aceptación. En el método del .. sandwichº el anticuerpo marcado 

es usualmente más estable y puede tener mayor actividad especifica que el antígeno 

marcado empicado en el RIA Ademas .. este método teórica.111cntc es mas especifico 

ya que sólo las moléculas que poseen los dos sitios inmunorreactivos serán dctcrrni-
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Fig S. Representación esquemática dc1 principio del IR.MA 

(ensayo de dos centros). 



nados por el ensayo y evitando por as1 decirlo. los graves problemas relacionados 

con la actividad en.izada que es u.110 desventaja del RIA convencaonal 

También es ma.~ .,,ens1ble ya que la rcactividad depende de la actividad especifica de 

los anticuerpo~ radion1arcado!-.. asa como de la avide:t del antisucro Esta ultima e~ e1 

factor limitantc mas importante para detenninar la sensibilidad del RIA 

Sin embargo. el metodo del ··~dwich .. requiere dos anticuerpos purificados capa­

ces de reconocet dos sitios antigCnicos sobre la misma molécula de ant1geno. lo 

cual. requiere: nu1chn trabajo 1nmunoquimico. para la selcccion y purificac1on de 

anticuerpo~ hac1endolo un proceso lar~o y tedioso E!->los prohlemas se o;.implifican 

mediante d empleo de la 1ci;;:nulog1a de anticuerpos monoclonales que pueden pro­

porcionar propiedades inmunoquimicas definidas en fOnna precisa ..... •·• 

Los mCtodos del RIA e IR!\.1A actualmente asequibles ~e diferencian has1can1ente 

en tres caractensticas_ ~alidad. mancjabilidad y precios 

La calidad esta influenciada por n1uchos factores. como la especificidad de lo~ anu­

cuerpo~. la acfrndad especifica del trazador. la actividad maxirna por- tubo. el enlace 

mBx.imo del trazador- y el sistema de separacinn enttc la fase libre ,. la ligada La 

maneJabilidad implica que. siendo la tccnica precisa y reproducible. el metodn se­

leccionado ~~a ritpido y versátil. el costo es un rctle10 de las do~ caracterist1cas ante!'i. 

señaladas En nuestro medio el RIA e IR..MA son metodolog1as costosas. dehido al 

empleo de sus r-eactivos. que tienen material radioactivo de corta duración. requieren 

de aparatos para medir r-adiación y de personal especializado. por lo que no es un 

procedimiento de rutina en todos los laboratorios_ 't.·
1 

.. -"'"' 

2.9 Yodo-125 co_, radlolsótopo e11 el co,.,,.a cU11ico. 

AW1que tienen diversas desventajas los marcadores radioactivos se han utilizado en 

el diagnóstico clínico. debido a su flexibilidad y sensibilidad. Las desventajas inclu-



yen los posibles peligros para la salud. la inestabilidad del marcador y el costo del 

equipo de detección. 4~ 

Los isótopos utilizados para marcar ligandos se dividen en dos grupos 

l) Isótopos emisores beta ( tritio . 1
" C ). 

2) Isótopos emisores gamma ( tl~ l . 1 
'' 1 ) 

El yodo-125 ha sustituido al yodo-131 y es en la actualidad el isótopo emisor de 

partícula gamma mas utilizado. No obstante que tiene una actividad específica me­

nor que el l.lt 1 . 

Las ventajas que representa el in 1 con respecto al 1 
'' 1 son: 

1) Mayor abundancia isotópica. El " 1 1 sólo se obtiene del reactor en abundancia 

isotópica entre un 15 a 30 º/o. mientras que el yodo-125 se obtiene con pureza isotó­

pica esencial de 100 °/o. 

2) Mejor eficacia de recuento porque los rayos gamma que emite el yodo-125 son 

menos energético~. 

3) La vida media de 60 días permite gran actividad especifica pero no requiere uso 

iruncdiato de análisis como en el caso del yodo-13 1 que su vida media es de ocho 

días. 

4) Los compuestos con 12
,, 1 tienden a ser más estables que los que tienen 131 l. -1~ 

:Z.9.1 Decllli1Wk11to MI Yodo -125 

El decaimiento radioactivo es el f"cnómcno de degradación cncrgC:tica producido en 

los núcleos radioactivos al emitir partículas cargadas o radiación electromagnética.. 
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convirtiéndose en un isótopo de otro elemento en el primer caso o en otro del mismo 

elemento con diferente estado de energía en el segundo caso. 40
·
0 En otras palabras. 

todos los átomos de un elemento radioactivo están destinados a transformarse en 

átomos de olro elemento. tal proceso nu es instantaneo sino que primero se desinte­

gran unos iltomos y después otros. es decir. el p•occso es gradual en el tiempo. 

Ruthcrford y Soddy. observaron que para cada material radioactivo se podía asignar 

un tiCTilpo en el que decaían la mitad de los 3.tomos de la acfrvi.dad original. este 

tiempo recibió el nombre de vida media. Después de transcurrir una vida media la 

especie radioactiva detenninada disminuye aproximadamente a la mitad de la activi­

dad original. después de dos vidas medias. la cuan.a parte. y así sucesivamente hasta 

que ya no se registre actividad. 

Tipos de decaimiento: 

Emisión alf"a ( a ). 

Emisión beta ( p ). 
Emisión gamma ( y ). por transición isomérica. 

Captura dcctrónica. 

Conversión interna. ·&S 

En la figura 6 se muestra el tipo de decaimiento que sigue el yodo-125. 

125 1 
S3 CE 

V 112 <.o di.as 

C.E C•ptura electrónica 

125mTe 

52 
T.I 

V tn. l.S nseg. 

12• Te 
52 

V 1/2 SM d.ias 

T.I Transición isornérica 

Fig 6. Serie de decaimiento del yodo-125. 
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2.9.2 •ul,,,oxicillGd. 

