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RESUMEN

En el presente trabajo, se plantearon como metas: describir los niveles séricos de
TSH y establecer la incidencia para HC en los nifios nacidos en el Hospital Materno
Infantil Mauricio Abdalah de Chinandega durante 1 afio. Se realizé como un tipo de
estudio descriptivo, de Tamizaje. Se obtuvo de 5196 recién nacidos sangre venosa
del cordén umbilical, desecada en papel de filtro Shleicher y Shuell # 930 y
analizada por método de ELISA para medicion de TSH, en el laboratorio de
Bioguimica Jean Marc Longueville de la Facultad de Ciencias Médicas de la UNAN —
Ledn, utilizando como nivel de corte 20 uUl/ml, y los que presentaran niveles
superiores (sospechosos) indicaban una segunda toma de muestra, para su debida
determinacion diagnéstica como hipotiroideo o descartar. S6lo 5009 muestras fueron
aptas para analizar. Los niveles de tirotropinemia se observaron menores de 10
uUl/ml en el 98% de las muestras analizadas. 22 nifios resultaron con niveles de
TSH sospechosos, solo se realizo la confirmacion a 7 de ellos, de los cuales solo a
1 se catalogé como hipotiroideo; el que fue referido al programa para su tratamiento
y seguimiento. Con estos hallazgos, no se pudo establecer la incidencia de este
trastorno metabdlico. Es necesario establecer el protocolo de pesquisa para HC en
el Hospital Materno Infantil, como parte de la atencién inmediata al recién nacido y

como una prioridad méas que atender.

Palabras clave: HC: Hipotiroidismo Congénito, TSH: Tirotropina
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INTRODUCCION

Las hormonas tiroideas son de importancia en numerosas funciones vitales. Se
destacan en la formacion y desarrollo del sistema nervioso central, gracias a su
actividad en los sistemas enzimaticos neuronales, para lograr una adecuada
mielinizacion; proceso que se inicia desde la vida intrauterina V. El hipotiroidismo es
un trastorno metabdlico caracterizado por la disminucion de la actividad biolégica de
las hormonas tiroideas a nivel tisular ®. Cuando este trastorno se adquiere antes de
nacer (congénito), da como resultado retraso mental, que es reversible, con un
diagndstico y tratamiento oportuno. Haciendo énfasis en que el diagndstico no esta
basado en un cuadro sintomatico como otros padecimientos, debido a que los
sintomas son inespecificos, y menos del 5% de los casos, presentan sintomatologia
sugerente antes del primer mes de vida, toma suma importancia el realizar un
diagnéstico a través de métodos de laboratorio.™

Gracias a los avances en los métodos de deteccion, que poseen buena
sensibilidad diagnostica y que permiten disminuir los falsos negativos, existen
programas de pesquisa de hipotiroidismo congénito, inicialmente en paises
desarrollados y actualmente se ha permitido que estos programas se extiendan en
varios paises en vias de desarrollo, con el fin que se implementen de manera
obligatoria y rutinaria, estimulados por el impacto de evitar las secuelas de retardo
mental que produce este trastorno, a través del diagnostico precoz y

consecuentemente su tratamiento. ?

En diferentes estudios realizados en poblaciones desarrolladas, el
hipotiroidismo congénito representa una prevalencia de 1 por cada 3000 nacidos
vivos (Espafa); con oscilaciones de 1 caso por cada 3600 a 4000 infantes
estadounidenses. La incidencia de esta metabolopatia se va haciendo cada vez mas
uniforme en el mundo desarrollado observandose con mayor frecuencia en

poblaciones hispanicas y menos frecuente en poblaciones negras. 3
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Todos los paises desarrollados cuentan con programas de Tamizaje neonatal
en el que incluyen varias metabolopatias, entre las que destacan: fenilcetonuria,
hiperplasia adrenal congénita, galactosemia, deficiencia de biotinidasa.

Latinoamérica ha venido paulatinamente adquiriendo esta estrategia de
prevencion, donde se han encontrado estos resultados: México de 2, 922,175 recién
nacidos tamizados se confirmaron el 0.04% de los casos (afios 2001-2004), en
Armenia, Colombia se encontré una prevalencia de hipotiroidismo congénito de
1:301 y de hipotiroidismo transitorio de 1:452, en Venezuela se obtuvo un caso
positivo de cada 6000 muestras analizadas. En Cuba el programa de pesquisa
neonatal para hipotiroidismo congénito desde 1986 ha tamizado a 2,562,832 recién
nacidos, diagnosticandose 717 hipotiroideos con una frecuencia de 1 en 3574 y en
Centroamérica so6lo Costa Rica cuenta con el Programa de screening desde 1990,

con una incidencia de 1 por cada 6000 nacidos vivos.®

En diciembre del afio 2004, en Nicaragua, se inicia un programa de Tamizaje
neonatal, coordinado por la facultad de Ciencias Médicas de la Universidad Nacional
Autébnoma de Nicaragua de Ledn en conjunto con el Ministerio de Salud y
patrocinados por la Comunidad Autbnoma de Madrid y la Universidad de Alcala de
Espafia. Hasta el momento, se han tamizado aproximadamente a unos 12,000
neonatos, de los nacimientos ocurridos en los hospitales de Ledn, Chinandega,
Ingenio San Antonio y Somoto y en 5 empresas médicas de la ciudad de Ledn,
habiendo detectado a 6 bebés hipotiroideos, quienes se encuentran bajo
seguimiento por el Ministerio de Salud. Es gratificante, evitar el retraso mental
permanente, condicidn que se permite gracias a la atencidon precoz, evidenciando de
esta manera, la gran labor que ejerce el programa y la necesidad de expansion del
mismo.

Debido a que este programa, es de reciente inicio en nuestro pais y
solamente se tienen datos del departamento de Ledn, decidimos realizar nuestro
estudio en la poblacién de Chinandega en la que el programa poco a poco se va

ampliando.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢, Cudl es la incidencia de Hipotiroidismo Congénito en el Hospital Materno Infantil
Mauricio Abdalah del departamento de Chinandega en el periodo de Mayo 2006 a
Mayo 20077?
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OBJETIVOS

GENERAL:

» Determinar la incidencia de hipotiroidismo congénito en el Hospital Materno
Infantil Mauricio Abdalah del departamento de Chinandega en el periodo de

estudio.

ESPECIFICOS:

» |dentificar algunas caracteristicas epidemioldgicas generales de los

participantes en el estudio.

= Describir los niveles séricos de Tirotopina (TSH) en nifios nacidos en el
Hospital Materno Infantil Mauricio Abdalah del departamento de Chinandega

en el periodo de Mayo 2006 a Mayo 2007.

= Detectar el porcentaje de casos sospechosos confirmados para este

trastorno.
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MARCO TEORICO

El hipotiroidismo es la situacion resultante de una disminucién de la actividad
biolégica de las hormonas tiroideas a nivel tisular; bien por una produccion deficiente
0 por resistencia a su accion en los tejidos dianas. ’ Se considera hipotiroidismo
congeénito toda alteracion del recién nacido que ocasiona una falla o disminucién en

la alteracion de las hormonas tiroideas.

El tiroides fetal es la primera glandula endocrina que aparece en el desarrollo
embriolégico. Anatdbmicamente proviene del endodermo, de la cuarta y quinta bolsas
faringeas. A lo largo del conducto tirogloso el tiroides migra caudalmente desde la
base de la lengua, hasta su localizacién normal en la cara anterior del cuello. ®

La Glandula Tiroides, es un 6rgano impar medio simétrico, situado en la cara
anterior del cuello, en la unién de su tercio inferior con los dos tercios superiores, se
apoya en la parte anterior del conducto laringotraqueal. Su forma es semejante a
una H. Podemos distinguir una parte media estrecha, istmo y dos I6bulos laterales, el
istmo es muy variable en sus dimensiones y en su forma bifurcada en V o en Y
invertida, falta en una cuarta parte de los casos; representa morfologicamente la
parte inferior del conducto tirogloso, que en el embrién, une la base de la lengua al

vestigio tiroideo medio.

