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Resumen. Objetivo: Estimar los valores de referenciade las
concentraciones séricas basales de T3 tota (T3), T4 total (T4), T4 libre
(FT4), tirotropina (TSH) y tiroglobulina (Tg) en nifios sanos
Zaragozanos.

Métodos: L os nifios sanos de 0-14 afios, con peso y talla normales,
residentes en €l area urbana de Zaragoza han sido la poblacién de
referencia de este estudio transversal. Se han determinado las
concentraciones séricas basaesde T3, T4y FT4 por
radioinmunoensayo, y de TSH'y Tg por ensayo inmunorradiométrico.
Losvalores einterval os de referencia se han estimado siguiendo las
recomendaciones de la Federacion Internacional de Quimica Clinica.

Resultados: Los vaores de referencia se han expresado segiin edad,
sexo 'y estadio puberal. Existen diferencias en las concentraciones
prepuberalesde T3, T4, FT4, TSHy Tg enrelacion alaedad, perono d
sexo, y entre prepubertad y pubertad. El sexoy €l estadio Tanner
influyen en las concentraciones puberalesde T3y T4.

Conclusiones: Dado que existen diferencias en los valores de
referenciade T3, T4, FT4, TSH y Tg seguin edad, sexo, estadio puberal
e inmunoensayos, es necesario establecer valores propios para cada
poblacién y laboratorio en funcién de dichos pardmetros.
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REFERENCE VALUESFOR THYROID HORMONES,
THYROTROPIN AND THYROGLOBULIN IN HEALTHY
CHILDREN OF ZARAGOZA

Abstract. Objective: The purpose of this study was to estimate the
basal serum concentration reference values for total T3 (T3), total T4
(T4), free T4 (FT4), thyrotropin (TSH) and thyroglobulin (Tg) in
healthy children of Zaragoza.

Patients and methods: Healthy children aged 0 to 14, with normal
weight and height, living in the metropolitan area of Zaragoza (Spain)
were the reference population of thistransversal study. Basal serum
concentrations of T3, T4 and FT4 were measured by radioimmunoassay
and of TSH and Tg by immunoradiometric assay. Reference values and
ranges were estimated according to the recommendations of the
International Federation of Clinical Chemistry.

Results: Reference values have been classified according to age, sex
and pubertal stage. There are differencesin T3, T4, FT4 TSH and Tg
concentrations during the prepubertal period according to age, but not to
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sex, and between the prepubertal period and puberty. Sex and Tanner
stage influence T3 and T4 concentrations during puberty.

Conclusions: Since there are differencesin T3, T4, FT4, TSH and
Tg reference values according to age, sex, pubertal stage and
immunoassays, it is necessary to establish reference values for every
population and laboratory in accordance with these parameters.

Key words: Thyroid hormones. Thyrotropin. Thyroglobulin. Child.
Puberty. Reference values.

Introduccion

Las hormonastiroideas son decisivas paraladiferenciacion
y maduracion del sistemanervioso central fetal y neonatal, y ne-
cesarias para €l crecimiento somatico y la maduracion esque-
|ética. La carenciade hormonas tiroideas en la primera época
delavidadeja, como secuela retraso mental permanentey, asi,
el hipotiroidismo neonatal se haincluido en los programas de
screening endocrino-metabolico neonatal es?.

La patologiatiroidea es frecuente durante lainfanciay pre-
senta peculiaridades fisiopatol 6gicas, clinicas, diagnogticasy te-
rapéuticas. Los ajustes terapéuticos, basados principa mente
en laevolucién clinica, maduracidn dseay monitorizacion ana
litica, han de ser muy precisos. Asi, esimportante disponer de
valores de referencia de la funcion tiroidea, propios de cada po-
blacion pediétricay cada laboratorio.

Dada esta necesidad, nuestro propésito ha sido estimar los
valores de referencia séricos basales de T3 total (T3), T4 total
(T4), T4 libre (FT4), tirotropina (TSH) y tiroglobulina (Tg),
en lapoblacion sana de 0-14 afios, mediante [os inmunoensayos
utilizados habitualmente en este medio. Estos valores de re-
ferenciay sus variaciones en relacion ala edad, sexo y estadio
puberal permitirén interpretar con mas exactitud los resultados
de las determinaciones hormonal es practicadas en las distintas
edades pediétricas.

