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RESUMEN

El hipotiroidismo congénito (HC) es una patologia importante que ha aumentado su
incidencia por los avances en los programas de cribado segun la zona geografica. Sus
consecuencias son graves sin diagndstico precoz en nifios por afectar a su crecimiento
fisico, desarrollo y capacidad neuroldgica. Es interesante estudiar su incidencia en

nuestra poblacion y su control en base al crecimiento, estado nutricional y tratamiento.

Objetivos: Describir la incidencia de hipotiroidismo congénito en los ultimos 14 afios
segun sexo en la comunidad de Castilla y Ledn, asi como el crecimiento, indice de masa

corporal (IMC), niveles hormonales de TSH y dosis de tratamiento actual de estos nifios.

Poblacion y métodos: Hemos realizado un estudio descriptivo retrospectivo mediante
una revision bibliografica con los informes anuales del programa de cribado regional y
nacional de 2011 a 2023 realizado a 184.883 recién nacidos en nuestra comunidad en
este tiempo. Previo consentimiento por el Comité de ética de las areas, Gerencia de
atencion primaria del area Oeste de Valladolid, y la Direccién General de Planificacion
Sanitaria, Investigacion e Innovacion; la Direccion General de Salud Digital nos ha

proporcionado los datos requeridos importados desde el programa informatico Medora.

Resultados: La incidencia de HC (2011-2023) ha sido de una media de 1:2000 DS +
0,16:2000 de los que un 49,47% son varones y un 50,53% son mujeres. La media del
peso al nacimiento fue 3.005 gr DS 829 gr en los varones y de 3.015 gr DS 838 gr en
mujeres. Se han elaborado unas graficas percentiladas de IMC vy talla por edad de los
nifos con HC en tratamiento similares a las utilizadas en Espafia de referencia
(Carrascosa 2010, Orbegozo 1988). La media de percentil de talla de talla e IMC oscila
segun los afios, pero sigue las graficas de referencia destacando 5,4% con talla <2DS
sobre todo menores de 6 afios. Un 14,7% presentaban sobrepeso y un 8,4% obesidad
situandose estos en la edad de 9 y 12 anos. La dosis media de levotiroxina diaria es de

3,19 ug/kg de peso. Los niveles mas recientes de TSH son de media 4,69 mU/L DS 2,99.

Conclusiones: La incidencia de hipotiroidismo congénito en Castillay Leén es de 1:2000
a lo largo de los ultimos 14 afios repartidos en 49,47% varones y 50,53% mujeres. Las
graficas percentiladas son similares a las de referencia de talla (Carrascosa 2010) y de
IMC (Orbegozo 88). Un 14.7% presenta sobrepeso y 8.4% obesidad, menos que la
poblacion actual de nifios. Las dosis de tratamiento hormonal y niveles en sangre de

tirotropina estan en rango normal.

Palabras clave: hipotiroidismo congénito, cribado neonatal, indice de masa corporal,

crecimiento, tirotropina, levotiroxina.



ABSTRACT

Congenital hypothyroidism (CH) is a significant condition whose incidence has increased
due to advances in screening programs across geographic areas. Without early
diagnosis its consequences are serious in children, affecting their physical growth,
development, and neurological capacity. It is interesting to study its incidence in our

population and its management based on growth, nutritional status, and treatment.

Objectives: To describe the incidence of congenital hypothyroidism over the last 14 years
by sex in the community of Castilla y Ledn, as well as the growth, body mass index (BMI),

TSH hormone levels, and current treatment doses of these children.

Population and methods: We conducted a retrospective descriptive study through a
literature review of the annual reports of the regional and national screening programs
from 2011 to 2023, which were carried out on 184,883 newborns in our community during
this time period. With prior consent from the Ethics Committee of the areas, Primary Care
Management of the Western Valladolid Region, and the General Directorate of Health
Planning, Research, and Innovation, the General Directorate of Digital Health provided

us with the required data imported from the Medora software.

Results: The incidence of CH (2011-2023) was an average of 1:2000 SD + 0.16:2000, of
which 49.47% were males and 50.53% were females. The mean birth weight was 3,005
g SD 829 g in males and 3,015 g DS 838 g in females. Percentile charts of BMI and
height by age were developed for children with CH under treatment, similar to those used
in Spain as a reference (Carrascosa 2010, Orbegozo 1988). The average percentile for
height and BMI varies depending on the year, but follows the reference charts,
highlighting 5.4% with height <2 SD, mainly those under 6 years of age. 14.7% were
overweight and 8.4% were obese, these being between the ages of 9 and 12. The mean
daily levothyroxine dose is 3.19 pg/kg of body weight. The most recent TSH levels
averaged 4.69 mU/L (SD 2.99).

Conclusions: The incidence of congenital hypothyroidism in Castile and Ledn has been
1in 2000 over the last 14 years, with 49.47% males and 50.53% females. The percentile
charts are similar to the reference charts for height (Carrascosa 2010) and BMI
(Orbegozo 88). 14.7% are overweight and 8.4% are obese, lower than the current child
population. Hormone treatment doses and blood thyrotropin levels are within the normal

range.

Keywords: congenital hypothyroidism, newborn screening, body mass index, growth,

thyrotropin, levothyroxine.



Abreviaturas

DS desviacion estandar

HC hipotiroidismo

IMC indice de masa corporal

ITTM intervalo de tiempo en obtener la primera muestra
L-T4 levotiroxina

PCN programa de cribado neonatal

PMNV porcentaje de primeras muestras no validas

TSH tirotropina



INTRODUCCION

El tratamiento del hipotiroidismo es fundamental para el desarrollo neurolégico y el

crecimiento y desarrollo del nifio (1). El crecimiento es un proceso irreversible constante
corporal que ocurre a medida que los nifios maduran y en el que influyen numerosos
factores como la genética, nutricion, factores fisiopatolégicos o incluso psicoafectivos; y

que pueden actuar tanto en la vida prenatal como en la postnatal (2).

