
RESUMEN
Objetivos: Evaluar el efecto del tratamiento con Levotiroxina sobre el metabolismo de los lípidos en niños con hipotiroidismo
subclínico (HS).
Métodos: Se hizo seguimiento durante 20 meses a 11 niños, cinco varones y seis hembras, entre 4 y 11 años, con HS permanente
(T4L normal y TSH elevada en dos determinaciones realizadas con 4 meses de diferencia). Se les indicó tratamiento con Levotiroxina
(2 ug/kg/día) y se les realizaron pruebas de función tiroidea y lipidograma a los 4 meses y al año. Para afianzar la relación entre
el perfil lipídico y el tratamiento con Levotiroxina, se suspendió el tratamiento a nueve niños durante cuatro meses y se reinició
por cuatro meses mas, realizando los mismos análisis, sin tratamiento y con tratamiento nuevamente.
Resultados: El perfil lipídico mejoró al lograr el eutiroidismo; disminuyó la concentración de colesterol total (Ct), de colesterol
de la lipoproteína de baja densidad (C-LDL), de triglicéridos (Tg), y aumentó el colesterol de la lipoproteína de alta densidad (C-
HDL). Los cambios en el C-HDL, el C-LDL y el índice C-LDL/C-HDL fueron significativos al año de tratamiento (p=0,03; 0,02 y
0,02 respectivamente). Al suspender la Levotiroxina se produjo una elevación significativa en la concentración promedio de TSH
(6,7 uU/mL), y su normalización al reiniciar la terapia (2 uU/mL), con niveles de T4L dentro del rango normal. Se observó
elevación de Ct, Tg y C-LDL y disminución del C-HDL al suspender el tratamiento y mejoría al reiniciarlo, siendo significativos
los cambios en los Tg (p=0,004) y en el C-HDL (p=0,02). Un comportamiento similar presentaron los índices aterogénicos (p=0,04
para el Ct/C-HDL y p=0,003 para el C-LDL/C-HDL). La dosis promedio de levotiroxina para lograr el eutiroidismo fue de
0.043mg/día (2,1 ug/kg/día).
Conclusiones: El perfil lipídico de niños con HS mejora significativamente con el tratamiento de Levotiroxina.
Palabras clave: Niños, hipotiroidismo subclínico, levotiroxina, lípidos, lipoproteínas.

