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RESUMEN 

Antecedentes: El hipotiroidismo congénito es una de las pocas causas 

prevenibles de retraso mental por lo que su identificación temprana constituye 

una verdadera urgencia pediátrica. Sin embargo, y a pesar de que los signos y 

sfntomas de éste son fácilmente identificables, la gran mayorfa de los niños no 

son diagnosticados en fonna temprana y son referidos en forma tardía al 

especialista, por lo que se pierde una valiosa oportunidad de evitar daños al 

desarrollo del SNC, con resultados desastrosos para el paciente y con serias 

repercusiones sociales y económicas para los familiares. 

Objetivo: Determinar las principales características clínico-epidemiológicas de 

los pacientes con hipotiroidismo congénito que acuden a consulta de primera 

vez en el Hospital Infantil de México Federico Gómez. 

Métodos: Estudio retrospectivo, descriptivo y longitudinal donde se realizó una 

búsqueda minuciosa. en los expedientes clínicos. de las principales variables 

clínicas y epidemiológicas de todos lo .niños que fueron vistos por primera vez 

desde 1998 hasta la fecha por el Departamento de Endocrinología. 

Resultados: Se estudiaron 109 niños, 72% (n=78) correspondieron al sexo 

femenino y un 28%.(n"."31) a.1 sexo masculino, con una mediana de edad de 21 
:~·· .· ~ '" ' ':·'. ·_ ·.;. '· 

meses al momento.:de·:su-: rÉ!fe·rencia:a n·uestra institución (IC 95o/o. 34.1 meses-
,.,,,-,'f'\ :;~ -<·. ··.·;_··"'-· '{<' 

52. 1 meses) .. La :edad' pró¡;,edio al.'momento del diagnóstico (y por lo tanto de 

inicio del trataníie~:t()) ~~~: d~··;5.9 n1eses .::!: 41 .6 meses (IC 95%, 18.6 meses-

33. 1 meses), sin· emba'rgo la mediana se encontró en 4 meses, debido a que la 
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muestra estaba sesgada. Las cuartilas 25 y 75 para la edad de inicio de 

tratamiento se encontraron en 1 mes y en 36 meses, respectivamente. Las 

manifestaciones clínicas más frecuentes al momento del diagnóstico fueron: 

constipación intestinal. piel seca. hernia umbilical y facies característica. otros 

signos y síntomas presentes al momento del diagnóstico fueron: edad ósea 

retrasada en un 71 .Go/o de los casos. llanto ronco en el 10.1 o/o, cabello seco en el 

7.3%, ictericia persistente en el 4.6%. Con respecto al nivel de hormonas 

tiroideas al momento del diagnóstico las medianas para TSH, T3, T4 y T4 libre 

fueron: 40 mUl/ml, 59 ngfdl, 4mcgfdl y 0.4ngfdl, respectivamente. Al revisar las 

últimas determinaciones de hormonas tiroideas se encontró que el 69.7% (n=76) 

se encontraba en rangos normales en su última consulta. mientras que el 30.3°/o 

(n=33) restante se encontraba con rangos anormales en su perfil tiroideo. 

principalmente debido a una mala adherencia al tratamiento. El 70°/o de los nifaos 

tuvieron algún grado de déficit en el desarrollo psicomotor y característicamente 

este estuvo significativamente asociado a aquellos pacientes que iniciaron 

tratamiento después de los 4 meses, que representa la mediana de la muestra 

(p<0.05 mediante Chi cuadrada). Solo en el 26% de los casos se había 

reportado por la ~adre .. '? e~ familiar la realización de escrutinio neonatal para 

hipotiroidismo co/iQé,:¡itO . .. '. 
- ;:>' 

ConclusioÓeS-:~;· El: 50%·~, a·e y:>s pacientes con hipotiroidismo congénito siguen 
• '.:: ,"; :-•:;~ >;' 

siendo· diagn.osticados a 'üría ec::lad 

cual ti0ne. '..>~~;~,;;~~·¡ci~:~~ .,-.:·~~rias 
tardía (después del cuarto mes de vida) lo 

sobre el desarrollo psicomotor. Esto. 

probable~~-~ie;:~~~cia~~ a que los signos y síntomas del hipotiroidismo siguen 

'J' .n-• r'Q7'' -i i!.:i)l~ \ .. / pJ f 
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sin ser integrados en un diagnóstico que permita el inicio de tratamiento y la 

referencia oportuna de los pacientes a un centro especializado de atención. Se 

debe recalcar que aunque por ley se debe realizar escrutinio neonatal para 

hipotiroidismo. este sigue sin realizarse en muchos ninos que son atendidos por 

empíricas o bien son dados de alta en forma temprana en los centros 

hospitalarios, sin que se haya realizado el escrutinio. 
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INTROOUCCION 

El hipotiroidismo congénito (HC) es una de las pocas, pero la más 

frecuente causa prevenible de retraso mental, y ocurre aproximadamente en 

1 :3000 a 4000 recién nacidos vivos, por lo que constituye una urgencia 

pediátrica, ya que el retardo en el diagnóstico y tratamiento tendrá repercusiones 

en el desarrollo del sistema nervioso central (SNC) (1). En el período neonatal la 

mayor parte de los pacientes afectados carece de características físicas 

especiales, por lo que solamente el 15% se diagnostican cllnicamente después 

del nacimiento. Existe una relación inversa en la edad de inicio del tratamiento y 

el pronóstico psicométrico. Se ha observado que si el tratamiento se inicia entre 

el nacimiento y los 3 meses, el coeficiente intelectual (10) es de 89 (64-107). si 

es entre los 3 y 6 meses, es de 71 (35-96), mientras que si se inicia después de 

los 6 meses, éste disminuye a 54 (25-80)(2). 

