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Hipotiroidismo congénito: un diagnostico
que no debemos olvidar

FRANCISCA GROB L.!, ALEJANDRO MARTINEZ-AGUAYO!'

1. Division de Pediatria, Unidad de Endocrinologia Pedidtrica, Pontificia Universidad Catdlica de Chile.

ABSTRACT
Congenital hypothyroidism: a diagnosis not to forget

Summary: Congenital hypothyroidism (CH) is the most common cause of preventable mental retardation.
Since 1994, Chile has a national plan for mass screening all newborns to diagnose the disease. Currently, the
CH incidence is approximately 1:3163 newborn (NB). Approximately, 10% of these cannot be identified by
screening programs, so the clinical suspicion is fundamental in the diagnosis. The most frequently clinical
features observed in neonates or young infants are the presence of a posterior fontanelle greater than 5 mm,
umbilical hernia and dry skin. It is important to determine the etiology of CH, but the etiological study should
not delay the start of treatment. Early treatment determines a better prognosis of neurological development.
A review of the CH screening program, pathophysiology, clinical presentation, and aspects of the study and
treatment are presented in this study.

(Key words: Congenital hypothyroidism, thyroid dysgenesis, neonatal screening, false negative, neurological
development).
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RESUMEN

El hipotiroidismo congénito (HTC) es la causa mas frecuente de discapacidad intelectual prevenible. Desde el
aflo 1994 existe en Chile un plan nacional de tamizaje masivo a todos los recién nacidos para el diagnostico de
la enfermedad. Actualmente, la incidencia de HTC es de aproximadamente 1:3 163 recién nacidos (RN). Hasta
un 10% de éstos puede no ser identificado por los programas de tamizaje, por lo que es importante la sospecha
clinica del diagnostico. Las caracteristicas clinicas mas frecuentemente observadas en RN o lactantes peque-
fios son la presencia de una fontanela posterior mayor de 5 mm, hernia umbilical y piel seca. Es importante
determinar la etiologia del HTC, pero el estudio etioldgico no debe retrasar el inicio del tratamiento. El inicio
precoz de éste determina un mejor prondstico de desarrollo neuroldgico. Se presenta una revision del programa
de tamizaje de HTC, su fisiopatologia, presentacion clinica, y aspectos del estudio y tratamiento.

(Palabras clave: Hipotiroidismo congénito, Disgenesia Tiroidea, Tamizaje neonatal, Falso negativo, desarro-
llo neurologico).
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HIPOTIROIDISMO CONGENITO

Introduccion

El hipotiroidismo congénito (HTC) es la en-
docrinopatia y causa de discapacidad cognitiva
prevenible mas frecuente en el recién nacido.
El pronostico del desarrollo neurologico se re-
laciona en forma inversa a la edad de diagnos-
tico e inicio de tratamiento de la enfermedad.
Por esta razon, se han desarrollado programas
de tamizaje neonatal en todo el mundo para la
deteccion oportuna de esta patologia.

El primer programa de tamizaje para la de-
teccion de HTC se desarroll en Canada el afio
1973, empleando la estrategia de medicion de
T4 en los recién nacidos!. En Latinoamérica,
Cuba fue pionero en iniciar un programa na-
cional de tamizaje masivo, seguidos por Costa
Rica, Chile y Uruguay. El programa en estos
paises se caracteriza por su manejo a nivel na-
cional y cobertura cercana al 100% de la po-
blacion. Actualmente, aun existen paises de
nuestra region en que la cobertura es inferior
al 1%, como Guatemala, Reptblica Dominica-
na, Bolivia, Panama y Ecuador. En Chile, el
Ministerio de Salud desarrollo el programa de
tamizaje neonatal para HTC a partir del afio
1992 para evaluar a todos recién nacidos, al-
canzando un 100% de cobertura el afio 19982
Este programa consiste en determinar niveles
de TSH en una muestra de sangre total obteni-
da en una tarjeta de papel filtro, a partir de las
40 h de vida en los recién nacidos de término
sobre 37 semanas de edad gestacional (EG), en
los recién nacidos de pre-término (RNPT) en-
tre 35 a 36 semanas de EG a los 7 dias de vida,
y en los RNPT menores de 35 semanas de EG
a los 7 dias de vida, y repetir una muestra a
los 15 dias de vida. Los resultados se envian
a los laboratorios de referencia (Hospital San
Juan de Dios; Instituto Nacional de Tecnologia
en Alimentos INTA; Hospital Guillermo Grant
Benavente, Concepcion) donde se procesa la
muestra. Algunas clinicas privadas procesan
las muestras de sus recién nacidos en sus pro-
pios laboratorios.