Dentro de los factores fisiopatologicos, podemos enumerar cualquier afeccion crénica
de un aparato ya sea digestivo (enfermedad celiaca, enfermedad inflamatoria
intestinal...), respiratorio (fibrosis quistica, asma...), renal (insuficiencia renal,
infecciones de repeticion ...), cardiopatias congénitas o trastornos endocrinos (déficit de
hormona de crecimiento, hipotiroidismo, hiperplasia suprarrenal congénita, trastornos de

la pubertad...).

La monitorizacion del crecimiento infantil tiene, ademas de su utilidad clinica para el
seguimiento de la salud infantil, una utilidad social, como indicador de los avances de

equidad en el mundo y de cada poblacion en concreto (3).

Es importante que los especialistas conozcan los signos clinicos que nos tienen que
poner sobre aviso para poder determinar ese retraso y poder buscar una solucion al
problema. Para ello utilizamos los estudios de crecimiento de Carrascosa 2010
transversales para estudio de la talla en Espafia, elaborados con nifios de distintas areas
geograficas dentro del territorio espafol (3). Para controlar el estado nutricional
utilizamos el indice de masa corporal IMC que seguimos segun las graficas de la
fundacion Orbegozo (2) en su estudio longitudinal en Espafa. Entre los signos de alarma
de un hipotiroidismo clinico en el nifio pequefo incluyen ictericia prolongada, suefio
excesivo, llanto ronco, problemas de alimentacion, estrefiimiento y bajo tono
muscular. También puede haber signos menos evidentes como retraso en el crecimiento
y dificultad para alcanzar los hitos del desarrollo. Por eso es interesante estudiar no solo

la incidencia de la enfermedad sino su control en base al crecimiento y tratamiento.

A. Hipotiroidismo congénito, incidencia y cribado neonatal
Diagnosticar y tratar el HC lo antes posible es un objetivo principal para los programas

de Salud Publica y la Medicina Preventiva (3,4).



» HC primario: la causa radica en la glandula tiroides
Disgenesia
= Agenesia/atireosis
* Hipoplasia
* Ectopia
Dishormogénesis

» HCcentral:
Hipotiroidismo secundario: trastorno localizado en la hipofisis
Hipotiroidismo terciario: trastorno localizado en el hipotalamo

latrogénico
Deficiencia de yodo
Prematuridad
Inmunolégico
Otros

YY Y YY

Tabla 1. Etiologia del hipotiroidismo congénito. Protocolo de cribado neonatal del hipotiroidismo
congénito. Ministerio de Sanidad, 2021. (5)

Los programas de cribado neonatal desde 1974 Quebec (Canada) han supuesto un hito
fundamental y en el caso del hipotiroidismo congénito, se previene la principal causa de
retraso mental en nifios, por eso actualmente se debe informar antes de los 15 dias de
vida a la familia (1,3,4,6).

La incidencia de esta enfermedad ha aumentado globalmente desde 1969 hasta ahora,
creyéndose que entre los factores que lo favorecen estan la implementacion de los
programas de cribados con niveles mas sensibles de TSH, o prematuridad con pesos
bajos, que cada vez es mas prevalente (3,7-9). La incidencia de la enfermedad previa
a la aplicacion del cribado neonatal oscilaba entre 1:7000-1:10.000, aumentando hasta
1:3000-1:4000 tras su instauracién y en la actualidad se situa entre 1:1400-1:2800. En
Espafa la incidencia del HC primario es de 1:2.000-1:4000 recién nacidos y supone el
95% de los casos. El 5% restante lo ocupa el HC central con una incidencia estimada
de 1:13.000-16.000 (1,4,6,10).

El cribado consiste en la recogida de una muestra de sangre del talén del recién nacido
(a las 48 horas) en papel absorbente y la medicion de TSH o TSH + t4. Se introdujo en
Espana entre 1978 y 1982. En la mayoria de las Comunidades Autbnomas, la estrategia
utilizada es la medicién de TSH (3,7). Con ello se consigue el principal objetivo del
cribado: detectar casos de posible hipotiroidismo congénito grave. La tasa de cobertura
ha aumentado progresivamente, alcanzando, segun los datos disponibles, el 96,7% en
1989 y actualmente es practicamente del 100% (9). La TSH se analiza mediante
inmunofluorescencia retardada (DELFIA® o AUTODELFIA®) (1,7). El punto de corte,



por encima del cual se sospecha la enfermedad, lo establece el laboratorio en funcién

del programa de cribado neonatal (PCN) de cada Comunidad Auténoma.

Tiene distintos indicadores de calidad en las diferentes etapas que hay. Esto nos permite
saber si se esta haciendo un buen uso y maximizando el potencial de esta prueba en
cada una de sus fases (5). Por ejemplo, en la primera fase, de toma de muestras, se
valora la tasa de participacion, el intervalo de tiempo en obtener la primera muestra
(ITTM) o el porcentaje de primeras muestras no validas (PMNV). Cabe destacar que
Castilla y Leodn en los ultimos afios esta en rango 6ptimo para estos items a excepcion
de PMNV en la que no consigue llegar a valores aceptables como se muestra en la tabla
1 del anexo (5,11).

