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RESUMEN

El hipotiroidismo congénito (HC) es consecuencia de un
déficit de la hormona tiroidea (HT) por alteracién de la
tiroides (hipofiroidismo primario), o por causas hipofisa-
rias (hipotiroidismo secundario), o hipotaldmicas (hipo-
tiroidismo ferciario). La hormona tiroidea a nivel tisular,
interviene en la maduracién y diferenciacién funcional
de varios érganos, como el sistema nervioso central
(SNC) en desarrollo, en el que un aporte insuficiente de
HT en tiempo y lugar, resulta en anomalias permanen-
tes, antecedente que destaca el déficit intelectualirre-
versible. En la poblacién mundial se ha estimado una
frecuencia de 1:300 a 1:4 000 recién nacidos. El trata-
miento es la suplementacién oral con tiroxina.

OBJETIVO: Describir el neurodesarrollo en el hipotiroidis-
mo congénito y sus particularidades electroencefalo-
grdficas.

MATERIALES Y METODO: Estudio observacional, descrip-
tivo y transversal, en ninos preescolares con diagndstico
de HC, a guienes se les aplicé la escala de Denver I,
una evaluacion neuroldgica integral y un electroence-
falograma digital.

RESULTADOS: Se evaluaron 12 pacientes, 7 (58%) de
sexo femenino y 5 (42%) de sexo masculino. Todos los
pacientes fueron evaluados por medio de la escala de
Denver lI, 4 (33%) resultaron con retraso en su desarrollo
psicomotor, de predominio en el drea del lenguaje. En
relacién a la valoraciéon neuropedidtrica se encontrd
que 5 pacientes presentaron manifestaciones neuro-
I6gicas y al realizar el electroencefalograma digital 7
(59%) presentaron alteraciones electroencefalogrdfi-
cas, 5 (71%) registraron inmadurez y 2 (29%c) disfuncion.
CONCLUSIONES: Luego del andilisis realizado a lo largo
de esta investigacién, se realizan las siguientes conclu-
siones:

Los resultados del presente estudio muestran un patrén
heterogéneo, sin embargo orientan a la posible aso-
ciacién entre las manifestaciones clinica y los hallazgos
electroencefalogrdficos.

Los pacientes con hipotiroidismo congénito presentan
afeccidon en el drea del lenguaje determinado por me-
dio de la aplicaciéon de la escala de Denver .

Las manifestaciones clinicas anormales son principal-
mente en el drea verbal, pero también se presentan
como manifestaciones sutiles o inespecificas como ina-
tencion, irritabilidad y alteraciones de conducta.
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troencefalografia.
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ABSTRACT

Congenital hypothyroidism (CH) is a result of a deficien-
cy of thyroid hormone (TH) by altering thyroid (primary
hypothyroidism), or pituitary causes (secondary hypo-
thyroidism) or hypothalamic (tertiary hypothyroidism).
Thyroid hormone at the tissue level, is involved in the
maturation and functional differentiation of various or-
gans such as the development of the central nervous
system (CNS), in which an insufficient supply of HT in time
and place, resulting in permanent abnormalities, history
highlighting the irreversible intellectual deficit. In the
world’s population it has been estimated a frequency
of 1: 300 to 1: 4000 newborns. The treatment is oral su-
pplementation with thyroxin.

OBJECTIVE: To describe the neurodevelopmental con-
genital hypothyroidism and electroencephalographic
characteristics.

MATERIALS AND METHOD: It is an observational, des-
criptive and cross-sectional study in preschool children
diagnosed with HC, who were administered the Denver
Il scale, a comprehensive neurological evaluation and
a digital electroencephalogram.

RESULTS: A total of 12 patients, 7 (58%) female and 5
(42%) males were evaluated. All patients were evalua-
ted by the scale of Denver I, 4 (33%) were delayed in
their psychomotor development, predominantly in the
language area. Regarding the neuro-pediatric assess-
ment was found that 5 patients had neurological mani-
festations and perform digital electroencephalogram 7
(59%) had electroencephalographic changes, 5 (71%)
showed immaturity and 2 (29%) dysfunction.

CONCLUSIONS: Afer the analysis made throughout this
investigation, the conclusions are:

The results of this study show a heterogeneous pattern,
however target the possible association between clini-
cal manifestations and electroencephalographic fin-
dings.