Por lo tanto llevaremos a cabo una revisión de las principales 

caracter~s~icas cl~nico-epidemiológicas de los pacientes que acuden por primera 

vez con hipotiroidismo congénito al Hospital Infantil de México Federico Gómez 

con el objetivo de caracterizar a nuestra cohorte y a partir de ahí generar 

hipótesis y nuevos estudios sobre las principales variables de la entidad. 
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ANTECEDENTES 

Definición 

El hipotiroidismo congénito es un slndrome que se presenta al nacimiento 

como consecuencia de una insuficiente acción de las hormonas tiroideas en sus 

órganos blanco, ya sea originado por la falta de producción de las mismas o por 

defectos en la acción periférica (alteraciones en los receptores)(3J. 

Epldemiologla 

El HC se observa en 1 de cada 4000 RN vivos en EU. En un estudio 

realizado en México en el Instituto Nacional de Pediatría se encontró que 

constituye la séptima causa de internamiento pero la segunda en relación con 

enfermedades endocrinológicas, solamente después de la diabetes mellitus. 

Además en México se ha observado una frecuencia de 1 :1500 a 2300 recién 

nacidos vivos. constituyendo una de las más altas del mundo, aún sin encontrar 

respuesta para explicar este fenómeno. 

Se ha observado una relación 3:1 de predominio femenino, sin que exista 

hasta el momento una explicación (1). 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 



Flslologla de hormonas tiroideas 

La tirotropina hipotalámica (TRH) estimula la hipófisis para la secreción 

de la tirotropina hipofisiaria (TSH), la cual interviene en el tiroides para la slntesis 

y secreción de T3 y T4. La tiroxina (T4) es secretada por el tiroides y se 

metaboliza por desyodación en varios tejidos periféricos como músculo, corazón, 

rii'\ón e hígado. La mayor parte de la T3 circulante, que es la hormona tiroidea 

más bloactiva, se deriva de la conversión extratiroidea de T4 en 3,3',5-

triyototironina (T3) por la acción de la enzima 5'-desyodasa o en 3,5',5'

triyodotironina inversa (T3r) por la acción de la enzima 5-desyodasa. La T4 es 

relativamente inactiva, y la T3r carece de actividad biológica. La T3 y la T4 

circulantes actúan sobre la hipófisis y el hipotálamo modificando la secreción y 

liberación de TSH. El efecto de las hormonas tiroideas sobre la slntesis y 

secreción de TRH es incierta. 

El tiroides secreta aproximadamente iooomcg de T4 al día en el adulto. 

Un tercio de la T3 proviene .de la secreción tiroidea y el resto de la desyonización 

de T4. La conce~tración sérica de T3 es 4 o 5 veces más elevada que la T4, y 

ambas hormo~as .circulan en la sangre fijas a tiroxina-globulina (TGB). La 

función de . la hoú:nona tiroidea es general; interviene en la regulación del 

metabolismo incrementando el consumo de oxígeno: aumenta la síntesis 

proteínica y el crecimiento tisular así como su diferenciación. Participa en el 
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mantenimiento de la temperatura corporal. el funcionamiento cardiovascular, la 

motilidad gastrointestinal y la maduración ósea y la neurológica, sobre todo 

durante la vida fetal y en los dos primeros al'\os de la vida extrauterina. Además 

interviene en el metabolismo de lfpidos, protelnas, carbohidratos. ácidos 

nucleicos. vitaminas y iones inorgánicos, así como en la acción de otras 

hormonas. Se ha observado que si existe retardo en la maduración ósea para la 

edad gestacional, la probabilidad de dal'lo neurológico es mayor que si la edad 

ósea es la adecuada para la edad cronológica. Por tanto, esto sugiere que el 

feto requiere la hormona tiroidea tanto para su maduración ósea como para la 

neurológica. 

Estudios recientes han demostrado que existen cuatro isoformas del 

receptor de hormonas tiroideas, 3 de las cuales son expresadas en el desarrollo 

del cerebro en un tiempo y región especifica. Los receptores tiene un origen 

común y periodos de sensibilidad a las hormonas tiroideas que varias pre y 

posnatalmente de región a región cerebral. El receptor B-1 se localiza 

principalmente en el núcleo caudado, hipocampo y corteza cerebral, regulando 

actividades cognitivas como la atención y la memoria. También existen 

receptores en B-1 en la cóclea y la retina (3, 4). 

Las hormonas tiroideas afectan múltiples procesos. principalmente 

alrededor de los 5 meses de gestación; se ha observado su participación 

importante en el neurodesarrollo, como la mielinización, la cual se completa 
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hasta la segunda o tercera décadas de la vida, siendo más importante durante 

los primeros al\os postnatales. por lo que un retardo en el diagnóstico y 

tratamiento llevarán a mayor dallo neurológico (5). 

Etiologla 

Las causas más frecuentes son la disgenesia de la glándula tiroidea (ya 

sea agenesia o displasia), errores en la sintesis de tiroxina, y tiroides de 

localización sublingual. Esta última se encuentra en 60 a 80% de los casos, 

habitualmente en la línea media entre la base de la lengua y la situación normal 

de la glándula. Lo habitual es que se trate de un fenómeno aislado, 

aproximadamente en el 85o/o de los casos. mientras que en el 15o/o puede 

constituir algo hereditario. Si hay consanguinidad entre los padres, el patrón de 

herencia es autosómico recesivo. Además se han observado anomalías 

congénitas asociadas. siendo el ejemplo más frecuente su relación con el 

sindrome de Down (2). 

Disgenesia tiroidea. Es la etiología mas común en el HC. correspondiendo a 

85% de los casos. La patogenia es desconocida. La pérdida de la función en el 

receptor de TSH actualmente se reconoce como una causa de atirosis. Se ha 

observado que la transcripción de factores TTF-1. TTF-2 y PAX-8 son 

importantes para la morfogénesis de la glándula tiroidea y su diferenciación. 

u;0b CON 7 
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Además son promotores de la tiroglobulina y la peroxidasa tiroidea regulando la 

producción de hormona tiroidea. Como muchos casos de disgenesia tiroidea no 

parecen ser hereditarios. es poco frecuente la aparición de herencia autosómica 

recesiva. 