ABSTRACT
Objectives: to assess the effect of Levothyroxine treatment on lipid metabolism in children with subclinical hypothyroidism (SH).
Methods: Eleven children, 5 boys and 6 girls, aged from 4 to 11, all of them with permanent SH (normal FT4 and high TSH in
two determinations made at an interval of four months of difference) were follow up during 20 months. Treatment with
Levothyroxine (2 ug/kg/day) was given, and thyroid function tests and lipid profile were analyzed after four and twelve months.
To assure the relationship between the lipid profile and the Levothyroxine treatment, this therapy was discontinued to nine
patients during four months, and then it was continued for four months more. The same tests were analyzed, with and without
treatment.
Results: Lipid profile improved when euthyroidism was obtained; total cholesterol (Tc) levels, low-density lipoprotein choles-
terol (LDL-C) levels, and triglyceride (Tg) levels decreased and high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C) levels increased.
Changes in HDL-C, LDL-C, and the HDL-C/LDL-C index were significant after a year of treatment (p=0,03; 0,02, and 0,02
respectively). When Levothyroxine was discontinued, elevated levels in the mean concentration of TSH (6,7 uU/ml) were ob-
served, and when the treatment continued, the levels normalized (2 uU/ml). The FT4 levels were in normal rates. Elevated levels
of Tc, Tg, and LDL-C and low levels of HDL-C were observed when the treatment was discontinued, and a significant recupera-
tion was observed at restarting the treatment with significant changes in Tg (p=0,004) and HDL-C (p=0,02). The atherogenic
indexes showed a similar behavior (p=0,04 for Tc/HDL-C and p=0,003 for LDL-C/HDL-C). Mean dose of Levothyroxine to reach
euthyroidsm was 0.043 mg/day (2,1 ug/kg/day).
Conclusions: Lipid profile of children with SH improves considerably following the treatment with Levothyroxine.
Key Words: Children, subclinical hypothyroidism, levothyroxine, lipids, lipoproteins.
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INTRODUCCIÓN
El hipotiroidismo subclínico (HS) es una entidad
caracterizada por  elevación de la tirotropina sérica
(TSH) asociada a valores normales de triyodotironina
libre (T3L) y tetrayodotironina libre (T4L), en presencia
o no de síntomas1. La mayoría de estos pacientes tienen
tiroiditis crónica autoinmune (Hashimoto), aunque
también se presenta como una complicación del
tratamiento de la enfermedad de Graves, el cáncer de
tiroides u otra patología tiroidea. El  reemplazo
inadecuado de Levotiroxina en pacientes con
hipotiroidismo manifiesto (HM), también puede
conducir al HS2.
La frecuencia de HS es del 4 al 10% en la población
general, 7,5 a 8,5% en mujeres, 2,8 a 4,4% en hombres y
de 7 a 26% en personas en edad madura3,4. Su frecuencia
en la edad infantil no está claramente registrada en la
literatura, sin embargo, en nuestra región,  se demostró
una frecuencia de 6,4% de HS en un grupo de 187 niños
de 1 mes a 4 años de edad5, mayor a la reportada en
Cerdeña (Italia) que fue de 0,95% en escolares6.
La mayor frecuencia de hiperlipidemia y enfermedad
cardiaca isquémica en pacientes con HM, ha aumentado
el interés por el estudio de las hormonas tiroideas y su
interrelación con el metabolismo lipídico7,8. En el adulto
con HS, tanto la presencia de dislipidemia como la
respuesta al tratamiento no están totalmente claras, sin
embargo, existe evidencia de que la tasa de enfermedad
cardiaca isquémica y de enfermedad vascular periférica
está aumentada, aún en los grados más leves de
hipofunción tiroidea y que existe una relación positiva
entre anormalidades lipídicas y el grado de disfunción
tiroidea9-12. En el Estudio de Prevalencia de
Enfermedades Tiroideas de Colorado, con 25.862
participantes, los sujetos con HS, con una modesta
elevación de TSH (TSH entre 5 y 10 μU/ml) tuvieron
niveles de colesterol total (Ct), colesterol de la
lipoproteína de baja densidad (C-LDL) y triglicéridos
(Tg) significativamente más altos que los eutiroideos4.
Recientemente, Walsh et al.(2005)13 también mostraron
la elevación de C-LDL en su estudio poblacional.
Algunos autores consideran que es razonable la
estrategia de  usar  Levotiroxina en pacientes con HS y
colesterol elevado, dado que es beneficioso para
disminuir tanto el Ct como el C-LDL, reduciendo de
esta manera el riesgo de muerte por enfermedad car-
diovascular14-16. Sin embargo, la decisión de tratar o
simplemente seguir al paciente va a depender de las
anormalidades bioquímicas, clínicas y de si el riesgo
de complicaciones es mayor con o sin tratamiento. La
mayoría de los autores están a favor de dar tratamiento,
debido a las evidencias de que la función de los  órganos
blanco  mejora de una manera similar aunque menos

evidente que la observada en el HM17-20. Estos hallazgos
sugieren que el HS es una condición de hipotiroidismo
tisular mínimo más que sólo un estado de
compensación en el cual el incremento de TSH es
requerido para mantener concentraciones normales de
hormonas tiroideas; representa un estadío temprano de
una enfermedad tiroidea que puede tener ciertas
manifestaciones, así como progresar a un HM21. Si este
es el caso, los pacientes con HS debieran ser
considerados potenciales candidatos para terapia con
Levotiroxina.
En los  niños con HM se ha reportado un efecto
beneficioso del tratamiento con  hormona tiroidea sobre
el perfil lipídico22-24. Son pocos los estudios sobre lípidos
en niños con HS. Nuestro grupo reportó un perfil
lipídico aterogénico en estos niños, dado
principalmente por una disminución significativa del
colesterol de alta densidad (C-HDL)25. Este hallazgo es
similar al encontrado en mujeres en edad media de la
vida con HS, quienes mostraron un  C-HDL que
aumentó significativamente con el tratamiento de
Levotiroxina18.
El tratamiento del HS en niños es controversial; Moore26

