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RESOLUCION DIRECTORAL
Lima, // de o de 2024

Visto, el expediente con Registro DG-025110-2023, que contiene el
Memorando N° 733-2023-DG/INSN, con el cual se hace llegar la Guia Técnica:
“GUIA TECNICA: PARA DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO
CONGENITO”, elaborado por el Servicio de Endocrinologia y Metabolismo del
Instituto Nacional de Salud del Nifo; .

CONSIDERANDO:

Que, los numerales II y VI del Titulo Preliminar de la Ley N° 26842, Ley
General de Salud, establecen que la proteccion de la salud es de interés publico y
por tanto es responsabilidad del Estado regularla, vigilarla y promoverla;

Que, los literales c) y d) del Articulo 12° del Reglamento de Organizacién y
Funciones del Instituto Nacional de Salud del Nifio, aprobado por Resolucion
Ministerial N° 083-2010/MINSA, contemplan dentro de sus funciones el implementar
las normas, estrategias, metodologias e instrumentos de la calidad para la
implementacion del Sistema de Gestion de la Calidad, y asesorar en la formulacion
de normas, guias de atencidn y procedimientos de atencion al paciente;

Que, mediante Memorando N°914-DIDAMP-INSN-2023, de fecha 19 de
diciembre del 2023, remite su opinién favorable para el documento “GUIA TECNICA:

A " \\“ PARA DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO”,
3 ‘ :5}‘1 elaborado por el servicio de Endocrinologia y Metabolismo del Instituto Nacional de
i

4 Salud del Nifio, lo cual es refrendado por el Memorando N°886-DEIDAEMNA-INSN-
i 2023.

Que, con Memorando N° 733-2023-DG/INSN, de fecha 27 de diciembre de
2023, la Direccion General autoriza 12 aprobacion de la “GUIA TECNICA: PARA
DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO”, elaborado
por el Servicio de Endocrinologia y Metabolismo del Instituto Nacional de Salud del
Nifio;

Con la opinidn favorable de la Direccion General, la Oficina de Gestion de la
Calidad, Direccidn Ejecutiva de Investigacion, Docencia y Atencion Especializada en
Medicina del Nifio y el Adolescente y la visacién de la Oficina de Asesoria Juridica
del Instituto Nacional de Salud del Nifio, y;

De conformidad con lo dispuesto en la Ley N° 26842, Ley General de Salud, y
el Reglamento de Organizacion y Funciones del Instituto Nacional de Salud del Nifio,
aprobado con Resolucion Ministerial N° 083-2010/MINSA,
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de Salud del Nifio

SE RESUELVE:

| Articulo Primero. — Aprobar Ia "GUIA TECNICA: PARA DIAGNOSTICO Y
/ TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO”, que consta de 28 paginas,

gy o dasy?  elaborado por el Servicio de Endocrinologia y Metabolismo del Instituto Nacional de
o U8 Dhel .
S Salud del Nino

Articulo Segundo. - Encargar a la Oficina de Estadistica e Informatica, la

publicacién de la “GUIA TECNICA: PARA DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL
HIPOTIROIDISMO CONGENITO", en la pagina web Institucional.

Registrese, Comuniquese y Publiquese.
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GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO
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o GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO

FINALIDAD

Brindar recomendaciones elaboradas de manera sistematica, para ayudar a los médicos
generales, especialistas y subespecialistas para el diagnéstico oportuno del hipotiroidismo
congénito y su posterior manejo o referencia de acuerdo al nivel de complejidad del
establecimiento de salud.

e Disminuir la incidencia de diagnéstico tardio de hipotiroidismo congénito.
Establecer un plan de manejo apropiado de acuerdo al nivel de complejidad del
establecimiento de salud.

e Seguimiento apropiado de los nifios con diagndstico de hipotiroidismo congénito.

e Contribuir al cumplimiento de los objetivos funcionales y estratégicos del INSN-Brefia
segun la normatividad vigente del Ministerio de Salud.

AMBITO DE APLICACION

La presente guia se aplica en los diferentes servicios pertenecientes al Departamento de
investigacion, Docencia y Atencion y Medicina Pediairica, Departamento de Investigacion,
Docencia e Investigacion en Cirugia, Departamento de Investigacion, Docencia y Atencién
en diagnostico por imagenes.
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Estéd dirigida a ios profesionaies médicos especialistas y subespeciailistas (pediatras,
endocrindlogos/ endocrindlogos pedlatras v otras especialidades) asi como a los
profesionales de la salud que estén involucrados en el diagnéstico y tratamiento del paciente
con hipotiroidismo congénito.

<CD

Adicionalmente, puede ser usado por las demas institfuciones piiblicas de salud a nivel
nacional que cuenten con el equipo de trabajo, las especialidades y subespecialidades
apropiadas.

PROCESO O PROCEDIMIENTO A ESTANDARIZAR

Diagnéstico y tratamienio del Hipotiroidismo Congénito

4.1 NOMBRE: Hipotiroidismo Congénito sin bocio CIE 10: £E03.1
Hipotiroidismo Congénito con bocio CIE 10: E03.0

CONSIDERACIONES GENERALES

5.1 DEFINICIONES OPERATIVAS

El Hipotiroidismo Congénito (HC) es la alteracién endocrina mas frecuente en el recién

i nar‘ldg caracterizado por una deficiencia en la produccién o accién de las hormonas tiroideas

evenible (1-3).
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( g \l?edemendo a diversas etiologias, constituyendo una causa importante de retardo mental
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GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO

5.2 ETIOLOGIA

El Hipotiroidismo Congénito puede clasificarse en permanente o transitorio y por el nivel en
el cual se halla el compromisc en el eje tiroideo en primaric, central o por resistencia a la
accion de las hormonas tiroideas. El 90% de los casos de hipotiroidismo congénito primario
son permanentes y el resto, transitorios. De las formas permanentes, 80 a 90% se deben a
disgenesias tircideas y 10 a 20% a dishormonogénesis (4).

1.- Hipotiroidismo Primario
Permanente (90%)

— Disgenesias: 80-90%
= Ectopias 45-50%
= Agenesia, 35-40%
» Hipoplasias 3%
— Dishormonogénesis 10-20%
» Errores en la biosintesis de las hormonas tiroideas (insensibilidad a la
TSH, defecto en la captacion, transporte de yodo, defecto de la
organificacién del yodo, defecto en la sintesis de tiroglobulina, sindrome
de Pendred, defecto de la desyodacion).

Transitorio (10%)

- latrogénico: Por exceso de yodo (uso de povidona yodada como desinfectante,
contrastes radiolégicos con yodo, usc de antitircidecs, uso de amiodarona en
la madre)

- Déficit de yodo

- Inmunitario: Anticuerpos antitiroideos, anticuerpos bloqueantes del receptor de
TSH.