Errores en la slntesls de T4. Es la siguiente causa más común de 

hipotiroidismo congénito, constituyendo aproximadamente 10% de los casos. se 

han descrito defectos en la síntesis, secreción y la acción de la misma. El error 

más común es un defecto en la actividad de la peroxidasa tiroidea. llevando a 

una alteración en la organificación y oxidación del yodo, interfiriendo asf con la 

tiroglobulina. Todos estos defectos son autosómicos recesivos excepto los del 

receptor de hormona tiroidea que es autosómico dominante. 

Hipotiroidismo congénito materno mediado por anticuerpos. Esta alteración 

resulta del paso transplacentario de un anticuerpo bloqueador del receptor de 

tirotropina. y constituye el 5°/o de tos casos, condicionando bocio al nacimiento e 

hipotiroidismo transitorio durante 3 a 6 meses. 

Hipotiroidismo central. Es el objetivo de Jos programas de escrutinio. Ocurre 

en 1:25000 100,000 casos. Entre sus características clinicas se le puede 

encontrar asociado a hipoglucemia (74%), micropene y criptorquidia en varones 

(71 %). e ictericia prolongada (44%) (3). 

---~'.".""'"-----
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Cuadro cllnlco 

El comportamiento clfnico durante el periodo neonatal puede ser normal, 

ya que los signos y síntomas son inespecfficos. La talla y peso al nacimiento 

pueden ser normales e incluso mayores a lo esperado. La fontanela anterior es 

mayor a lo esperado, y la posterior se palpa durante al menos un mes. La 

presencia de hipotermia, cianosis periférica, falta de apetito, estrenimiento y 

retardo en la evacuación de meconio, distensión abdominal, ictericia prolongada 

y edema son datos que pueden orientar al diagnóstico. 

Sin embargo, a pesar de que la mayoría de los nii'ios presentan datos que 

pueden sugerir la enfermedad, el diagnóstico se retarda hasta en 70% de los 

casos. 

Posteriormente se observa retardo del crecimiento físico y del desarrollo 

psicomotor (75%), estrei'iimiento intenso (74%}. macroglosia que dificulta la 

alimentación del nii'io (70%), hipoactividad, hernia umbilical, llanto ronco. 

hipoacusia (s.índrome de Pendred). xerosis y piel marmórea. hernia umbilical. 

fontanela anterior amplia, implantación baja del cabello y facies cretinoide 

(macroglosia. engrosamiento labial. hipoplasia de huesos propios de la cara). 

r--:¡;.;-·,----;;:-;:::.... l 
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Si el diagnóstico no se establece antes de los 2 ai'los. puede observarse 

pseudohipertrofia muscular de los gemelos y pectorales (Síndrome de Kocher

Debreé-Semlange). adquiriendo así un •aspecto atlético". La afección muscular 

se acompai'la de elevación de CPK y aldolasa como consecuencia de la 

destru=ión de fibras musculares. Puede ocurrir pubertad precoz porque la 

hipófisis puede rea=ionar ante una deficiencia hormonal específica con 

sobredosificación de hormonas como FSH. LH y factor liberador de hormona 

estimulante del tiroides. apoyando la posibilidad de que la alteración 

endocrinológica asociada a hipotiroidismo ocurra en el hipotálamo més que en la 

hipófisis. 

En los casos graves existe afe=ión cardiaca, principalmente ventricular 

izquierda, condicionando disminución del gasto cardiaco que se manifiesta por 

bradicardia, menor inotropismo y riego tisular inadecuado; puede existir ademés 

derrame pericárdico (1, 3). 

Diagnóstico 

Actualmente se realizan pruebas de escrutinio neonatal en todo el mundo, 

detectándose entre 6.000 y B,000 casos cada año. El diagnóstico se confirma 

por la presencia de concentración baja de T3 y T4 y por la elevación de TSH. En 

·1··1;· ..... , ,--·ow .C.ulu ..._. l 
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los pacientes con T4 por debajo del 10% de lo esperado y TSH mayor a 20mU/L, 

debe confirmarse el diagnóstico con una medición de T4 libre (6). 

Existen 3 tipos de escrutinio: 

1. La medición inicial de T4 seguida de cuantificación de THS, método 

que facilita el detectar a los pacientes con déficit de tiroglobulinas o en 

los casos de hipotiroidismo hipofisiario o hipotalámico al hallar T4 

bajos con TSH en el límite inferior. 

2. Medición primaria de TSH que determina hipotiroidismos primarios. 

escapándose el diagnóstico de aquellas hipotiroxinemias con retraso 

en el incremento de TSH. 

3. Medición combinada de T4 y TSH, siendo el método más sensible en 

la detección de hipotiroidismo congénito (3). 

la atirosis es la forma más intensa y la que se relaciona con 

concentraciones más bajas de tiroxina al nacimiento. En cambio. los niños con 

hipoplasia o. tiroides ectópica tienen una relativamente buena función de 

hormonas . tiroideas al nacimiento pero la glándula se vuelve cada vez más 

hipofuncionante. 
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Indice hlpotlroldeo neonatal 

Puntuación 

Hernia umbilical 

Problemas en la alimentación 

Hipotonia 

Estrenimiento 

Macroglosla 

Inactividad 1 

Piel marmórea 

Piel seca 

1.5 

Facies característica 3 

TOTAL 13 

<4 puntos: dia~;:,~~tfco descartado 

4-7 puntos: diagrÍósÍico de sospecha 

>7 puntos: dÍag.:.óstico clínico de certeza 
-~-··,~~ ,:J~~-. ' 

Una vez que se esi~~le_;·,._;;l~diagnóstico pueden realizarse pruebas para 

determinar la etiología. a~,.;qu~";sto no debe retardar el inicio en el manejo. El 

gammagrama tiroideo con TC-99 o 1-123 permite establecer la ausencia total de 

la glándula o bien su localización sublingual. El ultrasonido de cuello puede ser 
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empleado en casos especiales, aunque es menos especffico que la 

gammagraffa para detectar glándulas ectópicas (7). La medición de la edad ósea 

se encuentra generalmente retardada. La radiografía de tórax y el 

ecocardiograma permiten observar afe=ión cardiaca. Además deberá realizarse 

determinación de CPK y aldolasa. electromiografia y biopsia muscular. 