Mantenida en su posicion por la capsula del tiroides, que es una extension de
la aponeurosis cervical, también es sostenida por los vasos tiroides conjuntamente
con sus vainas conjuntivas, que de la cipsula tiroidea van a la vaina de los vasos del
cuello.

La tiroides se compone de un estroma conjuntivo, que forma primeramente, a
la glandula tiroides, una envoltura delgada y continua, y después envia al interior del
organo una multitud de prolongaciones o tabiques, de un tejido propio, representado

por multitud de pequefias masas, morfolégicamente equivale a los foliculos tiroideos.
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Irrigacion: las arterias proceden de las dos arterias tiroideas superiores, ramas de la

caroétida externa.

Las Venas: forman alrededor de la glandula un rico plexo tiroideo, las venas que
parten de este dividen en tres grupos: Venas tiroideas superiores, venas tiroideas

inferiores y venas tiroideas medias.

Inervacién: los nervios proceden del simpatico cervical (ganglio cervical medio y

segundo nervio cardiaco) y de los nervios laringeos superiores recurrentes. ©”
FISIOPATOLOGIA TIROIDEA

Las hormonas tiroideas son imprescindibles para obtener el desarrollo normal
del sistema nervioso central. En el ser humano el proceso de maduracion cerebral se
realiza durante la gestacién y hasta los tres primeros afios de vida. La falta de
hormonas tiroideas durante este periodo de tiempo originara lesiones irreversibles
en el sistema nervioso central con retraso madurativo, deficiencia mental y otras

secuelas neurolégicas.

La sintesis de tiroglobulina (Tg) es el primer signo de funcidn tiroidea y
aparece hacia las 8 semanas de gestacion. La tiroglobulina es una proteina
compleja, grande, yodada y glicosilada y es el precursor de las hormonas
triyodotironina (T3) y tiroxina (T4), que son sintetizadas por la glandula tiroides,
gracias a la estimulacién hipofisiaria de la tirotrofina (TSH). ® A la décima semana el
tiroides es capaz de atrapar yodo y comienza la yodacién de las tirosinas. A las 12

semanas se detecta TSH fetal y comienza la produccion de hormonas tiroideas.

10



% Pesquisa para Hipotivoidismo Congénito Chinandega

Los niveles fetales de TSH, T4 y T3 aumentan gradualmente alcanzando
cifras similares a la edad adulta hacia las 36 semanas de gestacion. El feto
hipotiroideo esta protegido por la transferencia placentaria de la T4 materna.

En el momento del nacimiento se produce fisiolégicamente un aumento de la
TSH. @ A los 30 minutos de la expulsion las cifras de TSH en el plasma del recién
nacido oscilan en niveles de aproximadamente 60 — 80 uUl/ml, lo que se acompafa
igualmente de niveles plasmaticos elevados de T3 y T4, después de las primeras 24
horas de vida, la concentracion de TSH desciende hasta ser menor de 10 uUl/ml en

la primer semana de vida. (Ver cuadro 2)

Los recién nacidos prematuros presentan inmadurez del eje hipotalamo-
hipofiso-tiroideo. Las cifras de TSH son inferiores a las detectadas en recién nacidos
a término, y con frecuencia, existe hipotiroxinemia, generalmente transitoria.

En el 50% de los recién nacidos de menos de 30 semanas de edad
gestacional las cifras de T4, son inferiores a 6.5 mcg/dl, con una prevalencia de
hasta el 25 % de todos los prematuros. La desyodasa tipo | es parcialmente inactiva
y esta reducida la conversion periférica de T4 a T3. Esto indica un estado de
hipotiroidismo hipotalamico o terciario caracteristico de la prematuridad. No suelen
requerir tratamiento y existe correccion espontanea con normo funcion tiroidea en la
mayoria de los casos, aunque se aconseja realizar controles periodicos de TSH y T4

hasta confirmar su resolucién.
El tiroides sintetiza y segrega T3 y mayoritariamente T4, hormonas que
circulan en el plasma, unidas en su mayor parte, a proteinas transportadoras, hasta

llegar a los 6rganos dianas que poseen receptores especificos nucleares.

La T3 es la hormona activa y la T4 circulante es convertida a T3 por

monodesyodacion periférica, por la accion de las desyodasas tipo | y Il. La

11
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monodesyodacion de la T4 en posicion beta produce T3 y la efectuada en posicion

alfa rT3 o T3 reversa, metabolito inactivo.

Las hormonas tiroideas son almacenadas hasta su posterior liberacion en la
molécula de tiroglobulina (tg) de la que son liberadas por protedlisis. La secrecion de
T4 es mayoritaria (80 ug frente a 8 ug de T3 diariamente). Las hormonas son
segregadas por el tiroides y circulan unidas en su mayor parte a proteinas
transportadoras (albuminas, prealbiminas, globulina). El aumento de las proteinas
transportadoras eleva los niveles totales de hormonas tiroideas. La T3 se une en su

forma libre a los receptores celulares del 6rgano diana.

La afinidad por la T3 periférica (desyodada de la T4 circulante) o de la
proveniente del tiroides es distinta, el cerebro, por ejemplo, utiliza 80% de T3
periférica y por tanto, precisa el aporte de T4 circulante para su funcionamiento
correcto. El déficit de hormonas tiroideas ejerce un efecto de retroalimentacién sobre
la hipofisis que intenta compensar la hipofuncion aumentando la secrecion de TSH
hipofisiaria que promueve la sintesis y secrecién de hormona tiroidea.

La funcion tiroidea normal es necesaria para lograr la maduracion neuronal, la
formacion de neuronas y las conexiones sinapticas nerviosas, la actividad funcional
de los sistemas enzimaticos neuronales, la mielinizacion de las fibras nerviosas y la

arborizacion de las dendritas. Y

En el hipotiroidismo primario, el mas frecuente, los niveles plasmaticos de
TSH estan elevados y los niveles de T4 disminuidos, no siendo de valor diagnéstico
las cifras de T3 en plasma. En el hipotiroidismo primario subclinico hay
caracteristicamente cifras elevadas de TSH con cifras normales de T4 plasmética.

La tiroxina de la madre atraviesa la placenta y contribuye al desarrollo
cerebral normal del feto durante el embarazo. La lactancia materna aporta tiroxina al
recién nacido, pero no es suficiente para normalizar sus niveles de hormonas

tiroideas.

12
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CLASIFICACION Y CAUSAS

I.  Hipotiroidismo Congénito Primario o Tiroideo:
a) Permanente: (HCPP)
1. Disgenesias tiroideas: representa el mas comun dentro del HCPP, en un 80 a
90%, y afecta més al sexo femenino.

Agenesia o Atireosis (no se detecta glandula tiroides)

Ectopia (cuando la glandula generalmente hipoplasica, esta situada fuera de
su sitio normal)

Hipoplasia (glandula de tamafo pequefio y ubicada en su sitio normal)

2. Dishormonogénesis
Insensibilidad a la TSH
Defectos de captacion-transporte de yodo
Defectos de organificacion del yodo
Defectos de sintesis de tiroglobulina
Defectos de desyodacion
Sindrome de Pendred

b) Transitorio:
1. Yatrogeno
Exceso de yodo
Drogas antitiroideas
2. Déficit de yodo
3. Inmunoldgico

4. |diopético

II. Hipotiroidismo Hipotalamo-Hipofisario

a) Secundario o Hipofisario- déficit de TSH

13
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b) Terciario o Hipotalamico- Déficit de TRH

[ll. Hipotiroidismo Periférico: Sindrome de resistencia generalizada a las hormonas
tiroideas.

