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Alteraciones Cardiovasculares secundarias a hipertiroxinemia en nifios con
hipotiroidismo congénito. Reporte Preliminar.

Raul Calzada Leén *, Martin Garrido Garcia **, Pedro Gutiérrez Castrellon *+,
Enedina Villagémez Ortiz ***.

Departamento de Endocrinologia*, Departamento de Cardiologia**,
Departamento de Metodologia Investigacién***, Instituto Nacional de Pediatria,
México.

RESUMEN

Justificacién: Existen numerosos reportes en adultos acerca del efecto deletéreo
cardiovascular del uso de hormonas tiroideas. Estos estudios estan elaborados en
pacientes con tratamiento a largo plazo con levotiroxina a dosis que suprimen la TSH
¥ produce hipertiroxinemia. En el Instituto Nacional de Pediatria se tiene un grupo de
nifios hipotiroideos bajo tratamiento , sin que se hallan reportados los efectos
cardiovasculares a largo plazo

Objetivos: 1) Conocer los efectos cardiovasculares del tratamiento a largo plazo con
levotiroxina en nifios con hipotircidismo congénito. 2) Determinar si después de dos
afios de tratamiento realizando ajustes en las dosis de levotiroxina los niveles
persisten altos entre los grupos de estudio. 3) Detectar adelanto en la edad ésea
posterior a dos afios de tratamiento continuo con levotiroxina en los grupos de
estudio.

Material y Métodos: Se incluyeron en el estudio 19 nifios con hipotiroidismo
congeénito detectados por tamiz metabélico, con control en el servicio de
Endocrinologia del Instituto Nacional de Pediatria (INP), 3 con atirosis intrauterina
(AlU), 13 con nédulo extrauterino (NEU), 3 con atirosis extrauterina (AEU) y tratados
con levotiroxina desde antes del tercer mes de vida y que hayan continuado e!
tratamiento en forma ininterrumpida durante dos afios. Se excluyeron nifios con




cualquier tipo de cardiopatia previa al inicio del tratamiento. Se evalué la frecuencia
cardiaca, eje QRS, ritmo cardiaco, arritmias supraventricutares, QTc, amplitud de R
y S. Se efectud ecocardiograma Doppler para evaluar incremento en el tamafio de
tas paredes del corazon, fraccién de eyeccion, fraccion de acortamiento, intervalos
sistdlicos, hipertrofia ventricular izquierda y disminucién de la reserva cardiaca. Se
determind T4 T3,T4, T3t por Radioinmuncensayo (RIA), TSH por ensayo
radioinmunométrico (IRMA) y edad dsea (Método de Greulich y Payle).

Resultados: Ei grupo predominante corresponde a NEU 68.4%, AEU 23.1%, AlU
23.1%, el género mas frecuente fué el femenino con 73.7%, e masculino 26.3%,
todos iniciaron tratamiento antes de jos 2 meses de edad y al momento de el estudio
cumplen con 3.6 a 4.9 afios de edad, los niveles séricos de T3 196.7 meg/dl en AlY;
161mecgfdl AEU y 160.5meg/dl en NEU con p=0.084; T3l 2.5pg/dl en Al 4.8pgidi
AEU y 3.7 pg/dl en NEU con p=0.082, T4l se encontrd en 2.2,3.5, ¥y 2.4 ng/dl en
AEU, AlU y NEU con p=0.076, el grupo de niveles mas aflos de T3l y T4l (AEU)
mostré adelanto en la edad dsea respecto a la cronolagica sin una p significativa; ios
resultados de el diametro del ventriculo izquierdo fueron de 10.33, 24.33 y 17.38 mm

en AlU, AEU y NEU con una n=0.051 sin repercusién sobre las variables de reserva
cardiaca.

