
Fre cuen cia de hi po ti roi dis mo sub clí ni co en
ni ños sa nos y con al te ra cio nes neu ro ló gi cas
en el es ta do Mé ri da, Ve ne zue la.

Ma rie la Pao li- Va le ri1, De ni se Ma mán- Al va ra do1, Vir gi nia Ji mé nez- Ló pez2,
An ge la Arias- Fe rrei ra2, Gui ller mo Bian chi3 y Ga brie la Ara ta- Be lla bar ba4

1Uni dad de En do cri no lo gía, Ins ti tu to Au tó no mo Hos pi tal Uni ver si ta rio de Los An des,
Uni ver si dad de Los An des. 2Cen tro de De sa rrol lo In fan til de Mé ri da, Cen tro de Es tu dio y 
Pre ven ción del Re tar do Men tal y Al te ra cio nes en el De sa rrol lo.

3La bo ra to rio de Quí mi ca, Fa cul tad de Cien cias, Uni ver si dad de Los An des y
4La bo ra to rio de Neu roen do cri no lo gía, De par ta men to de Fi sio pa to lo gía, Uni ver si dad de
Los An des. Mé ri da, Ve ne zue la.
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Re su men. Con el ob je to de in ves ti gar la fre cuen cia de hi po ti roi dis mo
sub clí ni co (HS) y su pro ba ble etio lo gía, en ni ños con de sa rro llo neu ro ló gi co
al te ra do y com pa rar los con ni ños sa nos, se es tu dia ron 187 ni ños pro ce den tes
del Esta do Mé ri da, en Ve ne zue la, de am bos se xos, en eda des en tre 1 mes y 4
años; 64 con al te ra ción del de sa rro llo neu ro ló gi co y 123 ni ños sa nos. Se les
de ter mi na ron los ni ve les sé ri cos de ti ro xi na li bre (T4L) y ti ro tro pi na (TSH)
me dian te in mu no fluo res cen cia y de yodo uri na rio por el mé to do de San -
dell-Kol toff. Se diag nos ti có como HS a los ni ños que pre sen ta ron ni ve les al tos
de TSH y nor ma les de T4L. A los ni ños con HS se les mi die ron an ti cuer pos an -
ti ti ro glo bu lí ni cos y an ti pe ro xi da sa por en zi moin mu noen sa yo. Para de ter mi nar 
la fre cuen cia de HS se uti li za ron los ni ve les de re fe ren cia de TSH del es tu che
co mer cial uti li za do (> 3,8µU/mL) y el ni vel de TSH de re fe ren cia de nues tra
po bla ción, cal cu la da (X + 2DE) a par tir de los va lo res de TSH de los 123 ni -
ños sa nos (> 4,98 µU/mL). Cuan do se tomó el va lor de TSH de re fe ren cia del
fa bri can te, la fre cuen cia de HS en to dos los ni ños es tu dia dos fue de 15% y
cuan do se re fi rió al de la po bla ción fue de 6,4% (p < 0,0001). Usan do el va lor
de re fe ren cia para TSH del es tu che co mer cial, el 17,2% de los ni ños con tras -
tor nos neu ro ló gi cos te nía HS, mien tras que en los ni ños sa nos, la fre cuen cia
fue de 13,8%. Con nues tra TSH de re fe ren cia, el 7,8% de los ni ños con tras tor -
nos neu ro ló gi cos y el 5,7% de los ni ños sa nos te nía HS. Estas di fe ren cias no
fue ron es ta dís ti ca men te sig ni fi ca ti vas. Los ni ve les de yodo uri na rio y la pre -
sen cia de an ti cuer pos an ti ti roi deos no fue ron di fe ren tes en los ni ños con tras -
tor nos del de sa rro llo neu ro ló gi co y en los ni ños sa nos, con y sin HS. No se en -
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con tró aso cia ción en tre yo du ria, pre sen cia de HS y tras tor nos del de sa rro llo
neu ro ló gi co. Con es tos re sul ta dos se con clu ye: 1. Para ha cer un diag nós ti co
ade cua do de HS en ni ños, se de ben es ta ble cer ni ve les pro pios de re fe ren cia de 
TSH. 2. La fre cuen cia de HS en nues tros ni ños es alta, sien do li ge ra men te ma -
yor en los ni ños con al te ra cio nes del de sa rro llo neu ro ló gi co. 3. La etio lo gía
del HS no es atri bui ble ni a la de fi cien cia de yodo ni a fac to res in mu no ló gi cos.