recomienda indicar tratamiento solo en aquellos niños
que presenten manifestaciones clínicas de
hipotiroidismo, bocio o valores de TSH muy elevados,
y en el resto de los niños, mantener un seguimiento
expectante. Por el contrario, Fatourechi27,  en su revisión
sobre el tema  (2001) refiere que todos los niños y
adolescentes, mujeres embarazadas y mujeres que
desean salir embarazadas con HS, deben recibir
tratamiento y menciona que una dosis diaria de 0,025
a 0,075 mg de Levotiroxina es usualmente adecuada
para normalizar los niveles de TSH en suero.
Los cambios que favorecen la enfermedad cardiaca
aterosclerótica en adultos, pueden iniciarse en la edad
infantil por ello, está indicado identificar los factores
de riesgo tempranamente y tomar las  medidas
preventivas pertinentes28-31. De allí la necesidad de
investigar si estos niños con HS mejoran su perfil
lipídico con el tratamiento de Levotiroxina.

MATERIALES Y MÉTODOS
Sujetos:Como resultado de un despistaje de
enfermedad tiroidea realizado en el Laboratorio del
Centro de Desarrollo Infantil (Lab-CDI) en niños
procedentes de diferentes escuelas, así como de la
consulta de la Unidad de Endocrinología del Instituto
Autónomo Hospital Universitario de Los Andes
(IAHULA), se detectaron 11 niños de ambos sexos, en-
tre 4 y 11 años de edad, con hipotiroidismo subclínico
(HS) permanente que participaron en un estudio
previo25; se les invitó a continuar en este estudio de

Levotiroxina y lípidos en el hipotiroidismo subclínico

15



seguimiento bajo tratamiento con Levotiroxina y
aceptaron. El diagnóstico se realizó por el hallazgo de
valores de tiroxina libre (T4L) dentro del rango de
referencia normal y de tirotropina (TSH) por encima
del límite superior del rango normal (4,65 mU/mL) en
dos determinaciones realizadas con 4 meses de
diferencia. Este  punto de corte del nivel de TSH  para
diagnosticar HS fue calculado por  el promedio + 2
desviaciones estándar de los niveles séricos de TSH
obtenida de 283 niños sanos, de ambos sexos, de 2 a 9
años de edad. Se excluyeron los niños con patologías
crónicas o agudas no tiroideas o que ingerían
medicamentos que modifican la función tiroidea o el
metabolismo de los lípidos, tales como: patologías
hepáticas, gastrointestinales, renales, síndrome de
Cushing, hipopituitarismo, diabetes mellitus, uso de
glucocorticoides, diuréticos y anticonvulsivantes. Se
obtuvo la aprobación del Comité de Ética de la
Institución para la realización de este trabajo.

Protocolo: A los niños seleccionados y con el previo
consentimiento de los padres, o quien fuere su
representante, se les realizó  una evaluación que
incluyó:
1. Historia clínica y Examen Físico en el que se realizó:

toma de talla medida con estadiómetro de
Harpenden y calculada por el promedio de tres
tomas, peso e índice de masa corporal ( IMC = peso/
talla2).

2. Se les tomó muestra de sangre en ayunas de la vena
antecubital, que posteriormente se  centrifugó para
la obtención de plasma y se realizó Lipidograma, que
incluyó determinaciones plasmáticas de Tg, Ct, y C-
HDL.