Manifestaciones

Los signos y sintomas clinicos, que son los propios de la falta de accion
hormonal y afectan a todos los 6rganos, metabolismos y sistemas, dependen de la
edad en que los pacientes son diagnosticados y tratados y de la intensidad del
hipotiroidismo. Debido a la poca expresividad clinica del hipotiroidismo congénito en
el periodo neonatal en que la mayoria de los nifios, no pueden ser distinguidos de un
recién nacido normal durante el primer mes de vida, ya que presentan signos y
sintomas inespecificos solamente en el 5% de los casos, generalmente en los
debidos a agenesia tirodea. El Gnico dato sugerente que se puede percibir con el
primer examen fisico es una fontanela posterior o lambda con didametro mayor de
0.5cm y que se continla con la sutura interparietal abierta hacia la fontanela
anterior o bregmética. Sélo un 3% de recién nacidos sanos, tienen la fontanela
posterior mayor de 0.5cm. Por ello, Letarte et al idearon un indice clinico basado en
la comparacion de los signos y sintomas que presentaban 77 nifios hipotiroideos,
identificados por deteccion selectiva, con los de 84 controles sanos, mediante el
calculo del valor logaritmico de la relacion de incidencia (hipotiroideo/control) de
cada sintoma o signo. Este calculo da un valor numérico de impacto clinico, que se
punttan de acuerdo a lo descrito en la tabla 1. El diagndstico clinico, es solo
sugerente de hipotiroidismo, debiendo siempre comprobarse analiticamente esta
sospecha. @

14
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Tabla 1

Puntuacion de signos y sintomas clinicos en el hipo tiroidismo congénito

Indice de hipotiroidismo neonatal (A) (B)
Puntuacion
1. Sexo femenino 0.3 1
2.Gestacion >40 sem 0.3 1
3.Ictericia prolongada 0.3 1
4.Peso >3500 g 0.5 1
5. Hernia umbilical 0.8 2
6. Problemas de alimentacion 0.9 -
7. Hipotonia 0.9 1
8. Estrefiimiento 1.0 2
9. Macroglosia 1.1 1
10.Inactividad 1.1 -
11. Piel marmorata, fria, palida 1.1 1
12. Piel seca, aspera 1.4 1
13. Fontanela posterior >0.5cm 1.4 1
14. Fascie tipica 2.8 2
Total (A): (nUmeros 5-14) =12.5
(B): (nimeros 1-14) = 15.0
Sospecha de Hipotiroidismo: superior a 5
puntos
A: Letarte y cols. 1980  B: Fort. 1990 Fuente: Y

La piel suele aparecer ictérica, seca y descamada, con aspecto marmorato y frialdad
acra. La facie tipica es de aspecto tosco, generalmente con edema palpebral y
macroglosia. La ensilladura nasal esta hundida, a veces con narinas antevertidas. El
cabello suele ser seco y quebradizo. Otro hallazgo, es hipotonia de la pared

abdominal que origina un abdomen distendido y una alta incidencia de hernias,

15
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siendo la hernia umbilical la mas frecuente. El llanto ronco es muy caracteristico.
Puede haber problemas de congestion nasal, con secreciones excesivas Yy
problemas de succion. La somnolencia excesiva y el estrefiimiento suelen ser

advertidos por la familia.
En qué consisten los programas de deteccién precoz

Por definicidbn general, un test para tamizaje, se caracteriza por detectar una
enfermedad en individuos asintoméaticos o aparentemente sanos. No son examenes
diagndsticos, por lo que se requiere, confirmacién con otras pruebas (prueba de
referencia o gold estandar). Como principios generales, se reconocen los siguientes
aspectos:

o Debe existir una terapia con resultados aceptables para los enfermos

o Las etapas de la enfermedad deben de ser conocidas o al menos

identificadas al momento de la intervencion.

o El programa debe ser aceptable en sentido préactico y financiero y debe tener

normas claras para el diagnostico y tratamiento de los pacientes.

o El tratamiento temprano debe mejorar el curso y pronostico de la

enfermedad. %)
Diagnastico de hipotiroidismo congénito

El diagnéstico del hipotiroidismo congénito y neonatal debe ser realizado por
métodos analiticos ya que los sintomas clinicos son inespecificos y solamente estan

presente en un escaso porcentaje de casos en el primer mes de vida.

En la mayoria de los paises industrializados, se han establecido programas
masivos de deteccion precoz del hipotiroidismo congénito, que cubren practicamente
el 100% de la poblacion de recién nacidos; estos programas se pusieron en marcha

en Norteamérica y en Europa a partir del afio de 1974. Las muestras de sangre se

16



%‘ Pesquisa para Hipotivoidismo Congénito Chinandega

toman bien sea del cordon umbilical en el momento del parto o mas
convenientemente de sangre capilar de talén, luego de los tres primeros dias de vida
y no antes de las 48 horas debido a la elevacion fisiologica de la TSH durante las
primeras horas. © En Europa, Jap6n, Australia y Cuba se determina primeramente el
nivel de TSH en sangre total obtenida del talon de los recién nacidos y depositadas
en papel de filtro (técnica de Guthrie) y se conservan a 70° C hasta su
procesamiento (idealmente en los 10 primeros dias). Dicho método tiene el
inconveniente de que solo detecta los hipotiroidismos primarios. La American
Thyroid Association de Estados Unidos y en Canada recomiendan la determinacion
de T4 alos 3 6 5 dias, y se confirman los casos con la medicién de TSH. %1%

La medicién de TSH es un indicador biolégico para evaluar trastornos por
carencia de yodo. ¥
Los métodos para deteccion de hipotiroidismo congénito, empleados se resumen a
continuacion:

<2 Analisis inicial de TSH: incluye la deteccion de casos de hipertirotropinemia
transitoria (TSH elevada sin hipotiroidismo, que revierte espontaneamente sin
necesidad de tratamiento).

Las cifras superiores a 25 uUl/ml son sugerentes de hipotiroidismo primario.
El hipotiroidismo primario tanto clinico como subclinico es diagnosticado con
este método.

2 Andlisis inicial de T4: si el resultado de la T4 analizada en papel de filtro es
inferior 10-20% al punto de corte normal se determina ademas en dicha
muestra TSH. Detecta ademas los casos de hipotiroidismo secundario y
terciario con hipotiroxinemia y la deficiencia de Globulina Transportadora de
Tiroxina (TBG: de las siglas en inglés thiroxine- binding globulin), pero el gran
inconveniente es que no detecta los casos de hipotiroidismo primario
compensados o subclinicos, con TSH elevada pero T4 normal inicialmente.

<> Deteccion en dos tiempos: actualmente, en algunos paises que utilizan

inicialmente la determinacién de T4 en papel de filtro, se solicita ademas

17
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repetir la muestra hacia las 4-6 semanas de vida. La finalidad es detectar un

posible aumento tardio de los niveles de TSH. @

Confirmacion diagndstica: Incluye la realizacion de una anamnesis familiar y
personal, la busqueda de sintomas y signos clinicos (indice clinico, ver tabla 1), la
evaluacion de la maduracion 0sea y el estudio morfologico de la glandula tiroides.
Las determinaciones analiticas constituyen la parte fundamental, que involucra la
determinacion del nivel sérico de T4, TSH y TBG. En el hipotiroidismo primario o
tiroideo la concentracién de TSH es alta, en tanto, que en el secundario y terciario es
baja o indetectable. Midiendo solo la T4 no se detectarian casos de hipotiroidismo
secundario o terciario porque las concentraciones séricas de T4 libre estan
disminuidas, o normales. Con el fin de mejorar la sensibilidad del programa usando
mediciones de T4 se ha implementado la determinacién de TSH cuando los valores
de T4 estan por debajo del percentil 10 (menor de 10 uU/ml), por regla general se
sospecha la entidad cuando la TSH es mayor de 20 uUl/ml. En estos casos se
deben repetir las determinaciones de hormonas tiroideas tomando la muestra de una
vena periférica y midiendo las concentraciones de T4 total, T3 total, TSH.