Fre quency of sub cli ni cal hypo thyroi dism in chil dren with
and without neu ro lo gi cal di sor ders in Mé ri da, Ve ne zue la.
In vest Clín 2003; 44(3): 209 - 218

Key words: Subclinical hypothyroidism, chil dren, neu ro log i cal dis or ders.

Ab stract. The pur pose of this study was to in ves ti gate and to com pare
the fre quency and pos si ble ae ti ol ogy of subclinical hypothyroidism (SH) in
healthy and sick chil dren de vel op ing neu ro log i cal dis or der changes. One hun -
dred and eighty-seven male and fe male chil dren be tween 1 month and 4 years
old, 64 with and 123 with out neu ro log i cal dis or ders, were stud ied in the state 
of Mérida, Ven e zuela. Se rum lev els of tyrotropin (TSH), free thy rox ine (FT4)
and uri nary io dine were mea sured by immunofluorescence and by the
Sandell-Koltoff’s method. Chil dren were di ag nosed as hav ing SH if they had
high lev els of TSH and nor mal lev els of FT4. Antithyroglobulin and
antiperoxidase an ti bod ies were mea sured in chil dren with SH. To es tab lish the 
fre quency of SH, the TSH ref er ence lev els on the com mer cial kit (> 3.8
uU/mL) and the TSH ref er ence lev els of our group of healthy chil dren were
used. The lat ter was cal cu lated (X+2SD) from the val ues of TSH in the 123
healthy chil dren (> 4.98 uU/mL). The fre quency of SH in all chil dren was of
15% when the TSH level from the com mer cial kit was used and of 6,4% when
it was of our group of chil dren (p< 0.001). The fre quency of SH value was of
17.2% in chil dren with neu ro log i cal dis or ders and of 13.8% in healthy chil dren 
when the comercial kit’s TSH level was used. The fre quency of SH in chil dren
with neu ro log i cal dis or ders was of 7.8% and of 5.7% in healthy chil dren, ac -
cord ing to our TSH ref er ence level. This dif fer ence was not statiscally sig nif i -
cant. No sig nif i cant dif fer ences were found in the uri nary io dine lev els or in
the pres ence of thy roid autoantibodies among the two groups of chil dren with 
or with out SH. There was no as so ci a tion be tween io dine uri nary lev els, pres -
ence of SH and neu ro log i cal dis or ders. We con clude that: 1. In or der to make
suit able SH level di ag no sis in chil dren, we must es tab lish our own lev els of ref -
er ence for TSH. 2. The fre quency of SH in chil dren from Mérida state is high,
be ing slightly higher in chil dren with neu ro log i cal dis or ders. 3. The ae ti ol ogy
of SH is not due to io dine de fi ciency or inmunological fac tors.
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IN TRO DUC CIÓN

El hi po ti roi dis mo sub clí ni co (HS) se
de fi ne como la pre sen cia de ni ve les de ti ro -
tro pi na (TSH) por en ci ma del lí mi te su pe -
rior de re fe ren cia, con ni ve les nor ma les de
ti ro xi na li bre (T4L), en au sen cia de sín to -
mas cla ros de hi po fun ción ti roi dea (1). En
adul tos, se ha de mos tra do que el HS está
aso cia do con una ma yor fre cuen cia de en -
fer me da des neu ro psi quiá tri cas ta les como
de pre sión, pá ni co, his te ria, an sie dad y con
prue bas psi co mé tri cas anor ma les (2-5).
Igual men te, Mon za ni y col. en 1999 (6), en -
con tra ron una ma yor fre cuen cia de sín to -
mas neu ro mus cu la res, prin ci pal men te ca -
lam bres y pa res te sias, en pa cien tes con HS.
Estas al te ra cio nes neu ro ló gi cas y psi quiá tri -
cas ob ser va das en el HS, me jo ran con el tra -
ta mien to de le vo ti ro xi na (5). Se gún el es tu -
dio de Pre va len cia de Enfer me dad Ti roi dea
de Co lo ra do (7), el más gran de rea li za do al
res pec to, la fre cuen cia pro me dio de HS en
adul tos es del 9,5%. En los ni ños, esta pa to -
lo gía no ha sido muy es tu dia da y se co no ce
poco so bre su fre cuen cia y sus pro ba bles re -
per cu sio nes so bre el or ga nis mo. Lo vi se lli y
col. (8) en con tra ron una fre cuen cia de hi -
po ti roi dis mo sub clí ni co de 0,96% en tre ni -
ños es co la res de 6 a 15 años de edad en
Cer de ña, Ita lia, prin ci pal men te aso cia do a
la pre sen cia de an ti cuer pos an ti ti roi deos en 
tí tu los ele va dos. Un es tu dio re cien te (9) re -
por tó una re duc ción del co cien te in te lec -
tual, de la ha bi li dad para la lec tu ra, de la
aten ción y del ren di mien to es co lar en ni ños 
eu ti roi deos de 7 a 9 años de edad, na ci dos
de ma dres que du ran te el se gun do tri mes -
tre de la ges ta ción pre sen ta ron HS.