Si existe historia de exposición a yodo, deberá confirmarse midiendo la 

concentración urinaria del mismo. 

Tratamiento 

La levotiroxina es el tratamiento de ele=ión. La meta en el tratamiento es 

llevar la T4 y la TSH al rango normal lo antes posible (10-16 mcg/dl y <10mU/L 

respectivamente), ajustando la dosis de levotiroxina, manteniendo el crecimiento 

y desarrollo normal evitando el sobretratamiento. 

La dosis inicial recomendada es de 10-15 mcg/kg/dia, normalizando la T4 

tan rápido como sea posible a niveles normales para disminuir la exposición del 

cerebro a niveles bajos de hormonas tiroideas. Con dicha dosis, se ha 

observado normalización de T4 en aproximadamente 7 días. Una vez iniciado el 

tratamiento, se deberá monitorizar al paciente cada 1-2 meses durante el primer 
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año, 2-3 meses durante el segundo y tercer año, y cada 3-12 meses hasta el 

final de la pubertad (2). 

Asimismo es importante evitar la sobredosificación. Se han reportado 

efectos adversos como cierre prematuro de las suturas craneales. hipertensión 

endocraneana, pérdida de peso, diaforesis, irritabilidad, diarrea, taquicardia, 

aceleración del crecimiento y la maduración esquelética, y alteraciones en el 

comportamiento. 

Dosis de levotlroxina recomendada por edades 

Edad Dosis mcg/kg/dla 

Dosis de inicio 10 a 15 

o a 3 meses 8 a 12 

3 a 6 meses 7 a 10 

6 a 12 meses 6a8 

1 a 3 años 4a6 

3a10años 3a5 
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Si por ultrasonido se confirma la ausencia de tejido tiroideo. se confirma la 

presencia de atirosis. En los demás casos en los que na es claro si la 

enfermedad será permanente, debe reevaluarse al paciente a los 3 años. 

La evolución clínica del enfermo en el desarrollo psicomotor y en el 

crecimiento físico, así como la modificación hacia la desaparición de estigmas 

del hipotiroidismo, senalarán la eficacia de la dosis administrada. 

Pronóstico 

Éste dependerá de la cantidad de tejido tiroideo funcional y del retardo en 

el inicio del tratamiento. 

Existen estudios que_,han·mostrado .. que a pesar el inicio temprano los 

pacientes pueden per~istir;cori'.déficii ne~.'ocegnitivo. Debido a que existen 

diferentes perfod6s. c+ico~ er;·~·~l~"desar~ollo cerebral, pueden existir déficit 

diferentes dependiendo del período en que las hormonas tiroideas fueron 

insuficientes. Se ~a 6-~~erv~do,'ctéficit en el 10 en relación directa con el retardo 

en el inicio d.;1.tr.ltam·i~-~t~:·Adem.ás existe daño variable en lenguaje, atención y 

memoria, los cuales pueden persistir ·durante toda Ja vida. 

'1·r..'c .. -· co7\T .1.'.Juli) lv 
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Dichos resultados apoyan la presencia de disfunción en varias áreas 

cerebrales, como las vías motoras y visuales. que se encuentran principalmente 

en los lóbulos temporales y la corteza motora. La alteración en la atención es 

consistente con disfunción del sistema caudado, mientras que las dificultades en 

la atención sugieren un defecto a nivel del hipocampo (B. 9. 10). 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

¿Cuáles son las principales características clínicas y epidemiológicas de 

los pacientes con hipotiroidismo congénito en el Hospital Infantil de México 

Federico Gómez? 

JUSTIFICACION 

El hipotiroidismo congénito es una de las pocas causas de retraso mental 

prevenibles. A pesar de que las características clínicas se encuentran descritas, 

y existen pruebas de escrutinio para el diagnóstico del mismo, éste continúa 

realizándose de forma tardía en nuestro medio, por Jo que este trabajo pretende 

hacer énfasis en las características clínico-epidemiológicas de la enfermedad 

para que Jos médicos de primer contacto consideren Ja posibilidad diagnóstica 

para iniciar. el tratamiento lo más pronto posible. y evitar asi las secuelas ya 

conocidas de Ja .enferm.edad. 
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OBJETIVOS 

General 

Determinar las principales características clínico-epidemiológicas del 

hipotiroidismo congénito en niños que acuden al Hospital Infantil de México. 

Especlficos 

1. Determinar las principales variables soclodemográficas de los 

pacientes con hipotiroidismo congénito. 

2. Determinar cuáles son los principales signos y síntomas presentes al 

momento del diagnóstico. 

3. Determinar cuál es la edad más frecuente en la cual son 

diagnosticados y referidos estos pacientes. 

4. Determinar la correlación que existe entre el tiempo en el cual se 

inicia: el tratamiento y la presencia de alteraciones en el desarrollo 

psicol"!lotor. 
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MATERIAL Y MÉTODOS 

Tipo de estudio 

Estudio retrospectivo, descriptivo y observacional. 