- Hemangiomas hepaticos de gran tamafic o pequefics multiples: estos producen

—~ niveles elevados de la yodotironina desyodasa tipo 3, lo cual resulta en un
hipotiroidismo por consumo transitoric que requiere terapia de reemplazo
hormonal hasta tratar la causa subyacente.

- Genético: Mutaciones del gen DUOX2/THOX2

2.~ Hipotiroidismo central
Permanente

- Déficit de TRH

- Déficit aislade de TSH {principalmente por mutacion del gen IGSFT)

- Panhipopituitarismo (por mutaciones en los genes HESX-1, SOX2, OTX2,
LHX3, LHX4, PROP1, PIT1, entre ofros)
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GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO

Transitorio

- Recién nacido prematuro

Recién nacide n1]u Ge maare n’qu\n tircidea con enfermed

tratamiento inadecuado durante la gestacién.

3.- Sindromes de sensibilidad reducida a las hormonas tiroideas

- Defecto en la accidén de las hormonas tiroideas (mutaciones en el gen del

rasmantar 2. racsontar o
recepler foreceplora)

- Defecto del transporte celular de hormonas tiroideas (mutacién en el gen
transportador MCT8)

- Defecto del metabolismo de hormonas tiroideas (mutaciones en el gen
SECISBP2)

5.3 FISIOPATOLOGIA

El Hipotiroidismo Congénito es la condicidon resultante de una disminucién de la actividad
biolégica de las hormonas tiroideas en los tejidos, bien por una produccion deficiente o por
resistencia a su accién en los tejidos diana, alteraciéon de su transporte o alteracién de su
metabolismo (5,6).

Recordemos brevemente el origen embrionario de la glandula tiroides y los factores de
transcripcion que intervienen en los pasos principales ya que estan alterados en muchos

i Sirenirdio o i
cascs ded MPSUrSIGismo- wngenhs

La glandula tiroidea tiene un origen dual (las células parafoliculares proceden de la cresta
neural mientras que las células foliculares proceden del endodermo, de la porcién anterior de
la faringe). £s en esta regidin iocalizada entre el primer y el segundo arco branquial es donde
se inicia la formacidn del eshozo tiroideo, que es visible alrededor del dia 18 a 20 de vida
intrauterina. Dicho esbozo se evagina formando el brote inicial del tejido tiroideo en el dia 24.
- Este brote inicial se expande centralmente como un diverticulo, y las células proliferan
rapidamente hasta el extremo mas distal, pero quedan retenidas en el suelo de la faringe
formando una union con eiia que es ei denominado conducto tirogioso. Los precursores de
las cdlidas ifimidess continiian. nmhfp{zpdn distalmente . 2. la vez que comienzan una.

Sttty AAAA MM b

expansion lateral que conducira a la estructura posterior bllobular caracteristica de la glandula
tiroidea. Alrededor del dia 30 a 40 comienza la migracion.
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[ pués, el primordio tiroideo alcanza su posicién final a ambos lados de la traquea
con dos Idbulos que se expanden lateralmente hasta adoptar la forma definitiva de esta
glandula. Las células de los cuerpos ultimobranquiales migran y se incorporan como células
C a la glandula tiroidea el dia 60, momento en el que la organogénesis tiroidea se ha

e, completado
wS AN,

(Q;?%ALa primera evidencia de formacién de foliculos tiroideos es en el dia 60. En todas estas etapas

4 vy iy, e TTEO! :nv.: 4 ]
.",}}\ /‘;} 33 facteres de c.farh:vnquorvn :vgunadv:v\n, ung\fﬂcs cenccides, tomo e T WA T QU

NERS ‘interviene en la migracion del primordio, los factores TITF1/NKX2.1, PAX8 y HHEX
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GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO

involucrados en la diferenciacion, proliferacion y supervivencia celular, el SHH que gobierna
la bilobulacion y el R-TSH involucrado en la expansion celular postnatal y otros que pueden

. b A : Annss
puuvuon estar invelucrados en distintas clagas come e CDCAS, HES1 an/xg TUBB?,

EYA1 (6-8).

Las disgenesias tiroideas se definen como alteraciones en la morfogénesis de la giandula

tiroides. La agenesia tiroidea es consecuencia de ia faita de formacion del brote tiroideo o bien
de aslieranionaes . en. alrum baso de. la esnemfxrar‘xon tirnidea. oue. afpcta In. mmprvmpnma 0.
proliferacion de precursores celulares tiroideos (7). Al menos 4 genes han sido involucrados
en la agenesia tiroidea: NKX2.1, FOXE1, PAX8 y HHEX. En los pacientes con ectopia tiroidea
posiblemente exista afectacién del gen FOXE1, GLIS3, NT1. Por otro lado, los genes

candidatos invoiucrados en ia hipopiasia tiroidea serian ei R-TSH, PAX8, NKX2.1, GLIS3,
TLBRY HOXAZ EYAL JAC1(8).

Las dishormonogénesis son un grupo heterogéneo de errores congénitos que consisten en el
bloqueo total o parcial de cualquiera de los procesos bioquimicos implicados en la sintesis y

| 7= Aa 1 & 1 3
la secrecion de las hormonas tircideas \ver Gues anexcs). Estas alteraciones son variadas

desde una falta de respuesta o insensibilidad a la TSH, defectos en la organificacién del vodo
(defecto de la tiroperoxidasa — TPO, defecto en el sistema generador de peréxido de
hidrégeno — H»0,, defecto del transporte apical del yodo (alteraciéon de la pendrina), defecto
de la sintesis de tiroglobulina (Tg) hasta defectos dela desyodacién Las dishormonogénesis

_(9;.

Por otra parte, en el hipotiroidismo congénito primario transitorio que representa el 10% de los
casos, la funcién tiroidea se normaliza en un tiempo variable. En la iatrogenia el exceso de
vodo llega a la glandula tiroidea va sea por Ia utilizacion de desinfectantes como iodopovidona
al momento del parto/cesarea o el uso de contrastes yodados durante procedimientos en el
embarazo o poco después del nacimiento, produciendo un fenédmeno llamado “Efecto Wolff -
Chaikoff’, en el que el exceso de yodo inhibe la yodacién de Ia tiroglobulina, disminuye la

sintesis de hormonas tiroideas y lleva a el aumento consiguiente de la TSH. Por otro lado, los

farmacos antitircideos como el meti mgvgl v al carbimazol administrados 2 ia madre durante

(R RN L= AT ILIL WIS WA O ol metimaz W UG MIHTTERGEWVE; GUMINTHITHTSH AUV Y &I 1T IO Wi T e

la gestacion, atraviesan facilmente la placenta y pueden bloquear la funcién tircidea fetal. El
déficit de yodo es una causa importante de hipotiroidismo transitorio en prematuros. Asi
también el pasaje de anticuerpos bloqueantes del receptor de TSH de la madre al feto, son
capaces de producir hipotirioidismo y ademas una mutacién del gen DUOX2, involucrado en
la generacibn de perdxido de hidrégeno, necesaric para el funcionamientc de la
tiroperoxidasa, produce casos transitorios y permanentes (10). El hemangioma hepatico
(grande o pequeiios mutiples) como se menciond, producen niveles elevados de la desyodasa
tipo 3, lo cual resulta en hipotiroidismo por consumo requiriendo transitoriamente altas dosis
de levotiroxina sédica.