Algu nos au to res han ob ser va do en
áreas en dé mi cas de bo cio un au men to en la 
fre cuen cia de au toan ti cuer pos ti roi deos o
in fil tra ción lin fo cí ti ca (10, 11), y se han
des cri to fac to res in mu no ló gi cos que re sul -
tan en des truc ción de la glán du la ti roi des o 
in hi bi ción de la re ge ne ra ción ti roi dea (12).

Otros, por el con tra rio, en cuen tran que la
au toin mu ni dad ti roi dea no jue ga un pa pel
im por tan te en la pa to ge nia del bo cio en es -
tas zo nas (13). Una ob ser va ción in te re san te 
es el au men to de la au toin mu ni dad ti roi dea 
cuan do se rea li za la su ple men ta ción de
yodo en zo nas pre via men te de fi cien tes (14). 
Como se ob ser va, los re sul ta dos son con tro -
ver sia les en este as pec to. Re cien te men te,
Mé ri da, zona de los Andes Ve ne zo la nos, fue
de cla ra da li bre de Enfer me da des por De fi -
cien cia de Yodo (15), pero du ran te mu chos
años fue un área de bo cio en dé mi co por de -
fi cien cia com pro ba da del mis mo (16). Este
he cho, así como la yo da ción ma si va a la que 
ha sido ex pues ta, jus ti fi can la eva lua ción ti -
roi dea de la po bla ción. Ade más, la pre sen -
cia de HS es fre cuen te en tre los ni ños con
tras tor nos del de sa rro llo neu ro ló gi co que se 
eva lúan en el Cen tro de De sa rro llo Infan til
de Mé ri da (CDI), así como en ni ños con
obe si dad, tras tor nos del cre ci mien to y de la 
pu ber tad que se va lo ran en la Uni dad de
Endo cri no lo gía del Insti tu to Au tó no mo
Hos pi tal Uni ver si ta rio de Los Andes
(IAHULA). Con base a todo lo an te rior, se
in ves ti gó la fre cuen cia de HS y su pro ba ble
etio lo gía en ni ños con tras tor nos del de sa -
rro llo neu ro ló gi co en com pa ra ción con ni -
ños sa nos.

MA TE RIA LES Y MÉTO DOS

Se es tu dió la fun ción ti roi dea en 187
ni ños de am bos se xos, en eda des com pren -
di das en tre 1 mes y 4 años. La se lec ción de
es tos ni ños se rea li zó al azar, in clu yén do se
aque llos que acu die ron por pri me ra vez al
CDI en tre los me ses de Ju lio y Di ciem bre
de 1999. Así, 64 eran ni ños que asis tían a la 
pri me ra con sul ta del CDI, re fe ri dos por pre -
sen tar tras tor nos di ver sos del de sa rro llo
neu ro ló gi co y 123 eran ni ños sa nos, pro ve -
nien tes de la con sul ta am bu la to ria, re fe ri -
dos para des car te de dis fun ción ti roi dea.
Las al te ra cio nes neu ro ló gi cas de los pa cien -
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tes fue ron muy va ria das, des de al te ra cio nes
mo tri ces tran si to rias del pri mer año (17),
como hi per to nía e hi po to nía, has ta pa rá li sis 
ce re bral in fan til, y al te ra cio nes en la es fe ra
cog nos ci ti va, des de el re tar do psi co mo tor
has ta el re tar do men tal. Es de ha cer no tar
que el CDI tie ne en tre sus fun cio nes, el se -
gui mien to y reha bi li ta ción de ni ños con
pro ble mas neu ro ló gi cos de cual quier tipo,
por lo que es un cen tro de re fe ren cia. Ade -
más, es el lu gar don de se rea li za el des car te 
neo na tal de hi po ti roi dis mo con gé ni to y
otros erro res in na tos del na ci mien to, por lo 
que fre cuen te men te son re fe ri dos ni ños
para des car te de dis fun ción ti roi dea.