Existe controversia en qué estrategia seguir y en diciembre de 2020 se publicé en la
revista de European Society for Pediatric Endocrinology la necesidad de que los
cribados de los diferentes paises europeos incluyesen la deteccién de la T4 total para
poder detectar a la vez los casos de HC central, que es una entidad igual de grave y no
se deben escapar. Este es el modelo de cribado que utilizan Pais Vasco, desde el aio

2000 y al que se unieron Cantabria y Navarra, estas dos ultimas desde 2016 (3,10).

Es importante entender que este cribado no es diagndstico de la enfermedad, si no que
posteriormente tienen que ir a las Unidades Clinicas de Seguimiento y confirmarse con
otros procedimientos diagndsticos como un andlisis en sangre venosa o pruebas de

imagen (4,6).

Cuando se confirma que tiene el diagndstico es importante empezar precozmente con
el tratamiento con Levotiroxina durante un minimo de 3 afos, el tiempo que tarda en
desarrollarse correctamente el tejido cerebral (3,4,6). Con la levotiroxina se consigue

reemplazar la hormona tiroidea que el organismo deberia producir de forma natural (4,6).

Pasado ese tiempo, a los pacientes a los que no se les ha diagnosticado de un HC
permanente (por agenesia o tiroides ectopico o dishormonogénesis) puede
reevaluarseles para ver si es posible que su causa fuese transitoria y se pueda detener
el tratamiento. Aun asi, siempre es mejor tratarles durante estos 3 primeros afios de vida

para disminuir la probabilidad de problemas a largo plazo (4,6).

El objetivo fundamental del tratamiento es normalizar rapidamente los niveles de

hormonas tiroideas para conseguir un desarrollo neuroldgico y psicomotor normal.



Medicién de TSH
en sangre impregnad
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éLa concentracién de TSH
supera el punto de corte?
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NO Solicitud de nueva muestra
Resultado negativo ll
si
Zconcentracién de TSH
supera el punto de corte ?
FIN DEL PROCESO
DE CRIBADO l,s[
Unidad Clinica de Seguimiento
Cuantificacion en suero de TSH Pa—
y T4L y estudio estado tiroideo
TSH normal s 1 su
TA4L normal TAL normal {}m
FALSO POSITIVO HIPERTIROTROPINEMIA HIPOTIROIDISMO
Hipertirotropinemia CONGENITO
transitoria PRIMARIO
Tratamiento con L-tiroxina
Seguimiento y optimizacién
terapéutica hasta los 3 aiios
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definitivo

Grafico 1. Protocolo de cribado neonatal del hipotiroidismo congénito.

Ministerio de Sanidad, 2021.(5)




B. Seguimiento y evoluciéon con el tratamiento.
Los recién nacidos diagnosticados con hipotiroidismo congénito van a necesitar una
dosis diferente del farmaco dependiendo de la gravedad de la enfermedad. En las
formas graves de HC, la dosis inicial recomendada de Levotiroxina es de 10-15
ug/kg/dia. En formas mas leves, especialmente en el HC central (HCC), las dosis de
inicio pueden ser de 5-10 ug/kg/dia. La dosis debe ajustarse para mantener los niveles

hormonales dentro de los rangos objetivo (3,4,6,10).

El seguimiento que deben seguir es estrecho, asegurandonos en un primer momento
que los familiares comprenden la importancia de dar la medicacion, cémo es la
posologia y hacerles ver que va a ser un tratamiento largo, minimo de 3 afios, por lo que
es necesario por parte de los profesionales asegurar una buena adherencia terapéutica
(3,4).

La finalidad del control evolutivo es conseguir un equilibrio terapéutico, para lo que se
basa en el control clinico y en la monitorizacion analitica (TSH y T4 libre) en cada una
de las consultas, haciéndose en un primer momento mas frecuentes hasta que se
consiga una correcta regulacion y separandolas en el espacio hasta el momento de la

reevaluacion. (3,4).

C. Otros estudios sobre el seguimiento nutricional y de crecimiento de los
nifos con hipotiroidismo congénito.

En el seguimiento de los pacientes con hipotiroidismo congénito, se debe medir en cada

visita el peso, la talla y el perimetro craneal del nifio ya que el objetivo del tratamiento

con L-T4 es favorecer un crecimiento normal y un desarrollo neurocognitivo adecuado

(12), Hay que tener en cuenta que la dosis de levotiroxina puede variar con el tiempo

por factores como el cambio de peso (13).

Si un nifo recibe el tratamiento adecuado para el HC, pero su crecimiento o desarrollo
no son los esperados, es importante investigar posibles enfermedades, u otras

carencias hormonales (12).

Los estudios de seguimiento han evaluado el crecimiento a largo plazo, la maduracion
sexual y la estatura final en pacientes diagnosticados mediante pruebas neonatales, y
han encontrado que la estatura final suele estar dentro de lo normal e incluso por encima
de la esperada segun la familia. La maduracion sexual también parece seguir su curso
normal (4,10).



La medida mas utilizada en la practica clinica para determinar el grado de obesidad es
el IMC que relaciona el peso y la talla [(peso (kg)/talla (m)2). En Taiwan describen un

32.2% de sobrepeso/obesidad en nifios con HC (15).

Los nifios correctamente tratados alcanzan mismos percentiles que el resto de la

poblacion segun un estudio italiano con seguimiento de 20 afos (16).

Segun el estudio de Salerno, estos nifios con hipotiroidismo neonatal comenzando con

tratamiento a tiempo, tienen un comienzo de pubertad y estatura final normal (17).