La radiotoxicidad se define como la propiedad tanto fisica como quimica que tie­

nen los isótopos rudioacth,.os en cuanto a su: tipo de emisión. vida mcdin. energía de 

emisión. toxicidad como fi.'i.rmnco. ionización específica y selectividad de perma­

nencia en el órgano de elección en que se deposita dentro del cuerpo humano. º·"' 
Los radioisótopos se clasifican de acuerdo a su radioactividad en cuatro grnpos. 

Grupo 1. Toxicidad muy alta. 

2•ºri. 23 .. u. 2.:?r.Ra. 

Grupo 2. Toxicidad alta. 

1J1 1 • 12s 1 • i:nCs. 

Grupo 3. Toxicidad moderada. 

'"e. 1sF .. :z4Na. 

Grupo 4. Toxicidad baja. 

lH ... 2:n0 • 1s0 . 

Se debe reducir hasta donde sen posible el riesgo que implica el uso de material 

radioactivo. esto se logra aplicando medidas de seguridad preventivas. como es el 

uso de guantes. bata larga. no ingerir alimentos ni fumar. Cuando se toman las pre· 

cauciones adecuadas. el manejo de las radiaciones ionizantes puede considerarse una 

operación segura para el usuario. 3
"·

41
-'

3·'° 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA. 

México es un país en vías de desarrollo, por lo cual se encuentra en una 

etapa de transición epidemiológica. donde aún prevalecen en fonna imponnntc las 

enfermedades de la pobre.r.a. En nuestro país no existen estadísticas de incidencia de 

hipotiroidismo congCnito obtenidas a partir de un programa de tamiz.aje neonatal. 

que haya englobado a todos los estados de In República Mexicana. Es más. no existe 

información epidemiológica de esta cndocrinopatía en una institución de la talla del 

Instituto Nucional de Diagnóstico y Referencia Epidemiológicos Dr. Manuel Martí­

nez Bitcz ( INDRE ). que es una dependencia de SS. J' 

Aunque se hu visto que Jos programas de tami:r...ajc neonatal para la detección de 

hipotiroidismo congénito han dado buenos resultados. los programas se abandonan 

por falta de presupuesto. argumentando que estos son caros y que los recursos que se 

otorgan a la salud no alcnn7..arian para dar la atención mCdica y además realizar los 

programas de tamizajc neonatal. Pero de ninguna manera se debe tomar como justi­

ficante la crisis económica por Ja cual esta cursando el país. porque el costo social de 

Jos afectados por el hipotiroidismo congénito es muy superior al de la detección y al 

del tratamiento de los así descubiertos. y lo más importante. el costo afectivo a nivel 

familiar y social de Jos individuos afectados no tiene precio. Entonces la justifica­

ción práctica de los programas para la detección de hipotiroidismo congénito se 

consideran en aspectos económicos. éticos y humanos. 

Un análisis de costo-beneficio f"calizado por Laydc. demucstrn que el costo total por 

cada caso detectado y tratado f"uc de 3729 salarios mínimos de 1997. 

Entre tanto los beneficios económicos ( costos de educación especial. institucionali­

zación y disminución de la productividad ) son estimados en 33180 salarios mínimos 

por caso detectado. dando una proporción de 1 :8.9~ en otras palabras. a la sociedad 
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se le repesará aproximadamente S 8.9 por cada dólar gastado en el control para hi­

potiroidismo congénito. •·46 

Por otro parte. el costo reciente de una determinación de TSH en laboratorios pri­

vados va de los tres a los ocho salarios mínimos. es evidente que estos costos se 

pueden abatir si se rcali7..a un tamiz neonatal masivo en instituciones oficiales. 

El hipotiroidismo congénito representa un problema de salud pública por el gran 

número de niftos afectados y el dafto cerebral irreversible que ocasiona. tanto así. 

que en septiembre de 1988 se público en el Diario Oficial de la Federación un decre­

to. el cual dice que se debe realizar la prueba honnonal de TSJI para la detección de 

hipotiroidismo congénito a todos los recién nacidos, cosa que no se lleva a cabo en 

la mayoria de ellos y sólo se realiza cuando se sospecha de este padecimiento. :u 

Además una panc imponante de la población mexicana no cuenta con servicio mé­

dico y la atención al recién nacido es mínima y sólo se recurre a éste cuando las 

manifestaciones clínicas son evidentes. 

Pero algunas instituciones de salud ( SS. IMSS. INP. ISSSTE ) han puesto gran 

interés en los programas de tamiz.aje metabólico neonatal, porque con estos estudios 

se puede obtener la incidencia. además de instaurar un diagnóstico temprano y un 

ttatamicnto oportuno a fin de pennitir un crecimiento y desarrollo dcntto de parámc­

ttos normales a los pacientes detectados con hipotiroidismo congénito. 7
-
9 

Lo anterior nos plantea lu siguientes preguntas: 

¿ Cuál es la incidencia del hipotiroidismo congénito en Ja zona de estudio ? ¿ Qué 

método de laboratorio puede utilizarse como prueba inicial para la detección dc1 hi­

potiroidismo congénito ? ¿ Es superior el costo de detección y ttatamicnto precoz de 

los nifto. afectados con hipotiroidismo con11énito al costo de tratamiento y atención 

de los enfermos hipotiroideos no detectados a tiempo ? 

Las que nos motivaron a realizar el prcaente ttabajo. 
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O._,ETl,.,lAS: 

.-. Dctennina.r la incidencia de hipotiroidismo consénito en la población de recién 

....,idoil de I• zona noreste de I• ciudad de México y de '°'" Municipios de Nez.ahual­

cóyotl. Valle de Chalco. Chalco. lztap<oluca y Chirnalhu.cán. 

