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ORIGINAL

ENFERMEDADES TIROIDEAS EN PERSONAS CON
SINDROME DE DOWN EN EL DEPARTAMENTO
DE LA PAZ-BOLIVIA

Thyroid diseases in people with Down syndrome in the state of La Paz
— Bolivia.
Carmifa Garcia de Salgueiro® , Beatriz Luna Barron® , Norka Hauzateng Sotomayor® , Darinka

Contreras Castro® , Rolando Paz® , Jose Liders Burgos Zuleya® , Gonzalo Taboada Lopez’ ,
Claudia Heredia Chucatiny®

RESUMEN

El Sindrome de Down esta asociado a varias formas de distiroidismo, el hipotiroidismo es la mas comun en esta
poblacién. La alteracion en la funcién tiroidea puede aumentar la morbilidad de este sindrome, disminuyendo la
calidad y expectativa de vida en estos pacientes.

El objetivo del presente estudio fue describir el estado de la funcion tiroidea en pacientes con Sindrome de Down
de la fundacion Aywifa y la Fundacién Down Bolivia, del departamento de La Paz, mediante la determinacion de
pruebas bioquimicas del eje tiroideo. El grupo de estudio estuvo comprendido por 30 individuos, 19 del sexo
masculino y || del sexo femenino.

Los resultados muestran un 50% de distiroidismo y la poblaciéon con mayor incidencia de alteracion tiroidea
fueron los menores a |3 afos. La principal patologia fue el hipotiroidismo subclinico (24%), seguido del hipotiroi-
dismo subclinico autoinmune. Cabe resaltar que se observé un porcentaje elevado de hipertiroidismo (13%), que
es superior a lo reportado por otros autores. No se observaron diferencias significativas entre sexos.

La elevada incidencia de distiroidismo hallada, sugiere que la poblacion con Sindrome de Down del departamento
de La Paz, es vulnerable a este tipo de trastornos, confirmando lo reportado en otras poblaciones.

Debido a que la presencia de enfermedades tiroidea aumenta las complicaciones de este sindrome, es importan-
te realizar controles anuales que evallen la funcién tiroidea y se plantea la necesidad de contar con rangos de
referencia para las pruebas bioquimicas del eje tiroideo en la poblacién con Sindrome de Down de nuestro pais.

ABSTRACT

Down Syndrome is associated with several forms of dysthyroidism, hypothyroidism is the most common on this
population.Alteration in thyroid function may increase the morbidity of this syndrome, decreasing the quality and
life expectancy in these patients.

The main objective of the present study was describe the state of thyroid function in patients with Down Syn-
drome of the Aywifia Foundation and the Down Bolivia Foundation in the department of La Paz, through the
determination of biochemical tests of the thyroid axis. The target group were consisted of 30 individuals, for
which 19 males and || females.

The obtained results indicate a 50% of dysthyroidism, the population with the highest incidence of thyroid alte-
ration were those are younger than |3 years.The main pathology was subclinical hypothyroidism (24%), followed
by subclinical autoimmune hypothyroidism. It is noteworthy that a high percentage of hyperthyroidism (13%) was
observed, which is higher than reported by other authors. Also there were no significant differences between
genders.

The high incidence of dysthyroidism found suggests that the population with Down Syndrome in the department
of La Paz is vulnerable to this type of disorder, confirming what has been reported in other populations.

Due to the presence of thyroid dysfunction increases the complications of this syndrome, it is important to per-
form annual tests that evaluate thyroid function and the need to have reference ranges for the biochemical tests
of the thyroid axis in the population with Down Syndrome of our country.

?Instituto  SELADIS-  Facultad
de Ciencias Farmacéuticas y
Bioquimicas - UMSA, La Paz
Bolivia.

bInstituto de Genética - Facul-
tad de Medicina - UMSA, La
Paz Bolivia

“Caja de Salud de la Banca Pri-
vada - La Paz Bolivia

Correspondencia a:
clau.h.chucatiny@gmail.com

Palabras clave: Sindrome de
Down, Enfermedades de la Ti-
roides, hipotiroidismo.