Se ex clu ye ron los ni ños con pa to lo gía
ti roi dea co no ci da, con en fer me da des cró ni -
cas no ti roi deas (des nu tri ción, in su fi cien cia 
re nal, in su fi cien cia he pá ti ca, car dio pa tías
se ve ras y dia be tes me lli tus), con me di ca -
men tos que al te ran la fun ción ti roi dea (áci -
do val proi co y fe no bar bi tal) y ni ños pro ce -
den tes de áreas fue ra del es ta do Mé ri da.

En de fi ni ti va, de los 187 ni ños eva lua -
dos, 54% eran ni ños y 46% eran ni ñas.
Como se ob ser va en la Ta bla I, la ma yor par -
te de la po bla ción es tu dia da es tu vo com -
pren di da en tre las eda des de 1 mes a 1 año
(85%). El 65,8% de la mues tra (123) eran
ni ños sa nos y el 34,2% (64) eran ni ños con
de sa rro llo neu ro ló gi co al te ra do.

Pre vio con sen ti mien to de sus re pre sen -
tan tes, a cada niño se le ex tra jo mues tra de
san gre en ayu nas, de la vena an te cu bi tal, de 

la cual se ob tu vo sue ro, que pos te rior men te 
se re fri ge ró a –40°C has ta su pro ce sa mien -
to. Se de ter mi nó Ti ro xi na li bre (T4L) y Ti -
ro tro pi na (TSH), por el mé to do de in mu no -
fluo res cen cia (Del fia Wa llac, Fin lan dia) en
el La bo ra to rio del Cen tro de Estu dio y Pre -
ven ción del Re tar do Men tal y Alte ra cio nes
del De sa rro llo (CEPREMAD-CDI). Los va lo -
res de re fe ren cia del es tu che co mer cial
para T4L fue ron 0,76-1,31 ng/dL y para
TSH fue ron 0,3-3,8 µU/mL. Con el ob je to
de ob te ner nues tro pro pio ni vel má xi mo de
re fe ren cia para TSH, éste se cal cu ló uti li -
zan do el X+2DE a par tir de los va lo res de
TSH ob te ni dos en los 123 ni ños sa nos. El
va lor así ob te ni do fue de 4,98 uU/mL. El
diag nós ti co de ni ños con HS se basó en la
pre sen cia de ni ve les nor ma les de T4L y ni -
ve les igua les o por en ci ma del lí mi te su pe -
rior de la TSH, se ña lan do cuan do se usó el
va lor re por ta do del es tu che co mer cial
(³ 3,8 µU/mL) o el va lor ob te ni do de la po -
bla ción de ni ños sa nos (³ 4,98 µU/mL).
Ade más se re co gió una mues tra de ori na
para la cuan ti fi ca ción de yodo uri na rio por
el mé to do de San dell-Kol toff en el La bo ra -
to rio de Quí mi ca de la Fa cul tad de Cien cias 
de la Uni ver si dad de Los Andes y se con si de -
ró como de fi cien cia de yodo una con cen tra -
ción me nor de 10 µg/dL (18).

En los ni ños con HS, de ter mi na do con 
el va lor de re fe ren cia de TSH del es tu che
co mer cial, se com ple men tó el es tu dio con
la de ter mi na ción de an ti cuer pos an ti ti ro -
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TA BLA I
DIS TRI BU CIÓN DE LA PO BLA CIÓN ES TU DIA DA SE GÚN EDAD Y DE SA RRO LLO NEU RO LÓ GI CO.

CI FRAS AB SO LU TAS Y POR CEN TUA LES

Edad Desarrollo Neurológico Total
n (%)Normal

n (%)
Alterado

n (%)

        1-3 meses 63 (33,7) 16 (8,6) 79 (42,2)

        3 meses - 1 año 38 (20,3) 42 (22,5) 80 (42,8)

        1-4 años 22 (11,8) 6 (3,2) 28 (15,0)

        Total 123 (65,8) 64 (34,2) 187 (100,0)



glo bu li na y an ti pe ro xi da sa, en el La bo ra to -
rio de Neu roen do cri no lo gía de la Fa cul tad
de Me di ci na de la Uni ver si dad de Los
Andes, me dian te en zi moin mu noen sa yo,
uti li zan do es tu ches co mer cia les de Dia So -
rin, SRL, Ita lia. Se con si de ró una con cen -
tra ción lí mi te para an ti cuer pos an ti ti ro glo -
bu li na de 100 AU/mL, y para an ti pe ro xi da -
sa de 15 AU/mL.