- Aplicar el método lRMA para Ja determinación de la honnona estimulanre de la 

tiroides ( TSH neonaral). 

- Valorar la imponancia que tiene Ja detección de hipotíroidi51'11o congénito por me· 

dio de la prueba de TSH neonatal en los n:cíén nacidos. 

- Eata.blccer Ja asociación de hipotiroidismo congénito y el nivel socioeconómico. 

Hl'10TESIS DE TllA•AJO. 

Considerando que el hipotiroidismo congénito es una de las endcx:rinoputias más 

comunes en la medicina pediáb'ica. y su incidencia en otros pal.ses es alta ( J: 4000 ); 

•uponernos que en la zona de estudio se obtenc:tra una incidencia mayor a la reporta­

da. 
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MATEIUAL t" EQUIPO. 

MATERIAL. 

Torundas de algodón. 

Agujas y adaptador para el sistema Vacuntainer. 

Tubos al vacío Vacuntáincr con anticoagulantc. 

Tubos de pl&stlco con tapón. Lote 42 SP. 

Etiquetas de identificación. 

Gradillas de plástico. 

Tarjetas de papel filtro Scheleicher and Schuel 903 ( S&S 903 ). 

Pipeta aulomática de 500 µL SOCOREX (Suiza). Rango de aplicación 200-1000 µ.L 

con ajuste' de volumen. 

Pipeta automática de 25 µL HT TRASFER-PETT (Alemania). 

Pipetas Pastcur. 

Puntas para pipeta automática. 

Pipetor automático mul tidosis de t - l O mL. 

Tijeras. 

Lápiz graso. 

P-1 absorbente. 

Equipo de diagnóstico para TSH neonatal ELSA-TSH-NN. Cis bio internacional. 

Lote 154A. 

MATERIAL BIOLOGICO. 

Smtgrc total. 



APARATOS. 

Agitador rotatorio honzont.at. Cis bio internacional. 

Siatetna de ex.tracción al vado. 

Contador de po:l'os para radiación Gamma. Bcckman Counting System Ganlma 

ssoo. 
Software para agrupación y an•lisis de datos del contador Gamma 

( lnmunofit. Bcckman Co. 1986 ). 

Refrigerador (- 20ª C ). Nieto. 

Computadora personal lBM. 

REACTIVOS. 

Alcohol etilico. 

LUGAR DONDE SE REALlZO EL TRABAJO EXPERIMENTAL. 

Departamento de Medicina Nuclear. Hospital Regional No. 25 IMSS 
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METODOLOGIA. 

TIPO DE ESTUDIO. 

Se tlcvó a cabo un estudio de Upo prospectivo. transversal. obscrvac1onal y dcs­

cnptivo. 

UNIVERSO. 

Se trabajó con una muestra constituida por 60 pacientes, tomada de una población 

total de 3666 nconatos nacidos en la zona noreste de la ciudad de ~Cx1co )' Mun1c1· 

pios de Nczahualcóyotl. Chalco. Valle de Chateo. lztnpaluca. Chimalhuacán. perte­

necientes al Estado de MCx1co que cohnda con esta l'.ona. cuya.~ cd.adc.,; ('lsc1laban 

entre los 7 a los 120 días. durante un periodo de seis meses ( JUn10 - ... .hc1cmbrc de 

1996 ). Por otra parte. se l"Cvisa.ron los expedientes clin1cos de 1os 60 rcc1Cn nacidos 

seleccionados en el estudio y se recogieron los siguientes dato!:>·. sexo. pcst.) que pre­

sentó el nconato al nacei:-. presencia de hipox1a al nacer y JK"lS1c1ón soc1oeconóm1ca 

de los padres. Esta información fue proporcionada por el archivo del lMSS. 

CRITERIOS DE rNCLUSION. 

Uno de los criterios de inclusión que se considero para seleccionar la muestra fue la 

sospcc:ha de hipotiroidismo congCnito en el rcc1Cn nacido, por prescnc1a de signos 

y/o síntomas sugestivos. Los signo5 y sintomas pnncipalcs que ~e tomarou en cons1-

dC1"ación fueron los siguientes: ictericia.. hernia umbilical. problemas par..i la alimen­

tación, constipación, inactividad, piel seca, fontanelas nmplias. pic:l mott..·ada. hipo­

tonia y facies toscas. Otro criterio para la inclusión fue la de considerar todos los 

recién nacidos cuyas madres cursaran con hipotiroidismo durante el embarazo o que 

el feto hubiera sido expuesto al yodo radioactivo. 

CRITERIO DE NO INCLUSION. 

El criterio que se consideró para no 1ncluir a un recién nacido en la muestra fue el 

siguiente: que no presentaf'a signos y sintomas sugerentes de hipotiroidismo congé:ni-
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to. Se considere un neonato nonnal. Y que et nii\o no estuviera expuesto a factores 

de riesgo para padecer h1pot1roidismo congCnito. 

TOMA DE MUESTRA SANGUINEA. 

La muestra de sa.ngn ... se obtu"·o por "enopunc16n en d -bra.zo y fue almacenada a 

cuatro grados centígrados 

Obtenidas las 60 muestras se procedió a realizar ta dctenninación de TSH neonatal. 

Tanto tas muestras como tos reactivos contenidos en el equipo comercial se sacaron 

del refrigerador para que tomaran la tcmpcraturn ambiente. 

El equipo comCt"C•al contenta los siguientes reactivos: 

• Tubos de plástico con anttcuerpo monoclonal ant1-TSH ligado en el fondo de Cstc. 

• Anticuetp0 monoclonal ant1-TSH marcado con yodo-125. 

• Estánda.Tcs y controles. 