El hipotiroidismo central se refiere a los defectos en la producciéon de TSH por disfuncién

Koy ke, D s minalnnanto. loo

A relacronados a defectos de la linea media como displasia septo- 6ptica y alteraciones del

bpaladar Las mutaciones en varios genes son responsables para la deficiencia aislada de TSH,
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GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO

la mas comun es la mutacién en el gen IGSF1 (superfamilia de inmunoglobulinas, miembro
1), es un desorden Iigado al cromosoma X caracterizado por hipotiroidismo central, retraso

maadrenel ae . b b Fea
paceSian Y puutru ascciarse adeficiencia de hemmerade -crecirmiente: La ...aycf:a de infant WeS;

excepto los que tienen mutaciones en los genes para la subunidad beta de TSH o receptor de
TRH, tienen otras deficiencias hormonales, como es el caso del hipopituitarismo congénito
(11). También podria ser producido por el hipertiroidismo de Graves materno con tratamiento
inadecuado durante la gestacién Esta forma de hipotiroidismo puede persistir hasta mas alla

e dene L o e ol mdan ey ol 4 Y Y v b Ade
e 08U MEBES GE S u{:y\auiuulluutv TuEanG & L)lfctc)(tuvdlo |n<‘.|{&alua TEUTE S Gt a8

32 semanas de embarazo.

El defecto de la accion de las hormonas tiroideas es causado por mutaciones en los receptores
de las hormonas tiroideas, principalmente el gen del receptor B de las hormonas. Su incidencia

4-A0:000 Qo someaboa T A bnbml, ToA L TO Bliea oove TOLL
€35 1:48-808. Secaracteriza porelevacidnade-la T4 total, T4 libre g, Towtaly TS libre con TEH

normal o ligeramente elevada. Los sintomas incluyen falla de medro y déficit de atencion e
hiperactividad, en la mayoria de ellos no esta indicado el tratamiento. Las mutaciones en el
gen del receptor a son menos comunes y produce retardo del crecimiento, déficit cognitivo y
motor y macrocefalia, el perfil hormonal muestra una T4 libre baja, T3 elevada y nivel de TSH

gl e Lonamann e T ol -1 o ol damm, i L
nermal ¢ levemente clevade: Los defectos rC{aClGnauGS & wansp loyun i de las hermonas

tiroideas hacen referencia al pasaje de las hormonas tiroideas dentro de los érganos diana el
cual es facilitado por los transportadores plasmaticos de membrana. La mutacion en el gen
transportador MCT8 (transportador monocarboxilato 8) localizado en el cromosoma X y en el
gen OATP1C1 alteran el pasaje de la T3 dentro de las neuronas y se caracteriza por T4
disminuida, TS elevada, TSH nommal o ligeramente clevada vy retarde del desarmrclic
psicomotor. Finalmente, el defecto en el metabolismo de las hormonas tiroideas se asocia a
mutaciones en el gen SECISBP2, y esto podria causar hipotiroidismo congénito, ademas, se
ha observado talla baja y retraso en la maduracién ésea como en otras formas de
hipotiroidismo congénito (12).

Cabe destacar que las hormonas tiroideas son imprescindibles para el desarrollo cerebral
durante las etapas prenatal y posnatal (13,14). Durante la primera mitad de la gestacion, las
hormonas tiroideas son de procedencia exclusivamente materna, a través de su transferencia
placentaria. Durante la segunda mitad, a partir de la semana 20 de gestacion, que es cuando

A s adon 3k . . Jov s mns Va1 . oo iy
(=3 s:aﬂuu:a trcides fetal empieza o sintetizar hermenas tircideas, su procedencia es mixla:

materna y fetal. Si el feto es incapaz de producir T3 y T4, las hormonas tircideas maternas
siguen protegiendo el desarrollo cerebral de la mayoria de los fetos hasta el nacimiento,
momento en que desaparece la proteccidon materna. (ver anexos). Las concentraciones
normales de las hormonas tiroideas son esenciales para el desarrolio neurolégico normal del

il b oaede, 3. Ess5mm T N N
nechaten ¥ yuau..uvunbﬂ*t.b G8r iGNy lllIlU, -ast-come pararer rar cicnamicnic de-diferentes

organos y sistemas, al haber un déficit en su sintesis o0 accidén se produce un espectro de
manifestaciones clinicas que se iran presentando a lo largo del tiempo si no recibe un
tratamiento adecuado y oportuno.
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GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO

54  ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

El hipotiroidismo congénito primario tiene una incidencia variable a nivel mundial, se estima

s avemabon A0 = feTnVaValimt N W A o Y Y et Lo e . miond oo oo b ~L
€ r U LSS £Q G IUIY TN G t.lr-‘na\.oa Yu CUCH@ETT TOM U SIS a G cannt_c‘qb navivl ar

con cobertura al 100%(3.15). En nuestro pais, hace algunos afos, un estudio piloto mostré
una incidencia de 1/1254 recién nacidos vivos (16). Mediante el Programa de Tamizaje
Neonatal que se realiza en los recién nacidos en el Instituto Nacional Materno Perinatal
(INMP), se ha reportado una incidencia de hipotiroidismo congénito de 1/1935 RNV y en

ESEALUD de 12822, siendo-promediada porregiskes internacicnales-come una incidencia

global de 1/2599 RNV (15). Cabe destacar que la cobertura nacional de recién nacidos
tamizados es menor al 10%(15,17). También resulta importante resaltar que la mejor
capacitacion de los profesionales, de acuerdo a algunos estudios y una disminucién en el

punto de corte para determinar casos sospechosos, ha disminuido la edad promedio de

-
Ainrmdnbion ool Jeieadiesaidie it o L samame oo sddaed £ oo G i shes bk io
uragl FATU UG nlpvﬁfu:mai PR \J\Jl lu\/l II{U L= e A BT S ToUE By O L ST 163 \1‘\.’) \4\4‘0, CAMI I\-“DI\O t\/\d“ ved tc«ru:u

representa una disminucion con respecto a la edad promedio de diagnostico previo de
hipotiroidismo congénito de 17 meses (19).

| Ny

Se ha observado taimbién qgue la incidencia parece aumentar en los partos gemelos (1:900) e
. xnclu_so..mayar.en. los partos multiples (1:.600). Los neonatos con sindrome de Down tienen un.
riesgo elevado con unaincidencia de 1:140. La incidencia mas alta, 1: 1100 en RNV a término
se informd en Iran (20), probablemente relacionada con la consanguineidad y una mayor
incidencia de alteraciones de herencia autosémica recesiva de la sintesis de hormonas

tiroideas.