3. Se les administró tratamiento con Levotiroxina
(Thyrax–Lab.Organón) en la presentación de tabletas
de 0,025 mg calculada a una dosis de inicio de 2 ug/
kg/día, la cual se ajustó a las 6 semanas de acuerdo a
nuevas determinaciones de T4L y TSH, para asegurar
así unos niveles hormonales normales. Este
tratamiento se mantuvo durante un año, haciendo
un lipidograma a los 4 meses y al año. Considerando
el limitado número de participantes y con el
propósito de afianzar la relación entre el perfil
lipídico y el tratamiento con Levotiroxina, a nueve
niños se le suspendió el tratamiento durante cuatro
meses y se reinició por cuatro meses mas, realizando
los mismos análisis, sin tratamiento y con tratamiento
nuevamente.

Métodos: La determinación de tiroxina  libre (T4L) y
de tirotropina (TSH) se realizó en el Lab-CDI de Mérida,
mediante la técnica de Inmunofluorescencia (Delfia
Walac, Finlandia).  El rango normal de T4L del estuche

comercial fue de 0,76 a 1,31 ng/dL, y de TSH: 0,30-3,80
μU/mL. El coeficiente de variación interanálisis e
intraanálisis para TSH fue de 6 y 5,4% y para la T4L
fue de 4,1 y 3% respectivamente. La determinación de
Tg, Ct y C-HDL se realizó por métodos enzimáticos
con reactivos de la Beohringer Mannhein Diagnostica
y auto analizador Technicon. El C-HDL se obtuvo
después de precipitación con cloruro de manganeso
2M32. El C-LDL se calculó por la fórmula de
Friedewald33: C-LDL = Ct – (Tg/5 + C-HDL). Con estos
resultados se calcularon los índices aterogénicos Ct/C-
HDL y C-LDL/C-HDL. El Lipidograma se realizó en el
Laboratorio de Hormonas del IAHULA. Todas las
determinaciones se realizaron por duplicado y se
procesaron en el mismo ensayo.

Análisis Estadístico: Las variables son continuas y se
presentan en promedio ± DE. La comparación y
significación estadística de las diferencias entre las vari-
ables antes y después de 4 meses y un año de
tratamiento, se establecieron mediante la aplicación del
test no paramétrico de Wilcoxon (para datos pareados).
La significación estadística de los cambios observados
en las variables después del año de seguimiento, al
retirar y reiniciar el tratamiento, fue determinada por
el Modelo Lineal General de Medidas Repetidas. Se
consideró significativo un valor de P < de 0,05.  Los
datos fueron procesados en el programa SPSS versión
10.

RESULTADOS
En el estudio participaron 11 niños, cinco varones y
seis hembras, con edades comprendidas entre 4 y 11
años, con promedio de 6±2 años de edad, con peso
promedio de 21,6±6,6 kg, talla de 115,4±12,6 cm e IMC
de 15,9±2,4 kg/m2. Dos de los varones tenían sobrepeso.
Es de hacer notar que durante el seguimiento, estas
medidas antropométricas se mantuvieron en los
mismos percentiles de inicio. Los anticuerpos
antitiroideos fueron negativos en todos los casos.
En la tabla I se muestran los valores de TSH y T4L an-
tes y después de 4 meses y 1 año de tratamiento. La
dosis promedio de levotiroxina para lograr el
eutiroidismo fue de 0.043 mg (2,1 μgr/kg/día). Puede
observarse claramente que el valor promedio de TSH
se encuentra elevado al inicio del estudio y mejora pos-
terior al mismo, tanto a los 4 meses como al año
(p=0,008), alcanzando niveles normales. En cuanto al
valor de T4L, no se observaron variaciones importantes
en el grupo antes y después de 4 meses de tratamiento
y se observó una elevación significativa al año, aunque
aún dentro del rango normal.
En la tabla II se presenta el efecto del tratamiento con
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levotiroxina sobre los niveles de lípidos sanguíneos; se
observa que los niveles promedio de Tg, Ct, C-LDL y
los índices aterogénicos pre-tratamiento, se encuentran
dentro del rango normal, pero el de C-HDL está hacia
el límite inferior (National Cholesterol Education Pro-
gram, 1991)34; además, 7 niños (63,6%) presentaron
niveles individuales de C-HDL menores de 40 mg/dL.
La Levotiroxina mejoró en general el perfil lipídico,
observándose disminución en el Ct, el C-LDL, los Tg y
las relaciones aterogénicas Ct/C-HDL y C-LDL/C-HDL
y aumento en el C-HDL. Los cambios en el C-HDL, el
C-LDL y el índice C-LDL/C-HDL llegaron a ser
significativos estadísticamente al año de tratamiento
(p=0,03; 0,02 y 0,02 respectivamente).
En las Figs. 1, 2 y 3 se muestra el comportamiento en el
tiempo de las variables estudiadas, partiendo desde los
valores promedio al año post-tratamiento (presentados
en las Tablas 1 y 2), cuando se suspende la Levotiroxina,
luego a los 4 meses sin tratamiento, momento en que
se inicia de nuevo y finalmente a los cuatro meses bajo
tratamiento. En este seguimiento participaron 9 de los
11 niños con HS del inicio. Con claridad se observa, en
la Fig. 1, la elevación significativa del nivel promedio
de TSH al suspender el tratamiento (6,7 uU/mL), por
encima de los niveles de referencia y la normalización
al reiniciarlo (2 uU/mL) (p=0,04). Los niveles de T4L
también presentaron cambios estadísticamente
significativos, disminuyeron sin tratamiento (1 ng/dL)
y aumentaron al reiniciarlo (1,1 ng/dL) aunque nunca