Eatándar CCTO 

Estándar uno 

Estándar dos 

Estándar ucs 

Estindar cuatro 

Estándar cinco 

Control uno 

Control dos 

Concentración de TSH en µUl/mL 

o.o 
5.6 

19.0 

72.0 

180.0 

400.0 

4.61. 6.23 

16.3 - 22.1 

Aplicados según la técnica de mancha en papel filtro S&S 903. 

• Solución concentrada de Twccn 20. 

El Elsa-TSH-NN es un ensayo lRMA en fase sólida de dos centros. El antfgcno 

(TSH) se hace reaccionar con anticuCTpO rad.iomarcado dirigido contra un sólo sitio 

antigénico y con un anticuerpo inmovi.lizado en fase sólida dirigido contra otro sitio 

antigénico de la molécula ( diferente: al anterior ). fonnandosc un complejo Anti-
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CUCT'pO marcado/ Antígeno I Anticuerpo en fase sólida que se separa fácilmente de la 

mezcla de reacción. 

Con la ayuda de una pipcia automática de 25 µL. se aplicó la muestra de sangre 

total en uno de los circu1os de la tarjeta de papel filtro. Este procedimiento se realizó 

con cada una de las 60 muestras ( una punta limpia para cada muestra) y se dejó que 

se secara espontáneamente. DcspuC:s de que se secaron las manchas de sangre se 

procedió a con.ar circules de 6 mm de diáJnctro. Este mismo procedimiento se rcali· 

zó con los estándares y controles. 

TECNICA. 

Se agruparon en una gradilla los tubos ( incluidos en c1 equipo} de la siguiente ma­

nena. 

Dos tubos para la cuenta total. 

Doa tubos para el estándar cero. 

Dos tubos para el estándar uno. 

Dos tubos para el estándar dos. 

Doa tubos para el csündar tres. 

Dos tubos para el estándar cuatro. 

Dos tubos para el esündar cinco. 

Un tubo para el control uno. 

Un tubo para el control dos. 

Un tubo para cada muestra.. 

Se introd&ljeron los circulo. conados tanto de la muestta como de los estándares en 

109 tubos correspondientes. 

A todos loa tubos se le agregaron SOO µL de trazador anti TSH MONOCLONAL. 

se qitiuon los tubos de una manera suave, se verificó que en todos los tubos el cir­

culo de papel filtro estuviera peñcctarncnte sumergido en el reactivo y se taparon. 

I...09 tubos se incubaron durante 24 horas a tempen1.tura ambiente. 
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Después de este tiempo a cada tubo se le aftadió 3 mL de solución de lavado. se 

espero S minutos y se desechó el liquido sobrcnadantc junio con Jos círculos de pa­

pel filtro. Se repitió el proceso una vez más y los tubos se pusieron al rcvCs sobre 

una capa de papel absorbente por un lapso de S minutos. Se aspiró el liquido que aUn 

quedaba en el tubo. 

Posteriormente se determinaron las cuentas por minuto en el contador de centelleo 

de pozos para la radiación Gamma y con Ja ayuda del software ( lnmunofit ) se ob­

tuvieron las concentraciones de TSH en las muestras trabajadas. asf corno la curva 

estándar. 
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DISENO ESTADISTICO. 

Los dal09 11e codificaron ~te y ae procesaron en una compuntadOnl pcr­

eonal mediante el paquete SPSS I PC+ 

Se inteparon Tabl- de contingencia con laa variables cnconlt'adas y ae usó como 

-•tica de pnac:ba la ji e-...,. 

El nivel de sipificancia de aada prueba lo reportó la computadora para cada Tabla 

de contin,senciL 

Se realizaron gráficas de frecuencias. 

La incidencia. del hipotiroidismo cong~nilo ( HC) se cálculo utiliz.ando la siguiente 

fórmula. 

No. de cuos nuevos de HC en un tiempo determinado 

Incidencia - X 1000 

Población con riesgo de desarrollar HC. 
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Los neonatos seleccionados cotTCSpondieron a 1.64 % del total de los niños 

nacidos en cJ Japso de tiempo estudiado. 

En Ja Tabla 1 se muestra Jos datos generales y Ja concentración de TSff neonatal 

obtenida de Jos nii\os seleccionados en el estudio. 

El promedio de edad al diagnóstico fue de 21 días. La edad al diagnóstico se pre­

senta en la Gráfica 1. 

De los 60 casos estudiados 36 ( 60 º/o ) pertenecen at sexo femenino y 24 ( 40 º/o ) 

at sexo masculino ( Gráfica 2 ). 

Peso al nacimiento: con respecto a este parámetro se observó un total de 4 (6.7 º/o) 

niftos hipotróficos y 56 (93.3 ~ó ) niftos eutróficos ( Gráfica 3 ). 

En la Gráfica 4 se muestra Ja distribución porcentual de los casos de acuerdo con el 

peso al nacimiento. 

29 ( 48.3 º/o ) pacientes prcsen~n hipoxia y 31 ( 53.7 '% ) no la presentaron 

(Gráfica 5). 

Para la determinación de TSH neonatal se fijó un valor de corte de nonn.a.Jidad en 

10 µUiirnL, dado por Ja casa comercial que expende el equipo de diagnóstico. resul­

tando 10 pacientes con concentraciones de TSH superiores a este valor de conc. lo 

que da un indice de incidencia de 1 :367 nacidos vivos. 

La concentración plasmática de TSH tuvó valor promedio de 8.6683 µUl/D>L. 

En la Gnifica 6 se muestra la distribución porcentual de Jos casos de acuerdo con la 

concentración plasmática de TSH. 

De los 10 neonatos que resultaron positivos para el hipotiroidismo congénito se 

encontró que 8 ( 80 o/o ) eran niflas. observándose un predominio del sexo f"emcnino 

de 4 : 1 ( Tabla 2 ). 