Se ha determinado también que las disgenesias tiroideas son mas frecuentes en el sexo
femenino (relacion 3:1), y que la disgenesia de tiroides es mas prevalente en los infantes
blancos que en los afroamericanos, mientras que en la dishormonogénesis no se ha

cbservade dicha diferencia o preferencia por el sexo femenino o masculino.

T e . pa—

55 FACTORES DE RIESGO ASOCIADCS

-~ 5.51 MEDIO AMBIENTE

—

El déficit de yodo materno puede producir hipotiroidisimio permanente o transitorio en el recién
nacido. dandp lugar.a.dafio.neuroldgico seain la severidad del déficit.

La relacién entre déficit de yodo e hipotiroidismo es estrecha. Si bien es cierto que de acuerdo

a entidades como la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), Consejo Internacional para el
Control de los Desdrdeneas nor Deficiencia de Yodo ll(‘(‘lnD), el Fondo de las Naciones

LA A RIS R ] Lottt R A R L R A A B ) 'y N N WA g -

Unidas para la Infancia (UNICEF), el Pert es desde hace varios afos considerado un pais
donde virtualmente se encuentra eliminada la deficiencia de yodo (21), en algunas zonas de
la sierra rural todavia existe una deficiencia moderada (22).

Se han identificado factores de riesgo que se asocian a hipotiroidismo congénito permanente
o S;W\como el embarazo gemelar, el sexo femenino, coexistencia con otros defectos al nacer (23).

o N,

,/ \/(X/ A‘Sl también se ha encontrado una mayor incidencia de hipotiroidismo congénito en invierno,
SO ATURA

o\ ée/n los prematuros, consanguinidad de 2° y 3° grado y en las cesareas electivas (23,24).
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o Las disgenesias tiroideas suelen tener un caracter esporadico sin embargo se ha evidenciado
: una incidencia familiar del 3 al 4% comprometiendo los genes mencionados anteriormente
(FOXE1 por herencia autosémica recesiva, PAX8 por herencia autosémica dominante,
NKX2.1 por herencia autosdmica dominante, R- TSH por herencia autosdémica recesiva).
- Ademas de acuerdo. a diferentes trabajos, el hipatiroidismo.congénito se asocia.a diferentes.
alteraciones como cardiacas (18.5%), respiratorias (9%), audiolégicas-lenguaje (10%),
neurologicas (5%), gastrointestinales (12%), genitourinarias (9%) y musculoesqueléticas 11%
(25-27).
El grupo de trastornos por dishormonogénesis en general se hereda segin patrén autosémico
recesive.
Vi. CONSIDERACIONES ESPECIFICAS
6.1 CUADRO CLINICO
‘801 SIGNGCS Y SINTOMAS
: El hipotiroidismo congénito (HC) primario tiene minima expresién clinica al nacimiento (5%);
los signos y sintomas son inespecificos, por lo que se hace necesario el tamizaje neonatal
mediante determinacion de TSH con o sin T4L (3).
En el recién nacido y lactante se puede encontrar:
- Hernia umbilical
- Ictericia neonatal prolongada
- Piel seca, pélida y marmérea
- Hisetermia
- Hipoactividad
- Dificultad para alimentarse
@_i\’\ - Mixedema _ ' 3
(O “\\.\\ _ - Fontanelas amplias (la posterior mayor a 0.5 cm de diametro)
;}J\F“N‘“ng? --Maeroglosia
N0 -
\.‘" o Hipotonia INsTlTUTg‘SA%TgSA? gs ssAALlf}!J)DDE 1o 3
A e S0 4
7 . DR.LUIS ROMULO LU DE LAMA
( Tr Jan Q&"G ’ JEFE DEL SERVICIO DE ENDOCRINOLOGIA Y METABOLISMO

GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO

5.5.2 ESTILO DE VIDA

La exposicién a estos factores puede asociarse a hipotiroidismo:

e Carencia de yodo: Escaso o nulo consumo de sal yodada.

e Sustancias bocibégenas o con gran carga de yodo: presentes en alimentos como el
rabano, la yuca y algunas algas marinas.

e Radioterapia: el efecto es dosis dependiente

e Cenltrastes yedades: Utilizede para la realizacién de precedimientes: durante et

embarazo (amniofetografia) o en la etapa perinatal.
e Farmacos antitiroideos (metimazol, carbimazol) cruzan la barrera hematoplacentaria y
pueden ocasionar hipotiroidismo.

5.5.3 FACTORES HEREDITARIOS:

il gia CMP 19913 RNE 10964
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- Llanto ronco
- Bocio

_ Enerin 178 e N
T 39:&3 auclagt.«uu,

- Estrefiimiento
- Retardo de crecimiento y del desarrollo psicomotor
- Retraso en la osificacion del nicleo distal del fémur

El haIIazgo de cualquiera de estos signos constituye sospecha de HC que debe confirmarse
e Y L e A P

e
o aimes: pual (P15

A mayor edad y en ausencia de tratamiento los signos se hacen mas evidentes. Se puede
encontrar:
- Retardo del crecimiento

et And A i}, drn.
- rEWasC G GC8arCal p’S’x‘Cun TSt

- Retraso de la erupcién dentaria

- Cabello seco

- Segmento inferior corto

- Reflejos osteotendinosos con fase de relajacién prolongada

4
- Astenia

- Estrefiimiento

- Intolerancia al frio

- Somnolencia

- Bajo rendimiento escolar e incremento de peso

6.1.2 INTERACCION CRONOLOGICA

2]

aturaieza de las acciones de las hormonas tiroideas sobre el desariollo cerebral se conoce

-

a
.de forma indirecta. por . estudios en modelos animales. El déficit de harmonas tiroideas afecta.

a los principales procesos del desarrollo del cerebro, especiaimente migraciéon neuronal,
sinaptogénesis y mielinizacién.