Patients with congenital hypothyroidism present a con-
dition in the area of language which was determined
by applying the scale Denver Il.

The abnormal clinical manifestations are mainly in the
verbal area, but they are also presented as subtle ma-
nifestations or unspecific as inattention, irritability and
behavioral disorders.

Keywords: Congenital Hypothyroidism, Neurodevelop-
mental Disorders, Neurologic Manifestations, electroen-
cephalography.
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INTRODUCCION

La historia natural del HC ha cambiado drds-
ticamente en los Ultimos anos gracias a los
programas de tamizaje neonatal (TN) que en
Ecuador actualmente es una accidn obliga-
toria en todos los centros que brindan aten-
cion materno infantil; independientemente
de su etiologia y tan pronto como el diagnds-
tico de HC sea establecido, se debe iniciar
el tratamiento sustitutivo con HT (1). La levo-
tiroxina es el farmaco de eleccidn, facilita la
transferencia quimica a nivel neuronal para
inducir el adecuado crecimiento, prolifera-
cion y maduracion a nivel del SNC (2, 3).

El hipotiroidismo ocasiona defectos de mieli-
nizacion, de migracion y diferenciacion neu-
ronal, lo cual puede condicionar déficit inte-
lectual de diferente grado, que a partir del
tiempo en el cual se demore el diagndstico
y se instituya tratamiento puede llegar a ser
profundo, y en determinados casos condicio-
nar alteraciones neuroldgicas irreversibles (4,
5).

La deficiencia de HT no causa importantes
cambios en la anatomia del cerebro, sin em-
bargo perjudica la citoarquitectura de la cor-
teza cerebral y el cerebelo.

Enla corteza cerebral, en adicion a alteracio-
nes de la diferenciacién neuronal hay cam-
bios de la morfologia dendritica y de los pa-
trones corticales de proyeccion, laminaciéon
axonal, lo cual condiciona a alteraciones en
los procesos neuronales de adquisicion de
polaridad neuronal, sinaptogénesis y forma-
cion de mielina, que se observan en todo el
SNC y se manifiestan como retraso psicomo-
tor de diferente magnitud (5-7).

Para determinar estas deficiencias se han
aplicado diferentes escalas concebidas
como instrumentos objetivos para valorar los
hitos del desarrollo como la escala de Den-
ver, que representa uno de los instrumentos
mdas utilizados para examinar los progresos
en desarrollo de ninos, del nacimiento a los 6
anos de edad (8, ¢, 10). La escala de Denver
Il es un instrumento para evaluar el desarrollo
psicomotor en ninos de cero a seis anos de
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edad, divide el desarrollo en cuatro grupos:
personal social, motor fino adaptativo, motor
grueso y el lenguagje.

En Ecuador no existen estudios que establez-
can la relacion entre el HC, neurodesarrollo,
y hallazgos electroencefalograficos. Es tras-
cendental para fines de esta investigacion
indicar que las anormalidades electroence-
falograficas que fraducen disfuncion de la
corteza cerebral y que potencialmente pue-
den generar una manifestaciéon clinica (ac-
tividad irritativa cortical) incluyen grafoele-
mentos como puntas, ondas agudas, ondas
lentas o bien complejos punta onda lenta y
polipunta onda lenta (11, 12).

Dicha actividad irritativa  cortical puede
afectar una region cerebral sin propagarse
al hemisferio contralateral (actividad focal),
afectar a ambos hemisferios de forma simul-
tdnea (actividad generalizada) o bien tener
un inicio focal con generalizacion, mas aldn
en pacientes en edad preescolar en quienes
las manifestaciones pudieran ser demasiado
sutiles, por ello, se realizé un interrogatorio di-
rigido, una exploracion neuropedidtrica y la
aplicacién de la escala de Denver |l, con la
finalidad de valorar su desarrollo psicomotor,
dando como resultado la presencia de es-
tas manifestaciones no tipicas, en mds de la
mitad de los pacientes con modificaciones
electroencefalogrdficas, sean de fipo inma-
durez o disfuncion, lo que lleva a pensar que
estas alteraciones podrian tener repercusio-
nes negativas al no ser detectadas de mane-
ra precoz.