Los da tos se pre sen tan en pro me dios
± des via ción es tán dar (X ± DS) en las va -
ria bles con tí nuas, como son los ni ve les sé -
ri cos de T4L, TSH y la yo du ria. Las va ria -
bles ca te gó ri cas, como son la dis tri bu ción
de la po bla ción de acuer do a la fre cuen cia
de HS, el sexo y los ran gos de edad (1-3
me ses, 3 me ses-1año y 1-4 años), se pre -
sen tan en nú me ros ab so lu tos y por cen tua -
les. Para de ter mi nar la sig ni fi ca ción es ta -
dís ti ca en tre las va ria bles con ti nuas, se
apli có la prue ba de t de Stu dent para da tos 
no pa rea dos. Entre las va ria bles ca te gó ri -
cas, se apli có el Chi Cua dra do (c2). Se con -
si de ró como es ta dís ti ca men te sig ni fi ca ti vo
un ni vel de p< 0,05.

RE SUL TA DOS

Como se pue de ob ser var en la Ta bla II, 
la fre cuen cia de HS va ría se gún el va lor de
TSH de re fe ren cia. Al uti li zar el va lor del es -
tu che co mer cial (TSH ³3,8 µU/mL), la fre -

cuen cia de HS fue de 15%, mien tras que al
uti li zar nues tro pro pio ran go (TSH ³ 4,89
µU/mL), la fre cuen cia fue sig ni fi ca ti va men -
te me nor, de 6,4% (p<0,0001). Esta di fe -
ren cia se man tu vo cuan do se ana li zó por
ran go de edad.

Al com pa rar la fre cuen cia de HS en los
ni ños con tras tor nos neu ro ló gi cos con los ni -
ños sa nos, ésta fue li ge ra men te ma yor en los 
ni ños con de sa rro llo neu ro ló gi co al te ra do
(di fe ren cia no es ta dís ti ca men te sig ni fi ca ti -
va). Uti li zan do el va lor de re fe ren cia del es -
tu che co mer cial, 17,2% de los ni ños con
tras tor nos neu ro ló gi cos te nía HS, mien tras
que en los ni ños sa nos, la fre cuen cia fue del
13,8%. Con nues tros va lo res de re fe ren cia, el 
7,8% de los ni ños con tras tor nos neu ro ló gi -
cos te nía HS com pa ra do con el 5,7% en los
ni ños sa nos (Fig. 1). El tipo de al te ra ción
neu ro ló gi ca no mo di fi có es tos re sul ta dos.
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TA BLA II
FRE CUEN CIA DE HI PO TI ROI DIS MO SUB CLÍ NI CO EN LA PO BLA CIÓN IN FAN TIL TO TAL

SE GÚN EL VA LOR DE RE FE REN CIA DE TSH DEL ES TU CHE CO MER CIAL Y EL OB TE NI DO
EN NI ÑOS SA NOS, EN RE LA CIÓN CON LA EDAD

Edad Hipotiroidismo Sublínico

TSH-Estuche
n(%)

TSH-Población
n(%)

        1-3 meses (n=79) 15 (8,0) 4 (2,1)*

        3 meses - 1 año (n=80) 10 (5,3) 6 (3,2)*

        1-4 años (n=28) 3 (1,6) 2 (1,1)*

        Total (n=187) 28 (15,0) 12 (6,4)*
* p < 0,0001 (c2).
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Fig. 1. Fre cuen cia de hi po ti roi dis mo sub clí ni co 
en los ni ños se gún el de sa rro llo neu ro -



En la Ta bla III se evi den cia que los ni -
ve les de TSH en los ni ños con HS cla si fi ca -
dos se gún el va lor de re fe ren cia de nues tra
po bla ción, son sig ni fi ca ti va men te ma yo res
que en los ni ños sin HS. Los ni ve les de TSH, 
T4L y yo du ria ob te ni dos en los ni ños con
de sa rro llo neu ro ló gi co nor mal con HS no
fue ron di fe ren tes de aque llos ob te ni dos en
los ni ños con HS y con de sa rro llo neu ro ló gi -
co al te ra do. De igual for ma, en los ni ños sin 
HS, no hubo di fe ren cias en tre aque llos con
y sin tras tor no neu ro ló gi co. Nin gu no de los
ni ños pre sen tó va lo res de yo du ria me no res
de 10 µg/dL, que es el va lor lí mi te acep ta do 
(17). No se en con tró aso cia ción es ta dís ti ca
en tre los ni ve les de yo du ria y el HS o el de -
sa rro llo neu ro ló gi co al te ra do.