Cuando se sospechan anomalias de las proteinas transportadoras de hormonas
tiroideas, se debe medir la concentraciéon de T4 libre y de ser posible la TBG
(Thiroxine binding globulin). La evaluacién é6sea evaluada en el periodo neonatal
mediante el célculo de la superficie epifisiaria distal del fémur en mm? esta
globalmente retrasada en el momento del diagndstico, especialmente en las
agenesias. En los hipotiroidismos transitorios, es normal. Dicho parametro es el
indicador de la antigiiedad prenatal del hipotiroidismo. El estudio morfolégico de la
glandula tiroides que se realiza mediante gammagrafia y ecografia tiroidea, permite

realizar el diagndstico provisional de agenesia, ectopia, hipoplasia y tiroides in situ.
(15)

18



%‘ Pesquisa para Hipotivoidismo Congénito Chinandega

Tabla 2

Valores normales T4, T4 libre y TSH plasmaticos dur
infancia .

ante la etapa neonatal y la

Edad T4(ug-dl) T4 libre (u g/dl) TSH (uU/ml)
Prematuro 4 (2.0- 6.5) 1.2 (0.5- 1.6) 2.0 (0.8-5.2)
1-3 dias 17.2 (11.8- 2.6) 3.7 (2.2-5.3) 8.0 (1.0-17.4)
1-2 semanas 13.2 (9.8- 16.6) 2.7 (1.6- 3.8) 4.0 (1.7 (9.1)
2 sem- 4 meses 10.7 ( 7.0- 15) 1.5(0.9- 2.2) 2.3(1.79.1)
4- 12 meses 11 (7.8- 16.5) 1.3(0.7- 1.9) 2.0 (0.8-8.2)
1-5 afios 10.5 (7.5-15) 1.5 (0.8- 2.3) 2.0 (0.7-8.2)
5 a 10 afos 9.3 (6.4- 13.3) 1.4 (0.7- 2.1) 2.0(0.7-7)
10 a 15 afos 8.1(5.6-11.7) 1.3 (0.6- 2.0) 1.9 (0.7- 5.0)
Fuente:
Tratamiento del hipotiroidismo congénito
En el hipotiroidismo congénito y neonatal el dafio cerebral depende

directamente del tiempo transcurrido desde el comienzo del hipotiroidismo y el
comienzo del tratamiento. El tratamiento debe comenzar lo antes posible, siendo
recomendable realizarlo antes de los quince dias de edad y siempre antes del primer
mes de vida. La edad de comienzo del tratamiento debe coincidir con el dia del
diagnéstico, ya que no debe retrasarse el comienzo del tratamiento para realizar
pruebas complementarias. @ El farmaco de eleccién es la levotiroxina sintética por
via oral, a las dosis indicadas a continuacion:

Tabla 3

Dosis de L- Tiroxina para el Tratamiento de Hipotir ~ oidismo Congénito

Dosis Dosis

Edad Cronoldgica L-T4 mcg/dia L-T4 mcg/Kg./dia
0-6 meses 25-50 10-15

6-12 meses 50-75 8-10

1-5 afios 75-100 5-6

6-12 afios 100-150 4-5

> 12 afios 100-150 2-3
Fuente @
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La dosis inicial recomendada de levotiroxina es de 10-15 mcg/Kg/dia por via
oral. En caso de hipotiroidismo moderado, se utiliza cifras superiores a 8ug /dl de T4
en plasma, o si el peso es menor de 3000 gr., en el momento del diagnéstico, la
dosis inicial puede ser de 25 mcg de levotiroxina. En los recién nacidos con cifras
muy bajas de T4 en plasma y peso superior a 3500gr, la dosis inicial de levotiroxina
administrada es de 37.5-50mcg/dia. ®

La unica contraindicacion para la administracion de levotiroxina, es la
hipersensibilidad. La absorcién de este farmaco puede disminuir si se mezcla con
formulas a base de soya, sales de hierro, hidréxido de aluminio y sucralfato. Deben
modificarse las dosis de levotiroxina si también se administra fenitoina. *® En caso
de que los vomitos, sean un sintoma de hipotiroidismo y que no permitan la ingesta
oral de alimentos ni medicamentos, puede administrarse igual dosis de levotiroxina
por via parenteral (intramuscular o intravenosa), durante el tiempo necesario,

asociada en este caso, a ingreso hospitalario y sueroterapia convencional.

La lactancia materna puede aliviar s6lo parcialmente el hipotiroidismo del recién
nacido; ya que la cantidad de hormonas tirodeas que aporta es insuficiente para

lograr mantener la funcién tiroidea en limites normales. @

Reevaluacion diagnoéstica : La existencia de hipotiroidismos transitorios
obliga a hacer una reevaluacién diagnéstica que establezca el caracter permanente
o transitorio del hipotiroidismo y el diagnéstico etiologico definitivo. Se realiza a los
tres afios en todos los casos, excepto en las ectopias. Se suspende el tratamiento
con levotiroxina durante 4 semanas, al término de los cuales se procede al estudio
tiroideo completo similar al realizado en el recién nacido para la confirmacion
diagnéstica.

Control evolutivo: tiene por objeto el de conseguir un buen equilibrio
terapéutico. Se basa en el control clinico y en la monitorizacién analitica o control

bioquimico. En el control clinico se buscan signos y sintomas que sugieren hipo o
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sobredosificacion e incluye también la somatometria en cada visita y la evaluacion
de la edad 6sea anualmente. El control bioquimico consiste en la monitorizacion de
los niveles de T4 libre y de TSH séricos (en las 4 primeras semanas es valido,
sobretodo, el nivel de T4 libre). El primer control se recomienda realizarlo a las 2
semanas de iniciado el tratamiento, el segundo control a las 4 semanas, cada 1-2
meses durante el primer semestre de vida, cada 2-3 meses durante el segundo
semestre, cada 3 meses hasta los 3 afos de edad y cada 4 meses con
posterioridad. Cuando se modifica la dosis en un control es conveniente realizar una
nueva determinacion analitica pasadas 4 semanas tras el cambio. Se aconseja un
estudio cardiologico para descartar cardiopatia congénita y control oftalmoldgico y de
potenciales evocados auditivos de forma anual durante los primeros afios de vida,

asf como un seguimiento anual neuropsicoldgico, hasta la edad adulta.

Importancia del yodo en la dieta

El yodo es un elemento traza esencial para la sintesis de las hormonas
tiroideas, ya que contienen un 59 - 65 % de yodo en su composicion, el cual se
obtiene a través de la ingestion en la dieta. Al afio se precisan unos 50 mg de yodo
ingerido en forma de yoduros o el equivalente de 1 mg por semana. Hay regiones
importantes con deficiencia de yodo en Centroamérica y Sudamérica, Africa, Europa,
Sureste de Asia y China. El requerimiento diario del elemento en adultos esde 1 a2
mcg/Kg de peso corporal. En Estados Unidos la racion diaria recomendada de yodo
es de 40 a 120 mcg para nifios, de 100 mcg para adultos, se sugiere agregar de 25

a 50 mcg durante el embarazo y la lactancia. " *®)

Los vegetales, la carne y las aves de corral contienen cantidades minimas de
yodo, en tanto, que los productos lacteos y el pescado contienen cantidades
relativamente altos (de 49 a 87 mcg por racion). El método mas practico, para

proporcionar complementos pequefios de yodo a grandes segmentos de la
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poblacion, es la adicion de yoduro o yodato a la sal de mesa, cada gramo de sal

yodada proporciona 40 a 60 mcg de yodo.

En la mayoria de los paises de América Latina, existen leyes que convierten
en obligatoria la yodacion de la sal. Corresponde a los gobiernos velar porque la
yodacion de la sal se cumpla y se haga accesible a toda la poblacion, ain a la que

vive en zonas remotas. ¥

En nuestro pais el decreto Ley Nacional de yodacion de la sal 1969 estipula
gue la sal debe contener entre 50 y 100 mg por Kg de yodo en sal. Esta ley
reglamenta en 1977 obliga a yodar la sal para consumo humano y animal a un nivel
de 33 a 50 mg por Kg. En 1994 el Ministerio de Salud promulga el acuerdo
ministerial No. 23-93 estableciendo un nivel de yodacién entre 30 y 100 mg por Kg.
En el aflo 2000 a 2001 con apoyo técnico del Instituto de Nutricion de Centro
América y Panamé y la Organizacion Panamericana de la Salud, se formulo,
presentd y aprobo la norma técnica de fortificacion de la sal, también se apoyo la
revision técnica del Anteproyecto de Ley de fortificacion de la sal con yodo y fltor. En
el afio 2001 el Ministerio de Salud realiz6 la encuesta de hogares, mediante la
Encuesta Nacional de Demografia y Salud (ENDESA 2001) coordinada por el
Instituto Nacional de Estadisticas y Censos (INEC), mediante el establecimiento de
un programa de seguimiento y control de calidad de los alimentos priorizados,
incluyendo los alimentos fortificados, se obtuvo la informacion suficiente para
constatar el cumplimiento de las normas de fortificacion de los tres alimentos
fortificados en Nicaragua, y se comprobo que la sal cumplia el 93 % de calidad de

acuerdo a lo establecido. ?®
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DISENO METODOLOGICO
Tipo de estudio: Descriptivo de Tamizaje.