fuera del rango normal (p=0,03).
En relación al perfil lipídico, se observó elevación de
Ct (146,2 mg/dL), de Tg, (130,7 mg/dL), de C-LDL (78,3
mg/dL) y disminución del C-HDL (42,4 mg/dL) al sus-
pender el tratamiento y mejoría al reiniciarlo (135,3;
85,4; 68,7 y 52,6 mg/dL, respectivamente), siendo
estadísticamente significativos los cambios en los Tg
(p=0,004) y en el C-HDL (p=0,02) (Fig. 2). Un
comportamiento similar se observa con los índices
aterogénicos, observándose una elevación al suspender
el tratamiento a 3,7 y disminución  al reiniciarlo a 2,7
en el Ct/C-HDL y de 2 sin tratamiento y 1,4 con

Fig 1. Seguimiento de niveles de TSH y T4L en niños con
hipotiroidismo subclínico con y sin tratamiento.
Promedios (n=9). *p<0,05

Fig 2. Seguimiento de los niveles de lípidos sanguíneos
en niños con hipotiroidismo subclínico con y sin
tratamiento. Promedios (n=9). *p=0,04; **p=0,003.

Tabla I. Hormonas tiroideas en niños con hipotiroidismo subclínico
antes y después de 4 meses y un año de tratamiento con
Levotiroxina. Promedio +  desviación estándar.

Hormonas Pre- 4 meses Post- 1 año Post-
Tiroideas Tratamiento Tratamiento Tratamiento

(n= 11) (n= 11) (n= 11)

TSH(μU/mL) 8,2 ± 5,8 3,2 ± 1,4* 1,7 ± 0,5*
T4L(ng/dL) 1,0 ± 0,2 1,2 ± 0,3 1,3±0,3*

*p=0,008 vs pretratamiento

Tabla II: Niveles de lípidos sanguíneos en niños con hipotiroidismo
subclínico, antes y después de 4 meses y un año de tratamiento con
Levotiroxina. Promedio ± desviación estándar.

Pre- 4 meses Post- 1 año Post-
Variables Tratamiento Tratamiento Tratamiento

(n= 11) (n= 11) (n= 11)

Tg(mg/dL) 94,4±55,2 63,8±26,0 90,7±30,0
Ct (mg/dL) 142,6±37,9 133,8±42,0 134,7±23,1
C-HDL(mg/dL) 38,1±8,6 42,4±7,4 53,9±16,7*
C-LDL (mg/dL) 89,0±28,2 89,0±26,1 66,6±18,0**
Ct/C-HDL (mg/dL) 3,9±1,1 3,2±1,0 2,7±0,8
C-LDL/C-HDL (mg/dL) 2,4±0,8 2,1±0,7 1,4±0,6**