Conclusiones: Los niveles séricos de T3 son menores en AEU y mayores en AlU,
los niveles mas altos de T3l y T4 fueron en los pacientes de AEU y menores en AlU.
Los pacientes con niveles mas altos de T3t y T4l (AEU) presentan un diametro
sistdlico de el ventriculo izquierdo mayor que no repercute clinicamente ni en fa
fraccién de eyeccion, ni en la de acortamiento, la edad 6sea es similar a la edad
cronolégica a la edad de 3.6 a 49 afios con dosis de levotiroxina de 48
+0.37mecgkd..



ANTECEDENTES

£n base a estudios con poblacién adulta, se sabe que las hormonas tiroideas actdan
favoreciendo el crecimiento tanto general como de 6rganos vy sistemas, entre estos
se encuentra incluido el crecimiento miocérdico, teniendo por lo tanto influencia
directa en la funci6n sistdlica y diastdlica, aumeniando la contractilidad y la
relajacion. Sin embargo, el tratamiento sustitutivo con hormonas exdgenas,
especificamente Levotiroxina(LT4) incrementa la frecuencia cardiaca y favorece la
aparicion de amitmias atriales y el incremento en el grosor de la pared ventricular,
contribuyendo a disminuir la reserva cardiaca durante el gjerciccio debido a una menor
capacidad de ilenado diastélico .Es importante hacer notar que esto sucede con un
exceso marcado de hormonas tircideas en suero y a acortor plazo, sin embargo la
elevacion leve de ios niveles de T4 no producen esta alteracion. Algunos estudios
que muestran hipertiroidismo subclinico mediante {a cbservacion de niveles de TSH
por el método de ensayo inmunoradioméiricc menores a 0.05mU/L traducen una
sobreactividad adrenérgica ocasionando un incremento en |a actividad de la ATPsa
de calcio de el reticulo endoplasmico de la fibra miocardica(1). Otros datos clinicos
de laboratorio sugieren que los cambios cardiovasculiares son resultado de el efecto
directo de las hormonas en el corazén que alteran la funcion cardiaca y que
ocasionan un estado hiperadrenérgico que cursa con caftecolaminas normales.
Ojama K. y Klein |. en estudios no publicados han identificado varios receptores a
hormonas tiroideas y a expresion de algunas proteinas cardiacas que son ef pivote
de la estructura y funcidn normales del corazén y que son reguladas por T3. De tal
manera que ha sido posible disociar los efectos directos (expresidn genética) de los
indirectos (iatrdgenos).Los efectos directos constituyen un aumento en ia
contractilidad de la fibra miocardica y una disminucion en la resistencia periférica de
tal manera que una presidn arterial diferencial amplia estaria sugiriendo géte tipo de
alteracion.

Los efectos indirectos encontrados por el efecto de un hipertiroidismo subclinico
como consecuencia del tratamiento a largo plazo con hofmonas tiroideas,



manteniendo niveles séricos elevados son: incremento de Ia actividad adrenérgica y
aumento del trabajo cardiaco por hipertrofia de 15 fibra miocardica(2).

Jennings PE y cols. midieron los intervalos  sistdlicos del ciclo cardiaco como
indicadores de la contractilidad ventricuiar y esto fue interpretado como un reflejo
preciso de la actividad tiroidea en una poblacion adulta. Los intervalos sistélicos se
éncontraron disminuidos y disminuyeron més cuando se encontrd hipertiroxinemia,
es decir que encontraron una relacién inversa del intervalo sistlico con los niveles
de T4. Estos autores concluyen su estudio mencionando que en pacientes adultos
con  hipotiroidismo  primario Que reciben tratamiento sustitutivo con LT4, Ia
hipertiroxinemia que ocasiona alteraciones celulares en el corazén es un indicador de
tirotoxecosis tisular que obliga a disminuir la dosis 6 en su defecto a utiizar beta
bloqueadores(3).

Sacca L. Y cols, teniendo una poblacién adulta de las mismas caracteristicas
encontraron como efectos de Ia tiroxicosis, aumento del indice de masa ventricufar
izquierda, fraccién de acortamiento mayor y mediante un Holter el 100% de los
pacientes taquicardia sinusai centra un 6% de contracciones prematuras(4).