Area de estudio: el municipio de Chinandega, se encuentra localizado a 132 Km. de
la capital. Cuenta con una extensién territorial de 647 Km? Forma parte del
departamento de Chinandega el que esta constituido, por 13 municipios mas: San
Pedro, San Francisco, Cinco Pinos, Santo Tomas, El Viejo, Puerto Morazan,
Somoatillo, Villanueva, El Realejo, Corinto, Chichigalpa y Posoltega. El municipio de
Chinandega estéa constituido por 149,890 habitantes, lo que conforma un 34% de la
poblacién total departamental (441,308 habitantes).

Muestra: se tomaron todos los recién nacidos vivos que nacieron en sala de labor y
parto y en quiréfano del Hospital Materno Infantil Mauricio Abdalah de Chinandega,
desde el mes de Mayo del 2006 hasta el mes de Mayo del 2007. A los que se les
tomo la muestra de sangre venosa, procedente del cordon umbilical posterior a su

ligadura.

Instrumento de recoleccion de datos: Ficha previamente elaborada por el
personal del programa de tamizaje para hipotiroidismo congénito, el cual, pregunta
datos basicos del recién nacido y que se contesta al momento de la toma de

muestra. Ver anexo 1
Procedimiento: el estudio se realizo a través de las siguientes fases:

Etapa preanalitica: Previo a la toma de muestra, el equipo integrante del programa
de tamizaje para hipotiroidismo congénito, sensibiliz6, a través, de charlas
educativas al personal de salud del SILAIS- Chinandega (equipo de direccion) y del
departamento de Pediatria del Hospital Materno Infantil Mauricio Abdalah, para

lograr la introduccion de este departamento al programa de tamizaje, para permitir la
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toma de muestra de todos los neonatos. A su vez, el personal sensibiliza a la
poblacion involucrada (madres de los neonatos), explicando la necesidad e
importancia, de realizar el estudio a los recién nacidos.

Obtencién de la muestra: La muestra se obtuvo de sangre venosa, proveniente del
cordon umbilical, posterior a su ligadura, por aspiracion con una aguja (2 gotas), y
colocadas en papel de filtro Shleicher y Shuell # 930, dejandose desecar (adjunto a
la ficha, con los datos completos, del bebé correspondiente) por un periodo de dos

horas.

Etapa analitica: 5196 muestras fueron llevadas, para su respectivo analisis, al
Laboratorio de Bioquimica Jean Marc Longueville de la Facultad de Ciencias
Médicas de la Universidad Nacional Autonoma de Nicaragua — Le6n, en donde, por
método de ELISA (Enzyme Linked Inmunoabsorvent Assay) se realiza la medicion
de hormona estimulante del tiroides (TSH), que de acuerdo a los valores
establecidos por el protocolo del Programa de Tamizaje; un resultado menor de 20
uUl/ml, se toma como negativo y por encima de este valor se titula sospechoso,
razén por la que se localiza al recién nacido para confirmar o descartar el
diagndstico de hipotiroidismo. Las muestras que no contaron con los criterios para su
procesamiento analitico fueron excluidas de este estudio.

Captacion del paciente sospechoso: Al localizarlo, se le explicé a la madre y/o
tutor del neonato, la necesidad de una segunda toma de muestra, obtenida por
puncion venosa para medicion de Tirotrofina (TSH, a través del método de ELISA), y
tiroxina (T4), realizando ademas, busqueda de sintomatologia sugerente del
padecimiento, a través de anamnesis al familiar y examen fisico al bebé. Segun los
resultados de estos andlisis (>20uUl/ml), se cataloga como positivo o hipotiroideo, el
gue amerita de inmediato tratamiento con Levotiroxina sodica a una dosis de 10
mcg/Kg/dia por via oral.

Seguimiento del paciente hipotiroideo: Este se realiza en conjunto (personal del
programa de tamizaje y de Pediatria del Hospital Materno Infantil Mauricio Abdalah

de Chinandega), para hacer control de las hormonas tiroideas, vigilar la evolucion
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clinica del paciente y ajustes de la dosis del farmaco preescrito. La tasa de

incidencia se calculé mediante la formula: @Y

Tasa de incidencia:

No. total de nuevos casos de una enfermedad especificaen 1 afio . K

Poblacion total

Plan de andlisis: Se analiz6 en el programa estadistico de Epi Info version 6.04, los

datos se organizaron en tablas de frecuencia y graficas tales como diagramas de

pastel.

OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Variable Concepto

Indicador

Escala

Edad gestacional  Periodo transcurrido desde
la fecha de dltima
menstruacién hasta el

momento de nacimiento

Sexo Caracteristicas biol6gicas
gue distinguen a un hombre
de una mujer
Peso al nacer Medida expresada en

gramos

Procedencia Lugar geografico del

domicilio de la madre
Nivel sérico de Nivel de Hormona
Tirotropina (TSH)  Estimulante del Tiroides en

sangre

Método de Capurro

Fenotipo

Curvas de peso segln
gréficas de
Battaglia/Lubchenco*

Caracteristicas de
urbanizacién del

municipio

Método de ELISA

Pretérmino : 28 a 37
Semanas Gestacion
A término: de 37 a 42
Semanas Gestacion
Postérmino: después de
las 42 SG

Masculino

Femenino

Bajo peso
Adecuado

Grande
Urbano

Rural

Normal :< 20 uUl/ml

Sospechoso:>20uUl/ml

OVer anexo 2
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Aspectos éticos: Se obtuvo consentimiento de parte de las madres de las o los

bebés.

(Ver anexo 3)

Los datos se utilizaron sélo para fines de la investigacion y las preguntas se

limitaron a las interrogantes con el tema en estudio, garantizando los siguientes

aspectos:

Total confidencialidad de los datos.

Privacidad al momento de entrega de los resultados en el caso de los
positivos.

A las madres o tutores de los neonatos catalogados como sospechosos que
se localizaron, se les explico debidamente la necesidad de una segunda
toma de muestra de sangre venosa o de capilar de talén, para descartar o
confirmar el diagnostico, haciendo énfasis en los trastornos permanentes e
irreversibles que la enfermedad conlleva de no ser tratados oportunamente.
Los pacientes hipotiroideos, fueron remitidos al programa de tamizaje
neonatal en conjunto con el Ministerio de Salud, para ser tratados

gratuitamente segun protocolo del programa.
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RESULTADOS

El total de neonatos tamizados para Hipotiroidismo Congénito en el Hospital
Materno Infantil Mauricio Abdalah de la ciudad de Chinandega fue de 5196, que

representa el 41.8% de todo el Programa de Tamizaje.

Todas las muestras fueron tomadas del corddn umbilical y desecadas en
papel de filtro. El 96.4% de las muestras (5009) fueron adecuadas para su andlisis,
s6lo un 3.6% (187) present6 problemas como: gotas de sangre insuficiente, papel de
filtro sobresaturado de sangre, muestras diluidas, coaguladas; lo que conlleva a

déficit , segun los criterios de calidad para el debido procesamiento bioquimico.

De las caracteristicas generales de los recién nacidos investigados se obtuvo que:

Tabla 1
Distribucion segun sexo de los recién nacidos tamiz ados
para HC del HMICH “Mauricio Abdalah”
Mayo 2006 - Mayo 2007.

Género No. de recién nacidos Porcentaje
Masculino 2458 49
Femenino 2407 48
Sin datos 144 3

Total 5009 100

Fuente: Fichas

Abreviaturas: HC Hipotiroidismo Congénito, HMICH: Hospital Materno Infantil Chinandega.