Lugar de estudio 

Hospital Infantil de México Federico G6mez 

Criterios de inclusión 

Pacientes con diagnóstico de hipotiroidismo congénito confirmado clínica 

y laboratorialmente que acuden por primera vez a consulta externa en el 

Hospital Infantil de México Federico G6mez. 

Criterios de exclusión 

Pacientes con hipotiroidismo adquirido, hipotiroidismo transitorio, o 

pacientes con expedientes incompletos. 
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Metodologla 

Se realizó una búsqueda en el archivo clinico de aquellos pacientes con 

diagnóstico de hipotiroidismo congénito vistos por primera vez en la consulta 

externa de Endocrinología del Hospital Infantil de México Federico Gómez del 1 º 

de enero de 1998 hasta el 31 de diciembre del 2002: se recabó la información 

sociodemográfica, antropométrica y clinico epidemiológica de los mismos en un 

formato de captación dlsei'lado ex profeso (Anexo 1). Una vez captadas dichas 

variables, se vaciaron a una base de datos (Excell) para su posterior análisis 

estadístico (SPSS versión 1 O) y elaboración de conclusiones. La Información no 

encontrada en los expedientes clínicos se completó al localizar al familiar y así 

evitar contar con datos incompletos. 

Tamafto de la muestra 

Se realizó un muestreo de tipo no probabilístico por simple disponibilidad. 

Para tal efecto se recabaron los datos de todos los pacientes que cumplieron los 

criterios de inclusión y que acudieron durante los últimos 4 af'los a la Consulta 

Externa de Endocrinología del Hospital Infantil de México Federico Gómez. 
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An'1111sls estadlstico 

Se emplearon medidas tipo resumen (frecuencias y percentilas) para las 

variables cualitativas. Para las variables cuantitativas se emplearon medidas de 

tendencia central (media, mediana. moda) y de dispersión (desviación est'11ndar 

y varianza). Para establecer diferencias entre las medias se emplearon métodos 

paramétricos (Chi cuadrada para variables discretas o t de student para 

variables =ntinuas). 

Definición de variables 

Edad al diagnóstico: tiempo de vida extrauterina en la cual se hace la 

detección clínica y/o bioquímica del hipotiroidismo =ngénito. Variable numérica 

continua de razón. 

Tamiz neonatal para hipofrofdismo: prueba de escrutinio que se aplica en 

masa para detectar alteraciones en la función tiroidea. En México mide niveles 

de TSH, tomando como valores normales hasta 20 mlU/ml como normal cuando 

la sangre se toma del talón del neonato a las 72 horas de vida, o bien, del 

cordón umbilical dentro de los 30 minutos posteriores al pinzamiento del mismo 

(en este caso se maneja como valor critico 30mlU/ml). Variable que se manejará 

como nominal dicotómica (presente/ausente). 
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Hipotlroldlsnio congénito: síndrome que se presenta como consecuencia de 

una insuficiente acción de las hormonas tiroideas en sus órganos blanco. ya sea 

originado por la falta de produ=ión de las mismas o por defectos en la a=ión 

periférica (alteraciones en los receptores). Se diagnostica mediante la 

realización de un perfil tiroideo midiendo valores de triyodotironina (valores por 

debajo de 67.5 ngldl son diagnósticos), tetrayodotironina (se tomarán como 

anormales valores por debajo de 4.Smcg/dl), TSH-hormona estimulante del 

tiroides (valores anormales por arriba de SmlU/ml), y T4 libre cuyos valores 

anormales se considerarán cuando ésta se encuentre por debajo de O.Bng/ml. 

Variable que se manejará como nominal dicotómica (presente/ausente). 

Cardiomega/ia: es el crecimiento de la silueta cardiaca visto por radiografía de 

tórax, valorado por el Indice cardiotorácico de los diámetros transversos del 

corazón. En niños, un valor por arriba de 0.6 se considera sugestivo de la 

misma. Variable que se manejará como nominal dicotómica (si/no). 

Problemas en la alimentación: en relación con hipotiroidismo congénito. los 

hallazgos más frecuentes son escasa ingestíón y succión débil. Variable que se 

manejará como nominal dicotómica (si/no). 

Inactividad: caracterizada principalmente por letargia. 
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Facies caracterlsrlca: también llamada "cretinoide", con macroglosia, 

engrosamiento labial e hipoplasla de huesos propios de la cara. 
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RESULTADOS 

Se estudiaron 109 niños con diagnóstico de hipotiroidismo =ngénito, que 

acudieron desde 1998 hasta la fecha al Hospital Infantil de México. De éstos, el 

72o/o (n=78) correspondieron al sexo femenino y un 28% (n=31) al sexo 

masculino. (Figura 1) 

Distribución por Sexo 

[ C::i-M asculino 
L•Femenino 

Figura 1. Se encontró una clara preponderancia del sexo femenino sobre el 

masculino en los casos de hipotiroidismo congénito del Hospital Infantil de 

México Federico Gómez. 
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La edad media al momento de su referencia a nuestra institución fue de 

43.1 meses :!: 47.7 meses (IC 95%, 34.1 meses-52.1 meses). Sin embargo, la 

edad promedio al momento del diagnóstico (y por lo tanto de inicio del 

tratamiento) fue de 25.9 meses:!: 41.6 meses (IC 95%. 18.6 meses-33.1 meses), 

aunque la mediana se encontró en 4 meses, debido a que la muestra se 

encontró sesgada. La cuartila 25 y 75 para la edad de inicio de tratamiento se 

encontró en 1 mes y 36 meses, respectivamente. 

El 9.2% de los casos tuvo antecedentes familiares de enfermedades 

tiroideas en familiares de primer grado, siendo el hipotiroidismo congénito la 

principal enfermedad reportada. Desafortunadamente no se encontraron 

registros sobre la determinación de anticuerpos antitiroideos en estos familiares, 

lo cual hubiera sido muy útil para establecer una correlación o asociación en el 

binomio madre-hijo. No se encontraron otros antecedentes familiares de 

enfermedades autoinmunes en los expedientes cl!nicos. 