La relacién entre las anomalias electroence-
falograficas y las manifestaciones clinicas
precisa de una evaluacidén neurolégica in-
tegral e historia clinica completa (13, 14). Un
primer paso a efectuar en los pacientes con
anormalidades electroencefalogrdficas sub-
clinicas seria por lo tanto realizar un examen
neuropedidtrico completo, una evaluacion
integral del grado de neurodesarrollo alcan-
zado por medio de escalas validadas como
el Denver Il y un examen clinico neurolégico
intfegral.



OBJETIVO GENERAL

Describir el neurodesarrollo en el hipotiroidis-
mo congénito y sus particularidades elec-
troencefalograficas.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Evaluar la madurez neuroldgica con la esca-
la de Denver Il en pacientes preescolares con
diagnostico de hipotiroidismo congénito.

Describir la existencia de manifestaciones cli-
nicas anormales y electroencefalogrdficas.

METODO

Estudio observacional, descriptivo y transver-
sal, en ninos preescolares con diagndstico de
HC durante el ano 2013 y 2014 realizado en
el servicio de neurologia pediatrica del Hos-
pital Vicente Corral Moscoso, a quienes se les
aplico la escala de Denver Il, una evaluacion
neuropedidtrica integral y un electroencefa-
lograma digital.

Poblacién de estudio:

El universo de estudio representaron los ninos
en edad preescolar de dos a cinco anos de
edad con diagndstico de HC atendidos en el
departamento de pediatria.

Criterios de inclusion:

Pacientes preescolares con diagndstico esta-
blecido de hipoftiroidismo congénito atendi-
dos en el Hospital Vicente Corral Moscoso.

Criterios de exclusion:

Pacientes que no acudan a la cita para valo-
racion neuroldgica.

Andlisis estadistico: para el andlisis descrip-
fivo de las variables cualitativas se utilizaron
nUmeros absolutos y porcentuales. Para las
variables cuantitativas se utilizaron promedio,
desviacion estdndar, o bien, mediana, de
acuerdo al tipo de distribucidon paramétrica
y no paramétrica, respectivamente. Para go-
rantizar los aspectos éticos del presente estu-
dio se solicité el consentimiento informado de
los padres o sus representantes legales, ade-
mas la aprobacion de las autoridades de la
institucion.

RESULTADOS

Se evaluaron un total de 12 pacientes pre-
escolares con diagndstico de HC atendidos
en el consultorio de neurologia pedidtrica del
Hospital Vicente Corral Moscoso, las carac-
teristicas demogrdficas, clinicas y el registro
electroencefalografico (Tabla No. 1).

Tabla No. 1

Caracteristicas demogrdficas, clinicas y electroencefalogrdficas.
HVCM, Cuenca 2013 - 2014

EDAD PROMEDIO

Al momento del estudio (anos) 2.9

Al momento de la exploracion neuroldgica (anos) | 3.2
GENERO

Femenino 7 (58%)
Masculino 5 (42%)
GRADO DE HIPOTIROIDISMO

Leve 4 (33%)
Moderado 6 (50%)
Severo 2 (17%)
DESARROLLO PSICOMOTOR

Normal 8 (67%)
Retraso 4 (33%)
ELECTROENCEFALOGRAFIA DIGITAL

Normal 5 (42%)
Inmadurez 5 (42%)
Disfuncién 2 (16%)
MANIFESTACIONES CLINICAS

Presente 5 (42%)
Ausente 7 (58%)

Fuente: formularios de recoleccién de datos

Elaboracién: los autores
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La distribucidn por género correspondid a
58% femenino y, masculino 42%; al momento
del diagndstico de hipotiroidismo 50% de los
pacientes presentaba un grado moderado
del mismo, estos datos fueron recabados del
expediente clinico.

El total de los 12 pacientes fue evaluado por
medio de la escala de Denver I, en sus di-
ferentes esferas (actividad motora general,
lenguaje, actividad motora fina-adaptacion,
drea personal-social) con la finalidad de de-
tectar la normalidad o no del desarrollo.

Dentro de la clasificacion del refraso de de-
sarrollo se evalud con el instrumento de me-
dicion ya senalado, se encontrd que los pa-
cienfes no tenian afeccion motora general,
actividad motora fina y el drea personal- so-
cial, no asi en cuanto al lenguaje, encontran-
do déficit en 4 pacientes. A estos pacientes
preescolares se les realizd un estudio elec-
troencefalogrdafico digital, el cual reporto 42%
con EEG normal y 58% con estudio anormal,
siendo dos terceras partes inmaduro.