Sintomas y signos como taquicardia, hipertensién arterial sistélica, choque de punta
hiperdindmico, vasodilatacién cutanea evidenciada por diaforesis y llenado capilar -
inmediato, taquiarritmias supraventriculares como taquicardia paroxistica atrial,
contracciones atriales prematuras asi como flutter auricular y tromboembolismos
secundarios, han sido descritos en pacientes tirotoxicos. El 15% de los pacientes
con fibrilacion auricular son tirotéxicos y ta fibrilacion auricular se complica con el
tromboembolismo en el 15% de los pacientes(5). También es importante mencionar
que existen reportes donde una sobresustitucion con hormonas tircideas puede
incrementar la velocidad de maduracién osea y esta es posible evaluara mediante
una radiografia de la mano no dominante.(15,16,17).




JUSTIFICACION

E! Hipotiroidismo congénito es la endocrinopatia mas frecuente en la etapa
neonatal, la incidencia en México determinada mediante estudios de Tamiz neonatal
es de 1 caso por cada 2200 nacidos vivos y constituye una de las causas mas
frecuentes de retraso mental por lo que un diagnéstico oportuno y un tratamiento
adecuado requiere de nuevas investigaciones orientadas a mejorar las terapéuticas
empleadas.

En el departamento de Endocrinologia de! Instituto Nacional de Pediatria, se
brinda atencién a una poblacién de nifios con el diagndstico de Hipotiroidismo
Congénito detectados mediante Tamiz neonatal v tratando de brindaries apoyo
integral y seguimiento adecuado mediante consultas periddicas para ajuste de dosis
de las hormonas tiroideas de acuerdo a evolucion, perfiles hormonales tiroideos y al
incremento ponderal ademas con la finalidad de  detectar complicaciones
secundarias a sobresustitucion hormonat a diferentes sistemas siende uno de los
mas sensibles el cardiovascular en aduttos, es por esto que se disefia el presente
estudioc ya que al momento no hay reportes de los efectos del hipertiroidismo
subclinico en el sistema cardiovascular en edad pediétrica, pero esta alteracion
descrita en adultos puede inclusive requerir disminucion de la dosis de hormonas
tiroideas e inclusive tratamiento coadyuvante con betabloqueadores; medidas que en
nifios pueden comprometer el neurcdesarrollo(7). De igual manera debido a la
influencia de las hormonas sobre el metabolismo éseo la hipertiroxinemia puede
causar aceleraciéon de la maduracién ésea ,mas de acuerdo a un estudio previo
realizado en nuestro Servicio de Endocrinologia al comparar la edad 6sea vs edad
cronologica en nifios con Hipotiroidismo Congénito detectados por Tamiz y tratados
antes de los 2 meses de edad con dosis de levotiroxina de “10-15mcgkd (promedio
12.5megkd) no se encontrd diferencia significativa a las edades estudiadas, ni entre
lo diferentes grupos, sin embargo particularmente en un grupo de pacientes se
encontré una tendencia a adelantar ia edad dsea >1.5 afios a partir de los 2 afios de



edad(15).Este efecto de aparente sobresustitucidn hormonal en un numero reducido
de pacientes creo ia inquietud de investigar si a largo plazo la hipertirotoxicosis tisular
se perpetua y se hace evidente a nivel cardiovascular dado a los reportes existentes
en la edad adulta.

Por la importancia de favorecer un éptimo desarrollo neuroldgico antes de modificar
las dosis de hormonas tiroideas conviene saber si existen estas alteraciones en la

edad pediatrica.



OBJETIVOS

1.

Conocer los efectos cardiovasculares del tratamiento a largo plazo con
levotiroxina en nifios con Hipotiroidismo Congénito.

Determinar si después de al menos 2 afios de tratamiento realizando ajustes en
tas dosis de levotiroxina los niveles hormonales persisten altos en los grupos de
estudio.

Detectar adelanto en 1a edad Gsea posterior a los 2 afios de tratamiento continuo
con levotiroxina entre log grupos de estudio.

HIPOTESIS

1.