Antes de la introduccion del tamizaje neo-
natal, se estima que la incidencia de HTC era
entre 1:7 000 a 1:10 000 en el mundo. Esta
difiere en los diferentes paises de acuerdo al
método y el punto de corte de tamizaje de TSH
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utilizado para la deteccion de la patologia, ade-
mas de otros factores. Es asi como en Latino-
américa la mayor incidencia de HTC se pre-
senta en Paraguay (1:1 667) y la menor en Bra-
sil (1:3 670)%. En Chile, la incidencia de HTC
se estima en 1:3 163. Entre marzo de 1992 y
diciembre de 2008, el diagnostico de HTC fue
confirmado a una edad promedio de 12,5 + 6,9
dias, con un valor promedio de TSH de tami-
zaje de 218,7 = 31,8 mU/ml. Los falsos positi-
vos alcanzaron el 1%, dado principalmente por
toma precoz de la muestra’.

La estrategia de tamizaje neonatal utiliza-
da en Chile es la determinacion de TSH. Se
utiliza un punto de corte en sangre en papel
filtro de TSH 15 ulU/ml con el método de in-
munofluorescencia a tiempo retardado (DEL-
FIA). Esto quiere decir que valores de TSH
iguales o mayores a 15 ulU/ml obligan a con-
firmar el diagnostico de HC en una muestra de
sangre venosa. Antiguamente, se determinaba
la TSH a través del método radioinmunomé-
trico (IRMA), que por el hecho de ser menos
sensible, utiliza un punto de corte de 20 mUI/
ml. La estrategia de tamizaje con medicion de
TSH no detecta variantes de hipotiroidismo
congénito caracterizados por presentarse con
concentraciones bajas de TSH, como el hipo-
tiroidismo central, el déficit de la proteina de
union de tiroxina (TBG), la hipotiroxinemia
y el hipotiroidismo del RNPT. En los RNPT,
la presencia de un eje hipotadlamo hipofisis ti-
roideo inmaduro determina elevaciones mas
tardias de la TSH, ademas, el uso habitual de
dopamina por patologias concomitantes puede
atenuar atin mas su elevacion®. Los nifios con
hipotiroidismo congénito atipico, caracteriza-
dos por una elevacion tardia de TSH, tampo-
co seran detectados inicialmente. Por lo tanto,
debe sospecharse hipotiroidismo en todo nifio
con sintomas y/o signos caracteristicos de la
enfermedad, aun asi haya presentado un tami-
zaje neonatal negativo.

El tamizaje neonatal de HTC presenta fal-
sos negativos y falsos positivos. Se ha estima-
do que entre un 5 a 10% de los recién nacidos
pueden no ser detectados por los programas
de tamizaje (denominados falsos negativos)°.
Las causas pueden estar relacionadas con fac-
tores biologicos (hipotiroidismo central, uso
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de productos yodados en la madre y/o hijo) o
errores en el tamizaje (falla en la recoleccion
de la muestra, muestras insatisfactorias, error
en la interpretacion del resultados y/o falla en
el rellamado), por lo que la recomendacion es
que el tamizaje se lleve a cabo en laboratorios
que participen en programas internacionales
de control. Los falsos positivos pueden pre-
sentarse cuando el tamizaje se realiza antes de
las 48 h de vida (por la elevacion fisiologica
de la TSH durante las primeras horas de vida),
y cuando el punto de corte de TSH de tami-
zaje para el diagnostico es menor. Esta estra-
tegia mejora la sensibilidad del método, pero
aumenta la tasa de rellamado, aumentando los
costos emocionales y econdmicos para la fa-
milia y el programa®.