Con referencia al nivel socioeconómico a) que pertenecen los padres de los niftos 

estudiados. se encontró que éste es bajo, los padres dcsctnpcftan trabajos como em­

picados u obreros y viven en colonias populares. 
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MUESTRA EDAD PESO SEXO HIPOXIA TSH DIAS GR 
mUUmL 

1 16 3100 F NO 7.9029 2 25 2900 F SI 9.2708 3 24 2600 M NO 1.1367 4 12 3200 M NO 11.48() 5 26 2790 F SI 1.2273 6 13 3200 M SI 6.5681 7 30 2700 F NO 4.9871 " 17 2900 M NO 5.0729 9 09 3100 M SI 3.6279 10 20 3200 F SI 7.7194 11 10 2600 M NO .... 2426 12 15 3000 F NO 4.2196 13 11 2600 F SI 1.4379 14 23 2750 .. SI 28140 15 15 2500 M NO 4.0892 16 22 2400 F SI 2.4099 17 13 2600 F NO 7.6909 18 18 2900 F NO 7.0322 19 19 3200 F SI 5.7452 20 10 2750 .. NO 5.5038 21 16 3200 M SI 5.4792 22 "" 2500 F SI 5.7304 23 19 3000 M NO 2.0081 24 22 2900 M SI o.o 25 15 2300 F SI 3.5890 26 12 2700 M NO 2.3750 27 11 2700 F SI 2.3526 28 19 3000 F NO 4.6470 29 13 3100 F NO 2.2577 30 80 2700 .. SI 1.0409 31 21 2900 M NO 1.7926 32 07 2800 M NO 7.4151 33 24 3200 M SI 0.5760 34 63 2900 F NO 0.7457 35 120 3000 F SI 3.3998 38 15 2850 F NO 3.3803 37 11 2800 F NO 13.085 38 27 3100 F SI 17.5740 39 14 2500 F SI o.o 40 33 2900 M NO 1.7691 

Tabla 1. Hipotiroidismo congénito ( datos generales ). 
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MUESTRA EDAD PESO SEXO HIPOXIA TSH 
DIAS GR mUUmL 

41 26 31CJO F SI 5.8106 
42 27 2550 F NO 10.389 
43 22 3000 M NO 0.3301 .... 12 2850 M NO 1 ......... 
45 11 3000 F SI 3.3272 
46 "" 3100 F NO 7.6605 
47 11 2800 F NO 1.1492 .... 25 3000 M NO 5.3999 
49 16 2600 F SI 1.23 
50 Dll 2400 F SI 13.756 
51 17 2700 F NO 1.0858 
52 11 2550 F SI 13.806 
53 70 3100 F SI 14.116 
54 32 2900 M SI 2.0889 
55 20 2500 F NO 0.6605 

"" 
,., 2400 F SI 4.8349 

57 12 2550 F NO 217.14 

"" Dll 2800 M NO 14.399 
59 22 2700 F SI 17.098 
60 16 2850 M SI 0.5971 

F FEMENINO 

M MASCULINO 

Continuación de la tabla l. 
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r------------- -------------------------·· 

-------------------------------------·-··· 
F. R. FRECUENCIA REl.ATlVA 

oR.AFJCA 1 • Edad de los nconatos en el 
tnomcnto del diagnóstico. 
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t) MASCUL.INO 
2)FEMENINO 

GRAFICA 2. Porcentaje de nconatos 
div1didos por sexo 
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1) HIPOTitOFICOS 
2) EUTROFlCOS 

GRAFICA 3. Porcentaje de neonatos 
divididos por peso. 
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HIPOTIROIDlllMO CONOENITO 

PESO ( aRAUl90S 1 

F. R. FRECUENCIA RELATIVA 

GRAFICA 4. Distriuución porcentual 
de peso. 
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.. ~OT1"°9DIBllO CONOEMTO 

l)HIPOXIA 
2) NO HIPOXIA 

GRAFJCA S. Porcentaje de neonatos divididos 
por presencia de h1poxia al nacer. 

......... 
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F. R.. FRECUENCIA RELATIVA 

GR.AFJCA 6. Distribución porc=tual de los casos de 
acuef"do con Ja conc:cntración de TSH. 
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F.R FRECUENCIA RELATIVA. F.R.A FRECUENCIA RELATIVA ACUMULATIVA. 

GRAFICA 7. Histrograrna y Ojiva de las concentraciones 
plasmáticas de TSH. 
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SEXO 

FEMENINO 

MASCULINO 

TOTALES POR 
COLUMNA 

PESO 

COHCENTRACION CONCENTRACION TOTALES POR 
DE TSH MENOR A DE TSH MAYOR A FILA 

10µUl/mL 10µUUmL 

28 e 36 

22 2 24 

50 10 60 

Tabla 2 . Hipotiroidismo congénito. sexo contra 
concentración de TSH plasmática.. 

CONCENTltACJON CONCEN"nt.ACION TOTALES POR 
DE TSH MENOR. A DE TSH MA VOit. A FILA 

IOµUl/m.L JOµUl/mL 

PESO MENORA 3 1 4 
2500GR 

PESO NORMAL 
ENTRE 

2500-4000 GR 

TOTALES POR 
COLUMNA 

47 9 

50 10 

Tabla 3. Hipotiroidismo congénito. peso contra 
concentnción de TSH plasmática. 

56 

60 

SI 



HIPOXIA CONCENTRACION CONCENTRACION TOTALES POR 
DE TSH MENOR A DE TSH MAYOR A FILA 

10J1UUmL 10µUUmL 

NO 26 5 31 

SI 24 5 29 

TOTALES POR 50 10 60 
COLUMNA 

Tabla 4. Hipotiroidismo congénito. hipoxia contra 
concentración de TSH plasmática. 