JUSTIFICACION

El hipotiroidismo congénito es una patologia importante que ha aumentado su incidencia

por los avances en los programas de cribado neonatal segun la zona geografica. Sus
consecuencias son graves sin diagndstico precoz en nifios por afectar a su crecimiento
fisico, desarrollo y capacidad neuroldgica. Por ello, creemos interesante describir la
incidencia en los ultimos afios en nuestra comunidad de Castilla y Leén y como esta
funcionando el programa de cribado neonatal en ella respecto al resto del territorio
nacional. El seguimiento del crecimiento y estado nutricional de estos nifios proporciona

informacion de como esta controlada su enfermedad.

OBJETIVOS
1. Describir la incidencia de hipotiroidismo congénito en la Comunidad de Castilla
y Ledn en los afios 2011 a 2023 comparandola con la de Espaia.
2. Describir IMC vy talla de los nifios menores de 14 afios diagnosticados de
hipotiroidismo congénito en Castilla y Ledn.
3. Describir tratamiento actual con dosis de levotiroxina segun peso y niveles de
TSH.

POBLACION Y METODOS

4.a Diseno del estudio:

Estudio descriptivo retrospectivo en base a revision de los:

¢ Informes de evaluacion del programa de cribado neonatal del sistema nacional
de salud desde el afio 2016 a 2023 asi como el resumen anterior a 2016. Grupo

de Trabajo del Sistema de Informacion del Programa de Cribado neonatal del
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sistema nacional de salud. Ponencia de cribado poblacional de la comisién de
salud publica. Estos informes van con un afio de retraso para publicar datos
verificados.

(https://www.sanidad.gob.es/areas/promocionPrevencion/cribado/cribadoNeona

tal/enfermedadesEndocrinoMetabolicas/evaluacionProgramacribado.htm )

e Programas anuales de prevencion de salud publica Castilla y Leén desde 2011
a 2023.

(https://www.saludcastillayleon.es/transparencia/es/transparencia/sanidad-

cifras/informes-estadisticos/ordenacion-alfabetica/programas-prevencion-salud-

publica)
e Datos aportados por la Direccion General de Planificacion Sanitaria,

Investigacion e Innovacion; la Direccion General de Salud Digital importados
desde el programa informatico Medora y previa conformidad de la Gerencia de

Atencion Primaria Valladolid Oeste.
4.b Poblacién:

Se incluiran en el estudio aquellos nifios que cumplan los siguientes criterios de

inclusion:
-Nacido entre enero de 2011 y marzo de 2025.

-Diagnosticado de hipotiroidismo congénito, como procesos clinicos en el programa
informatico de Atencion Primaria del Sacyl Medora y que esté en tratamiento actual con

levotiroxina.
-Perteneciente a la Comunidad de Castilla y Ledn
Criterios de exclusion:

- Aquellos pacientes que aun con diagnostico de hipotiroidismo congénito, no

reciben tratamiento hormonal sustitutivo.

4 .c Tamano muestral:

Se incluiran todos aquellos nifios con el diagnéstico indicado para poder describir la
incidencia real total por ano. No es preciso un tamafo determinado puesto que se

incluira a toda la poblacion con los criterios de inclusion.

4.d Tiempo de desarrollo: de octubre de 2024 a mayo de 2025.

4 e Variables estudiadas:
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Peso al nacimiento Ultimo valor de talla con Ultimo valor de IMC con
Peso actual y pc. fechay pc. fechay pc

Ultimos niveles de TSH y| Media de levotiroxina Fecha de nacimiento, fecha
fecha. segun el peso. de recogida de datos.

Los percentiles de talla y peso se calculan mediante la calculadora de la pagina web de
la  Sociedad Espafiola de  Gastroenterologia y Hepatologia Infantil

(https://www.seghnp.org/nutricional/), seleccionando como referencia el estudio de

Carrascosa 2010 para la talla de varones y mujeres y Orbegozo 88 para IMC varones y

mujeres. (2,3)

4 f Aspectos éticos v legales:

Presentamos al Comité de Etica como se requirié en primera instancia, el protocolo del
estudio y posteriormente se requirié por parte del comité una “Hoja de informacion al
paciente y Consentimiento Informado” (Anexo 2) para su aprobacion. Se solicitaron los
datos segun Anexo 1y 2 de confidencialidad a la Gerencia de atencion primaria del area
Oeste de Valladolid, y la Direccion General de Planificacion Sanitaria, Investigacion e
Innovacion. Finalmente, tras la firma y aprobacion de estas entidades, la Direccion
General de Salud Digital nos ha proporcionado los datos requeridos importados desde

el programa informatico Medora, anonimizados.

No existen conflictos de interés con respecto al objeto de estudio ni los resultados

esperados; y no existe ningun tipo de financiacién ni de memoria econdmica de gastos.

Ninguno de los pacientes y/o familiares veran sus datos divulgados o vulnerados sin su
consentimiento, y ninguna de las acciones desempefiadas durante el desarrollo del

estudio supondra dafio alguno para ninguno.

Los datos personales seran tratados segun lo dispuesto en la normativa que resulta de
aplicacion, como es el Reglamento (UE) 2016/679, de 27 de abril, General de Proteccion
de Datos Personales; y su normativa de desarrollo tanto a nivel nacional como europeo.
La informacion obtenida se recogera por el responsable del tratamiento en un registro
de actividad, segun la legislacion vigente. Los datos registrados seran tratados

estadisticamente de forma codificada.

4.g Analisis estadistico:

Las variables definidas por una distribucién normal (p>0,05 en Komogorov Smirnov), se
describiran mediante la media + desviacion estandar (DS). Por otro lado, las variables

cualitativas por tabla de frecuencias relativas y absolutas (mediante porcentajes).