En la corteza cerebral, las hormonas tiroideas regulan la expresion de la proteina reelina,
producida por las células de Cajal-Retzius de capa 1. Esta proteina es esencial para la
distribucién de las neuronas corticales en capas, mediante el proceso conocido como “inside-
out’. En el cerebelo la migracién de las células granulares de la capa germinal externa a la
capa granular interna también necesita de las hormonas tiroideas en sus Ultimas etapas. Las
hormonas tircideas tienen un efecto muy marcadoe sobre la sinaptogénesis, en parte mediante
el desarrollo de!l arbol dendritico: por ejemplo, en las células de Purkinje del cerebelo, y en
las células piramidales de la corteza cerebral, y también mediante el control de la expresion
de proteinas de sinapsis, como la sinaptofisina. La mielinizacién es uno de los procesos
clasicos regulados por las hormonas tiroideas, mediante acciones directas sobre la

diferenciacion de los cligodendrocitos y como consecuencia, de la expresién de los genes de

mielina (12-14).
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GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO

Por estas razones el hipotiroidismo congénito no tratado da lugar a alteraciones del
crecimiento, retraso mental, hipotonia estrefiimiento, etc. El dafio cerebral es evidenciable en

Cdm.md Ambevobol  leslm o s Bl r Ao dnsvisamins dimndol i)
& Tapa pohtnaar, Gad& & ptuu.uvlun CIFETIOa Por @ nicimona aroiaca&: matemna ¢ ©h Coeedian

en el primer trimestre). Es por esto que el tratamiento temprano tras el nacimiento alcanza
buenos resultados (3,28,29).

6.2 DIAGNOSTICO

6.2.1 CRITERIOS DE DIAGNOSTICO

El tamizaje neonatal permite hacer el diagnéstico presuntivo de hipotiroidismo congénito en
una fase pre clinica y requiere tomar una muestra de sangre venosa para confirmar el
diagnéstico e iniciar el tratamiento pertinente de inmediato. Cuando el diagnéstico es tardio
se-npuede enconirar un ashectro clinico variable.an el nggenfp

Criterios clinicos: signos y sintomas inespecificos ya sefialados. Apoyo con puntajes clinicos
como el de Letarte (30) y el de Blanco — Lépez (31).

Signos y sintomas , Puntos
Problemas de alimentacion 1
Piel seca 1
Hinotonia | 1
Fontanelas amplias 1
Estrefiimiento 1
Tolericia profongada *
Macroglosia 3
Hipcactividad 3
Piel moteada ' 3
Facies abotagada 3
Hernia umbilicai 3

Puntaje clinico de Blanco — Lépez, et al. Determinacién de diagndstico clinico
con puntaje mayor o igual a 4.
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e
\ 6.3.1 DE PATOLOGIA CLINICA
Tamizaje neonatal:
En nuestro pais, siguiendo las recomendaciones de la Norma Técnica de Salud para el
Tamizaje Neonatal emitida en el 2019 por el Ministerio de Salud, se toma la muestra para el
screening por puncién y goteo del talon del recién nacido, impregnando un papel filtro, a partir
de ias 48 horas de vida, dicho procedimiento va a depender de la edad gestacional y dias de
vida delneonato (ver Tabla 1). En esta muestra se analiza los valores de TSH considerandose .
caso sospechoso un resultado > 20 uU/ml.
En el caso de los recién nacidos a término, la muestra se obtiene a partir de las 48 horas de
vida. Para los recién nacidos prematuros, se requiere un procedimiento de deteccion mas
- -riguroso debide a los cambios. en el desarrollo. de la. fisiologia de 1a tiroides v las tasas mas
altas de resultados falsos positivos y falsos negativos en el examen inicial. Los neonatos
prematuros con resultados normales en el tamizaje inicial, deben realizarse un examen
S . . , -z " .z
C adicional a los 14 dias de edad. En los recién nacidos <33 semanas de gestacion, puede ser
prudente obtener mas pruebas de deteccion hasta que alcancen la gestacidn corregida a
términe.
En nuestro pais, se realiza el tamizaje a través del dosaje de TSH en la muestra obtenida en
papel filtro, tomando un valor mayor a 20 uU/ml como sospechoso para hipotiroidismo
‘congénito. Es importante recordar que el hipotiroidismo central no se detecta en los programas
de-aeteccién de recién nacides que usan sclamente la-determinacién de T8H, come el que se
realiza en nuestro pais.
~ 7\7\\
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GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO

Criterios de laboratorio:

e Hipotiroidismo primario: TSH elevada y T4 libre disminuida.

&  Hinotiroidismo central: TSH normal.o.disminuide v T4 libre disminuida.

e Sindrome de resistencia a las hormonas tiroideas: TSH normal o elevada. T4
libre elevada

6.2.2 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

infeccion TORCH, sepsis, sindrome de Rotor, sindrome de Gilbert, sindrome de Crigler -
Najar, hepatitis neonatal, enfermedad de Hirschprung, ileo meconial, galactosemia, sindrome
de Beckwith- Wiedemann, pseudohipoparatiroidismo tipo 1, retardo del crecimiento y del
desarrollo psicomotor por otras causas.

6.3 EXAMENES  AUXILIARES




GUIA TECNICA PARA FI DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO.CONGENITO.

Tipo de : | Criterios para la %
recién Condicién Ge sEtg:in al % ea :
naciﬂo :

foma de muestra

la1 RN a termino

yic Post Sano =37 semanas | f\ partir de fas 48 horas de vida
{ Tetmmﬁ :
RN ; A partir de las 48 horas de
prematura : : . vida.*
bajo peso™ . | Retamizaje a los 16 dias de
yio Sano < 37 semanas tomada ia primera muestra,
embarazos ;
mltiples
i A partir de las 48 horas de :
. ' Lovida "
&) RN Enfermo | ~ ¢ Retarmizaje alos 15 dias de
: y/o Critico | L tomada la primera muestra
) RN que | {
{ . i Enfermo | ioa ‘ ey
i L 2T 1 . o ' : & 10"
requieran yio Critico | Antes de la transfusion

. trasfusion ' :
* Encaso el alta sea antes de {as 48 horas de vida, deberd volver para ser lamizado
dentro de 1a primera semana de vida
** Bajo Peso, recién nacido con peso al nacer menor de 2500gr

= Los RN gue hubleran side transfundidos con sangre y/o hemo-componentes, deben
ser famizados 7 dias después de Ia gitima transtfusion

Tokla. 4 _ Tom}zo}n nonnatal - Cucntas Rlamwe Tdenico da. Sobud. M° 1:4. ‘para. o Ta{nﬂymﬂu thnA’al do. inotirnidicmns.
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Congénito, Hiperplasia Suprarrenal Congénita, Fenilcetonuria, FIbI‘OSIS Quistica, Hipoacusia Congénita y Catarata
Congénita. Ministerio de Salud. Perti. 2019.

Examenes de laboratorio- Pruebas séricas de funcion tiroidea y otras determinaciones:
Soilicitar TSH y T4 libre. Es importante considerar ios vaiores de referencia de hormonas
tiroideas especificas  _para cada edad. Considerar realizar determinacién de tiroglobulina
para distinguir entre las diferentes causas de disgenesias tiroideas y dishormonogénesis.