Al analizar la relacion costo efectividad de
realizar tamizaje de HTC, se ha determinado
que los programas representan un ahorro eco-
ndmico neto para la sociedad. Para calcular, se
han considerado factores tales como los costos
asociados a la discapacidad intelectual, la ex-
pectativa de vida de la poblacion, los costos
del programa y del tratamiento a largo plazo’?.
El programa previene en forma sustancial la
discapacidad intelectual secundaria a HTC,
por lo que el programa justifica su busqueda
masiva’.

Embriologia de la glandula tiroides

El desarrollo de la glandula tiroides se ini-
cia a partir de la cuarta semana de desarrollo
embrionario y se encuentra regulado por una
serie de genes. El tiroides se origina como en-
grosamiento del endodermo en la pared ventral
de la faringe primitiva, caudal a la region del
primer arco branquial, proceso denominado
“especificacion”. Luego, el primordio tiroideo
comienza a invadir el mesénquima circundan-
te, formando un brote que prolifera y migra
desde el piso faringeo hacia su ubicacion defi-
nitiva, la porciéon media anterior del cuello en
la séptima semana del desarrollo. En la octava
semana, se identifica un pequefio istmo, y dos
lobulos laterales. Un error en este periodo pro-
duce alteraciones anatomicas del tiroides, es
decir, disembriogénesis o disgenesia tiroidea
(aplasia, hipoplasia o ectopia tiroidea). Hasta
en un 2% de estos pacientes se han identifica-
do mutaciones en los factores de transcripcion
PAX8, NKX2-1, FOXEI, NKX2-5'; se deduce
que la mayoria de los genes implicados en el
desarrollo tiroideo aun no han sido identifi-
cados. Mutaciones en éstos factores se han
asociado con otras manifestaciones clinicas
(tabla 1).

Una vez ubicada en la porcion anterior del

Tabla 1. Mutaciones de factores de transcripcion y genes que producen disembriogenesis y
dishormonogénesis y sus caracteristicas clinicas asociadas

Caracteristicas asociadas

Agenesia tiroidea, atresia de coanas, paladar hendido, cabello en puntas
Agenesia o hipoplasia tiroidea, distress respiratorio, ataxia, corea benigno
Malformaciones cardiacas

Aplasia, hipoplasia o ectopia tiroidea, malformaciones renales y ureterales
Disminucién de la captacion de Tc99 o radioyodo
Bocio, hipoacusia sensorioneural

Bocio, TG sérica ausente o muy disminuida

HC permanente o transitorio

Gen OMIM
Disembriogénesis

FOXET 602617
NKX2.1 600635
NKX2.5 600584
PAX-8 167415
Dishormonogénesis

SLC5A5 (NIS) 601843
SLC26A4 (PDS) 274600
G 188450
TPO 606765
DUOX2 606759
DUOXA2 612772 HC moderado
DEHALT 612025

NIS: Sodium iodide symporter, PDS: Pendred syndrome, TG: Tiroglobulina, TPO: thyroid peroxidase, DUOX2: Dual oxidase 2,

Bocio, hipotiroidismo después del periodo neonatal (tamizaje negativo)

DUOXA2: DUOX maturation factor 2, DEHAL 1: Deyodinasa.
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Figura 1. Sintesis de hormonas tiroideas en el tirocito. 1) El yodo inorganico es transportado activamente a través de la mem-
brana basolateral de los tirocitos, a través del cotransportador de sodio-yodo (NIS); 2) Luego, desde de la membrana apical
hacia el lumen folicular a través de Pendrina (PDS); 3) En la superficie apical de los tirocitos, el yodo es oxidado por la pe-
roxidasa tiroidea (TPO) y 4) Se incorpora a los residuos de tirosina de la tiroglobulina (Tg) para formar monoyodotirosinas y
diyodotirosinas. TPO también cataliza la union de las yodotirosinas en yodotironinas. La yodacion de la Tg requiere peroxido
de hidrégeno (H,0,), el que es producido por dos oxidasas (DUOXs) de manera dependiente de NADPH. Factores DUOX de
maduracion (DUOXAs) estan involucrados en el trafico de membrana de DUOXs. La Tg yodada es internalizada al tirocito por

pinocitosis, y se somete a la degradacion proteolitica en el lisosoma para liberar T3 y T4.