12
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Para el analisis de relaciones de variables se utilizara la prueba de Chi-cuadrado de
Pearson con test exacto de Fisher, presentando previamente la tabla de contingencia
con las frecuencias y porcentajes. Por otra parte, a fin de estudiar las diferencias o
semejanzas entre 2 medias, realizamos la Prueba T de Student para muestras
relacionadas. Por ultimo, analizamos mediante regresion lineal multiple la relacion entre
variables dependientes e independientes). Para el analisis estadistico y
representaciones graficas se ha usado Python 3.10 en ambiente Jupyter Notebook,

SciPy para T de Student, para los diagramas de cajas se ha usado Matplotlib.

4.h Sesqgos Y limitaciones:

1. En primer lugar, el tiempo en la espera al Comité de Etica, necesario para
obtener los permisos por la gerencia y la direccion de salud publica de la
Gerencia regional de salud, no ha permitido tener los datos a un tiempo
adecuado para poder trabajar con ellos mas ampliamente. Ha sido también
dificultosa la labor de ordenacion de estos datos para poder analizarlos. Ha
quedado pendiente analizar por provincias.

2. No se ha permitido revisar las historias clinicas, sélo se han podido obtener datos
anonimizados que estaban incluidos en Medora, esto supone varios sesgos:

a. Es posible que no todos los datos sean los mas actualizados.

b. No se ha podido distinguir el diagnostico etioldgico del hipotiroidismo
porque no figura como proceso clinico en este programa. En este sentido,
se ha entendido que todos aquellos pacientes con tratamiento hormonal
sustitutivo y diagnéstico de HC, son hipotiroidismo congénito
permanentes y no transitorios.

c. No se han conseguido datos iniciales de TSH al diagndstico puesto que
dependen del centro de hemoterapia y centro de referencia a los que no
se ha podido acceder.

d. No se han conseguido tampoco variables como sintomatologia clinica o
edad gestacional que no figuraban en la mayoria de los pacientes.

3. Los informes anuales del Ministerio de Sanidad sobre el cribado neonatal
llegaban desde el afio 2023 hasta el 2017, y de los registros anteriores solo hay
un documento que resume todos los datos del cribado desde 1990 hasta el 2016,
asi que hay algunos datos que no se han podido obtener. También hay que
comentar que los documentos individuales van cambiando el formato no se han
podido completar algunos valores como el tiempo en tener resultados (ITR1 p95),

tiempo en comunicar y derivar (P100ITRUS), tiempo en poner tratamiento (p95).
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RESULTADOS

1. Incidencia del hipotiroidismo congénito en Castilla y Ledn y Espana (2011-2023).

La incidencia del HC se ha mantenido mas o menos estable en Espafa variando desde
un 0,8/2.000 hasta un 1,2/2.000 entre 2011 y 2023. El total de nuestra muestra son 111
ninos diagnosticados de HC en nuestra comunidad entre esos afios. Esto supone en
Castilla y Ledn una incidencia mucho menos constante que varia desde 0,4/2.000 en el
ano 2013 hasta el mayor pico que se dio en el afio 2023 con una incidencia de 1,8/2.000.
Aun asi, la media de la incidencia en Castilla y Ledn durante estos afios coincide con la
que hay a nivel nacional (1:2000) De los 111 diagnésticos de HC en estos anos, 50,53%

son mujeres y 49,47% son hombres.

INCIDENCIA

2,5

Pt
. N ~—

2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023

a—Cy L ESPANA

Grafico 2. Incidencia de HC en Castilla v ledn v en Espaina a lo largo de 2011 a 2023. HC

hipotiroidismo congénito.

En Espana se confirman un 65% de los casos, en Castilla y Ledn mas de un 80%. Vemos
como es a partir de 2016 que aumentan los diagndsticos en nuestra comunidad y
mejoran los dias en tener resultados a menos de 15 que es el indicador 6ptimo. Sin
embargo, en Espafa mejoran a partir de 2023 en dar los resultados, tardando

previamente mas de 20 dias.

En todo caso, en ambas poblaciones se evidencia una disminucién progresiva de

nacimientos a lo largo de los afios.
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ANOS
2023
2022
2021
2020
2019
2018
2017
2016
2015
2014
2013
2012
2011

ANOS
2023
2022
2021
2020
2019
2018
2017
2016
2015
2014
2013
2012
2011

tiempo en tener
hipoTcong. VP hipoTco total muestras INCIDENCIA CyL resultados (ITR1) p95

12 12 12123 1.8:2000 8
7 5 12733 1:2000 8

5 5 12760 0.8:2000 8

10 8 13379 1.18:2000 9

9 9 13964 1.28:2000 9

10 9 14691 1.22:2000 9

14 10 15139 1.32:2000 8

16 14 16350 1.7:2000 19

9 17075

7 17410 21 (1996-2016)
4 17443

7 18721

12 19445

Tabla 2. Casos diagnosticados de HC en Castilla y Ledn desde 2011 a 2023, casos confirmados,

incidencia anual, dias en tener resultados.

total RN
hipoTcong VP hipoTc analizados INCIDENCIA tiempo en poner tto (dias) p95

176 15
187 22
214 23
159 rango 3-68 (59,5% nivel Optimo aceptabe)
174 rango 4-90 (80,8% nivel Optimo aceptabe)
200 87,3% nivel 6ptimo aceptable

335 229 PENDIENTE DE DATOS

222 190 3 CCAA dan datos: 100%= nivel optimo
182 408.988 0,8/2000
242 412696 1,2/2000
205 427.081 1//2000
182 456.315 0,8/2000
189 476.682 0,8/2000

Tabla 3. Casos diagnosticados de HC en Espafia desde 2011 a 2023, casos confirmados,

incidencia anual, dias en poner tratamiento.
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2. Talla y estado nutricional en nifios con HC en Castilla y Ledn menores de 14

anos.
Comparando con las tablas percentiladas de Carrascosa 2010, la talla de nuestra
poblacion de nifios con hipotiroidismo congénito en nuestra comunidad sigue una media
de los percentiles por edad en valores normales desde percentil 12 hasta percentil 64,5
destacando a los 11 afios que el percentil es del 80 (tabla 4), y esta en rango a todas

las edades en las nifias (tabla 5).