Material y métodos
Poblacion y muestra de referencia

La poblacion de referencia la constituian nifios presunta-
mente sanos de 0-14 afios y ambos sexos, residentes en el area
urbana de Zaragoza, con peso y tallanormales para su edad cro-
noldgicay sexo -seguin estandares longitudinales aragoneses de
0-12 afios®), y estandares de Tanner y Whitehouse de 12-14
afios®-. Lapoblacion accesible hasido 1a poblacion de referen-
ciade 0-30 dias nacidaen el Hospital Miguel Servet, de 1 mes-

Valores de referencia de hormonas tiroidess, tirotropinay tiroglobulina en nifios sanos zaragozanos 361



Tabla | Edad de la muestra real tras eliminar los
valores aberrantes
M+F M F
Grupo X DE X DE X DE
TANNER |

Cordén
3dias

4-30 dias 17,0 6,5 177 73 163 6,0

1-6 meses 2,8 1,3 33 15 22 07

6 m-4 afos 2,0 1,0 21 10 20 11

4-7 afios 56 0,8 55 08 57 08

7-10 afios 8,3 0,9 82 09 83 09

10-14 afios 115 1,2 11,6 1,2 10,7 0,6

TANNER 1| 11,9 1,2 124 08 11,2 13

TANNER 11 12,2 0,8 128 0,2 119 08

TANNERIV-V 133 10 134 04 133 11

M = masculino; F= femenino

14 anos que consultd alos pediatras de Atencidn Primaria del
Insalud en el &rea urbana de Zaragoza, y |0s varones cursando
2° de Ensefianza Secundaria Obligatoria de un colegio delaciu-
dad (Obra Diocesana Santo Domingo de Silos).

Se han excluido aquellos nifios que padecian endocrinopa-
tias, alteraciones del metabolismo o enfermedades sistémicas
(fallorend, cardiopatia, hipertension arterial, enfermedades res-
piratorias cronicas, enfermedades hepéticas, sindromes de ma
labsorcidn y anemias nutricionales). También quienes recibian
tratamiento farmacol 6gico o sustitutivo, quienes habian ingeri-
do alimentos antes de |a recogida de sangre o seguian una die-
ta. Paralas muestras de corddn y neonatos, se han excluido ague-
llos nacidos tras un embarazo con complicaciones, por parto pre-
maturo o prolongado, con puntuacion del test de Apgar inferior
a7, y con antecedentes maternos o paternos de endocrinopatia.

El estudio ha sido transversal con muestreo prospectivo de
casos consecutivos realizado, desde € 1 de noviembre de 1995,
en la poblacion accesible. El tamafio de la muestra exigido, pa-
ralaestimacion de medias con un margen de error del 6%y un
95% de nivel de confianza, hasido de 278®. Paraevitar un error
aleatorio en laeleccion delamuestray asi elevar laprecision de
laestimacion®, se hareclutado una muestra de tamafio un 10%
mayor.

Este estudio fue aprobado por la Comision de Investigacion
del Hospital Miguel Servet. En cada participante se registro la
tallaolongitud, peso y maduracion puberal, determinada segin
los estadios de Tanner paratelarquia en nifias?, y de pubar-
quiaen nifios, junto con € volumen testicular en cc, medido
con ¢l orquidémetro de Prader. Tras consentimiento informado
de |os padres se extrajo una muestra de sangre a cada partici-
pante por puncion venosa antecubital, de 8:00-10:30 horasy tras
ayuno de 10-12 horas. En corddn se obtuvo sangre mezcladain-
mediatamente tras el clampaje. Las muestras, tras centrifuga
cioén, se conservaron a -20°C en varias aicuotas hasta la reali-
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zacion de los inmunoensayos, que se efectuaron sin incluir los
especimenes de |a préctica hospitalaria diaria.

Variables

Concentraciones séricas basales de T3 determinadas por ra-
dioinmunoensayo (RIA) Coat-A-Count Total T3 (DPC, Los
Angeles, CA, USA), T4 por RIA Coat-A-Count Total T4 (DPC,
LosAngeles, CA, USA), FT4 por RIA Coat-A-Count Free T4
(DPC, Los Angeles, CA, USA), TSH por ensayo inmunorra-
diométrico (IRMA) de anticuerpo monoclona (Biocode, Sclessin,
Belgium) y Tg obtenidas por IRMA de anticuerpo policlonal
(Sorin, Saluggia, Italy). El intervalo normal del adulto es de 86-
187 ng/100 ml para T3, de4,5-12,5 ug/100 ml para T4, de 8-20
po/ml paraFT4, < 0,4-4,5 pUl/ml para TSH einferior a48 ng/ml
paraTg.