* p=0,03 vs Pre-tratamiento     ** p=0,02 vs Pre-tratamiento

tratamiento en el C-LDL/C-HDL. Estos cambios fueron
significativos, p=0,04 para el Ct/C-HDL y p=0,003 para
el C-LDL/C-HDL (Fig. 3).
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DISCUSIÓN
En este estudio se hace un seguimiento durante 20
meses a un grupo de niños con HS en relación a los
niveles de lípidos sanguíneos y el tratamiento con
Levotiroxina. Como se reportó previamente25, los niños
con HS presentaron inicialmente un nivel de C-HDL
bajo y significativamente menor al de los controles
eutiroideos y una tendencia a niveles más altos de Tg,
Ct y C-LDL, aunque aún dentro del rango normal. Con
el tratamiento, se muestra que el perfil lipídico mejora
notablemente, siendo más evidente al año de estar
recibiendo la terapia y principalmente debido a la
disminución significativa del C-LDL y la elevación del
C-HDL.
En vista del escaso número de niños participantes, se
realizó una estrategia que nos permitiera afianzar la
relación entre el perfil lipídico y el tratamiento con
Levotiroxina; así, se suspendió el tratamiento por 4
meses y se reinició nuevamente. Esta intervención nos
permitió comprobar estadísticamente el efecto del
tratamiento con Levotiroxina, donde sin dudas se
observa la alteración en el perfil lipídico al suspender
la terapia (aumento de Tg, Ct, C-LDL y disminución
de C-HDL) y la mejoría al reiniciarla, principalmente
notoria en los niveles de Tg y C-HDL, así como en los
índices aterogénicos  Ct/C-HDL y C-LDL/C-HDL.
Se considera que este es un aporte importante a la
literatura médica ya que no se encontraron estudios de
este tipo en niños con HS. Se puede decir que el
comportamiento es muy similar al observado en los
adultos, en quienes se han realizado la mayoría de los
estudios. En el metanálisis de Danese et al. 200014, en
pacientes adultos con HS, se observó una mejoría del
perfil lipídico con el tratamiento de Levotiroxina en
todos los estudios incluidos. Canturk et al. en el 2003b35

muestran una significativa reducción en los niveles de
Ct y C-LDL después de 6 meses de tratamiento  con
Levotiroxina en un grupo de mujeres en edad media

de la vida con HS; concluyen en que este tratamiento
disminuye el riesgo de enfermedad arteriosclerótica por
este mecanismo.
En relación al C-HDL, de los 10 estudios reportados
por Danese et al.14 en pacientes con HS, cinco mostraron
aumento del C-HDL con el tratamiento de Levotiroxina,
cuatro mostraron más bien disminución y uno no
presentó cambios. Otros estudios realizados en adultos
con HS, mostraron también que los valores séricos de
C-HDL  disminuidos  mejoraron después de recibir
tratamiento con Levotiroxina7,18. Se puede observar que
hay controversias en cuanto al efecto del hipotiroidismo
subclínico sobre los valores de C-HDL, e incluso en los
casos de hipotiroidismo manifiesto; así, algunos
estudios en adultos con HM, mencionan que los valores
de C-HDL están disminuidos36,37. Por el contrario, Tan
et al. 199838, quienes estudiaron l8 paciente con
hipertiroidismo y l7 con hipotiroidismo, observaron
que en los pacientes con  hipertiroidismo  el C-HDL
estaba disminuido mientras que en los pacientes con
hipotiroidismo el C-HDL estaba elevado,
específicamente la fracción HDL2.
La disfunción tiroidea produce cambios en el
metabolismo de las lipoproteínas debido a la regulación
ejercida por las hormonas tiroideas sobre las enzimas
clave en el metabolismo de las lipoproteínas y sobre la
actividad de los receptores38-41. La alteración mas
evidente en el hipotiroidismo es la reducción en el
número de receptores para LDL en el hígado, lo que
conduce a una disminución en el aclaramiento de esta
lipoproteína y un aumento del C-LDL en sangre41,42. El
efecto ejercido por las hormonas tiroideas sobre el C-
HDL es mas complicado y al parecer es mediado a
través del efecto sobre la lipasa hepática (LH), la
proteína trasferidora de esteres de colesterol (CETP) y
la formación y degradación de la Apoproteina AI (Apo
AI), principal componente proteico de la HDL38,39,41. En
este sentido, se ha reportado en el hipotiroidismo una
actividad disminuida de la LH y la CETP que conllevan
a un aumento de la HDL, ya que la primera está
involucrada con el catabolismo de esta lipoproteína a
nivel hepático y la segunda con la transferencia de
lípidos entre las lipoproteínas y en el metabolismo del
C-HDL38. Este mecanismo podría explicar el hallazgo
de niveles de C-HDL elevados reportados en algunos
casos de hipotiroidismo manifiesto14,38,43, sin embargo
no da explicación satisfactoria al hallazgo de C-HDL
bajo reportado por nosotros25 y otros autores7,44 en el
HS.
Por otro lado, el estudio experimental de Huesca-
Gómez et al (2002)41, muestra que en ratas
tiroidectomizadas, que no presentan actividad de CETP,
los niveles de HDL están bajos debido a una importante
disminución en la síntesis de la Apo AI, a pesar de que