Existe un efecto cardiovascular deletéreo, clinica y estadisticamente significativo
secundario al tratamiento con levotiroxina en nifios con hipotiroidismo congénito y
directamente relacionado a ios niveles sericos de TSHy T4,

No hay diferencias en Ia funcién cardiovascular entre los grupos de nifios con
hipatiroidismo congénito, de acuerdo a ia causa del hipotiroidismo.

No hay diferencia en Ia edad ¢sea respecto a la cronoldgica entre Jos grupos de
pacien{&s con hipotiroidismo congenito tratados con levotiroxina,




I MATERIAL Y METODOS
i.1 Poblacién Objetivo

Se incluirdn en el estudio nifios mexicanos de cualquier género con diagndstico de

hipotiroidismo congénito Que acudan a control al servicio de Endocrinologia del INP
entre Julic 1997 a Julio 1999.

1.2 Criterios de inclusién

1.

o

Edad menor de 18 afios

2. Cualquier género
3
4

. Tratamiento con levotiroxina antes ds los 2 meses de edad y al menos por dos

Diagnéstico de hipotiroidismo (Ver definiciones operacicnales)

afos en forma ininterrumpida.
Asistencia periddica al Servicio de Endocrinologia

8. Firma de carta de consentimiento informado por parte de los padres o tutores

1.3 Criterios de exclusién

L I

Sindrome dismorfoldgico

Cromosomopatias

Historia de prematurez (Edad gestacional al nacimiento < 37 semanas)
Peso bajo al nacimiento (Peso al nacimiento < 2,500 grs)

Dishormogenésis

Presencia de patologia cardiaca o estructural previa al inicio del tratamiento

1.4 Descripcion del Método y Variables de Impacto

Se incluyeron al estudio 19 pacientes detectados por tamiz neonatal antes de los 2

meses de edad, todos los pacientes contaban con perfil tiroideo inicial completo para
confirmar el diagndstico bioquimico, gémagrama con Tecnecio 99 para confirmar el




defecto anatémico determinandose Agenesia tiroidea(A) cuando hubo ausencia de
glandula tiroides en presencia de captacion del radiofarmaco a nivel de ambas
pardtidas y Disgenesia o nédulo (N) cuando se evidencié presencia de tejido
tiroideo hipoplasico a nivel del trayecto de migracién normal de la glédndula desde |a
base de la iengua al cuello, también contaban con edad Osea determinada al
diagndstico mediante el método de Pyle valorada con una radiografia de rodilla para
determinar si e hipotiroidismo era de origen intrauterino 6 extrauterino (IUyEU, esto
en base al aporte de hormonas tiroideas recibido durante lai gestacion que puede
comprometer & favorecer el desarrolio adecuado de los nicleos de crecimiento en
rodilla), siendo extrautering el que tiens los 2 6 1 niclecs de crecimiento e
intrauterino el que tiene ausencia de ambos nucleos de crecimiento , estos pacientes
contaban con edad Gsea determinada con el método de Greulich y Pyle anual a
partir de los 2 afios de tratamiento con una radiografia de la mano no dominante.
Previo a su valoracién en la consulta se habia tomado perfil tiroideo tomarido 4 mi de
sangre fofal -para Ia determinacién de TSH con el método de |IRMA
(Radioinmunométrico) y T4,T3,T41.T3l con RIA (Radioinmunoensayo), esto con la
finalidad de valorar bioquimicamente si habia evidencia de dosis subterapeiticas 6
sobresustituicion.