VAR.lABLES JICUADRACA GRADO DE SIGNIFICANCIA 
p 

SEXO CONTRA 2.0000 >0.05 
CONCENTRACION 

OETSH 

PESO CONTRA 0.2143 >0.05 
CONCENTRACION 

DETSH 

HIPOXJA CONTRA 0.0132 >0.05 
CONCENTRACION 

DETSH 

PESO CONTRA SEXO 2.8571 >0.05 

PESO CONTRA 2.6329 >0.05 
HIPOXIA 

SEXO CONTRA 1.8798 >0.05 
.-OXIA 

Tabla S. Recopilación de Jos resultados obtenidos 
a partir de Ja prueba de ji cuadrada. 

INTERPRETACION 

NO SIGNIFICATIVA 

NO SIGNIFICATIVA 

NO SIGNIFICATIVA 

NO SIGNIFICATrvA 

NO SIGNIFICATIVA 

NO SIGNIFICATIVA 
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HIPOXIA CONCENTRACION CONCENTRACION TOTALES POR 
DE TSH MENOR A DE TSH MAYOR A 

10&.iUllmL 10µUVmL 

NO 26 5 

SI 24 5 

TOTALES POR 50 10 
COLUMNA 

Tabla 4. Hipotiroidismo congénito. hipoxia contra 
concentración de TSH plasmática. 

VARlABLES ji CUADRADA GRADO DE SIGNIFICANCIA 
p 

SEXO CONTRA 2.0000 > 0.05 
CONCENTRACION 

DETSH 

PESO CONTRA 0.2143 >0.05 
CONCENTRACION 

DETSH 

HIPOXIA CONTRA 0.0132 >0.05 
CONCENTRACION 

DETSH 

PESO CONTRA SEXO 2.8571 >0.05 

PESO CONTRA 2.6326 >0.05 
HIPOXJ.A 

SEXO CONTRA 1.8798 >0.05 
HIPOXIA 

FILA 

31 

29 

60 

INTERPR.ETACION 

NO SIGNIFICATIVA 

NO SIGNIFICATIVA 

NO SIGNIFICATIVA 

NO SIGNIFICATIVA 

NO SIGNIFICATIVA 

NO SIGNIFICATIVA 

Tabla S. Recopilaci6n de los resultados obtenidos 
a partir de la prueba de ji cuadrada. 
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La incidenc1a de hipotiroidi•mo congénito que se encontró en la población 

estudiada es de las m•s altas que se han observado en tos estudios rcati7.ados con 

anterioridad sobre et tema y sóto se compara con 1a reportada por et Programa de 

Prevención de Retraso Mental de Origen Metabólico donde la 1ncidcnc1a es de \ :360 

recién nacidos vivos en tos hospitales pediátricos. Atribuyen este valor alto a que 

hubo concentrac16n de casos con sintomatologia sugestiva de este padecimiento. En 

nuestro caso ta incidencia obtenida está afectada por este mismo hecho ya que los 60 

rccien nacidos tamizados fueron seleccionados con base a que mostraron signos y 

sintomas sospechosos de hipotiroidismo congénito. 

Resulta interesante comparar la incidencia de hipotiroidismo congénito obtenida en 

este trabajo l t :367 ) con la observada en otros paises. aclarando de antemano que no 

se rcah7--Dron bajo las m1smas condiciones que nuestro estudio. ya que en esas 1nves­

tigac1ones se utili7.aron otros criterios para seleccionar la muestra de estudio. En Ar­

gentina. se in fonna una incidencia de hipotiroidismo congénito de 1 :3447. en Brasil. 

de 1 :4042 en Pono Alegre y de 1 :9868 en Sao Pauto. en Cuba. de 1 :2503. en Espa­

f\a. de 1:991 y 1:2168. en Estados Unidos de América. de 1:3600. en Japón. de 

1:7700 y en Méx1co. de 1:\797. caso infonnado por Velázqucz y colaboradores. de 

1: 1428. caso 1nfonnado por Dámaso y col. 2.l~.• Evidentemente todas estas frecuen­

cias de hipotiroidismo congénito son muy inferiores a la obtenida en el presente tra­

bajo. 

Algunos estudios como los realizados por Lorcy Cunninghun sugieren que la alta 

prevalencia de h1potiroidi.smo congénito encontrada entn: algunos grupos étnicos 

esta asociada a ta composición genética del grupo en panicular. Donde tos hispanos 

y nativos americanos ( pieles rojas ) tienen la prevalencia más altas y los negros 

amcncanos la más baja. Cabe seftalar que en el estado de Texas se ha encontrado un 

número muy grande de recién nacidos con hipotiroidismo congénito con apellidos de 

origen espaftol. la mayor parte de ellos probables descendientes de mexicanos. •>4 



Esto podría sugerir que la alta incidencia de hipotiroidismo congénito observada en 

nuestro estudio se deba a ta constitución genética de Ja población. que es una mezcla 

de razas (Hispana e lndoamcricana ). por lo que se puede considerar a los Latinos 

como un grupo del alto riesgo. n.3
"' 

Por otra parte. observando los resultados se resalta la necesidad de rcaliair la prue­

ba por duplicado. para que se pueda hacer una comparación más adecuada. ya que se 

puede caer en crTores. por ejemplo. cuando et valor observado esta muy cerca del 

valor de corte ( 10 µUl/mL ). caso del paciente 2 (concentración de TSH de 9.2708 

µUl/mL ). donde la concentración de TSH neonatal esta muy cercana a Cste, pero 

como era menor no se consideró patológica y podemos caer en et error de no incluir 

un caso positivo. o lo contrario~ como en el caso del paciente 42 ( concentración de 

TSH de 10.389 µUl/mL ). que se considera positivo para hipotiroidismo congCnito 

pudiendo no estar afectado por esta endocrinopatia. No queda de más. aclarar que 

después de detectar un caso positivo. éste debe confirmarse repitiendo la prueba con 

una muestra nueva y realizar otras pruebas de laboratorio ( perfil tiroideo ) y de esta 

manera saber c:l tipo de hipotiroidismo que padece el rcciCn nacido. La determina­

ción de TSH se utiliza sólo como una prueba inicial para la detección de hipotiroi­

dismo primario. 