Tabla No. 2

Caracteristicas del desarrollo psicomotor, su relacion clinica y
electroencefalografica. HVCM, Cuenca 2013-2014

N° PACIENTE EDAD DPM EEG MANIFESTACIONES

CLINICAS

1 2 anos 4 meses | Normal Normal Ninguna

2 3 anos 5 meses | Normal Normal Ninguna

3 2 anos 8 meses | Retraso | Inmadurez | Retraso del lenguaje

4 4 anos 9 meses | Normal Normal Ninguna

5 3 anos 4 meses | Retraso | Inmadurez | Retraso del lenguagje

6 4 anos 11 meses | Retraso | Disfuncién | Retraso del lenguaje

7 3 anos 2 meses | Normal Normal Ninguna

8 2 anos 10 meses | Normal | Inmadurez Inatencidon

9 3 anos 3 meses | Normal | Inmadurez Ninguna

10 2 afos 7 meses | Retraso | Disfuncion | Retraso del lenguaje

11 4 anos 3 meses | Normal | Inmadurez Ninguna

12 2 anos 5 meses | Normal Normal Ninguna

Fuente: formularios de recoleccion de datos

Elaboracién: los autores

En la tabla No. 2 se resumen los hallazgos du-
rante la valoracién neurolégica y su corre-
lacion con la electroencefalografia, encon-
frando en ella los cuatro preescolares con
alteraciones en el drea del lenguaje y con
manifestaciones clinicas inespecificas, siendo
caracteristica la evidencia de inatencion.

Se relaciond el grado de hipotiroidismo al
momento del diagndstico, y los hallazgos
electroencefalogrdaficos, encontrando trazo
normal en 42% de los pacientes con hipoti-
roidismo, 42% presentd inmadurez y 16% dis-
funcion. De los pacientes con hipotiroidismo
leve, 25% presentd datos de inmadurez y 25%
datos de disfuncion. Por ultimo, el 17% (hipo-
tiroidismo moderado) presentd un trazo nor-
mal en el electroencefalograma.

La madurez cortical es valorada de acuerdo
a los grafoelementos encontrados en vigilia y
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durante el sueno, dada la falta de organiza-
cion de dichos elementos en éste Ultimo, se
enconfraron husos sigma asincronicos y asi-
métricos, asi como husos extremos.

De tal manera que se agruparon los pacien-
tes en los que se documentd retraso psico-
motor, relaciondndolos con los resultados de
electroencefalograma, de acuerdo a ello se
observd que del total, 4 pacientes conretraso
psicomotor, de los cuales 50% presentd datos
de inmadurez en el electroencefalograma,
25% disfuncion y 25% trazo normal.

Se realizé interrogatorio dirigido para descar-
tar manifestaciones clinicas epilépticas, no
obstante, éstas no se documentaron en pa-
ciente alguno. Se interrogd otras manifesta-
ciones como déficit cognitivo, hallazgos en la
aplicaciéon de la escala de Denver |l, retraso
en la adquisicion del lenguaje, dificultad para



emision de fonemas; en este conjunto de al-
teraciones se determind que la manifestacion
se encontraba presente o ausente. Dentro de
esta asociacion se encontrdé que 5 pacientes
presentaron manifestaciones clinicas, el 100%
presentd alteraciones electroencefalografi-
cas, 80% inmadurez, y 20% disfuncion.

DISCUSION

El HC es una enfermedad que se conoce
desde el siglo XV y constituye la causa mds
frecuente de deficiencia intelectual evitable
en el nino. La distribucion por género corres-
pondié a 58% femenino y masculino 42%, es-
tando en relacién con la prevalencia mun-
dial de mayor afeccién a ninas.

El prondstico para los ninos HC mejora con el
fratamiento precoz, los problemas de desarro-
llo en relacién con el coeficiente intelectual,
actividad motora, y rendimiento académi-
co han sido motivo de estudio, establecién-
dose una asociacion entre los niveles de HT
y la severidad de manifestaciones clinicas,
asi lo describe el estudio base realizado por
Mendoza-Ruiz en el Hospital de Pediatria del
Centro Médico Nacional Siglo XXI (15) donde
se encontrd que los pacientes con hipotiroi-
dismo presentaron anormalidades en el EEG.