6.3.2 DE IMAGENES

Ecografla ylo gammagrafla tiroidea. Estos estudios pueden realizarse en la etapa neonatal

nipsmby DO DOY.
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Edad 6sea (radiografia de rodilla en el recién nacido para valorar severidad de hipotiroidismo
intrauterino; de pie izquierdo en el menor de 2 afios y de mano izquierda en los mayores de
dos afios).

6.3.3 DE EXAMENES ESPECIALIZADOS COMPLEMENTARIOS

Dado que hasta el 37% de los pacientes con hipotiroidismo congénito pueden presentar otro
tipo de malformaciones congénitas, se podria considerar realizar otros estudios como

Mtros (25-27).
FATUR

( \« S Aecccardlograma potenciales evocados auditivos, electroencefalograma ecografia renal, entre
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GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO

6.4 MANEJO SEGUN NIVEL DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA (li1-2)

6.4.1 MEDIDAS GENERALES Y PREVENTIVAS

Los programas de tamizaje neonatal para hipotiroidismo congénito a nivel mundial han tenido

mucho éxito y significan un gran beneficio econémico con respecto a los costos, desde su
inicio en Canadéa en 1973 (15), ya hace 4 décadas. A través de estos programas los nifios
afectados se detectan tempranamente después del nacimiento y mucho antes de que

presenten sinologia evidente. La deteccién temprana previene morbilidad en especial
afectacion del neurodesarrollo.

En nuestro pais el MINSA en octubre del afio 1997 emitié la RM N°494-97-SA/DM, donde se
resuelve “Declarar el Tamizaje (screening) para el diagnéstico de Hipotiroidismo Congénito,
de uso necesario en todos ios Servicios de Neonatoiogia a nivei nacional® (34).

Posteriormante, an al.afio 2008, se.aprusha la Norma de Atencidn. Integral. del Nifio v 1o Nifia

NTS N°040-MINSA/DGSP-V.01, con Resolucion Ministerial que data del 20 de marzo del
2006; alli se sefiala que “El Tamizaje de TSH se realizara al 100% de recién nacidos al
momento del alta o como maximo a las 60 horas de vida a través de una toma de muestra de
sangre de talén y su correspondiente recolecciéon en papel de filtro” (35). Posteriormente

-eooim Moo Toonino de Qolut{ DI 484 Aol Ministorin.. de Qa}nrl ol 2040 1 ’)O\ tndo. recidn

Gy Ty AN R T

nacido en nuestro pais debe ser tamizado a partir de las 48 horas de vida. La muestra debe
ser de calidad siguiendo un protocolo estandarizad, sin embargo, la cobertura a nivel nacional
todavia esta en proceso de llegar al 100%.

La prueba més sensible para detectar hipotiroidismo congénito primario es la determinacion

v.’dn TOLE 3 .£318, i Hy e Y e e

o e Gangre “Sf yapCI fire, slendela-mejor venana” para dicha determinacién: bntuu”'i
las 48 a 72 horas de vida. Se requiere una interpretacién adecuada de los resultados y latoma
oportuna de TSH y T4L confirmatorios en sangre venosa. Se recomienda un segundo tamizaje
a los 14 dias de vida en prematuros, RN de bajo peso al nacer y muy bajo peso al nacer,
prematuros muy enfermos, muestra recolectada en las primeras 24 horas de vida y embarazo

maalbinle  tamiamsla o siaente  be morhu-a—; yx - ben b o Tty ol e Mnmnn-} AQ‘ oafu:nrxn-
IIlMICI’[u‘I‘V, lulliun‘tav T ST lu OIS U S A L Bl s\uﬁtuvl\lriw T rllulll‘\ul\v R R L S L

tamizaje para la adecuada interpretacion de los resultados (29).
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GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO

6.4.2 TERAPEUTICA

El reemplazo hormonal se realiza por via oral con levotiroxina sédica.
Los neonatos requieren una dosis de 10 -15ug/k/dia, debiendo recibir la mas alta dosis inicial

los que tienen una enfermedad severa (T4L muy baja < 0.4 ng/dL) (3). Después las dosis
sugeridas son: 0-3 meses de vida: 10-15 ug/kg/dia; entre 3-6 meses: 8-10ug/kg/dia y de 6 a

sera 100-110pg/mzldia Iniciar con el 30% a 50% de la dosis total de levotiroxina en relacion
inversa con la severidad del cuadro clinico en un lapso no mayor a una semana para progresar
luego a la dosis completa.

La tableta de levotiroxina sodica (L-T4) debe ser triturada y diluida en unos mililitros de agua,

~ se prefiere levotiroxina sédica de nombre comercial en la nifiez y se debe explicar por escrito

1 ol werner oy P ) v e ik 1o
&S RAGIeS ComS 88 dekeadministrarla-medicacion 3 \"l

El seguimiento de estos pacientes debe ser metédico a fin de evitar un tratamiento insuficiente
o excesivo. Representa un papel fundamental la determinacion de TSH y T4L en sangre
venosa. El dia de la toma de la muestra se tomar3 la dosis correspondiente de | -T, después
de dicha toma de muestra de sangre. El objetivo es mantener los niveles de TSH en un rango
normal para la edad y los niveles de T4L en la mitad superior del rango normal para la edad

(3).

El primer control médico se realizara a la semana de iniciado el tratamiento para verificar
cumplimiento y tolerancia al mismo.

Los controles de T4L y TSH recomendados son los siguientes (3):

- T4Ly TSH 2 y 4 semanas después de iniciado el tratamiento y cada 2 semanas hasta
normalizar TSH.

- Cada 2 meses durante el primer afio de vida
- Cada 3 meses entre 1-3 afios de edad.

- Cada 6 meses (2 veces al aiio) después de los 3 afios de edad hasta que complete el
crecimiento.

Evaluaciones adicionales seran necesarias 4 semanas después de cualquier cambio en la

e, S WY 5> N> | 277N
duarbdu{_ 14\\.' \.Iear]

Debe realizarse un control apropiado y permanente del crecimiento y desarrollo, incluyendo

medicion de perimetro cefélico y fontanelas. Debe monitorizarse el progreso del lenguaje y
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del desarrollo psicomotor en todos los nifios con hipotiroidismo congénito en especial en
aquellos con atireosis, ausencia de epifisis tibial y femoral, T4L muy bajo y muy altas
concentraciones de TSH al diagnéstico, asi como en los pacientes que existe un pobre control
endocrinoldgico (27).