cuello (10 a 12 semanas del desarrollo) se ini-
cia el periodo de diferenciacion funcional de
las células foliculares y comienza la expresion
de proteinas necesarias para la sintesis de hor-
monas tiroideas (Transportador sodio- yodo,
Pendrina, Tiroglobulina, Peroxidasa tiroidea,
Receptor de TSH, Oxidasas tiroideas) (figu-
ra 1). Una alteracion de éstas resulta en dishor-
monogénesis (OMIM # 274400), es decir, al-
teraciones en la sintesis de hormonas tiroideas,
con un tiroides de ubicacion normal.

Fisiologia

La produccioén y secrecion de hormonas
tiroideas estd regulada por el eje hipotalamo-
hipofisis-tiroides (HHT) (figura 2). El eje fe-
tal es funcional al final de primer trimestre
del embarazo. Durante el primer trimestre, el
desarrollo neurologico del feto dependera de
adecuadas concentraciones de T3 y T4 mater-
nas, las que traspasan la placenta y protegen al
feto de hipotiroidismo. Nifios con ausencia de
tiroides, presentan niveles de T4 al momento
de nacer entre 20 a 50% de la concentracion
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de un recién nacido normal, esto se explica por
el paso transplacentario de hormonas tiroideas
maternas. El hipotadlamo secreta la hormona
liberadora de tirotropina (TRH) que estimula
a los tirotropos hipofisiarios para que secreten
TSH. Esta estimula el crecimiento tiroideo, la
sintesis y secrecion fundamentalmente de ti-
roxina (T4), la que se convierte en su forma
bioldgicamente mas activa, la T3, gracias a las
deyodinasas ubicadas en los tejidos periféri-
cos. Las hormonas tiroideas circulan en la pe-
riferia unidas a proteinas, predominantemente
la thyroid binding globuline (TBG), también a
transtiretina y albumina. En los tejidos perifé-
ricos, las hormonas tiroideas actian uniéndo-
se a receptores especificos en el DNA (TRal,
TRPB1, TRP2, TRP3). El hipotiroidismo puede
resultar de una alteracion en cualquier de estos
niveles.

Etiologia

Las etiologias incluyen el HTC primario
(disembriogénesis y dishormonogénesis), hi-
potiroidismo central e hipotiroidismo transito-
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rio (inducido por yodo, drogas o anticuerpos
maternos) (tabla 2). La causa mas frecuente
de HC es la disembriogénesis tiroidea, que co-
rresponde al 85% del total de casos. La ectopia
es la causa mas frecuente de disembriogénesis
(2/3 de los casos) seguidos de aplasia e hipo-
plasia tiroidea!'. Las dishormonogénesis re-
presentan la segunda causa de HC (15% de los
casos), se heredan en forma autosémica rece-
siva, y se producen por mutaciones en las pro-
teinas responsables del transporte, oxidacion y
organificacion del yodo (tabla 2). Dentro de las
causas de hipotiroidismo transitorio, se debe
descartar la presencia de anticuerpos maternos
(que bloquean el receptor de TSH neonatal), el
déficit o exceso de yodo y el uso de drogas anti
tiroideas maternas.