Si bien estd demostrado que el hipotiroidis-
mo ocasiona defectos de mielinizaciéon, de
migracion y diferenciacion neuronal, lo cual
puede condicionar discapacidad intelectual,
que a partir del tiempo en el cual se demore
el diagndstico y se instaure fratamiento pue-
de llegar a ser profundo, es fambién mencio-
nado en la literatura que las afecciones pre-
sentadas son predominantemente motoras,
especiaimente a nivel motor fino y frastorno
del conftrol postural, como lo describe Gharib
Hy cols en la disfuncion tiroidea subclinica y
su manejo (16).

Sin embargo, también se presentan dificulta-
des de aprendizaje, principalmente cdlculo,
alteraciones conductuales, cognitivas, arit-
méticas y verbales, ademds los pacientes
evaluados por medio de la escala Denver
I, presentaron afeccion a nivel de lenguaije,
hallazgo no esperado por lo reportado pre-
viamente en la literatura (16, 17) por lo que
el presente estudio muestra una perspectiva
promisoria en cuanto a participacion tem-
prana en esta drea en la que hay oportuni-

dad de interferir de manera positiva y de mao-
nera dirigida, con la finalidad de evitar déficit
neurologico mayor.

Si bien la asociacion clinica con los hallazgos
del EEG estuvo presente en mds de la mitad
de los pacientes, reconocemos las limitacio-
nes derivadas del famano de muestra de la
poblacidon estudiada, lo que implica que los
resultados que mostramos sean tomados con
mesura, sin embargo los hallazgos incremen-
tan la inquietud de corroborar la asociacion
entre la causa y el efecto, ya que se tuvo el
cuidado de aislar la poblacién con un solo
padecimiento que podria alterar el patréon
electroencefalografico.

En cuanto a la madurez neuroldgica se en-
coniraron cuafro pacientes con refraso en
el drea del lenguagje, todos con variaciones
electroencefalogrdaficas y con manifestacio-
nes clinicas sutiles. Las limitaciones con las
que cuenta nuestro estudio, no arrojan cifras
estadisticamente significativas por la hetero-
geneidad de los resultados, no por ello dejan
de ser orientadoras.

La escala de Denver tiene una funcion de
screening, consideramos dar seguimiento
aquellos pacientes con alteraciones elec-
troencefalogrdficas y manifestaciones clini-
Cas.

CONCLUSIONES

Luego del andilisis realizado a lo largo de esta
investigacion, se realizan las siguientes con-
clusiones:

Los resultados del presente estudio muestran
un patrén heterogéneo, sin embargo orien-
tan a la posible asociaciéon entre las manifes-
taciones clinica y los hallazgos electroence-
falogrdficos.

Los pacientes con hipotiroidismo congénito
presentan afeccion en el drea del lenguaje
determinado por medio de la aplicacion de
la escala de Denver |l.

Las manifestaciones clinicas anormales son
principalmente en el drea verbal, pero tam-
bién se presentan como manifestaciones su-
tiles o inespecificas como inatencion, irritabili-
dad y alteraciones de conducta.
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RECOMENDACIONES

Se debe redlizar un plan piloto para detec-
tar precozmente los trastornos en el desarrollo
psicomotor en ninos con hipoftiroidismo con-
génito en todas las unidades del Ministerio de
Salud PuUblica, que incluya formacion al per-
sonal de salud, asi como politicas y normas
de referencia a los centros de neurodesarro-
llo, con el propdsito de disminuir o evitar lesidon
cerebral irreversible.

Elaborar protocolos de atencidén en primer y
segundo nivel de salud, que permitan reali-
zar una deteccidn precoz, un diagndstico y
tfratamiento oportuno con un seguimiento del
médico general y/o pediatra adecuado.

Es necesario realizar estudios posteriores, con
un mayor tamano de muestra, siendo estos
de tipo prospectivo y controlado, cuyo segui-
miento a largo plazo podrian corroborar los
resultados obtenidos en este estudio, de esta
manera considerar el electroencefalograma
y una valoracién neuroldgica integral como
parte del abordaje.

Se debe formar equipos multiprofesionales en
neurodesarrollo en las unidades de salud que
coordinen acciones que aseguren tratamien-
tos adecuados, adaptados a las capacida-
des y condiciones funcionales del nino/a con
hipotiroidismo congénito.
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