El 49% de los casos (n=53) fueron originarios del Distrito Federal, 

seguidos por el estado de México con un 22% de los casos (n=25), Veracruz con 

9 casos (8%) e Hidalgo también con 9 casos (8%). 

Las manifestaciones clínicas más frecuentes al momento del diagnóstico 

fueron: constipación intestinal. piel seca, hemia umbilical y facies característica 

(Cuadro 1). 
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l"ariable Frecuencia Porcentaje 

Constipación intestinal 57 52.3 

Piel seca 55 50.5 

Hernia Umbilical 45 41.3 

Facies de cretino 41 37.6 

Inactividad 34 31.2 

Fontanela amplia 30 27.5 

Macroglosia 29 26.6 

Problemas para la alimentación 21 19.3 

Hipotonfa 13 11.9 

Piel marmórea 6 5.5 

Cuadro 1. Principales signos y slntomas presentes en los nlnos con 

hipotiroidismo congénito al momento del diagnóstico. 

Otros signos y síntomas presentes al momento del diagnóstico fueron: 

edad ósea retrasada en un 71.6°/o de los casos, llanto ronco en el 10.1 º/o, cabello 

seco en el 7.3o/o, ictericia persistente en el 4.6%1 y cardiomegalia en grado 

variable presente en el 2.8% de los casos. ésta última seguramente debida al 

mixedema cardiaco. 

El 43.1%de_los pacientes tuvo un Indice hipotiroideo de Letarte menor a 4 
':·· ... :: ___ ,,,,··. 

puntos; elS5,7% t_~,;¡,;rób _¿;r,- puntaje entre 4 y 7. y solo un 20.2% tuvieron más 

de 8 puntos al momento del diagnóstico. 
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Con respecto al nivel de hormonas tiroideas al momento del diagnóstico 

las medianas para TSH, T3, T4 y T4 libre fueron: 40 mUl/ml, 59 ng/dl, 4mcg/dl y 

D.4ng/dl, respectivamente. (Figura 2) 

En relación al tratamiento, en todos los casos se inició con levotiroxina, a 

una dosis promedio de 5.6 mcg/kg/dla .:!:. 3.28 mcg/kg/dla. 
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Figura 2. En la figura se muestran los valores para T3, T4, y TSH al 

momento del diagnóstico. Los valores para T3 están medidos en ng/dl, 

para T4 en µg/dl, y TSH µUllml. 
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Al revisar las últimas determinaciones de hormonas tiroideas se encontró 

que el 69.7% (n=76) se encontraba en rangos normales en su última consulta, 

mientras que el 30.3% (n=33) restante se encontraba con rangos anormales en 

su perfil tiroideo, principalmente debido a una mala adherencia al tratamiento. 

El 70% de los nil\os tuvieron algún grado de déficit en el desarrollo 

psicomotor y caracterlsticamente este estuvo significativamente asociado a 

aquellos pacientes que iniciaron tratamiento después de los 4 meses, que 

representa la mediana de la muestra (p<0.05 mediante Chi cuadrada). 

Es necesario resaltar que aunque la NOM SSA-1993-007 sel\ala como 

obligatoria la realización de escrutinio para hipotiroidismo en todo recién nacido. 

solamente al 26o/o de los niños de nuestra muestra les fue realizado dicho 

escrutinio, y esto ocurre porque aún una gran parte de los partos son atendidos 

por emplricas, y cuando no es el caso y los nil\os nacen en centros hospitalarios. 

el egreso suele ser temprano, citando a las madres a los 3 dias para toma del 

tamiz neonatal. algunas de las cuales. ignorando la importancia del diagnóstico 

oportuno, no regresan, lo cual implica oportunidades perdidas. 
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DISCUSION 

En este estudio, se describieron las principales características de los 

pacientes con hipotiroidismo congénito que acudieron a esta institución desde 

enero de 1998 a la fecha. 

Se estudiaron un total de 109 pacientes, y los resultados difieren en 

algunos puntos respecto a la literatura mundial. La edad promedio al diagnóstico 

fue de 26 meses, sin embargo, la mediana se encontró en 4 meses. En este 

caso dado que la muestra se encuentra sesgada por valores extremos, el mejor 

indicador de la tendencia central de la muestra es la mediana. No obstante lo 

anterior, la edad al momento del diagnóstico aún se encuentra muy por arriba 

del período crítico {antes del mes de vida) para evitar que el paciente desarrolle 

alteraciones neurológicas permanentes debido a la deficiencia de hormonas 

tiroideas. Esto es todavía más preocupante cuando revisamos la edad en la cual 

se diagnostican estos niños en otros países, incluyendo muchos en vlas de 

desarrollo· (1 •. 1J:·· Por ejemplo, en Arabia Saudita (12) se reporta una edad al 

diagnóstico de 28 días, en Argentina (13) de 17 días, en Italia (14) de 28 días. y 

en países como Tailandia (15) el diagnóstico también se hace de forma tardía. 

iniciándose tratamiento generalmente entre las 2 y las 8 semanas de vida. 
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A pesar de que el hipotiroidismo congénito es una patología relativamente 

frecuente en nuestro medio, y las características clínicas están bien descritas, la 

mayoría de los médicos generales e incluso los pediatras, siguen siendo en su 

mayor parte incapaces de integrar un diagnóstico clínico y de esta forma 

administrar el tratamiento adecuado de forma más temprana para evitar el 

desarrollo de alteraciones irreversibles en el sistema nervioso central. 

Por otro lado, en este estudio, se encontró que solamente al 26% de los 

pacientes se les tomó tamiz neonatal, a diferencia de otros paises en los que la 

realización del estudio es de rutina desde la década de 1980, cubriéndose más 

allá del 90% de los recién nacidos vivos (16). 