Manifestaciones clinicas

Las caracteristicas clasicas de HC casi no
se observan hoy en dia en los paises que cuen-
tan con programas de tamizaje neonatal, es por
esto que la sospecha clinica debe ser atin ma-
yor. Se estima que sélo un 25% de los nifos
nacen en paises que cuentan con programas de
tamizaje neonatal'?. En el resto, el diagndstico
debe ser sospechado por la clinica (tabla 3), sin
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embargo, ésta es poco sensible para el diag-
noéstico precoz de la patologia. Un estudio en
Dinamarca demostr6 que so6lo 10% de los afec-
tados fueron diagnosticados durante el primer
mes de vida, 35% los primeros 3 meses y 70%
durante el primer afio de vida. En el resto, el
diagnostico se retraso al tercer y cuarto afio de
vida'. Un analisis retrospectivo de 1 000 ca-
sos de HTC de Turquia determin6 que la edad
media al diagnodstico fue de 49 meses y solo
el 3,1% de los casos fueron diagnosticados en
el primer mes, mientras que el 55,4% fueron
diagnosticados después de los 2 afios'*.

La razén por la que los sintomas de HTC
pueden ser sutiles al momento de nacer, inclu-
so en pacientes con hipotiroidismo bioquimico
severo, radica en el paso de hormonas tiroideas
maternas a través de la placenta durante el de-
sarrollo neurologico fetal lo protege de mani-
festaciones iniciales importantes. Dentro de
los antecedentes, hasta en el 20% puede existir
la historia de un embarazo prolongado's. Al
nacer, el peso y longitud de nacimiento ha-
bitualmente son normales, pueden presentar
una circunferencia craneana mayor. Si el HTC
no es pesquisado por el tamizaje, durante los
3 primeros meses de vida aparecera letargia,
hipotonia, aumento del tamafio de la lengua,
llanto ronco, hernia umbilical, piel seca y mo-
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Alteracion

1. Primario

2. Central (1:20 000)

3. Periférico

4. Transitorio (1:10 000)

Tabla 2. Etiologia de hipotiroidismo congénito

Dis- embriogénesis (1:4 000)

Dis- hormonogénesis
(1:40 000)

Resistencia de union o sefalizacién de TSH

Déficit de TRH

Déficit de TSH

Defecto del transportador de hormonas tiroideas
Resistencia a hormonas tiroideas

Déficit o exceso de yodo

Uso de drogas anti tiroideas maternas

Paso transplacentario de TRAb maternos
Mutaciones heterocigotas de DUOX2 o DUOXA2

Hemangiomas hepaticos congénitos

Frecuencia
Aplasia
Hipoplasia
Ectopia
Hemiagenesia
Defecto de NIS

Defectos de TPO 1:66 000 a 1:177 000

Defectos de Tg 1:67 000 - 1: 71 000
Defectos de DUOX2 1:44 000
Defecto de Pendrina 1:50 000
Defectos de Deyodinasa  Raro
Receptor de TSH 1:100 000
Defecto de Proteina G
Raro
Mutaciones de MCT8
Mutacion de TRHB 1:100 000

Materna o neonatal

Abreviaciones: NIS: cotransportador de sodio-yodo, TPO thyroid peroxidase oxidase, Tg: Tiroglobulina, RTSH: Receptor de TSH, MCT8,
TRH B: Subunidad B del Receptor de TSH, TRAB: thyroid receptor antibodies (Anticuerpos anti receptor de TSH), Dual oxidase 2 (DUOX2)
and DUOX maturation factor 2 (DUOXA2). La prevalencia de cada una de las etiologias dependera del 4rea geografica estudiada.

Edad

1. Recién nacido

2. Manifestaciones precoces

3. Manifestaciones tardias

Tabla 3. Caracteristicas clinicas de hipotiroidismo congénito

Sintoma

Embarazo prolongado

Hipoactividad, somnolencia
Dificultad alimentacién
Alteraciones respiratorias

RDSM: Retraso del desarrollo psicomotor.
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Signo

Macrosomia

Hipotermia transitoria

Fontanela posterior amplia (> 5 mm)
Bocio

Mal incremento ponderal
Distension abdominal, constipacion
Ictericia prolongada > 3 dias

Mal incremento ponderal
Piel y fanéreos secos
Hernia umbilical
Macroglosia

Mixedema

Llanto ronco

RDSM

Talla baja
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Figura 3. Tamizaje de Hipotiroidismo
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teada, constipacion e ictericia prolongada. La
presencia de bocio puede manifestarse al mo-
mento del nacimiento o mas tarde en la infan-
cia si la causa es la dishormonogénesis'c.