Como se aprecia en la Gráfica 7 c:l 83 o/o de los niños tienen una concentración me­

nor al valor de corte de normalidad y el SO º/o están c:n un rango de concentración de 

TSH neonatal menor a 3.99 µUl/mL. Un sólo paciente presentó una concentración 

de TSH neonatal exageradamente alta ( 217.14 µUl/mL ). 

No se observó asociación estadisticarnente significativa entre la presencia de TSH 

alta y la edad del recién nacido. por lo cual el hipotiroidismo congénito se puede 

detectar a cualquier edad ( Tabla S ). 

La finalidad de practicar la determinación de TSH neonatal lo más precoz que se 

pueda es para instaura.r el diagnóstico e iniciar el tratamiento. Idealmente este lapso 



debe ser menor a un mes. para lograr un pronóstico óptimo del paciente. En nuestro 

caso este objetivo se cumplió ya que la edad promedio al diagnóstico fue de 21 días 

de edad. El 55 °/o de los recién nacidos fueron muestreados antes de los 18 días de 

nacidos y el 90 °/o de los neonatos. antes de que cumplieran un mes de vida ( Gnifica 

1 ). 

El diagnóstico más precoz se formuló a los 7 días de nacido y el mas tardío a los 

120 dias. corriendo el riesgo de que este nifto tuviera ya un dai\o mental irreversible. 

Se presentaron 4 casos donde el diagnóstico de hipotiroidismo congénito por medio 

de la detección de TSH neonatal. se realizó después de los dos meses de edad y sólo 

un paciente tuvo una concentración de TSH mayor al valor de corte. El nii\o contaba 

con 70 días de edad., aunque hay una mayor pn>babilidad de que el niño presente 

lesiones ccn:bralcs t1TCvcnibles. todavia puede tener un buen pronóstico. debido a 

que la terapia sustitutiva de la hormona dada antes de los tres meses de edad puede 

proporcionar un crecimiento normal y un buen funcionamiento cerebral. 

En nuestro trabajo se encontró un predominio de la enfermedad en el sexo femeni­

no de 4: 1. tradicionalmente se menciona al hipotiroidismo congénito como un 

evento al azar. donde se esperarla encontrar igual número de casos masculinos como 

femeninos. pero la experiencia dcmuestta lo contrario ya que se ha observado mayor 

predominio en el sexo femenino sin que hasta el momento se haya podido establecer 

la razón de esta situación. 

Lorcy y Cunningham observaron que el sexo jugaba un papel muy importante en la 

incidencia del hipotiroidismo congénito encontrando una proporción de 2:1 ( feme­

nino : masculino ) para la mayoría de los grupos étnicos que e11os estudiaron. sin 

embargo la proporción enttc sexos variaba entre los diferentes gTUpos Ctnicos. siendo 

el grupo de los hispanos con la más alta proporción ( 3 : 1 ). en cambio entre la raza 

negra americana no se observó tal diferencia de sexos ( 1 : 1 ). Por lo que ellos con-

S6 



sideran que el sexo es el íactor de riesgo más importante en el hipotiroidismo con­

génito. 14 

Paradójicamente. los datos clínicos sugestivos de hipotiroidismo congénito. utiliza­

dos para seleccionar la muestra. mostraron que el 60 % de los niños son del sexo 

femeninos y el 40°/o son del sexo masculino. una proporción aproximada de 2: t 

(Gráfica 2). 

No se encontró relación estadísticamente significativa entre la concentración de 

TSH plasmática y la presencia de hipoxia al nacer (Tabla 5 ). de los 10 recién naci­

dos con concentración de TSH mayor a 10 µUllmL. el 50 º/o presentó hipoxia y el 

otro 50 o/o no la presentó. En cuanto a los que tuvieron una concentración de TSH en 

los valores normales se observó un porcentaje casi similar entre los que presentaron 

hipoxia ( 56 º/o ) y los que no la presentaron ( 44 º/o ) _ 

No se encontró asociación importante entre la concentración de TSH y el peso del 

nconato al nacer ( Tabla 5 ). el aumento de TSH puede ocurrir independientemente 

del peso. 

Los nii\os hipotiroidcos pueden tener un peso de nacimiento superior al de los re­

cién nacidos normales. pero. debido a la amplia variación que existe en los pesos de 

nacimiento, esta observación tiene escaso valor diagnóstico. En general tienen el 

peso adecuado para su edad gestional. 

De tos 10 pacientes diagnosticados con hipotiroidismo congénito sólo uno fue hipo­

trófico y ningún recién nacido tuvo peso alto al nacer ( Gráfica 3 ). No se encontró 

diferencias entre el peso de las niftas y de los niftos. pero se observó una tendencia a 

que las nii\as pesaran menos. 

Por otro lado, no se logró establecer ninguna asociación entre el hipotiroidismo 

congénito y et nivel soc:ioeconómico de los padres de los neonatos seleccionados en 

et estudio. debido a que todos pertenecían al mismo nivel. En el trabajo realizado por 

Vellazquez y colaboradoresª tampoco observaron asociación importante entre la pre-
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sencia de esta enfermedad y el estado sociocconórnico u ocupación de los padres de 

los niftos afectndos. en él participaron tres tipos diferentes de instituciones que con­

forman el sistema de Salud de México, ( maternidades privadas, instituciones guber­

namentales de seguridad social y hospitales dependientes de SS ). por lo consiguien­

te, ellos incluyeron en su investigación a nift.os cuyos padres pertenecían a diferentes 

niveles sociocconómicos. 