La relación mujer:hombre reportada en este estudio es similar a la 

encontrada en otros, aproximadamente de 2-3:1 (17, 18), sin que hasta el 

momento se conozca la causa precisa de este fenómeno. Aunque esto pudiera 

deberse a que las enfermedades autoinmunes son más comunes en mujeres, y 

una parte importante en la etiología del hipotiroidismo congénito es la presencia 

de anticuerpos matemos contra el tejido tiroideo. 

Por otrá pa~e. los patrones de herencia en el hipotiroidismo congénito, 

cuando existen, suelen ser autonómicos recesivos (19). y no ligados al sexo. que 

pudieran explicar el predominio de alguno de los géneros. 
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En el aspecto demográfico, más de la mitad de los pacientes son 

originarios del Distrito Federal, y el 25o/o del estado de México: actualmente. no 

existen estudios que sugieran alguna posible relación entre ser originario de 

estos estados de la República Mexicana y el padecer hipotiroidismo congénito, y 

mas bien pudiera estar en relación a que nuestra Institución cubre esta 

población ya que se encuentra dentro de la misma área. 

De los antecedentes familiares de importancia, llama la atención que 

prácticamente el 10% de los pacientes cuenta con familiares principalmente de 

primer grado con patología tiroidea, lo que sustenta la base genética de la 

enfermedad, que a últimas fechas ha sido estudiada con mayor profundidad, 

encontrándose mutaciones en los factores de transcripción para las hormonas 

tiroideas. como el TTF1. TTF2 y PAXB (20, 21). 

En cuanto a los antecedentes perinatates la ictericia prolongada se 

presentó en casi el 20% de los pacientes, tal y como se menciona en la 

literatura. Además, más del 5% de los recién nacidos presentaron peso alto para 

edad gestacional, tal y como también se ha reportado previamente (22). 

Un punto a destacar es el desarrollo psicomotor, el cual se encontró 

alterado en más de la mitad de los pacientes, lo cual está relacionado con la 

edad tardía al momento del diagnóstico, sobretodo considerando que existen 
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reportes en los cuales, a pesar de inicio de tratamiento a edades tan tempranas 

como los primeros 30 días de vida, a largo plazo. de todas formas. existen 

secuelas en el coeficiente intelectual y en el neurodesarrollo en general {23). 

Existe una relación directa bien establecida entre el retardo en el inicio del 

tratamiento y el grado de dailo al sistema nervioso central. Se han mencionado 

alteraciones principalmente a nivel sensorimotor, memoria. atención y 

aprendizaje (24, 25, 26). 

El cuadro clínico de los pacientes estudiados no difirió respecto a lo 

reportado en la literatura. Se refiere que hasta el 80-85% de los pacientes suelen 

cursar asintomáticos en el período neonatal, en parte por encontrarse aún bajo 

efecto de las hormonas tiroideas maternas, lo que hace aún más necesaria la 

realización del tamiz neonatal. Las manifestaciones clínicas más frecuentes en 

nuestros pacientes fueron: estreilimiento y piel seca en más de la mitad de los 

pacientes, así como hernia umbilical y facies caracterfstica en alrededor del 40o/a 

de los casos. 

Se utilizó el Indice Hipotiroideo Neonatal para evaluar el número de 

características clínicas que presentaron los pacientes. De acuerdo a dicho 

índice, los pacientes que reunieron una puntuación entre 4 y 7. debe 

sospecharse hipotiroidismo congénito e iniciar tratamiento incluso sin resultado 

del perfil tiroideo dadas las potenciales secuelas en sistema nervioso central 

(27). Llama la atención que el 50% de los pacientes tuvieron un puntaje mayor a 
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4 y pese a ello el diagnóstico fue tardío, como ya se mencionó previamente. La 

quinta parte del total de los pacientes estudiados tuvo un puntaje de 8 o más, lo 

que hace el diagnóstico de certeza de hipotiroidismo congénito, y pese a ello, el 

diagnóstico continuó siendo tardío. 

En cuanto a las alteraciones clínicas asociadas, cerca del 20º/o 

presentaron algún tipo de problema cardíaco, siendo los más comunes los 

soplos en casi la mitad de los casos, y con menor frecuencia la cardiomegalia y 

casos aislados de valvulopatras. Otras alteraciones asociadas directamente con 

el hipotiroidismo congénito fueron llanto o voz ronca en 1 de cada 1 o pacientes, 

asl como cabello seco e ictericia, manifestaciones bien descritas en múltiples 

revisiones de la enfermedad (28, 29). 

Cabe mencionar que en 2 casos los pacientes cursaban además con 

Slndrome de Down, relación ya bien establecida en la literatura, mencionándose 

que hasta el 3% de estos pueden cursar con hipotiroidismo congénito (30), y que 

hasta el 46% pueden tener la enfermedad subclinica o compensada (31), siendo 

necesario el seguimiento de estos pacientes de forma anual al menos, ya que 

algunos casos pueden beneficiarse del uso de bajas dosis de levotiroxina (32). 

En cuanto a los hallazgos de la edad ósea, en más del 70% de los casos 

ésta se encoºntr6 retrasada, en parte quizá por lo tardlo del diagnóstico. aunque 

en este estudio no se evaluó el progreso de este parámetro conforme la 
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evolución del padecimiento una vez iniciado el manejo sustitutivo. La literatura 

reporta que la edad ósea puede normalizarse una vez iniciado el tratamiento a 

dosis adecuadas, dependiendo de la etiologla del hipotiroidismo congénito, ya 

que a mayor déficit hormonal la normalización de la edad ósea suele ocurrir en 

un periodo más prolongado (33, 34). 