En Hungria, evaluaron sintomas y signos
de hipotiroidismo al momento del rellamado
en recién nacidos con tamizaje positivo. Com-
pararon los sintomas y signos de los nifios que
presentaron una confirmacién positiva con
aquellos que presentaron una confirmacion
negativa al momento de la confirmacion'’, y
se observd que en este momento aquellos con
confirmacion positiva ya presentaban una fon-
tanela posterior mayor de 5 mm (78% vs 20%),
hipoactividad (67% vs 40%), piel seca (72% vs
35%) e ictericia (55% vs 20%). Los sintomas
y signos se presentan con mayor frecuencia
mientras mas profundo sea el HTC. Al com-
parar la clinica al momento del diagnostico
utilizando un punto de corte de T4 total de 30
nmol/L, aquellos con T4 total menor o igual a
30 nmol/L, presentaban con mayor frecuencia
ictericia prolongada (59% vs 33%), dificultad
para alimentarse (35% vs 16%), letargia (34%
vs 14%), hernia umbilical (32% vs 18%) y ma-
croglosia (25% vs 12%)'8. Ademas, presentan
con mayor frecuencia comorbilidades perina-
tales (16% vs 9%). La prevalencia de malfor-
maciones congénitas asociadas, independiente
de la causa, es mayor que la de la poblacion
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general. Esta varia entre un 7 a 23%, depen-
diendo de la poblacion estudiada siendo las
mas frecuentes las cardiopatias congénitas'.

Evaluacion diagnéstica

Existen 3 estrategias de tamizaje®’: 1) T4
inicial, si el resultado se encuentra bajo el pun-
to de corte, se realiza TSH; 2) TSH inicial y
3) TSH y T4 inicial combinados. En Chile se
utiliza la estrategia de TSH inicial. Cada pro-
grama de tamizaje establece sus propios pun-
tos de corte, pero habitualmente si la T4 de
tamizaje se encuentra bajo el percentil 10 y/o
la TSH es mayor a 15 mU/L en sangre total,
se solicita la confirmacion (figura 3). Frente
a una prueba de tamizaje alterada, los recién
nacidos deben ser contactados en forma inme-
diata para ser evaluados y confirmar el resul-
tado midiendo TSH y T4 total en una muestra
de sangre venosa. Idealmente se debe preferir
medir niveles de T4 libre antes que T4 total: la
determinacion de T4 total obliga a determinar
ademas TBG para descartar un déficit de esta
proteina cuando la TSH es normal con T4 total
baja. Si la TSH es superior a 10 ulU/ml y la T4
es inferior a 10 ug/dl se confirma el diagnosti-
co de HC.

En relacion al estudio de imagenes, una vez
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confirmado el diagnostico, se pueden solicitar
estudios adicionales para determinar la etiolo-
gia del HC, siempre y cuando no se retrase el
inicio precoz del tratamiento. La ecografia ti-
roidea permitira definir el subgrupo de HC (di-
sembriogénesis o dishormonogénesis) frente
a la presencia o ausencia de glandula tiroides.
Esta debe ser realizada por un radilogo pedia-
tra experto, con un equipo de alta resolucion.
De estos factores dependera la sensibilidad del
método, especialmente para la deteccion de te-
jido tiroideo ectopico?!.

El cintigrama tiroideo con tecnecio 99 per-
mitird definir la localizacién exacta de una
glandula ectopica. Este puede realizarse al
momento del diagnostico, incluso en etapas
iniciales del tratamiento puesto que éste no
normaliza en forma inmediata la TSH. Si la
TSH ya ha descendido a valores inferiores de
30 mU/L, se puede realizar una ecografia tiroi-
dea®. Si no existe disponibilidad de cintigra-
ma, éste puede diferirse hasta la edad de 3 afos
en que se suspende el tratamiento con levoti-
roxina y se reevalua. La ausencia de captacion
por el cintigrama con una glandula pequefia de
localizacion normal, puede ser explicada por
mutaciones del receptor de TSH, defectos del
atrapamiento del yodo (NIS) y presencia de
anticuerpos estimuladores del receptor de TSH
(TRAB) maternos.