Con lo anterior se establecieron 4 grupos de estudio de acuerdo a la severidad de el
Hipotiroidismo congénito en el entendido de que el de origen extrauterino tiene
menor tiempo de evolucion y el nodulo firoideo tiene algo de funcion residual
quedando jos grupos de Intrauterino con nédulo {t{UN=sin pacientes), Intrauterino con
atirosis (lUA=3pacientes), Extrauterino con nodulo(EUN=13pacientes) y Extrauterino
con atirosis (EUA=3 pacientes),

A estos pacientes en la consulta se les evalud la frecuencia cardiaca, tension arterial
con el brazalete adecuado para su edad y datos clinicos de sobresustitucién como
diaforesis, temblor fino en extremidades, hiperreflexia (en fase de relajacion), se
document también ja dosis de levotiroxina que ingerian y si de acuerdo a sy peso
actual, estado clinico y bioquimico requerian ajuste en sus dosis. Posteriormente se




citaron para su valoracion cardiologica en el Servicio de cardiologia donde se les
realizé Electrocardiograma con un electrocardiografo Hewlett Packard Page Writer Xli
M 170 OA con Io que se evalu6 frecuencia cardiaca, eje QRs, presencia de
Hipertrofia ventricular izquierda & arritmias. EI Ecocardiograma fue realizado y
evaluado por uno de los Cardidlogos pediatras con el Ecocardiografo ALOKA'850
con el se determiné Diametro de la aorta, Diametro sistélico del ventriculo izquierdo,
Pared anterior dei ventriculo izquierdo, Didmetro del ventriculo derecho, Septum
interventricular, Pared posterior del ventriculo izquierdo, Diametro del ventriculo
izquierdo, Fraccién de eyeccion, Fraccién de acortamiento, Velocidad del flujo en
arteria pulmonar, Velocidad del flujo en aorta, Periodo preexpulsivo, Tiempo de
aceleracién, Frecuencia Ventricular Media ( FVM).

1.5 Calculo del tamafio muestral

El tamafio muestral se calculé en base a la experiencia previa sobre el nlimero de
pacientes captados hasta ese momento que por la fecha corresponde a nifios que ya
cumplieron 2 afios de tratamiento continuo. El nimero total de pacientes captados en
el estudio realizado en 1995 inchiyé a 103 nifos con hipotiroidismo congénito
detectados por tamiz de los cuales 53 cumpiieron con los criterios diagnosticos
completos, por io tanto estimamos Que sean esos 53 nifios los que entraran
eventualmente en el presente estudio.

1.6 Definiciones operacionates

1. Hipotiroidismo: Diagnéstico mediante tamiz neonatal y con confirmacion con
niveles de TSH mayores a 10Ul/dl con defecto anatémico tiroideo determinado
con gamagrama.

2. Taquicardia clinica: cifras de frecuencia cardiaca que sobrepasen e limite de los
valores descritos como normales de acuerdo para la edad, segun las tablas
mostradas. )
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3. Hipertension arterial: cifras de tension arterial que sobrepasen la percentila 95 de
acuerdo a [a edad y sexo, segun las gréficas tomadas como patrén de referencia.

4. Diaforesis: sudoracion a temperatura ambiente menor de 26¢

5. Contraccién auricular prematura: latido prematuro con onda p anormal, complejos
ars normales que no suelen seguirse de una pausa compensadora.

6. Taquicardia supraventricular (TSV): complejos qrs normales a una velocidad
mayor con o sin ondas p discernibles. Tras los primeros 10-20 latidos el qrs de Ia
TSV tienen casi siempre la misma morfologia que &l ritmo sinusai.

7. Aleteo auricular: complejos grs normales ausencia de ondas p.” ondas de aleteo
entre los complejos qrs .

8. Fibrilacién auricular: complejos qrs normales ausencia de ondas p, intervalo rr
irregular.

9. Hipertrofia ventricular izquierda: mediciones que en el ecocardiograma
sobrepasen los limites descritos como normales segin fas tablas por edades
mostradas se apoyaréd el diagndstico ademds con los datos encontrados en el
electrocardiograma en ias ondas s y r en las derivaciones precordiales.

10.Reserva cardiaca disminuida: fraccion de eyeccion menor a 65%, fraccion de
acortamiento menor 35%. ’

11. Hipertiroidismo subclinico: TSH <0.05 Ui x métedo de IRMA.

12.Edad 6sea adelantada: Expresada en afios mediante e método de Greulich y
Pyle mayor a 1.5 afios con respecto a la edad cronoldgica.