El IMC de los nifios de la muestra en todas las edades tiende a seguir la media de
percentiles entre 10 y 75, sin embargo, a partir de los 11 afios vemos una media de
percentiles por encima de percentil 80. En las nifias todas las edades tienen una media

de percentil normal excepto a los 9 afos con un percentil 85,5 (sobrepeso).

Edad (afios) Media Percentil Talla Desv. Percentil Talla Media Percentil IMC Desv. Percentil IMC
0 53 .69

33.6 23.75 34.56
1 48.6 31.36 34.2 37.41
2 24.75 19.09 41.5 30.08
3 37.38 30.22 43.88 46.66
4 40.25 36.04 45.25 28.74
6 52.71 40.42 51.86 34.83
7 48 12.73 63.5 36.06
8 64.5 44.55 38 5.66
9 12 0 18 0
10 31.5 26.16 20 5.66
11 80 0 86 0
12 62.67 53.69 81 30.32

Tabla 4. Estadisticos descriptivos (media y DS) de percentiles de talla e IMC segun edad en

hombres. IMC indice de masa corporal. DS desviacién estandar.

Edad (afos) Media Percentil Talla Desv. Percentil Talla Media Percentil IMC Desv. Percentil IMC

0 51.8 33.97 54.2 31.85
1 41.38 34.34 24.75 23.45
2 34.5 29.65 30 15.68
3 46 39.95 15.67 5.51
4 38.5 6.36 53.5 17.68
5 57 56.57 44 18.38
6 33.12 35.31 43.75 23.38
7 24.5 30.41 37.5 9.19
8 38.5 43.13 31.5 3.54
S 62.5 48.79 85.5 15.09
11 32.5 23.33 43.5 33.23
12 53.43 33.77 43.57 29.87
14 40 0 52 0

Tabla 5. Estadisticos descriptivos (media y DS) de percentiles de talla e IMC seguin edad en

mujeres. IMC indice de masa corporal. DS desviacion estandar.
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En la tabla 6 se puede observar que de los nifios con HC en Castilla y Ledn, 5 (un 2,7%)
tienen un IMC por encima dos desviaciones estandar de la media respecto a la grafica

de Orbegozo. Los que tienen un IMC inferior son 6 (correspondiendo a un 5,4%)

Edad (arios) Talla (cm) Desviacion Estandar Talla
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Tabla 6. Edades de los nifios con percentil de IMC >2DS y <2DS.

Un 5,4% de los nifios (n 5) tienen una talla <2DS, en su mayoria menores de 6 afos.

(Tabla 7).

IMC fuera de £2 Desviaciones Estandar

Edad (afos) IMC Desviacion Estandar IMC

2 31.16 3.29

w
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Tabla 7. Edad de los nifios con tallas <2DS y >2 DS respecto a grafica Carrascosa.

El 14,7% de la muestra tiene sobrepeso, con un percentil >85 y el 8,4% supera el pc95,
siendo indicativo de obesidad. Por el contrario, el porcentaje de la muestra que tiene un

pc<3, y por tanto bajo peso, es del 5,3%. (Tabla 8)

> P85

> P95

Tabla 8. Porcentaje de nifios con IMC en sobrepeso (pc >85) obesidad (pc >95). Talla menor a

pc 3. IMC indice de masa corporal. Pc percentil.
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3. Diferencias del peso al nacimiento segun el sexo.

La poblacién se divide por sexos en 50.53% de mujeres y 49.47% de hombres. La media
de peso al nacimiento en mujeres es de 3015,62 gramos DS 838 gr. y en hombres
3005,28cgramos DS 829 gr. no existiendo diferencias estadisticamente significativas (p

0,952) como se aprecia en el diagrama de cajas (grafico 3).

4500 - (S
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)

D 3500 |

w
o
o
o

Peso al Nacimiento
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o o

1500
8 8

[e]

1000 A

[e]
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Sexo

Gréfico 3. Peso al nacimiento segun sexo en los ninos con HC de Castilla y Ledn. segun

Sexo.

| Son | i ()| ot o) | b Pmtoco)

Mujer 50.53 3015.62 838.06
Hombre 45.47 3005.28 829.36

Tabla 9. Porcentaje de poblacién sequn sexo y media con DS de peso al nacimiento.

4. Curvas de crecimiento e IMC en los nifios menores de 14 afios con HC de la

comunidad de castilla y Leén. Comparacion con graficas de referencia.

Se elaboran con los valores absolutos de talla e IMC segun sexo, unas graficas por edad
similares a las que usamos como referencia, Carrascosa 2010 y Orbegozo 88 (graficos
4) Sin embargo, en pediatria son mas utiles los valores de percentiles de estos datos
absolutos, es decir, qué lugar ocupan en las graficas de referencia, y eso esta

representado en los graficos de diagramas de cajas (graficos 5 y 6).
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Gréficos 4. 4.a y 4.b Graficas segun valores absolutos de IMC por sexo y edad. 4.a en hombres.

4.b en mujeres.