E\s recomendable la evaluacién de la audicién en la etapa neonatal y al inicio de la edad

& }s‘colar incluso antes si fuera requerido (27), evaluacién del procesamlento wsuoespamal y
JEFATUR

e ovelessd dlen hrme, oS e, Fom.end, . Cas
la - memora ¥ &g el G Wwes ancs evaluar defecles dek .Cﬁg’da‘c \u, =38 nnpuua YU

sde el diagndstico el manejo es multidisciplinario con intervencién de neuropediatria y

psicologia y otra especialidad de ser necesario. La evaluacion psicopedagégica debe ser al
Lup
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GUIA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL HIPOTIROIDISMO CONGENITO

diagnostico, a los 6 meses de edad, 18 meses y 24 meses y luego cada 6 meses durante los
afios posteriores.

EDAD MEDICAMENTO
Levotiroxina Dosis uglkg/dia
0 a3 meses 10a 15
3 a6 meses 8a10
6 a 12 meses 6a8

WAl BB iy Rt i A e vim i okl E A ot s i S B o e o o i | I e B AN ol BAOM O i B Wi Femm
a4 WOBIS G BV UGTGAG S (HPOGTGIuSTIinG COTIGOIiieg: F uciite: INGITTa Icoried U Dams e 1o Para of ranizaje:

Neonatal de Hipotiroidismo Congénito, Hiperplasia Suprarrenal Congénita, Fenilcefonuria, Fibrosis Quistica, Hipoacusia
Congénita y Catarata Congénita. Ministerio de Salud. Peri. 2019.

~ 843 EFECTOS ADVERSOS O COLATERALES DEL TRATAMIENTO

PR

‘Bl tratariienio Con L-T4 68 48 TeSiiprazo HonTionar por 1o §us Maniemsnao riveiss sascaados
de TSH y T4L en sangre no deberia producir ninguna alteracion clinica. Sin embargo, las
consecuencias de la sobredosificacién se pueden manifestar como taquicardia, palpitaciones,
aceleracion de la edad 6sea, hiperactividad, desatencién, craneosinostosis, entre otras. Por
el contrario, la subdosificacion de L-T, lleva a retardo del crecimiento, retraso del desarrollo
psicomoior, estrefiimiento, hipoactividad, bradipsiquia , bajo rendimiento escoiar € incremento
de peso y retardo puberal.

6.4.4 SIGNOS DE ALARMA:
- Crecimiento Inadecuado con alteracion de la edad osea.
- Retraso en la normalizacién de TSH
- Pobre adherencia al tratamiento

- Retardo en el logro de los hitos del desarrollo psicomotor

L~

- Craneosinostosis

6.4.5 CRITERIOS DE ALTA:
Un paciente con hipotircidisimno congénito permanente en realidad no €s dado de alta ya que
el tratamiento y los controles periédicos. son para toda la vida, pero si puede ser contrarreferido
oportunamente. Un punto importante es la transferencia del cuidado del paciente al equipo
adulto que debe ocurrir al final de la adolescencia (17-18 afios) cuando haya culminado el
crecimiento y el desarrollo puberal. Sin embargo, este proceso puede iniciarse antes y debe
ser por etapas. Ei centro de ia consuita debe concentrarse ya no séio en ios padres y su
cuidado sino en-ellla adolescente promoviendo.conductas independientes de autocuidado. El
A‘gw\endocrinélogo pediatra realizara un informe médico, que el paciente debe solicitar, para que
/) ¢ €l nuevo equipo de salud tenga conocimiento del manejo realizado y se asegure una adecuada
\g EFTU transicion al servicio de Endocrinologia general de un hospital de nivel de complejidad similar

\’;.7~para optimizar ia saiud en su etapa aduita y una gran iongevidad. Si se trata de un
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hipotiroidismo transitorio, se indicara el alta al asegurarse que la funcidn tiroidea se ha
normalizado.

6.4.6 PRONOSTICO:

La reevaluacion del eje tiroideo esta indicada cuando no se pudo realizar una evaluacion
diagnéstica completa en la etapa neonatal. El tratamiento con L-T4 debe ser suspendido por
4 a 6 semanas y debe realizarse una reevaluacién completa que incluye analisis bioquimicos
y estudios de imagenes de la tiroides. Se recomienda que dicha evaluacion sea realizada
después de los 3 afios de edad. Si se confirma una etiologia permanente, el tratamiento sera
para toda la vida. En el caso de hipotiroidismo transitorio, se discontintia el tratamiento (2-
5,10).

Con el tratamiento temprano y adecuado el déficit intelectual (IQ < 70) no se evidencia y el
—~ promedio de coeficiente intelectual es ahora 10 a 30 puntos mas alto que en la era pre-
tamizaje (2). Sin embargo, algunos pacientes presentan secuelas neurocognitivas y del
comportamiento que persisten en la adolescencia y en la aduitez y estan relacionadas con la

souaridad. dal hlnnhrmdxcmn / 9\ l:l docaralin na ;rmggpxisnn Lnohuida 1o audiniAnd. depeﬂde

de la edad al inicio del tratamlento y de la dosis de L-T4 (2,3). Se ha observado defectos sutiles
de la memoria y alteraciones del motor fino en pacientes adecuada y oportunamente tratados.

Si existe una buena adherencia al tratamiento el crecimiento, el desarrollo puberal vy ia
fertilidad son adecuados. Es recomendable una ingesta de 800 a 1200 mg de calcio elemental
al dia idealmente a partir de la propia dieta. Como todo nifio en crecimiento es recomendable
un estilo de vida que incluya alimentacion balanceada para la edad y ejercicio (3).

6.5 COMPLICACIONES:

La falta de un tratamiento oportuno o la irregularidad en el mismo pueden llevar a retardo del
~ crecimiento y del desarrollo psicomotor, retardo del lenguaje, retardo puberal, anemia de dificil
| manejo. Pacientes con hipotiroidismo congénito presentan hipoacusia en el 16% de los casos

v.sobre todo esta asociado.a la severidad de la enfermedad al momento del diagnéstico. E!

inicio tardio del tratamiento puede causar retardo mental irreversible comprometiendo

gravemente el neurodesarrollo y el futuro potencial laboral, social y econémice de la persona.

6. 6 CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA:

6.6.1. REFERENCIA:

[+

5] Los pacientes con diagnéstico de hipotiroidismo congénito deben ser manejados mientras se
\ ..

S @ encuentren en edad pediatrica en Hospital nivel Il o Instituto Especializado gque cuente con
+
_|EFRTURA endocrlnologo pediatra.
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De un establecimiento de menor complejidad al Instituto Nacional de Salud del Nifio-
Brefia:

Por ser un establecimiento de salud pediatrico del tercer nivel de atencién y complejidad
(Categoria 1ll-2), se cuenta con el recurso profesional especializado (subespecialidad de
Endocrinologia Pediatrica) y material necesario para el tratamiento de esta patologia
pediatrica. Los siguientes criterios deberan ser considerados para la referencia al Instituto

broveniente de otro establecimienio de menor nivel de atencidn:.