13.Edad 6sea atrasada: Expresada en afos mediante el método de Greulich y Pyle
menor a 1.5 afios con respecto de la cronologica.

14. Tirotoxicosis tisular Presencia de alteraciones cardiovasculares 6 adelanto en ia
edad dsea.

15.AQRS: Eje que nos indica la direccidn promedio de la onda de

despolarizacion, que es positiva cuando Ia onda R es mayor que las onda S yla

despolarizacién se desplaza hacia esa derivacion Y es negativo cuando la onda § es
mayor que la R y la onda de despolarizacién se aleja de la derivacion,
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1.7 ANALISIS ESTADISTICO

Se efectud andlisis de la informacion a través de una computadora personal Pentium
I, disco duro de 4 gigabytes, en el paquete estadistico SPSS versién 8.0 para
Windows. Se efectud descripcion de las variables mediante medias de tendencia
central y dispersion con calculo de promedio * desviacién estandar para variables
numéricas con distribucion Gaussiana y/o mediante medianas (minimo - méaximo)
para variables con distribucion sesgada o categérica. Se efectud comparacién de los
grupos de acuerds a la causa del hipotiroidismo y las alteraciones
electrocardiograficas identificadas mediante anélisis de Kruskall Wallis dado lo
reducido de la muestra. Finalmente se efectué andlisis de correlacién de rangos de
Spearman considerando una p significativa < 0.05

1.8 CONSIDERACIONES ETICAS

Este protocolo forma parte de una evaluacién continua del manejo de los nifios con
Hipotiroidismo Congénito detectado mediante Tamiz neonatal y tratado en forma
integral en este Instituto. Con este estudio pretendemos evaluar los efectos del
tratamiento con Levotiroxina en el sistema cardiovascular para lo cual se utilizaran 4
mls. de sangre total las cuales se recolectan eventualimente en cada visita de los
nifios para hacer ajustes en las dosis y se realizaran estudios de imagen no invasivos
que no implican riesgos agregados al bienestar de el paciente, por el contrario
aportaran  conocimientos para brindar un mejor tratamiento sin favorecer
complicaciones.
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RESULTADOS

Se han evaluado al momento 19 pacientes de los cuales 14 son del sexo
femenino(73.7%) y 5 son del sexo masculino (26.3%).De acuerdo a los grupos
evaluados 13 pacientes tienen Hipotiroidismo congénito por Nodulo extrauterino
{68.43%), 3 pacientes por Atirosis extrauterina (15.7%), 3 pacientes Atirosis
intrauterina (15.7%),no tenemos al momento del corte de éste estudio pacientes con
Nédulo intrauterino.(Fig. 1 y 2) Estos pacientes tuvieron al momento del estudio
edades entre 3.6 a 4.9 afos y todos empezaron tratamiento antes de cumplir 2

meses de vida.

Figura 1. Distribucién por Sexos

Masculino Femenino

Figura 2. Distribucién por tipes de Hlpotiroidismo




El promedio de dosis empleada en la mayoria de los pacientes fue de 5 + 0.38
mcg/K/dia. Los pacientes con AIU habian recibido al momento del estudio en
promedio 56.6 meses de tratamiento, los pacientes con NEU 43 .4 y los pacientes con
AEU 58.6 (Fig. 3y 4).

Figura 3. Dosis de Levotiroxina
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Figura 4 Meses de fratamiento
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Las dosis de levotiroxina de acuerdo a los grupos fue de 4.4 mcgkd en EUA, 5 megkd
enlUAy 5.1 mcgkd en EUN,con dosis promedio de 5 mcgkd y una DS 0.38

Se compararon los niveles de T3, T4, T3L, T4L, y TSH de acuerdo a los 3 grupos
antes mencionados, observandose una tendencia a las diferencias estadisticamente
significativas en relacion con los niveles de T3 y T3L, siendo el grupc de AlU el que
presentd los niveles mas altos de T3 y los mas bajos de T3L (Fig. 5ala 9).