Respecto al tratamiento utilizado, en todos los casos se inició levotiroxina, 

a una dosis promedio inicial de 5.56mcg/kg/día, a diferencia de lo referido en la 

literatura mundial, en donde se menciona que dosis más altas suelen llevar a 

niveles séricos aceptables de T4 y T4 libre. En neonatos se menciona que una 

dosis de 50 mcg/dla (12-17 mcg/kg/dla) lleva a la normalización de T4 y T4 libre 

en un período de 3 días, y de TSH alrededor de 2 semanas después de iniciada 

la terapia (35). Sin embargo, en el Departamento de Endocrinología de nuestra 

institución se sigue la poHtica de incrementar paulatinamente la dosis de T4 en B 

dlas hasta alcanzar la dosis deseada (8-12 mcg/kg/día), ya que dosis más altas 

(15 mcg/kg/día) pueden, y de hecho producen complicaciones como 

insuficiencia cardíaca sobretodo si se inician con la dosis máxima (SOmcg en 

neonatos). En pacientes mayores, dosis mayores a 9mcg/kg/dla han mostrado 

una mejoría en la evolución clínica del paciente. manifestado por un peso. talla y 

desarrollo sexual dentro de límites normales (36, 37), además de coeficiente 

intelectual por arriba de 90 (38), lo cual es considerado también dentro de 

parámetros normales (39). 
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Cabe mencionar que en el seguimiento de los pacientes con 

hipotiroidismo congénito los resultados del perfil tiroideo deben ser evaluados en 

conjunto ya que mientras T3 y T4 libre suelen elevarse en los primeros días de 

iniciado el tratamiento. los valores de TSH suelen hacerlo hasta varias semanas 

después, factor a tomar en cuenta para evitar decisiones equivocadas en el 

cambio de la dosis de levotiroxina en los pacientes (40). 

Finalmente, es importante resaltar que en este estudio no se analizaron 

las diferentes etiologías del hipotiroidismo congénito, lo cual serla importante 

revisar en estudios próximos para poder establecer si esto tiene relevancia en 

cuanto a la evolución y el pronóstico de los pacientes tal y como se describe en 

la literatura mundial. 

CONCLUSIONES 

El hipotiroidismo congénito es una de las pocas causas prevenibles de 

retraso mental, y el diagnóstico continúa haciéndose de forma tardía. En el 

presente estudio la mayoría de los pacientes inició tratamiento alrededor de los 4 

meses de edad., El. tamiz· neonatal en nuestro medio se realiza solamente en la 

cU'arta pa~~.-~~:·.16~ .. re.~ié_n'·;nacidos vivos. La relación hombre:mujer se encontró 

de 1 :2-3. sin que hasta el. f"!lOmento se conozca una explicación precisa. 
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Alrededor del 75% de los pacientes estudiados pertenecen al Distrito 

Federal y Area metropolitana. probablemente porque nuestra Institución forma 

parte de esta misma área geográfica. Se encontró que el 10% de los pacientes 

tienen antecedentes de familiares enfermedad tiroidea, principalmente 

hipotiroidismo congénito. El antecedente perinatal más frecuente correspondió a 

la ictericia prolongada. Más del 50% de los pacientes tuvo un desarrollo 

psicomotor retrasado al momento del diagnóstico. Las manifestaciones cHnicas 

más frecuentes correspondieron al estrenimlento y la piel seca; se reportaron 

alteraciones cardiacas asociadas en el 20% de los pacientes, principalmente 

soplos. Más del 70% de los pacientes tenla una edad ósea retrasada al 

momento del diagnóstico. La dosis inicial de levotiroxina es menor a lo reportado 

en la literatura mundial, de 5.56mcg/kg/dfa. 

Aunque en este estudio no se analizaron las diferentes etiologías del 

hipotiroidismo congénito y su relación con la evolución y pronóstico. además de 

otros aspectos, el presente trabajo arroja datos interesantes acerca de la 

situación de la enfermedad en nuestro medio, pudiendo servir de base para 

estudios posteriores. 
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ANEXO 1 

HOJA DE CAPTURA DE DATOS 

NOMBRE: 

REGISTRO:--------------------------~ 

SEXO:------------------- EDAB. 

PESO: _______ , 

FECHA DE NACIMIENT...._ _____________________ _ 

LUGAR DE ORIGEN,~:------'"------------------
:·,.· -' .. ~ '.'." 

Edad al diagnóstico: ---'---=-':"..:''..:',.-'-'.;;"'..:,;' . ..::'..;..;:;c:,;..-'--'-------

"·,·';·.~~::~rs~.c.:· .. ';.;_,z•,,,:;:~ :.=~: ':: .·--

~~~:~.':'.~~~~~i:C,~~!~~r;omilr;z~~::~au't~)";:y;u¡;idad)·. 
Otras: .':/· · '· .,,_, : ·" 

'__·?.~-. '·._...,,, .. 
·',',' 

AntecedE!ntes pe~;;o'n~ies i:><ltológicos y no patológicos de ;in~tirta'ncia; 
···~· :· ! 

Desarrollo psicomotor: Normal Anormal Especifique 
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Cuadro cllnico 

Indice hipotlroldeo neonatal 

Puntuación 
Hernia umbilical 11\ 
Problemas en la alimentación 11) 
Hiootonia 11\ 
Estrellímiento 11\ 
Macroalosla 11\ 
Inactividad 11\ 
Piel mannórea 11\ 
Piel seca 11.Sl 
Fontanela anterior amolla 11.5\ 
Facies característica 13\ 
TOTAL 

Alteraciones cardíacas: 
Cardiomegalia 
Defectos estructurales 

Edad ósea: Normal 

EVOLUCION: Perfil tiroideo 

BASAL 1 ANO 
DESPUES 

TSH 
T3 
T4 
T4L 

Tratamiento (levotlroxlna) 

SI 
SI 

NO 
NO 

Anonnal 

ANTEPENUL TIMO PENULTIMO 
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