1. Todo paciente con sospecha de hipotiroidismo congénito.
. Neonato o lactante con tamizaje neonatal alterado para hipotiroidismo.
3. Paciente con diagnéstico confirmado de hipotiroidismo congénito.

6.6.Z. CONTRAREFERENGIA?

Del Instituto Nacional de Salud del Nifio-Breiia a un establecimiento de igual nivel de
atencién para adultos:

Por ser un establec;mlento de salud pediatrico del tercer nivel de atencién y complepdad

AP b mreririe ML OV - i mdisinibe o dm ki eh ey i Jnmnde b, 47 afien.

4.4
AT T T z-[, =44 uubnuv Egtred p\aun‘vruvc uuouv I\l\llvll lfq\aluv TICAILEN WD 11 CarTeras; v T ]'rt\aSbJ

y 30 dias de vida, es decir menor de 18 afos de edad. Por tanto, una vez que alcance la edad
adulta (18 afios) sera derivado al servicio de Endocrinologia General del establecimiento de
un mismo nivel de atencién para adultos para que sea factible que contintie sus controles.

6.7 FLUXOGRAMA
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FLUIOGRAMA DE DIAGNOSTICO Y MANE!

Tamizaje Neonatal- A
partir de las 48 horas de
vida TSH {papel de filtro,

Hu/mi).
Si se realizé No se realizd
o TSH <10 TSH 10-20 TSH>20®
v M l
Repetir 2do M
Normal o )
tamizaje Referir a Sospecha clinica de
- Endacrinologia 4 | hipotiroidismo congénito:
/ \ Pedidtrica ictericia, prolongada,
. — . astrefiimiento  cronico, facie
Sollc1ta'1r TSHY T4 tosca, macroglosia, piel seca,
>10(2) libre séricas ) L o
hernia umbiiicai, mixedema u
<10 otros signos.
— + . .
Ictericia prolongada mas
defectos de linea media:
Normal Sélo para (1) y (2): micropene, criptorquidia
Iniciar tratamiento con bilateral, fisura labial vy/o
| levotiroxina (L-T4) 10— palatina, incisivo central tnico.
I 15 mcg/Kg VO hasta
tener resultados
v
TSH elevad‘a TSH elevada TSH normal
T4L norma ; .
AT4vaaja4 o baja, T4L

l l - " baja

Hipotiroidismo

A4

Hipotiroidismo

subclinico primario Hipotiroidismo central
TN B i .. ™ - |
AR Solicitar otros estudios >
/; Q:A/TURA ‘\Contmuar con L-T4 o Continuar tratamiento para determinar Inicio de 1-T4. Evaluacidn
G E reevaluar en 1-2 ;
\Q/\ \/( ; con L-T4 etiologia: Ecografia de de otros ejes hormonales
. 2 tiroides, gammagrafia

TSH v TAL séri ie tiroi
Torty 14l sericas de tiroides.

() N
\DNQ semanas con huevas
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!

Etiologia
No se pudo
. determinar
Agenesia o . ;
hipoplasia bish L etiologia.
i ishormonogénesis L
"Por Ectopia & Reevaluacion
tiroidea
diagndstica, con los

mismos examenes
auxiliares, a los 3
afnos de edad luego

Tratamiento con L-T4 de
forma permanente

Figura 1. Fluxograma de diagnéstico y manejo de hipotiroidismo congénito. Fuente:
LaFranchi S, Connelly K. Clinical features and detection of congenital hypothyroidism.
[Publicacién en linea]. March 2023.

Rodriguez Sanchez A. et al. Hipotiroidismo cong

Integral. Espafia. 2011;XV(7): 643-653.
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Vii. RECOMENDACIONES

Esta guia técnica esta dirigida para el diagnéstico y tratamiento oportuno de los pacientes
con hipotiroidismo congénito que son evaluados en nuestra institucion. Se sugiere tener
presente todas las consideraciones generales, en especial a lo que respecta la presentacion
clinica, el abordaje diagndstico y el inicio de tratamiento. Asi también es importante que se
considere el fluxograma ya mencionado para la toma de decisiones.
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8.4 Insumos, equipos biomédicos y/o medicamentos utilizados

Instruccioén: detallar de manera ordenada en el cuadro de denominacién el/los equipos
biomédicos, instrumental y mobiliario a utilizar, ademas de la cantidad y especificaciones de

cada uno.

1 Analizador de pruebas de laboratorio 1 Equipo analitico especializado en
determinaciones hormonales de

alta sensibilidad por metodologia
de radioinmunoanalisis o
guimioluminiscencia.

+ Equipe-ecogidtico-Samsung
SONACE R7 con transductor lineal
de 12 MHz.

N
rh
('.
B
o
=y

Instruccion: detallar de manera ordenada en el cuadro las caracteristicas de los
medicamentos con D.C.l.(Denominacién Comun Internacional), concentracién, forma

farmacéutica, presentacién y dosis.

| Levotiroxina sédica | 50mcg, 75yde | Tabletas Tabletas | Administracion
100 mcg ranuradas por via oral de
acuerdo a peso
del paciente.
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8.5 Otros anexos

Membrana Membrana
Apical Basolateral

Hidrolisis

Capilar Coloide

Figura 1. Sintesis de homonas tiroideas en el tirocito. 1) El yodo iorgdnico ¢s transportado activamente a través de la mem-
brana basolateral de los tirocitos, a través del cotransportador de sodio-yodo (NIS): 2) Luego. desde de fa membrana apical
hacia el lumen folicular a través de Pendrina (PDS): 3) En la superficie apical de los tirocitos. el vodo es oxidado por fa pe-
roxidasa tiroidea (TPO) v 4) Se incorpora a los residuos de tirosina de la tiroglobutina (Tg) para formar monoyodotirosinas y
divodotirosinas. TPO también cataliza la unidn de las yodotirosinas en yodotironinas. La yodacién de la Tg requiere perdxido
de hidrogeno (H,05). el que es producido por dos oxidasas (DUOXSs) de manera dependiente de NADPH. Factores DUOX de
maduracién (DUOXAs) estan involucrados en el trifico de membrana de DUOXSs. La Tg yodada es mnternalizada al tirocito por
pinocitosis. y se somete a la degradacion proteolitica en el lisosoma para liberar T3 v T4.

Figura 2. Fisiologia de la sintesis de hormonas tiroideas. Tomado de Grob F., Martinez A.
Hipotiroidismo congénito: un diagndstico que no debemos olvidar. Rev Chil Pediatr 2012; 83

(5): 482-491.
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Foto 3. Paciente de 15 afios de edad con diagnéstico de hipotirodismo congénito tardio. Se
aprecia facies abotagada, retardo del crecimiento y segmento inferior corto. Fuente: Archivo
‘fotografico dei Servicio de Endocrinoiogia y Metabolismo.
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