La tiroglobulina (TG) es un marcador espe-
cifico de tejido tiroideo y permite diferenciar
los casos con cintigrama no captante. Frente
a TG ausente, se confirma la aplasia tiroidea.
Si ésta se encuentra elevada, plantearemos la
presencia de tejido tiroideo, pero que por algin
defecto en los receptores de membrana tiroi-
dea (mutacion de receptor de NIS o de TSH u
ocupacion de éste por TRAB maternos inacti-
vantes), ésta no es detectada ya que el radiofar-
maco no ingresa al tiroides. En el caso de las
dishormonogénesis (HC con tiroides normoto-
pico), con concentraciones bajas de TG orienta
a mutaciones de ésta proteina.

El test de descarga con perclorato se uti-
liza para diagnosticar defectos de organifica-
cioén (mutaciones en los genes 7PO, DUOX2 y
DUOXA2). Se realiza un cintigrama con yodo
123, luego se administra perclorato de sodio
y se determina la captacion tiroidea. Una des-
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carga es superior al 50% indica un defecto de
organificacion virtualmente total.

Para descartar déficit o exceso de yodo, se
puede determinar yodo en orina (en neona-
tos, entre 50 a 100 ug/24 h). La yoduria estara
disminuida en areas endémicas de déficit de
yodo, y elevada en casos de ingestion excesiva
de la madre o uso de antisépticos yodados en
la madre o recién nacido periparto. En niflos
con hipotiroidismo bioquimico y glandula ti-
roides normotopica, se debe descartar ademas
paso de anticuerpos maternos (los anticuerpos
involucrados pueden ser los anticuerpos antiti-
roglobulina y antiperoxidasa, o los anticuerpos
bloqueadores del receptor de TSH, ésta causa
representa el 2% del total de hipotiroidismos
congénitos y puede producirse so6lo si la madre
presenta una enfermedad tiroidea autoinmu-
ne)? y sobrecarga o déficit de yodo®.

Tratamiento

El tratamiento con hormonas tiroideas debe
iniciarse una vez obtenida la muestra de con-
firmacion, sin esperar su resultado ni el de los
examenes complementarios. Del inicio opor-
tuno del tratamiento, la dosis y la monitoriza-
cion de la terapia dependerd la evolucion del
desarrollo neurologico de los nifios afectados
por HTC.

El objetivo del tratamiento es normalizar
los niveles de T4 en 2 semanas y los de TSH
en un mes. La administracion de levotiroxina
es el tratamiento de eleccion. El comprimido
debe ser triturado y disuelto en leche materna,
formula o agua. Respecto a la dosis a utilizar,
las guias chilenas®, y Norteamericanas® su-
gieren iniciar el tratamiento con 10 a 15 ug/kg/
dia de levotiroxina apenas se haya tomado la
muestra confirmatoria. Sélo un estudio rando-
mizado ha determinado que RNT que iniciaron
tratamiento con dosis mayores de levotiroxina
(50 ug/dia) presentaron resultados significa-
tivamente mejores en pruebas de inteligencia
que aquellos nifios que recibieron dosis habi-
tuales (10 a 15 ug/kg/dia)*. La evidencia hasta
el momento es insuficiente para sugerir que
iniciar el tratamiento con dosis altas de levo-
tiroxina es mas beneficioso que dosis bajas?,
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pero probablemente lo mas adecuado sea ini-
ciar el tratamiento con dosis mas elevadas (50
ug/dia) para normalizar rapidamente los nive-
les de T4.

Conclusiones

Presentamos una revision del tamizaje de
hipotiroidismo congénito y el diagnostico
clinico precoz de esta patologia. Nos parece
importante recalcar que el tamizaje neonatal
presenta hasta un 10% de falsos negativos. Ac-
tualmente en Chile no estd reportada la inci-
dencia de falsos negativos. Es por esta razon
que la sospecha clinica de hipotiroidismo con-
génito debe mantenerse en nifios que presenten
sintomas y/o signos de la enfermedad.
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