Keywords: Down Syndrome,
Thyroid Diseases, hypothyroi-
dism

Procedencia y arbitraje: no
comisionado, sometido a
arbitraje externo.

Recibido para publicacion:
15 de Abril del 2017
Aceptado para publicacién:
20 de Junio del 2017

Citar como:
Rev Cient Cienc Med
2017;20(1): 11-15

ENFERMEDADES TIROIDEAS

11



INTRODUCCION

| Sindrome de Down, conocido como triso-

mia del par 21, es una condiciéon genética
determinada por una alteracion del nimero de
cromosomas, en donde existen 47 cromosomas
en lugar de 46. Se pueden presentar en tres for-
mas: la trisomia 21 libre en un 95% de los casos,
la translocacion en un 4% y el mosaicismo en
el 1%'.
La prevalencia de alteraciones endocrinolégi-
cas, generalmente de origen autoinmune, es
muy elevada en las personas con sindrome de
Down, entre las endocrinopatias asociadas al
Sindrome de Down (SD) mas frecuentes, estan
losdesérdenes de laglandulatiroidea, los cuéles
generalmente tienen un origen autoinmune?,
Algunos autores refieren que la suceptibilidad
de las personas con SD a desarrollar hipotiroi-
dismo se debe al estrés oxidativo que afectaala
biosintesis de tiroxina®; pues a nivel molecular
se ha observado un incremento de este proceso
metabodlico relacionado con mayor produccion
de radicales libres* donde el gen SOD1 codifica-
do en el cromosoma 21 estaria sobre expresado
resultando en un incremento de especies reac-
tivas de oxigeno (ROS) que llevan a dafo oxida-
tivo del DNA jugando un rol importante en la
patogénesis de la comorbilidades del SD, tales
como disgenesis tiroidea y alteraciones fisiopa-
toldgicas de la glandula tiroidea.
Como se mencioné en el parrafo anterior, la dis-
funcion tiroidea mas frecuente en las personas
con SD es el hipotiroidismo, diferentes estudios
muestran porcentajes que oscilan entre el 3%y
el 54%°57, incluyendo las manifestaciones de hi-
potiroidismo subclinico y autoinmune, este ul-
timo caracterizado por una elevacién marcada
de TSH (Tirotropina) y presencia de anticuerpos
antitiroperoxidasa (AcTPO) y/o antitiroglobuli-
na (Ac-Tg). El solapamiento de manifestaciones
clinicas en estos pacientes complica su detec-
cidén a no ser que se realicen pruebas de labora-
torio para coadyuvar a su diagnéstico.
Debido a que las hormonas tiroideas tienen nu-
merosas funciones vitales, entre ellas el desa-
rrollo cerebral, es que las complicaciones por la
falta o disminucién de estas pueden conducir a
un dafo neurolégico irreparable en el paciente,
de acuerdo a la duracién y gravedad de la defi-
ciencia, aumentando el grado de discapacidad
intelectual, retraso en el crecimiento y compli-
caciones cardiocirculatorias®®.

La deteccion temprana de alteraciones tiroideas
en personas con SD no solo permite prevenir las
complicaciones futuras (obesidad, eventos car-
diovasculares) sino también mejorar su calidad
de vida, ya que es posible minimizar los efectos
a nivel de desarrollo intelectual en estos pa-
cientes si se detectan en etapas tempranas de
la nifiez.

Bolivia es una de las zonas endémicas en defi-
ciencia de yodo®'°, y en consecuencia el hipoti-
roidismo es una de las principales causas de de-
ficiencia intelectual (incidencia de 1:1170 recién
nacidos vivos)®, a pesar de esto, no se han rea-
lizado estudios epidemiolégicos sobre la fun-
cién tiroidea en personas con SD en el pais, aun
cuando se ha comprobado, en diferentes estu-
dios que esta es una poblacién vulnerable>™ .
Debido a la alta incidencia de afecciones de la
glandula tiroides en nuestro medio y la poca
informacion que existe al respecto en la pobla-
cién con Sindrome de Down, este trabajo tiene
como objetivo describir el estado de la funcién
tiroidea en pacientes con SD de la fundacién
Aywifa y la Fundaciéon Down Bolivia del depar-
tamento de La Paz, mediante pruebas bioqui-
micas de laboratorio.

MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio: descriptivo, transversal.

Universo: no se cuenta con un registro oficial
del nimero de personas con SD en el departa-
mento de La Paz, sin embargo se estima que
son 2500 las personas que lo padecen.

Tamano de Muestra: En este trabajo la pobla-
cién total fue de 33 pacientes con Sindrome de
Down, pertenecientes a la fundacién Aywina
y Fundacién Down Bolivia del departamen-
to de La Paz. La edad de los pacientes estuvo
comprendida entre los 1 a 35 afos. Tres de los
pacientes fueron descartados debido a que las
muestras de sangre no cumplieron los criterios
de aceptacion para su procesamiento. Al resto
de los participantes del estudio se evalué el
perfil tiroideo completo: TSH, T3, T4, T4 libre y
la determinacion de anticuerpo anti-TPO y anti-
Tqg.

Criterios de Inclusién: Personas diagnostica-
das con SD que asistieron a la Fundacion Aywi-
Aa y la Fundacion Down Bolivia durante los me
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ses Abril a Septiembre de 2015 y cuyos pa-
dres, madres o tutores hayan aceptado su parti-
cipacién dentro del estudio.

Criterios de Exclusion: Personas diagnostica-
das con SD cuyos padres, madres o tutores no
aceptaron su participaciéon dentro del estudio.

Las determinaciones hormonales se realiza-
ron tomando una muestra de sangre venosa
por venopuncion, después de la centrifugacion
de la muestra, el suero fue almacenado a —20°C
hasta su procesamiento.

Se determiné la concentracion del perfil ti-
roideo completo: TSH, T3, T4 y T4 libre, por el
método de quimioluminiscencia en el equipo
IMMULITE® 1000 de la marca SIEMENS, y los An-
ticuerpos anti Tiroperoxidasa (Ac-TPO) y anti Ti-
roglobulina (AcTg), por la técnica de ELISA, uti-
lizando el kit comercial de la marca MonoBind.
Los resultados obtenidos se analizaron utilizan-
do el programa SPSS® v 18.0.

Para el estudio ecografico, se realizé con el
paciente en decubito dorsal pasivo, se procedié
al estudio con sonda convexa multifrecuencia
en la region cervical anterior para identificar la
glandula tiroides para su medicién, aplicacién
de doppler color y busqueda de lesiones.

RESULTADOS

La poblacién estudiada estuvo compuesta
por 33 personas con Sindrome de Down, que
asistieron a la fundacién Aywina y la fundacion
Down Bolivia del departamento de La Paz, du-
rante los meses de abril a septiembre del afo
2015. Del total de la poblacién el 19 (63%) eran

del sexo masculino y 11 (37%) del sexo feme-
nino.

El 55% de los pacientes estuvo en el rango de
edad de 1 - 12 afos, 15% entre 13 -18 afos, el
27% entre 19 -30 afos y el 3% mayor a 30 afnos;
con una media de 11 afios para varones y 21,3
en mujeres.

Se encontré que el 50% de la poblacién es-
tudiada tiene alteracion tiroidea en cualquiera
de sus patologias especificas y el 50% presento
perfiles tiroideos normales (dentro de los ran-
gos de referencia).

Se clasificaron las alteraciones tiroideas segun
los siguientes patrones, obtenidos del compen-
dio de rangos de referencia del equipo IMMULI-
TE® e IMMULITE® 2000 - Siemens; en relacion a
las concentraciones de los analitos estudiados
y se obtuvieron obtuvo los resultados obser-
vados en la figura 1 se clasificé las alteraciones
tiroideas (figura 1).