El género que resulté con més frecuencia fue el masculino, pero sin exceder

porcentualmente al femenino.
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Tabla 2
Distribucion segun Edad gestacional de los neonatos tamizados para HC del
HMICH “Mauricio Abdalah”
Mayo 2006 - Mayo 2007.

Edad Gestacional No. de recién nacidos Porcentaje
Pretérmino 175 3
A término 4587 92
Postérmino 55 1
Sin datos 192 4
Total 5009 100

Fuente: Fichas
Abreviaturas: HC Hipotiroidismo Congénito, HMICH: Hosp. Materno Infantil Chinandega

Tabla 3
Clasificacion de los recién nacidos segun Peso al N acer en relacion a la
Edad Gestacional tamizados para HC en el HMICH “Ma  uricio Abdalah”
Mayo 2006 - Mayo 2007.

Pretérmino A término Postérmino Sin Datos
Clasificacion*
No % No % No % No %

Pequeio Edad Gestacional 21 114 247 5 3 5.3
Adecuado Edad Gestacional 144 82 4081 89 42 754

Grande Edad Gestacional 10 65 259 6 10 19.2
Total 175 4587 55 192 4
* Segun clasificacion de Battaglia y Lubchenco Fuente: Fichas

Abreviaturas: HC Hipotiroidismo Congénito, HMICH: Hosp. Materno Infantil Chinandega
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Las tablas 2 y 3 reflejan que la mayoria de neonatos nacieron entre las 37 y
41 semanas de gestacion y mas del 75% se clasific6 como adecuado para edad
gestacional.

En el siguiente gréfico, se puede observar la via de nacimiento mas frecuente,
de los neonatos investigados:

Gréfico 1
Distribucion segun la via de nacimiento de los neo  natos tamizados para HC en

el HMICH “Mauricio Abdalah”
Mayo 2006 - Mayo 2007.

2%

OVaginal
B Cesarea
O Sin Datos

Fuente: Base de Datos del Programa de Tamizaje.
Abreviaturas: HC Hipotiroidismo Congénito, HMICH: Hosp. Materno Infantil Chinandega

Solo se reportaron 23 nacimientos gemelares (que representa un 0.4% de

todos los partos) y 2 neonatos que nacieron con malformaciones congénitas

(gastroquisis y labio leporino).
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Los niveles séricos de tirotropina (TSH) que resultaron del analisis a traves

del método de ELISA, se describen en la siguiente tabla:
Tabla 4
Relacién de los niveles séricos de TSH con la Edad Gestacional de los

neonatos tamizados para HC del HMICH “Mauricio Abda  lah”
Mayo 2006 - Mayo 2007.

Valores TSH(uU I/ml) n=5009

Edad Gestacional <10 % 10-20 % 20.1-50 % >50 % Total
Prematuro 169 96.6 5 2.8 1 0.5 - - 175

A término 4485 97.7 81 1.7 19 0.4 2 0.04 4587
Postérmino 55 100 - - - - - - 55
Sin datos 192 100 - - - - - - 192
Total 4901 978 86 1.7 20 03 2 0.03 5009

Fuente: Base de datos del Programa de Tamizaje
Abreviaturas: TSH Tirotropina, HC: Hipotiroidismo Congénito, HMICH: Hosp. Materno Infantil
Chinandega.

Por ausencia de datos (edad gestacional y/o peso al nacer) a 192 nifios no se
logré clasificar en ningun grupo, so6lo se cuantificaron los niveles de tirotropina,
observando que el 100% de estos nifilos presento niveles de TSH inferiores a 10
uul/ml.

El nivel de tirotropina mas frecuente en todos los grupos de acuerdo a la edad
gestacional, se encontro por debajo de 10uUl/ml (0.3uUl/ml). 1% mas de los recién
nacidos prematuros en comparacion con los nacidos a término presentd valores de
TSH entre 10 y 20 uUl/ml.
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Solo 22 nifios (0.4%) del total de tamizados presentaron valores por encima
del nivel de corte.

Tabla 5
Relacién de los niveles séricos de TSH con el Peso al Nacer de los neonatos

tamizados para HC del HMICH “Mauricio Abdalah”
Mayo 2006 - Mayo 2007.

Peso al Nacer Valores TSH( uUIl/ml) n= 5009
(gramos) <10 % 10-20 % 20.1-50 % >50 % Total
< 2500 286 982 4 14 1 03 - - 291
2500 a 3600 4084 975 80 19 18 04 2 0.04 4185
> 3600 338 99 2 05 1 0.3 - - 341
Sin datos 192 100 - - - - - - 192
Total 4900 97.8 86 1.7 20 0.03 2 0.03 5009

Fuente: Base de datos del Programa de Tamizaje  Abreviaturas : TSH Tirotropina,
HC: Hipotiroidismo Congénito, HMICH: Hosp. Materno Infantil Chinandega

Un 4% de los neonatos con semanas de gestacion a término, se encontraron

con un peso menor a los 2500 gramos.

Respecto a los niveles de tirotropinemia se observo que aproximadamente
un 2% de los nacidos con un peso menor de 2500 gramos presentaron niveles entre
10 y 20 uUl/ml, y menos del 1% de los nacidos con un peso mayor a los 3600

gramos, presentaron niveles dentro de esa escala.
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Tabla 6
Relacién de los niveles séricos de TSH segun
Clasificacion de Battaglia y Lubchenco en los reci én nacidos tamizados
para HC en el HMICH “Mauricio Abdalah”
Mayo 2006 - Mayo 2007.

Niveles Total
Clasificacion de TSH uUl/ml

<10 % 10-20 % 20-50 % >50 %

PEG 271 100 - - - - - - 271
AEG 4165 976 82 1.9 18 0.4 2 004 4267
GEG 273 978 4 1.3 2 0.6 - - 279
Sin Datos 192 100 - - - - - - 192
Total 4901 97.8 86 1.7 20 04 2 0.03 5009

Fuente: Base de datos de | Programa de Tamizaje
Abreviaturas: TSH: Tirotropina, HC: Hipotiroidismo Congénito, HMICH: Hosp. Materno Infantil
Chinandega, PEG: pequefio para edad Gestacional, AEG: Adecuado para Edad Gestacional

GEG: Grande para Edad Gestacional

Un 3% de los recién nacidos pretérminos, clasificados como adecuados para
edad gestacional, presentaron niveles entre 10 y 50 uUl/ml, y un 2% de los nifios a
término adecuados para edad gestacional presentaron cifras similares. Todos los
gue nacieron con una edad gestacional mayor a 42 semanas presentaron niveles de
TSH inferiores a 10 uUl/ml.
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Tabla 7
Relacién de los niveles séricos de TSH con la proce  dencia
de los neonatos tamizados para HC
del HMICH “Mauricio Abdalah”
Mayo 2006- Mayo 2007.

Valores TSH(uUI /ml) n=5009
Procedencia <10 % 10-20 % 20.1-50 % >50 % Total
Urbana 3263 98 48 1.4 16 04 2 0.05 3329
Rural 1532 97.6 33 2 4 02 - - 1569
Sin Datos 111 100 - - - - - - 111
Total 4906 98 81 1.6 20 03 2 003 5009

Fuente: Base de datos del Programa de Tamizaje Abreviaturas: TSH Tirotropina,
HC: Hipotiroidismo Congénito, HMICH: Hosp. Materno Infantil Chinandega.

En el 66% de los recién nacidos investigados, la procedencia de las
progenitoras, correspondia a areas urbanas, el 32% procedian de area rural y en un
2% omitieron el dato. En un 1% del total de las fichas, solo hicieron referencia de la

procedencia, sin especificar la direccion exacta de la madre.

Los procedentes del area rural del departamento de Chinandega mostraron
ligeramente en comparacion con los procedentes del area urbana, niveles de
tirotropina mayores de 10uUl/ml. El 82% de los nifios investigados que se

catalogaron como sospechosos, procedian del &rea urbana de este departamento.