Fig. 3: Seguimiento de los índices aterogénicos Colesterol
total/C-HDL y C-LDL/C-HDL en niños con hipotiroidismo
subclínico con y sin tratamiento. Promedio (n=9). *p=0,04;
**p=0,003.
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su catabolismo también se encuentra reducido. Es
posible que este metabolismo alterado de la HDL
también esté presente en el humano con hipotiroidismo,
donde a diferencia de las ratas, la actividad disminuida
de la CETP, que tiene una correlación inversa con el
HDL, puede en ciertos casos, atenuar o enmascarar los
niveles bajos esperados de HDL. Con base en estas
evidencias, se podría pensar que el grado de deficiencia
de hormonas tiroideas podría tener efectos diferentes;
así, una deficiencia leve de la función tiroidea, como se
observa en el HS, podría no tener actividad sobre la
acción de la CETP pero si sobre la síntesis de Apo AI,
mientras que en las deficiencias mas severas como en
el hipotiroidismo manifiesto, se observaría tanto una
disminución de la actividad de la CETP como de la
síntesis de Apo A-I. Esto podría explicar los niveles
bajos de C-HDL observados en el HS, así como su
normalización con el tratamiento, versus los niveles
normales o altos observados en el hipotiroidismo
manifiesto18,38. Se deben realizar otros estudios para
aclarar definitivamente el efecto de las hormonas
tiroideas sobre el metabolismo del C-HDL.
Los niños de este estudio tuvieron un tiempo de 4 meses
de observación y varias determinaciones de TSH y T4L,
antes de diagnosticar el HS, lo cual es importante
resaltar debido a la alta frecuencia de normalización
espontánea de las concentraciones de TSH a estas
edades26. En nuestro estudio previo25, se comprobó que
el HS en niños puede ser una condición transitoria, ya
que el 41% de ellos normalizaron espontáneamente sus
valores de TSH; se enfatiza la importancia de realizar
un seguimiento de varios meses a los niños y como
mínimo, tener dos determinaciones de TSH elevadas
antes de establecer un diagnóstico definitivo o de iniciar
tratamiento médico con Levotiroxina.
De igual manera, es de hacer notar el grado leve de
hipofunción tiroidea de los niños estudiados, pues los
valores de TSH en la mayoría de los pacientes (9
pacientes-82%) fue menor de 10 μU/mL presentándose
apenas 2 pacientes con valores de TSH superiores a 10
μU/mL. A pesar de ello, las anormalidades lipídicas
asociadas fueron evidentes. Esto apoya observaciones
como la de Serter et al. 200416 quienes concluyen en su
estudio, que aún pequeñas elevaciones de TSH están
asociadas con cambios en el perfil lipídico, suficientes
para aumentar el riesgo cardiovascular y que estos
cambios son corregidos al lograr el eutiroidismo. Se
oponen a otras observaciones donde no se han
reportado alteraciones lipídicas en pacientes con HS o
que solo se han visto en pacientes con niveles de TSH
mayores de 10 uU/mL45.
El estudio Rotterdan (2000)11 y mas recientemente el
de Imaizumi et al. (2004)12 demuestran que existe un