Patrén 1 “Eutiroideo”: TSH, T3, T4, T4 Libre
dentro del rango normal, sin presencia de anti-
cuerpos anti-TPO y anti-TG

Patrén 2 “Hipotiroidismo primario”: TSH ele-
vada; T3, T4 y T4 libre por debajo del rango
normal, sin presencia de anticuerpos anti-TPO
y anti-TG.

Patrén 3 “Hipotiroidismo subclinico”: TSH ele-
vada; T3, T4 y T4 libre dentro del rango normal,
sin presencia de anticuerpos anti-TPO y anti-TG.

Patrén 4 “Hipotiroidismo subclinico autoin-
mune”: TSH elevada; T3, T4 y T4 libre dentro del
rango normal, con titulos elevados de anticuer-
pos anti-TPO y anti-TG.

HIPERTIROIDISM O SUBCLINICO...

HIPERTIROIDISMO AUTOINMUNE

HIPERTIROIDISM O SUBCLIMICO

HIPERTIROIDISM O

HIPOTIROIDISM O SUBLICLINICO...

HIPOTIROIDISM O SUBCLINICO

HIPOTIROIDISMO

EUTIROIDED

CLASIFICACION DE LAS ALTERACIONES TIROIDEAS EN PERSONAS COMN
SINDROME DE DOWN
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Patrén 5 “Hipertiroidismo”: TSH por debajo
del rango normal; T3, T4 y T4 libre por superio-
res al rango normal, sin presencia de anticuer-
pos anti-TPO y anti-TG.

Patrén 6 “Hipertiroidismo subclinico”: TSH por
debajo del rango normal; T3, T4 y T4 libre den-
tro del rango normal, sin presencia de anticuer-
pos anti-TPO y anti-TG.

Patrén 7 “Hipertiroidismo subclinico autoin-
mune”: TSH disminuida; T3, T4 y T4 libre dentro
del rango normal, con titulos elevados de anti-
cuerpos anti-TPO y anti-TG.

Patrén 8 “Hipertiroidismo autoinmune”: TSH
disminuida; T3, T4 y T4 libre elevadas, con titu-
los elevados de anticuerpos anti-TPO y anti-TG.
6

De la poblaciéon identificada con alteracion
tiroidea, un 47% (n=7) ya tenia diagnéstico cli-
nico previo de distiroidismo, que fue confirma-
do en el presente estudio. El restante 53% (n=8)
fue diagnosticado con algun tipo de distiroidis-
mo mediante las pruebas de laboratorio y eco-
grafia realizadas en este estudio.

Si excluimos del estudio a aquellos pacientes
identificados previamente con alguna altera-
cién tiroidea y que siguen un tratamiento de la
poblacién total con distiroidismo, en este traba-
jo se encontré que un 35% de la poblacién total
(n=30) presenta alteraciones tiroideas.

Segun sexo, el 44% de los pacientes varones
y 55% de las pacientes mujeres presentan alte-
racion tiroideas; en ambos casos la principal pa-
tologia tiroidea es el hipotiroidismo subclinico
(mujeres=18% y hombres=26%).

En los resultados del estudio ecografico se
observé que el volumen total de la glandula ti-
roides esta disminuida de manera general espe-
cialmente en pacientes mayores a los 20 afios
con volumenes de 3,1 - 3,5 cc (Volumen normal
total 6 — 9 cc. 3) (Tabla N°1).

DISCUSION

Sarici y colaboradores (2012), realizaron un
estudio en neonatos con Sindrome de Down,
hallando que el 53,8% de la poblacién estudia-
da (n=50) tenian disfuncién tiroidea. Debida
principalmente a hipertirotropinemia (36 pa-
cientes) y deficiencia de iodo (12 pacientes).
El presente estudio, presento que del total de
individuos estudiados 50% presento alteracio-
nes tiroideas de los cuales el 15% tenia un diag-
nostico previo de alteraciéon tiroidea y sigue
un tratamiento para su enfermedad, el 35% de
pacientes fueron diagnosticados con patologia
tiroidea a través de las pruebas realizadas en
este trabajo.