33



% Pesquisa para Hipotivoidismo Congénito Chinandega

Tabla 8

Relacion de los niveles séricos de TSH con el géner o de los neonatos
tamizados para HC del HMICH “Mauricio Abdalah”
Mayo 2006- Mayo 2007.

Valores TSH(uUI /ml) n= 5009

Género <10 % 10-20 % 20.1-50 % >50 % Total
Masculino 2393 97.4 50 2 13 0.5 2 0.07 2458
Femenino 2366 98.3 34 1.4 7 0.2 - - 2407
Sin Datos 144 100 - - - - - - 144
Total 4903 979 84 1.6 20 04 2 0.04 5009

Fuente: Base de datos del Programa de Tamizaje Abreviaturas: TSH Tirotropina,
HC: Hipotiroidismo Congénito, HMICH: Hosp. Materno Infantil Chinandega

Los neonatos pertenecientes al género masculino, mostraron con 1% mas

de frecuencia, niveles de tirotropina superiores a 10 uUl/ml.

Segun los resultados de TSH, se catalogaron 22 recién nacidos como
sospechosos, por encontrarse con cifras por encima del corte (20uUl/ml), de los que
sélo se realiz6 la segunda toma de muestra a 7 de estos nifios (que corresponde al
32%), mediante la medicion de TSH y tiroxina, asi como, se les realiz6 anamnesis a
las madres y examen fisico a los lactantes, en busca de signos clinicos sugerentes

de este trastorno metabodlico.

La determinacion diagnostica se realizé en un periodo de 23 hasta 44 dias
posterior al nacimiento, encontrando s6lo un 1 paciente hipotiroideo, del sexo
masculino, captado a los 44 dias de vida encontrando niveles de TSH aumentados

(205 uUl/ml medidos en sangre venosa).
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De inmediato se le inicié tratamiento con levotiroxina sédica, con seguimiento

periédico por el programa.
De acuerdo a este hallazgo, no se pudo establecer la incidencia de esta

metabolopatia en este grupo de nifios tamizados, encontrando 1 nifio hipotiroideo

de 7 casos sospechosos a los que se logro realizar la determinacion diagnostica.
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DISCUSION

El Hipotiroidismo Congénito, es un trastorno que cursa silencioso en el
neonato y que deja secuelas irreparables. En la actualidad, existe evidencia
confirmada que corrobora la necesidad de realizar la pesquisa neonatal, a través,
de la instauracion de programas de screening, y lo idoneo, es que se deben ejecutar
de manera obligatoria y sistematica. % Tal situacién depende de multiples factores,
entre ellos: econdmicos, organizacionales, culturales y de accesibilidad geografica,
factores que en nuestro medio, son muy influyentes y se convierten, en grandes

limitantes.

En este estudio, nos propusimos determinar la incidencia de esta
metabolopatia, a través, de la medicion de tirotropina (TSH) por método de
Inmunoensayo Enzimatico (ELISA) en sangre venosa obtenida del corddén umbilical,
con un nivel de corte 20 uUl/ml. A pesar de que, en numerosos estudios esta
comprobado, que tras el nacimiento, se produce una marcada secrecion de TSH
(concentraciones de hasta 80-90 uUI/ml) y niveles elevados de triyodotironina y
tiroxina, concentraciones que disminuyen en la primera semana de vida, por lo que
es mas conveniente, tomar la muestra de sangre capilar alas 72 horas de vida, para
evitar ascensos fisiologicos de estas hormonas y asi, no catalogar falsos
sospechosos, cuando se tome como estrategia la sangre de talon.

Algunos programas de pesquisaje, utilizan niveles de corte para muestras de

cordén entre 20uUl/ml (en Armenia Colombia) y 30uUl/mi(en Cuba). (24 9 13.15)

Sin embargo, en esta investigacion, se decidio utilizar muestras obtenidas del
cordon umbilical, porque en esa unidad asistencial, esta establecido el alta
hospitalaria del recién nacido, después de 8 a 12 horas postnacimiento y ademas, se
considerd, que se logra mayor cobertura en la captacion hospitalaria, que en la

atencion primaria, debido a la menor aceptacion del programa en los centros de
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salud (por problemas de traslado de las muestras), inconveniente que se espera

superar paulatinamente, a medida que el programa se extiende.

De acuerdo a los resultados obtenidos, se comprobd, que existe un buen
porcentaje de muestras adecuadas para el procesamiento analitico en el laboratorio
y que, el porcentaje de omision de datos, al momento del llenado de las fichas,
oscila entre el 2 y el 4%, porcentaje que se considera aceptable. La mayoria de
datos desconocidos, fueron omitidos en los primeros meses en que el programa se
puso en marcha, suceso que mejord, a medida que se comunicaban estos errores al

personal del Departamento de Pediatria.

Las caracteristicas generales de los nifios estudiados, concuerdan con las
reportadas por el departamento de estadisticas del SILAIS Chinandega. La mayoria
de neonatos nacen por via vaginal, a término, normopesos, procedentes de areas

urbanas y el género predominante es el masculino. (Ver anexo 4)

El 68% de los que presentaron alteracion en los niveles de TSH y el Unico
caso encontrado como hipotiroideo, pertenecian al sexo masculino, sin embargo,
estudios en Europa y Latinoamérica (como en Cuba) han reportado, que la
incidencia de hipotiroidismo congénito es tres veces superior en nifias que en

varones. 22

Al evaluar los niveles séricos de tirotropina, de acuerdo a la edad gestacional,
se observa que en el 94% de los recién nacidos los valores de tirotropinemia son
menores de 10 uUl/ml. En los recién nacidos pretérmino, un pequefio porcentaje
revel6 cifras de TSH mayores de 10 uUl/ml. Segun numerosos estudios que revelan
la inmadurez del eje hipotdlamo- hipofiso- tiroideo de la prematuridad, han
encontrado que las cifras de TSH, en este grupo de edad, son inferiores a las

detectadas en recién nacidos a término. *'%%
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Al valorar los niveles de TSH en relacion con la procedencia, se observé que
quienes resultaron con cifras sospechosas, en su mayoria pertenecian al area

urbana de Chinandega.

Se conoce, que el proceder de ciertas zonas geogréficas, influye en la normo
funcion tiroidea, debido a la ingesta del yodo, oligoelemento necesario para la
sintesis de estas hormonas y que se obtiene de los alimentos y del agua, situacion
gue depende de factores ambientales, denominandose asi zonas bocidgenas, donde
la carencia es prevalente; por lo que la Organizacion Mundial de la Salud establecio
la medicion de TSH en recién nacidos, como indicador bioquimico (ademas del yodo
en orina), para detectar trastornos carenciales de yodo, deficiencia que varia de
unas regiones geograficas a otras. En Nicaragua, segun el Informe de La Encuesta
Nacional de Micronutrientes realizada en el afio 2000, a través de la medicion de
yodo en nifios de 6 a 9 afios, se encontr0 que las zonas que merecen especial
atencion, son las regiones Central rural y Atlantico rural, y que en el area urbana los

valores de yodo, no representan un problema significativo de salud publica. ** 2%

Conforme a la medicion de estos niveles de TSH, se encontraron 22 nifios
con cifras elevadas (niveles desde 21 Uu/ml hasta 220 Uu/ml), de los cuales sélo se
realizd la determinacion diagnostica a un 32% de los casos, con un periodo de
captacion de 23 hasta 44 dias. La Secciéon de Endocrinologia de la Academia
Americana de Pediatria, recomienda acortar al maximo (6 a 7 dias de vida) el tiempo
transcurrido desde el nacimiento al diagnostico y comienzo del tratamiento, siempre
se debe iniciar el tratamiento antes del primer mes de vida, para aumentar las
posibilidades de alcanzar un cociente intelectual normal. ®

Sin embargo, por los pocos recursos econdémicos con que cuenta el
programa, la via alternativa mas probable es trabajar conjuntamente con el Ministerio
de Salud (SILAIS correspondiente) y lograr un correcto engranaje, con el fin de
realizar la blusqueda inmediata de los pacientes sospechosos y priorizarlos, como

una urgencia neonatal.
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De los casos en que se logré realizar la segunda toma de muestra y que
resultaron negativos, solo se obtuvo informacion en 3 de los casos (anamnesis a la
madre: familiar, del embarazo, parto, perinatal y postnatal) en uno de ellos
(masculino, TSH: 21.2 uUl/ml) la madre fue trasladada por presentar un sindrome
hipertensivo gestacional y ademas, fue tratada con oxitoconduccion, que culmino en
cesarea, en el segundo de los casos (femenino, TSH:40.1uUl/ml)), nacié por via
cesarea por datos de taquicardia fetal, sin reanimacion cardiopulmonar con buen
puntaje APGAR (8/9), en el tercer nifio ( TSH: 23.6 uUl/ml), no se evidencié ningun

dato patolégico.