riesgo aumentado de aterosclerosis e infarto del
miocardio en pacientes mayores con HS. El hallazgo
de un perfil lipídico aterogénico (C-LDL alto; C-HDL
bajo) podría ser el mecanismo por el cual se observa
una mayor frecuencia de enfermedad aterosclerótica
en el HS y por lo que se debe considerar como un fac-
tor de riesgo cardiovascular. De hecho, se demostró un
engrosamiento de la capa media-íntima de la carótida,
asociada directamente con los niveles de Ct, C-LDL y
de TSH, que mejoró significativamente con el
tratamiento de Levotiroxina46. Además de las
anormalidades lipídicas, en pacientes con HS se han
reportado otros factores de riesgo cardiovascular, como
son alteraciones de la función endotelial47,48, una
inflamación de bajo grado caracterizado por elevación
de la proteina C reactiva49-50, un estado de
hipofibrinolisis e hipercoagulabilidad51, entre otros, que
podrían contribuir a la asociación entre HS y
enfermedad isquémica.
La presencia de factores de riesgo cardiovascular se
debe considerar aún desde temprana edad, ya que los
cambios que favorecen la enfermedad cardiaca
aterosclerótica en el adulto, se pueden iniciar desde la
edad infantil. Según algunos autores, las estrías grasas
encontradas en la aorta y carótida de los niños podrían
progresar a placas fibrosas y luego a lesiones
ateromatosas clínicamente significativas en la edad
adulta, las cuales se han asociado con anormalidades
lipídicas28-30. Si la terapia con Levotiroxina tiene un
beneficio a largo plazo en este aspecto es aún contro-
versial, por lo cual  Palmieri et al. 200421 aconsejan en
la población adulta, que hasta tener respuestas
inequívocas a través de estudios aleatorizados,
controlados y prospectivos, se debe prescribir la terapia
individualizando cada caso, tomando en cuenta el
riesgo de progresión en la falla tiroidea y el riesgo de
eventos cardiovasculares.
La administración de Levotiroxina también es contro-
versial en niños con HS, y hay muy pocas observaciones
al respecto; sin embargo, si consideramos al HS como
una deficiencia tisular leve de hormonas tiroideas, y
conociendo la necesidad de las mismas para obtener
un adecuado crecimiento lineal, una maduración
esquelética normal, un apropiado aprendizaje, una
adecuada función cardiovascular, entre otras funciones,
se podría pensar que así como tiene efectos beneficiosos
sobre el perfil lipídico, también podría ser de beneficio
en todos estos procesos.
Es de hacer notar que la dosis promedio necesaria para
normalizar los niveles de TSH en este grupo de
pacientes con HS fue de 2,1 μg/kg/día, que es mucho
menor a la necesaria para tratar el HM, la cual es en los
niños de 1 a 5 años, de 6 μg/kg/día y en los de 5 a 10
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años, de 4 μg/kg/día; se debe insistir en este aspecto
con el objeto de evitar la producción de un
hipertiroidismo exógeno en estos sujetos. Este hecho se
ha mencionado claramente en los estudios realizados
en adultos con HS18, sin embargo son pocos los
realizados en niños y adolescentes.
De acuerdo a nuestros resultados se concluye que el
perfil lipídico de niños con HS mejora
significativamente con el tratamiento de Levotiroxina
y se considera importante realizar  mediciones de
lípidos para detectar alteraciones que pudieran ser
aterogénicas y llevar o inducir posteriormente a
enfermedad cardiovascular. De igual manera, se
recomienda indicar  tratamiento con Levotiroxina en
los casos de niños con HS asociado con trastornos
lipídicos, teniendo la precaución de utilizar dosis bajas
de levotiroxina y monitorizar los niveles de TSH y T4L
para mantenerlos dentro del rango normal.
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