Figura 5. Niveles de T3 entre los Erupos.
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Figura 6 Niveles de T3L entre los Grupos
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Figura 7. Niveles de T4 entre los grupos
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Figura 8. Niveles de T4L entre los grupos.
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Hormona TSH (utJ/md)

Figura 9. Niveles de TSH entre los Grupos
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No se observaron diferencias estadisticamente significativas de la edad 6sea entre

tos grupos (AEU —0.33 + 0.57, AlU 1.33 £ 0.45 y NEU — 0.07 + 0.67 meses, p 0.15)
(Fig. 10)

Figura 10. Retacion Edad Cronolégica-Edad Osea
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Desde el punto de vista hemodinamico y cardiovascular , el 94.4% (17 pacientes)
presentaron ritmo cardiaco sinusal (AEU 17.64%), AlU 11.76% y NEU 70%). Un
paciente del grupo de NEU presento disrritmias. No se observaron diferencias entre
los grupos para la frecuencia cardiaca, presién arterial diastdlica, presiéon arteria)
sistélica, didmetro de Ia aorta, grosor de la pared anterior del ventriculo izquierdo,
diametro del ventriculo derecho, grosor del septum interventricular, pared postetior
del ventriculo derecho, diametro sistolico y diastélico del ventriculo izquierdo, fraccitn
de eyeccion, fraccién de acortamiento, velocidad de flujo de la arteria pulmonar,
velocidad de flujo de la la aorta (AU 0.86 + 0.09 seg vs NEU 0.89 + 0.14 seg, p
0.71), periodo pre-expulsivo, tiempo de aceleracién, Frecuencia Ventricular Media
(FVM) y eje QRS (Figs. 11 a la 27)

Figura 11. Frecuencia Cardiaca
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Figura 13. Presién Arterial Sistdlica
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Figura 15. Pared Anterior Ventriculo lzquierdo (mm)
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Figura 16. Diametro Ventriculo Derecho (mm)
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Figura 17. Septum Interventricular (mm)
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Figura 18. Pared Posterior Ventricule Derecho
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Figura 19. Diametro Ventriculo Izquierdo {mm)
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Figura 20. Diam. Sistolico Vent. kzq.
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Figura22.  Fracc. Acortamiento
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Figura 23. Velocidad del Fiujo Arteriopulmonar (mmi/seg)

Rango=0.47 a 1.09

AlU

AEU NEU pe 0.89

30




Figura 24. Periodo Preexpulsivo {seq)
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Figura 25. Tiempo de Aceleracién
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Figura 26. Frecuencia Ventricular Media.
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Figura 27. Desviacion del Eje entre los grupos.
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Se observé presencia de hipertrofia en un 10.5% de los pacientes evaluados, estos
pacientes correspondieron a un 15.3% (2 pacientes)de los del grupo de AIU los
restantes (11 pacientes) de este grupo 84,7% no presentaron alteraciones y
conformaban el 68.4% de los pacientes evaluados, los restantes de AEU (3
pacientes)15.7% y NEU (3 pacientes) 15.7% no presentaron hipertrofia de
cavidades.