Por otro lado, nuestros resultados reflejan
que el hipotiroidismo subclinico fue la princi-
pal alteracion tiroidea observada en este grupo
(24%), lo cual concuerda con trabajos previa-
mente reportados, tal como el que refiere Jime-
nez-Lopez y colaboradores (2001) que hallaron
en una poblacion de 48 nifios un 45,8% de ca-
sos de hipotiroidismo subclinico y Shaw (2006)
que realizo un estudio prospectivo donde en-
contré un 15,6% de hipotiroidismo en la pobla-
cion, donde el 12,5 % se compensé durante el
tiempo de estudio.

Un dato que llama la atencion en este estudio
es el alto porcentaje de hipertiroidismo (13%),
en comparacién de otros trabajos que repor-
tan frecuencias de un 1,7%6 y casos aislados
de hipertiroidismo'? lo que sugiere que nuestra
poblacién podria tener mayor susceptibilidad a
sufrir esta afeccion tiroidea, sin embargo, es ne-
cesario realizar el seguimiento de los pacientes
que nos permita identificar los posibles factores
causantes de esta alta frecuencia de hipertiroi-
dismo.

Edad M F N°de casos [ Rango de Vol. total | Media | SD
1-10 afos 14 2 19 1,1-2,6 1,85 10,4
11-20 afios 6 1 8 3,3-43 3.8 0,7
21-30 afos 1 2 4 3,1-35 33 0,6
Mayor 30 afios | 2 0 2 29-32 305 104

Segun sexo, no se hallaron diferencias signifi-
cativas entre hombres y mujeres (mujeres=18%
y hombres=26%), resultados similares a los re-
portados por Jimenez-Lopes el 2001.

Los resultados obtenidos muestran similitud
a lo reportado por otros autores en diferentes
regiones5,11, resaltando una alta predisposi-
cion a los desérdenes tiroideos en nifios con SD




menores de 12 anos.

En el estudio ecografico encaminado a eva-
luar dimensiones de la glandula tiroidea y/o
alteraciones estructurales se observé un volu-
men disminuido en la mayoria de los casos es-
tudiados, independientemente de la edad y el
sexo, de acuerdo con Cebecy y col.” se plantea
una probable relacién de alteraciones tiroideas
y disgenesias de la glandula como eventos en
cascada. Esta observacién estaria relacionada a
alteraciones de produccién y estimulacién hor-
monal.

Garcia-Espafa (2014), evalu6 el perfil tiroideo
en personas sanas con SD, teniendo como para-
metro bioquimico el valor de la TSH para definir
la funcién tiroidea, mostrando que los valores
de TSH se encuentra dos desviaciones estandar
por encima de la poblacién general. Concluyen-
do la necesidad de definir criterios de normali-
dad e hipotiroidismo subclinico en la poblacién

con SD y asi proponer nuevas pautas para el
diagnéstico y tratamiento6. En nuestro pais, no
se realizaron estudios, en cuanto a la funcién
tiroidea en personas con SD, pero se cuentan
con escasos datos de la incidencia de hipoti-
roidismo congénito en poblacion en general9,
que muestran que la incidencia de hipotiroidis-
mo congénito es de 1:1170 (RN) cifra elevada
con relaciéon a la incidencia mundial (1:2500 a
1:5500).

Si a esta elevada incidencia hipotiroidismo
en nuestro pais sumamos la mayor predispo-
siciéon a desarrollar alteraciones tiroideas en
los pacientes con SD, se hace necesario y de
gran interés para el sistema de salud conocer
la frecuencia de distiroidismo y tener valores
de normalidad exclusivos para las personas con
Sindrome de Down propios de nuestro medio
que permitan un diagnostico y tratamiento mas
certeros, para mejorar la calidad de vida de esta
poblacién.
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