En el Unico caso con resultado positivo (masculino, nacido a las 39 semanas de
gestacion, con 3500 gramos de peso, con buen puntaje APGAR), se detecto por
presentar tras el nacimiento, niveles de tirotropina de 220 uUl/ml. Para realizar la
confirmacién diagnostica, con 44 dias de vida, se analizaron TSH (205uUl/ml),
tiroxina (2.5 ug/dl) y tetrayodotironina (0.8 ug/dl) de sangre venosa. Dentro de la
historia perinatal se encontré6 que la madre fue tratada con oxitoconduccion por
dilatacion estacionaria, en sus antecedentes patoldgicos personales, solo refirio
infeccidn de vias urinarias en el segundo trimestre del embarazo. Dentro de las
manifestaciones que presentaba el lactante, al momento de la confirmacién, se
encontrg, segun el indice de puntuacién en el hipotiroidismo congénito de Letarte:

* ctericia prolongada (1 pto),

* hernia umbilical (2 pts),

» estrefiimiento (2 pts),

* macroglosia (1 pto),

* piel seca (1 pto) y

» fontanela posterior mayor de 5mm (1 pto),

Puntuacién: 8 puntos.

No se encontr0 causas maternas por exceso de yodo, no se valoraron los

niveles de yoduria en el lactante; técnica diagndstica que se considera apropiada en
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los casos, en que se sospecha que la causa de hipotiroidismo, es por carencia de
yodo. De modo que la causa en este paciente, puede deberse a cualquiera de las
etiologias que se conocen (genéticas, ambientales, inmunitarias,

dishormonogénesis). (2 9-12.13.19)

A pesar de que se necesita profundizar en las técnicas analiticas, se cumple
con uno de los objetivos elementales: iniciar el tratamiento, para evitar el déficit
neurologico y dar su respectivo seguimiento, el otro objetivo elemental, consiste en
gue tan precoz se realiza esta intervencién diagndstica y terapéutica, medida que se
debe lograr gracias a la adecuada coordinacion tanto del programa, como de las
autoridades correspondientes del Ministerio de Salud, a través de la implementacion
de la normativa del programa de tamizaje, como una necesidad priorizada en la

atencién neonatal.

La experiencia en cuanto a la incidencia de este trastorno metabdlico, de los
Programas de Pesquisa que se llevan a cabo, en varios paises latinoamericanos,
reportan resultados con cifras que fluctian, por ejemplo, en un estudio realizado en
Armenia Colombia se encontré 1 caso de hipotiroidismo congénito por cada 301
muestras analizadas y en Mérida Venezuela 1 caso por cada 6000 muestras, en
cambio, en los paises desarrollados la incidencia, cada vez, se va haciendo mas

uniforme. ¢=%

No obstante, cabe la probabilidad, de que el Unico caso diagnosticado como
hipotiroideo, no evidencia las cifras reales para esta problemética, debido al bajo
porcentaje de casos en que se les realiz6 la determinacion diagndstica, realidad que
puede ser mas preocupante y que; debe impulsar la superacion progresiva de las
limitaciones que interfieren en el cumplimiento del objetivo principal del programa,
gue es: mejorar la calidad de vida de quienes nacen con un trastorno
silencioso , y que si la conducta médica también es silenciosa, los resultados son

devastadores.
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CONCLUSIONES

Los niveles de Tirotropina encontrados con mas frecuencia en los

neonatos tamizados, fueron menores a 10 uUl/ml.

Los recién nacidos prematuros clasificados como adecuados para edad
gestacional, mostraron con mayor frecuencia, valores de tirotropina
mayores a 10uUl/ml, pero menores que el nivel de corte (20 uUl/ml), en

comparacion con los nacidos a término.

El andlisis de tirotropina en los nacidos con un peso menor a 2500
gramos, revelaron con mayor frecuencia, niveles superiores a 10 uUl/ml e
inferiores a 20 uUl/ml, en comparacion con los nacidos con un peso mayor

de 3600 gramos.

En los nifios investigados, se observé que la mayoria de los casos con
niveles de tirotropina superiores al nivel de corte, pertenecian al sexo
masculino, nacidos a término, con adecuado peso y procedian del area

urbana.
No se pudo establecer la incidencia de Hipotiroidismo Congénito en este
grupo de nifios tamizados, por la dificultad en la captacion de los casos

sospechosos.

Se logro confirmar el diagnostico de Hipotiroidismo Congénito en 1 de los

nifos tamizados.
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RECOMENDACIONES

El protocolo de pesquisa para Hipotiroidismo Congénito se debe establecer en
el Hospital Materno Infantil, como una necesidad en la atencion inmediata del
recién nacido, de modo, que se considere como una prioridad mas que

atender y que se mejore la calidad en la toma de muestra.

Mayor involucramiento de las autoridades del MINSA, para lograr una buena
coordinacion y asi lograr cumplir 2 objetivos importantes: incrementar la
cobertura de la confirmacion diagnoéstica, en los casos sospechosos y acortar

el tiempo transcurrido desde el nacimiento hasta la confirmacion diagnéstica.
El Ministerio de Salud proporcione a un trabajador social, que garantice la

busqueda inmediata de los casos sospechosos, para su debida

determinacion diagnostica.
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ANEXOS

Anexo 1

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA
UNAN — LEON
FACULTAD DE MEDICINA
Departamento de Ciencias Fisiologicas
Laboratorio de Bioquimica

Programa de Deteccion del Hipotiroidismo Congénito

DATOS DEL RECIEN NACIDO

APEHIAOS et
Nombre....ccoooee i Fecha nacimiento .....................
Peso al nacer ................. Semanas de Gestacion ............ Sexo .......
Gemelar Si ] No ] Parto eutocico [] Cesarea []
Transfusion Si No Fecha de muestra

0 o Fechademuestra.............

Observaciones

Valorde TSH: ...
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Anexo 2

CRECIMIENTO Y DESARROLLO INTRAUTERINOS
PESO AL NACER EN RELACION CON LA EDAD GESTACIONAL
GRAFICAS DE BATTAGLIA/LUBCHENCO Y JURADO GARCIA

PESO AL NACER EN RELACION CON LA EDAD GESTACIONAL
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Anexo 3

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS- CARRERA DE MEDICINA

Estudio: “Pesquisa neonatal para Hipotiroidismo Co ngénito en el Hospital

Materno Infantil Mauricio Abdalah en el periodo de Mayo 2006 a Mayo 2007".

Consentimiento informado

De manera voluntaria como madre y responsable autorizo a través de mi firma, la
extraccion de sangre de mi bebé, para el estudio que realiza el programa de tamizaje
para hipotiroidismo congénito de la Facultad de Ciencias Médicas de la UNAN Leon.

Previa explicacion, acerca de los beneficios que conlleva el realizar la prueba y me
han garantizado que el analisis de la muestra ser& realizado en el laboratorio de
bioquimica de la UNAN Leon Jean Marc Longueville y que si mi hijo(a) requiere
tratamiento, me localizaran, se confirmara o se descartara la necesidad de
tratamiento, a través, de una segunda toma de muestra de sangre y el tratamiento le
sera dado, de manera gratuita.

Asi como respetaran la identidad en cualquier informe, porque los datos y resultados
del estudio sélo podran ser utilizados para fines de caracter cientifico.

Firma del responsable del Bebé:

Firma del que toma la muestra:

Fecha:

48



? Pesquisa para Hipotivoidismo Congénito Chinandega

ANEXO 4
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