No se ha llegado a un consenso general en tomo a que pn.ieba de laboratorio se de­

be utilizar para la detección de hipotiroidismo congénito. algunos autores están a 

favor de la detección por medio de la T4 y otros por la TSH. Lo ideal es combinar 

ambas pruebas y de esta manera obtener un resultado más confiable, pero por razo­

nes económicas ésto no es posible. 

Nosotros escogimos el diagnóstico de hipotiroidismo congénito por medio la de­

terminación de la concentración de la TSH por constituir el mejor indicador de la 

enfermedad. debido a que el eje hipotálamo-hipófisis es muy sensible a pequeñas 

disminuciones en la concentración de las hormonas tiroideas circulantes. por lo que 

los valores de TSH pueden encontrarse elevados antes de que aparezcan las manifes­

taciones clinicas. Sin embargo sólo se detectan el 90 o/o de los hipotiroidcos debido a 

fal1as tiroideas primarias. La determinación de TSH no detecta los casos de hipoti­

roidismo secundario y terciario. Además la implementación de la prueba de TSH en 

los programas de tamizaje metabólico para el hipotiroidismo congénito es entre 3 y 4 

veces más costosa que la de T4. Pero esta ventaja se pierde. porque la utilización de 

la prueba de T4 requiere un porcentaje de análisis confinnativo (falsos positivos) 

posterior diez veces más alto. que si se utilizan ambas pruebas. La determinación de 

T4 puede perder hasta el 30 % de los casos positivos ya que la T4 mantiene valores 

nonnales en un 50 % de los casos de tiroides ectópica. tiene una. alta proporción de 

rcllarnados. provocando el aumento en e1 costo de los programas de taJnizaje neona­
tal. 1.4.16.17 
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Bourdoux y colaboradores observaron los efectos del almacenaje de muestras de 

sangre colectadas en tarjetas de papel filtro. donde la TSH fue más estable. Mante­

niendo las muestras a temperatura ambiente se veía una significativa pérdida de la 

concentración de T 4 a las 24 hor~. mientras que la TSH era estable hasta 15 días 

Muestras rcanahzadas después de un afto de mantenerlas almacenadas a -18 ° C no 

mo•traban cambios significativos en la concentración de TSH. pcn> en cambio ~• 

mostraban una significativa pérdida de la concentración de T4. 47 

Por lo anterior. decidimos no usar la prueba de T4 como hcnarnicnta para la pesqui­

sa de hipotiroidismo en este trabajo. 
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• La incidencia de hipotiroidismo congénito es alta ( 1 :367 recién nacidos vivos ) 

en \a zona de estudio motivo por e\ cual se debe tener un alto indice de sospecha y 

considct"U\a como una zona de alta prevalencia. 

• Por otro lado e\ diagnóstico temprano con base en un criterio exclusivamente c\i­

nico es muy dificil de reconocer y detectar en e\ nifto recién nacido. por tanto. las 

pruebas de laboratorio para la detección de hipotiroidismo congénito dcscmpei\an 

un papel central. 

• La dctenninación de TSH neonatal constituye el tncjor indicador de hipotiroidis­

mo congénito primario. es una tC:cnica sencilla de ah.a utilida~ sensible. confiable 

yTápida. 

• Et hipotif'Oidinno congénito es más frecuente en pacientes del sexo femenino. 

• Los recién nacidos del sexo femenino constituyen población de alto riesgo para 

pre.catar hipotiroidismo congénito. 
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SUGERENCIAS. 

El tratar de implantar el tamiz neonatal para la detección de hipotiroidismo 

conaénito a nivel nacional. representa aún problemas muy dificiles de resolver y 

pensando en la experiencia de otros investigadores que han utilizado un indice clini· 

co para el diagnóstico de hipotiroidismo. auaerimos que éste se aplique a todos los 

Teeiát nacidos. ya que puede ser de auma utilidad. debido a que pcnnitc identificar 

algunos sipos claves. 

INDICE CLINlCO PARA EL DIAGNOSTICO DE 

HIPOTIROIDISMO CONGENITO 

Sisnos y aintornaa. 

Pn>blemas paoa la alimcn...,ión. 

Piel aeca. 

Hipotonia. 

Fontanc:I- ernpl~. 

ConaipM:ión. 

Ictericia. 

MacrotlkMia. 
'-tividlod. 

Piel­

Feciee toecM. 

Hen'lia wnbilical. 

Puntom. 

3 

3 

3 

3 

3 

21 
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El 85 % de los niftos con hipotiroidismo a laa S semanas de nacidos presentan un 

valor superior a 4 y los niftos nonnalcs en más del 90 % tienen un valor inferior a 2. 

Por lo que se recomienda realizar Ja determinación hormonal a todo nifto que exceda 

caa cifra. Se aconseja emplearlo de una manera semejante a la aplicación del indice 

Apaar. 5 

Los beneficios obtenidos de propamas nacionales de tamizaje metabólico neonatal 

para Ja detección de hipotiroidismo cona:énito. superan el costo que ocasionan,. ya 

que se evita el gasto aocial .. emocional y económico generado por cada afectado du­

rante su vida. Por Jo tanto. creemos que establecer un programa nacional de tamiz 

neonatal pua el descubrimiento precoz y tratamiento oponuno del hipotiroidismo 

congénito constituye una neceaidad urgente y prioritaria en nuestro pafs. 
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