Si representamos los valores de percentil de IMC segun edades. Se observa que el IMC

en los varones (grafico 5.a) siguen una tendencia muy parecida a la poblaciéon de

referencia y a los 11 y 12 afios se produce un aumento pronunciado. En cambio, en las

mujeres (grafico 5.b) este pico se produce a los 9 afos, superando el p90 de la tabla de

Orbegozo.

Boxplot Percentil IMC por Edad - Hombres

Boxplot Percentil IMC por Edad - Mujeres
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Grafico 5. 5. a y 5.b. Representacién de valores de percentil de IMC por edad en hombres

5.a y mujeres 5.b.
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Pasa lo mismo con la talla, la media de los percentiles se encuentra en rango normal,

destaca la diferencia a la edad de 12 afios, mas alto en hombres que en mujeres.

Boxplot Percentil Talla por Edad - Hombres

Boxplot Percentil Talla por Edad - Mujeres
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Se puede observar que el crecimiento en talla de las nifias de la muestra comparado
con la poblacion espafola sigue una curva muy parecida y probablemente mas oscilante

por el tamafo de la muestra.

En los varones la curva de crecimiento es parecida a la de la poblacion espafiola con

percentiles mas altos a los 12 afios.

20

%

*

%




5. Tratamiento segun la edad vy control de la TSH.

La media del ultimo valor de la TSH registrado en los pacientes de la muestra es de 4,69
DS 2,99.

Dividimos a la poblacién de la muestra en 3 grupos segun la edad y vemos que los nifios

menores de 10 anos tienen una dosis parecida para controlar los niveles de T4 Ly TSH
(menores de 2 afos con una media de 3,18 ug/kg DS 1,47 ug/kg y entre 3 y 9 afios
toman de media 3,2 pg/kg DS 1,66 ug/kg). Los nifilos mayores de 10 afos toman de
media 1,95 ug/kg DS 0,82.

Media TSH ULT. VALOR Desv. TSH ULT. VALOR

4.65 2.99

Tabla 10. Media y desviacion estandar del ultimo valor registrado de TSH.

GrupoEdad Media Desv Cantidad Media Dosis Desv Dosis
Cantidad

<=2 afios 36.043 18.485 3.176 1.469
3-9 afios 68.922 35.691 3.199 1.656
=10 afios 85.738 36.868 1.947 0.824

Tabla 11. Estadisticos descriptivos (media y DS) de la cantidad vy dosis de levotiroxina en grupos

de edad.

DISCUSION

El presente estudio ofrece una revision actualizada de la incidencia de hipotiroidismo
congénito en los ultimos 14 afios en la comunidad de Castilla y ledn, que tenia una
anterior revision previa a 2016 y respecto a los que el diagnhostico ha aumentado.
Actualmente es de 1:2000 similar a la incidencia a nivel nacional. Es también a partir de
2017 cuando mejora a menos de 15 dias el tiempo en comunicar la noticia a la familia e
inicio de tratamiento, fundamental para el desarrollo intelectual y fisico del recién nacido
(9). En 2017 se produce el cambio a un nuevo laboratorio de procesamiento de muestras
en el Centro de Hemoterapia y Hemodonacion de Castilla y Ledn desde donde se
coordina junto al programa de cribado neonatal (PCN), la recepcién, procesamiento y
resultados e informacién de estos. Aunque los datos aparecen publicados anualmente,

en este trabajo se ofrece una vision unificada de los datos de todos estos afios. Y
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aunque existe una prevalencia mas alta en comunidades como Cataluia, la nuestra

mantiene incidencias similares a la nacional.

A pesar de no haber podido obtener los datos directamente de las historias para
clasificar etiolégicamente a los nifios con hipotiroidismo congénito, lo mas probable es
que la mayoria de estos sean disgenesias y hemos seleccionado aquellos con
tratamiento actual. Seria interesante realizar un estudio describiendo la etiologia y

relacién con TSH inicial y crecimiento posterior.

Aunque el principal criterio de seguimiento seria el coeficiente intelectual y desarrollo
neurologico y psicomotor, entendemos que el crecimiento y el estado nutricional son
también datos clinicos que valorar en el seguimiento como hacen Morin (18) y Heidari
(19) en sus estudios. Los nifios de nuestra comunidad se comportan en talla e IMC de
forma similar a lo que muestran estos estudios, consiguiendo una talla y peso normales

para su edad.

Seria interesante para proyectos futuros la realizacion de estudios en los que, ademas
de tener en cuenta los parametros antropométricos, se valoraran determinantes
ecolégicos o del entorno de la actividad fisica, encuestas dietéticas, analiticas y
tratamiento hormonal, asi como coeficiente intelectual y desarrollo académico y la
continuacién del estudio en sujetos por encima de los 14 afios, para aportar un mayor

conocimiento a como es el desarrollo de dichos parametros analizados.

En la muestra hemos podido observar que gracias al tratamiento que llevan los nifios,
se encuentran dentro de los valores normales de talla e IMC, consiguiendo un adecuado
crecimiento con respecto a la poblacion de referencia, la espafiola. Esto coincide con lo
que muestran otros estudios, siendo el tratamiento y seguimiento  estrecho

indispensable para que se consigan las tallas objetivo y un IMC controlado (17,19,20).

Sin embargo, llama la atencién que en una poblacion bien controlada a nivel metabdlico
por los niveles de TSH dentro de la normalidad, haya un 14,7% de sobrepeso (pc>85)

en la muestra y un 8,4% de obesidad (pc>95).