Con re la ción a la me di ción de an ti -
cuer pos, rea li za da en los 28 ni ños con HS,
de acuer do al va lor de TSH del es tu che co -
mer cial, nin gún niño pre sen tó an ti cuer pos
anti- ti ro glo bu li na y sólo uno re sul tó po si ti -
vo (22 AU/mL) para an ti cuer pos an ti pe ro xi -
da sa, se tra tó de un pa cien te mas cu li no de
2 años de edad, con HS y al te ra ción del de -
sa rro llo neu ro ló gi co.

DIS CU SIÓN

El diag nós ti co de HS se fun da men ta en
el ha llaz go de un va lor de TSH alto, por lo
tan to, es ta ble cer el lí mi te su pe rior de TSH
en la po bla ción es tu dia da es in dis pen sa ble,

como se de mues tra en nues tros re sul ta dos.
Cuan do se tomó como pun to de re fe ren cia
el va lor de TSH del es tu che co mer cial, el
cual ge ne ral men te se ob tie ne de re sul ta dos
en adul tos, ob tu vi mos ci fras de HS en 28 ni -
ños, lo que re pre sen tó un 15%, ci fra muy
alta, com pa ra ble a la fre cuen cia re por ta da
para el gru po de ma yor ries go, que son las
mu je res ma yo res de 60 años (7); mien tras
que, cuan do se tomó como lí mi te má xi mo
para TSH el va lor ob te ni do de nues tra po -
bla ción de ni ños sa nos, la fre cuen cia de hi -
po ti roi dis mo sub clí ni co dis mi nu yó a 6,4%.
En el Estu dio de Pre va len cia de Enfer me da -
des Ti roi deas de Co lo ra do (7), don de par ti -
ci pa ron 25.862 su je tos ma yo res de 18 años, 
se en con tró hi po ti roi dis mo sub clí ni co en el
4 a 10% de la po bla ción ge ne ral y 9 a 16%
de la po bla ción ma yor de 60 años, así como
una ma yor fre cuen cia en mu je res (4 a
21%), que en hom bres (3 a 16%). La men ta -
ble men te, no te ne mos un es tu dio en ni ños
de 1 mes a 4 años de edad que sir va de
com pa ra ción a nues tros da tos, sin em bar -
go, la fre cuen cia de HS en con tra da en Cer -
de ña, (8) en 8040 ni ños de 6 a 15 años de
edad fue de 0,96%, ci fra muy in fe rior a la
nues tra que fue de 6,4%. Esta ci fra es aún
ma yor que la en con tra da en el gru po de
edad mas jo ven (18 a 24 años) del es tu dio
men cio na do de Co lo ra do, la cual fue de 2,5
a 4,5%. Esto su gie re una alta fre cuen cia de
HS en los ni ños de nues tra re gión. Este es
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TA BLA III
NI VE LES SÉ RI COS DE TSH Y T4L Y DE YO DU RIA EN NI ÑOS SE GÚN DE SA RRO LLO NEU RO LÓ GI CO

Y PRE SEN CIA DE HI PO TI ROI DIS MO SUB CLÍ NI CO (HS)

De sa rrol lo Neu ro ló gi co

Nor mal Al te ra do

 Sin HS (n=116)
X ± DE

Con HS (n=7)
X ± DE

Sin HS (n=59)
X ± DE

Con HS (n=5)
X ± DE

TSH (µU/mL) 2,51 ± 0,96 6,49 ± 2,00* 2,66 ± 0,91 6,27 ± 1,65*

T4L (ng/dL) 1,10 ± 0,16 1,02 ± 0,13 1,04 ± 0,17 0,99 ± 0,07

Yoduria (µg/dL) 30,85 ± 15,50 35,78 ± 16,88 29,83 ± 16,59 19,84 ± 16,93
* p<0,0001 vs Sin HS.



el pri mer es tu dio al res pec to rea li za do en
ni ños ve ne zo la nos y se ría de gran im por tan -
cia co no cer la fre cuen cia de HS en ni ños de 
otras zo nas del país, con ca rac te rís ti cas di -
fe ren tes a las nues tras, como son las zo nas
no mon ta ño sas y sin el an te ce den te de de fi -
cien cia de yodo.