DISCUSION

En nuestro estudio no contamos con grupo control pero no hubo diferencia con los
parametros estandar de comparacién. Si bien se encontrdé una tendencia
estadisticamente significativa en el diametro sistdlico del ventriculo izquierdo siendo
mayor en el grupo de pacientes con hipotircidismo congénito de inicio extrauterino +
atirosis no se aprecié una repercusion clinica ni funcional en las fracciones de
eyeccion ni de acortamiento de la fibra miocardica. Pudiera observarse curiosamente
que los pacientes en quienes se observé una T3 mas baja con niveles de T3 L
mayores corresponden al grupo de pacientes antes mencionado y que ademds
presentaron un adelanto en la edad 6sea mayor que los otros grupos. Cabe hacer
notar que esto es una simple observacion ya que no se encontraron diferencias
significativas con los ofros grupos ni con los valores preestablecidos come normales
para la edad. Estos resultados preliminares pudieran sugerir por un momento que
este grupo especifico de pacientes tiene una mayor funcién de las desyodinasas
periféricas y una mayor avidez por la captacién de la hormona mas activa a estos
niveles, en este casc la T3 L, sin embargo no es posible arrcjar conclusiones
contundentes al respecto hasta no completar 1a muestra en estudio. A diferencia de
lo encontrado por Biondi y cols. quien ha enfocado sus estudios a la poblacién adulta
no observamos acortamiento de los intervalos sistolicos por acortamiento del periodo
preeyectivo ni disminucién en la proporcion del tiempo de eyeccion ventricular
izquierde y el periodo preeyectivo lo cual sugeriria que puede existir menor
capacidad de contractiidad. En el electrocardiograma ellos han encontrade evidencia
de hipertrofia ventricular izquierda y alteraciones de repolarizacién. También han
enontrado en el monitoreo electrocardiografico ambulatorio contracciones atriales
prematuras de diferentes grados de complejidad desde menos de 100 contracciones
en 24 hrs hasta pacientes en los que se ha encontrade fibrilacién auricular. Esto
clinicamente se traduce en una mayor frecuencia de palpitaciones y taquicardia. En
nuestro caso no se encontré hipertrofia ventricular ni una disminucion en la
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capacidad contractil de! corazén. No observamos datos de arritmias atriales en e
EKG aistado aunque no fue posible realizar el monitoreo electrocardiografico
continuc no se refirié mayor frecuencia de palpitaciones.(1) Jennings PE y cols
concluyeron que el tratamiento de reemplaze del hipotiroidismo en adultos que
incrementa la T4 a niveles por arriba de lo descrito como fisioldgico, es indicativo de
tirotoxicosis tisular manifestado en una menor reserva cardiaca y debe ser
susceptible de reduccion en la dosis.(2) Tanto en el caso de Biondi y cols como de
Jennings y otros autores (5 y 6) Unicamente podemos decir que nuestro estudio no
es comparable puesto que simplemente no se observaron niveles suprafisiotégicos
de T4 ni valores de TSH menores a lo descrito como supresion (<0.05uU/mL) por lo
tanto lo que nosotros podemos concluir es que al tener niveles de T4 y de TSH
dentro de los rangos fisiolégicos consecuentemente no observamos las alteraciones
cardiovasculares descritas en sus poblaciones, sin embargo no sabemos si con
niveles mayores de estas hormonas se obtendrian los mismos resuitados en la
poblacién pediatrica lo cual resultaria ocioso tratar de investigar ya que con esos
niveles hemos mantenido el desarrollo neurologico de nuestros pacientes en un nivel
optimo. Por otro lade tampoco encontramos adelantos en la edad 6sea que puedan
comprometer el prondstico de estatura final como lo descrito por Heyerdal et al.{(9)
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CONCLUSIONES

Los resultados preliminares muestran una diferencia estadisticamente significativa
entre el grupo AIU y AEU. Los niveles séricos de T3 son menores en el AEU y
mayores en el AlU, los niveles séricos de T3l y T4l son mayores en e| AEU y
menores en el All,
Los pacientes con mayores niveles de T3l y T4l (AEU) presentan un diametro
sistélico del ventriculo izquierdo que no repercute clinicamente en la fraccién de
eyeccion ni en la fraccion de acortamiento. El resto de pardmetros no se modificaron
con los niveles séricos de hormonas tiroideas a las dosis empleadas. Tedricamente
una vez iniciado el tratamiento de reemplazo hormonal y anulado con esto el efecto
de! nédulo y del tiempo de evolucién del Hipotiroidismo congénito (intrauterino y
extrauterino) no deberian encontrase diferencias entre los grupos por lo que se
continuara ampliande el grupo de estudio.
La edad 6sea se mantiene similar a Ia edad cronolégica a la edad de 3.6 a 4.9 afios a
las dosis empleadas y con los niveles hormonales encontrados. Por lo tanto
podemos asegurar que con las dosis empleadas en el servicio de Endocrinologia del
instituto Nacional de Pediatria, no existen datos de tirotoxicosis tisular.
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