La dosis inicial de levotiroxina que se recomienda es de 10-15 pg/kg para conseguir
elevar rapidamente los niveles de T4 libre en la sangre y que el hipotiroidismo afecte lo
menos posible. Ademas de esto los estudios revelan que la edad de inicio y de
normalizacion de levotiroxina también son factores importantes para prevenir las

consecuencias del HC (19,21). La dosis media de la muestra en menores de 2 afios se
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observa que es 3,18 pg/kg. La dosis de L-4T por encima de los dos afios es la indicada
en las tablas de referencia, de 3-9 afios de media toman 3,2 ug/kg (3-4 es lo que se
indica) y en mayores de 10 afios 1,99 ug/kg (entre 3-1) (21). Esto nos muestra cémo a

medida que se va aumentando de edad, la dosis necesaria de tratamiento va

disminuyendo como demuestra el estudio de Delvecchio (22).

CONCLUSIONES:

e La incidencia anual de diagndstico de hipotiroidismo congénito confirmado en
Castilla y Ledn desde 2011 hasta la actualidad es de media 1:2000 DS +
0,16:2000, siendo mujeres un 50,53% y hombres un 49,47%.

e Un 5% de los nifios con HC presenta talla <2DS.

e Un 14,7% cumple criterios de sobrepeso y un 8,4% de obesidad.

e |amedia de peso al nacimiento es en hombres de 3.005 g y en mujeres de 3.016
g, no teniendo relacién con IMC posterior.

e Se elaboran graficas normales de percentiles con los datos de talla e IMC de los
nifos y de las niflas con el diagndstico de hipotiroidismo y en tratamiento en
nuestra comunidad, que siguen un patrén parecido a las de referencia.

e Los niveles medios de TSH estan en rango normal y la dosis de levotiroxina

adecuada a cada rango de edad.
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ANEXOS

tasa de particlpacion (%) Primera muestra no valorable (PMNV) (% Intervalo Tlempo Toma Muestra (p95 horas)
10021,00% 63
99,87 72
99,9 64
99,88 64
99,8 64
99,9 66
99,8 72
100,42 72
57,6 (MEDIA)
57,6 (MEDIA)
0,49 48 (MEDIA)
0,66 124,8 (MEDIA)
1,32 120 (MEDIA)
6ptimo> 99,5; aceptable >99 CYL entre 2000-2016 es la 23CA con mayores valores 172,8 (1990-2016)

Tabla 1.de Indicadores de calidad del cribado neonatal de HC en Castilla y Leén desde
2011 a 2023 (en sentido inverso)
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HIPOTIROIDISMO CONGENITO EN CASTILLA
Y LEON

~~ INTRODUCCION "/ METODOLOGIA "/ OBJET\VOS N

El hipotiroidismo congénito es una patologia importante | Estudio descriptivo retrospectivo mediante || 1. Describir la incidencia de HC en Castilla y

que ha aumentado su incidencia por los avances en los || una revisién bibliografica con los informes Ledn entre los afios 2011 y 2023

programas de cribado segln la zona geogréafica. Sus | anuales del programa de cribado regional de comparandola con la de Esparia.

consecuencias son graves sin diagndstico precoz en nifios || 2011 a 2023. Previo consentimiento; la || 2. Describir IMC y talla de los menores de 14

por afectar a su crecimiento fisico, desarrollo y capacidad | Direccion General de Salud Digital nos ha afios diagnosticados de HC en Castilla y

neurolégica. Es interesante estudiar su incidencia en | proporcionado los  datos  requeridos Ledn.

nuestra poblacién y su control en base al crecimiento y | importados desde el programa informatico || 3. Describir el tratamiento actual con dosis de |
\t{iﬁmiento. - / \\M(idOFH- 7//‘ \\VL\evotiroxina segun peso y nivel de TSH./ /

RESULTADQOS

£ EN | s

INCIDENCIA
25 GrupoEdad Media Desv Cantidad Media Dosis Desv Dosis
2 Cantidad
Hombres: 49’47% 15 <=2 afios 36.043 18.485 3.176 1.4569
Mujeres: 50,53% . )
3-9 afios 68.922 35.691 3.199 1,656
e =10 anos 85.738 36.868 1.947 0.824

0

2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023
K ——OvL ——ESPATA / k Tabla 1. Dosis media de levotiroxina por kg de peso. /

Boxplot Percentil Talla por Edad - Hombres Boxplot Percentil Talla por Edad - Mujeres

Figuras 2 y3. Valores de Media e
intercuartiles de percentil de talla respecto
a Carrascosa 2010 hombres y mujeres
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Boxplot Percentil IMC por Edad - Hombres Boxplot Percentil IMC por Edad - Mujeres
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§ § . EE’ - | Figuras 4y 5. Valores de Media e
£ G g intercuartiles de percentil de IMC
=2 ° @I respecto a Orbegozo 88 hombres y
l = mujeres
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Tabla 2. Porcentaje de nifios con IMC en sobrepeso (pc >85) obesidad
(pc >95). Talla menor a pc 3.

/ CONCLUSIONES N

«La incidencia anual de diagnostico de HC confirmado en Castilla y Leén es de media 1:2000 DS + 0,16:2000, siendo mujeres
un 50,53% y hombres un 49,47%, similar a la media nacional.
*Un 5% de los nifios con HC presenta talla <2DS
*Un 14,7% cumple criterios de sobrepeso y un 8,4% de obesidad.
*La media de peso al nacimiento es en hombres de 3.005 g y en mujeres de 3.016 g, no teniendo relacién con IMC posterior.
*Se elaboran gréficas normales de percentiles con los datos de los nifios y de las nifias con diagndstico y en tratamiento en
CyL, que siguen un patrén con valores en percentiles normales respecto alas de referencia.
\~Las dosis medias de levotiroxina por peso y los niveles de TSH se encuentran en dosis y niveles aceptables.. /