Se co no ce la im por tan cia que tie nen las
hor mo nas ti roi deas en el de sa rro llo del sis te -
ma ner vio so cen tral, don de ejer cen un pa pel
fun da men tal des de la eta pa fe tal (19, 20).
Son ne ce sa rias en la or ga ni za ción es truc tu ral 
del ce re bro, la glio gé ne sis, la mie li ni za ción,
la si nap to gé ne sis y en la sín te sis del fac tor de 
cre ci mien to neu ral (19, 21). Es por ello, que
en ca sos de de fi cien cia ab so lu ta de es tas hor -
mo nas, como ocu rre en el hi po ti roi dis mo
con gé ni to (HC), se pue de ob ser var una se rie
de al te ra cio nes neu ro ló gi cas ta les como re -
tar do men tal, dis fun ción au di ti va y del len -
gua je, dis mi nu ción de la ca pa ci dad de aten -
ción, dis mi nu ción del coe fi cien te in te lec tual
y tras tor nos psi co mo to res, en tre otras, que
son irre ver si bles cuan do la te ra pia con hor -
mo na ti roi dea no se ad mi nis tra tem pra na -
men te (22-24). De allí la im por tan cia de
diag nos ti car y tra tar el HC al na cer (25, 26).
En ni ños con HS, no se co no cen las con se -
cuen cias so bre el de sa rro llo psi co mo tor e in -
te lec tual si esta dis fun ción ti roi dea mí ni ma
per sis te por mu cho tiem po. En nues tro es tu -
dio, los ni ños con de sa rro llo neu ro ló gi co al te -
ra do pre sen ta ron una ma yor fre cuen cia de
HS, aun que esta di fe ren cia no fue sig ni fi ca ti -
va, y no cam bió cuan do se con si de ra ron los
di ver sos ti pos de al te ra ción neu ro ló gi ca es tu -
dia dos. Si en los ni ños con una al te ra ción
neu ro ló gi ca co no ci da de cual quier etio lo gía,
se agre ga al gu na dis fun ción ti roi dea, se po -
dría es pe rar una peor evo lu ción de su pro ble -
ma neu ro ló gi co. Cuan do la TSH au men ta por 
en ci ma de lo nor mal, se asu me que ocu rre en 
res pues ta a una caí da en la con cen tra ción de
T4L y tri yo do ti ro ni na (T3L), se cun da ria a un
daño ti roi deo au toin mu ne o de otra etio lo gía
(27, 28). Si es tos ni ve les de hor mo nas ti roi -

deas no son su fi cien tes para efec tuar una
ade cua da re troa li men ta ción so bre el eje hi po -
tá la mo-hi pó fi sis y dis mi nuir los ni ve les de
TSH, se po dría in fe rir que tam po co po drían
ser su fi cien tes para ejer cer a ca ba li dad to das
sus im por tan tes ac cio nes bio ló gi cas (29). De
he cho, una se rie de es tu dios re cien tes en
adul tos con HS han mos tra do una ma yor fre -
cuen cia de ar te rioes cle ro sis e in far to del mio -
car dio (30), de anor ma li da des car dio vas cu la -
res (31), de al te ra cio nes del me ta bo lis mo li -
pí di co (7, 32-34) y del área neu ro psi quiá tri ca 
(2-5). La re per cu sión de un HS des de la in -
fan cia so bre es tas ma ni fes ta cio nes men cio na -
das no se ha es tu dia do.

Es con tro ver sial la de ci sión de ins tau -
rar o no te ra pia sus ti tu ti va con le vo ti ro xi na
ante un pa cien te con hi po ti roi dis mo sub clí -
ni co (35, 36). Mu chos au to res con si de ran
que los be ne fi cios de esta te ra pia su pe ran
los ries gos y me jo ran mu chas de las ma ni -
fes ta cio nes (37), mien tras que otros opi nan 
que to da vía no hay evi den cias su fi cien tes
para es tar a fa vor o en con tra del tra ta -
mien to para el hi po ti roi dis mo sub clí ni co
(38). Aun que al gu nos ex per tos con si de ran
que el HS en ni ños debe re ci bir tra ta mien to 
apro pia do (39), se re quie ren es tu dios lon gi -
tu di na les para es ta ble cer con mas exac ti tud 
las po si bles al te ra cio nes aso cia das a esta
con di ción, así como de ter mi nar si el tra ta -
mien to con le vo ti ro xi na se ría be ne fi cio so.

Se rea li za ron me di cio nes de yodo en
ori na, con si de ran do que por mu cho tiem po
la re gión de los Andes fue un área de de fi -
cien cia de yodo y la yo du ria cons ti tu ye el
prin ci pal in di ca dor de con su mo ade cua do
del mis mo (18). Los ni ve les de yodo uri na -
rio en los ni ños eva lua dos es tu vie ron den tro 
de los ran gos con si de ra dos nor ma les
(10-20 µg/dL), lo cual re fle ja el be ne fi cio y
la efi ca cia del Pro gra ma Na cio nal de Con -
trol y Eli mi na ción de los De sór de nes por
De fi cien cia de Yodo en Ve ne zue la. No se en -
con tró aso cia ción en tre ni ve les de yodo e
hi po ti roi dis mo sub clí ni co. Esto des car ta a
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la de fi cien cia o al ex ce so de yodo como una 
etio lo gía del hi po ti roi dis mo sub clí ni co en
ni ños de nues tra re gión.

Es de ha cer no tar que a di fe ren cia de
otros es tu dios (8, 27), don de la ma yo ría de
los ni ños con HS te nían an ti cuer pos an ti pe -
ro xi da sa po si ti vos, en este es tu dio, solo uno
de los ni ños con HS pre sen tó an ti cuer pos
an ti pe ro xi da sa au men ta dos, lo cual su gie re
que la au toin mu ni dad ti roi dea no fue un fac -
tor etio ló gi co im por tan te en esta po bla ción.
Nues tros re sul ta dos tam bién su gie ren que el 
au men to en el su ple men to de yodo no se
aso cia con una ma yor au toin mu ni dad en
este gru po de ni ños, ya que des de 1993 el
apor te de yodo ha me jo ra do no ta ble men te,
evi den cia do por los ni ve les nor ma les de yodo 
uri na rio en los su je tos, sin no tar se ma yor au -
toin mu ni dad ti roi dea en tre ellos. Estos ha -
llaz gos es tán de acuer do con los de Sza bolcs 
y col. (40), quie nes en 1997 re fi rie ron que la 
po si ti vi dad de los an ti cuer pos es in de pen -
dien te de la in ges ta de yodo, ya que no en -
con tra ron di fe ren cias sig ni fi ca ti vas en la fre -
cuen cia de an ti cuer pos en re gio nes de baja o 
alta in ges ta de yodo. Otros es tu dios en cuen -
tran que la au toin mu ni dad se pre sen ta con
ma yor fre cuen cia en áreas con su fi cien cia de 
yodo (14, 36, 41).

Con el di se ño de este es tu dio se pudo
de ter mi nar que la alta fre cuen cia de HS no
se re la cio na con los ni ve les de yodo uri na rio 
ni con los an ti cuer pos an ti ti roi deos, si tua -
cio nes que por las ca rac te rís ti cas de la zona 
se es pe ra ba que es tu vie ran im pli ca dos
como po si bles fac to res etio ló gi cos. Estos
re sul ta dos orien tan ha cia la bús que da de
otros me ca nis mos etio ló gi cos no clá si cos,
así como tam bién, obli gan al se gui mien to
de es tos pa cien tes para de ter mi nar si el HS
en los ni ños es un even to tran si to rio o per -
sis te a tra vés de los años.

De este es tu dio se pue de con cluir que:
1. Para ha cer un diag nós ti co ade cua do de
HS en ni ños, se de ben es ta ble cer ni ve les
pro pios de re fe ren cia de TSH. 2. To man do

el va lor de 4,98 µU/mL como lí mi te su pe rior 
para lo nor mal en nues tra po bla ción de ni -
ños, la fre cuen cia de HS en ni ños sa nos fue
de 5,7% y en los ni ños con al te ra cio nes neu -
ro ló gi cas fue de 7,8%. 3.-Esta fre cuen cia de
HS es alta ya que es ma yor que la re por ta da
en adul tos jó ve nes y ni ños de 6 a 15 años, y
su etio lo gía no es atri bui ble ni a la de fi cien -
cia de yodo ni a fac to res in mu no ló gi cos.
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