Andlisisdelosdatos

Los vaores de concentracion de los pardmetros se han ana-
lizado estadisticamente mediante el programa SPSS 6.1.2.

Para la estimacion de valores e interval os de referencia se
han seguido las recomendaciones de la Federacion Internaciona
de Quimica Clinica®13, Se ha estudiado estadisticamente la con-
veniencia de estratificar la muestra seguin edad, sexo y estadio
puberal®4. Los valores aberrantes se han detectado aplicando la
modificacion del método de Dixon®9), y se ha comprobado la
existencia de posibles errores de transcripcion en la base de
datos, en cuyo caso han sido modificados. Si no se ha detecta-
do la causa quejustificara que estos valores fuesen extremos, la
decision sobre su inclusidn o eliminacion se harealizado se-
gun dichas recomendaciones®3),

Losvalores de referencia se han expresado como media arit-
mética (X) y mediana. Se calcularon los interval os de referen-
ciaqueincluian a 95% central de la distribucidn de referencia
mediante valoracion intuitiva, segin las mencionadas recomen-
daciones para muestras pequefiasi®¥, utilizando el método pa-
ramétrico (X+1,96DE) o el método basado en el rango, segin
indicado. Labondad de gjuste aladistribucion normal se hade-
terminado mediante |a prueba de K olmogorov-Smirnov.

Los cambios de concentracion de T3, T4, FT4, TSHy Tgen
relacion con laedad, sexo y estadio puberal se han analizado
mediante pruebas de comparacion de medias de contraste bila
teral -t de Student y U de Mann-Whitney-, y €l patrén global de
cambio se ha descrito a partir de las concentraciones medias
de los grupos. Lahomogeneidad de varianzas entre grupos se ha
valorado mediante |a prueba de Levene. El nivel de significa-
cion estadistica establecido esp < 0,05.

Resultados
Valoreseintervalosdereferencia

Lamuestrared dereferencialaconstituyen 312 voluntarios
(174 nifios y 138 nifias) que cumplen los criterios deinclusion
del estudio. Se han obtenido 307 valores de concentracion de
T3,307 de T4, 305de FT4,300de TSHy 312de Tg. Losva
lores de referenciade T3, T4, FT4, TSH y Tg se han clasifica
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Valores e intervalos de referencia de las concentraciones séricas basales de T3 en la poblacién

sana de 0-14 afos de edad, residente en el area urbana de Zaragoza, segun edad, sexo y estadio

Tabla Il
puberal
M+F
Grupo X DE Med. Intervalo n X
TANNERI
Cordon 67 13 63 42-92 19 64
3dias 127 34 114 60-194 19 117
4-30 dias 147 33 148 82-212 35 154
1-6 meses 173 31 168 112-234 18 178
6 m-4 afios 140 33 140 75-205 31 143
4-7 afios 139 20 142 100-178 42 135
7-10 afios 133 25 131 84-182 42 131
10-14 afios 133 22 132 90-176 34 133
TANNER I 146 31 143 85-207 33 145
TANNER 111 132 26 133 81-183 19 147
TANNER V-V 130 21 127 89-171 15 148
TOTALES 307

M = masculino; F = femenino

T3
(ng/200ml)
M F
DE Med. Intervalo n X DE Med. Intervalo n
14 62 37-91 10 70 12 69 46-94 9
29 140 60-174 10 138 36 113 67-209 9
36 155 83-225 16 140 29 142 83-197 19
38 175 104-252 11 165 12 167 141-189 7
27 138 90-196 18 137 40 140 59-215 13
22 140 92-178 21 144 19 142 107-181 21
27 128 78-184 26 136 20 139 97-175 16
23 132 88-178 30 135 20 132 96-174 4
29 140 83-202 18 148 35 145 79-217 15
12 146 123-171 8 121 29 115 64-178 11
23 148 103-193 4 124 16 115 93-155 11
172 135

X = media aritmética; DE = desviacion estdndar; med = mediana; intervalo = intervalo paramétrico (X+1,96DE); n = tamafio muestral

do por estadios puberales y edad, en once grupos para cada se-
x0: Tanner | (corddn, 3 dias, 4-30 dias, 1-6 meses, 6 meses-4
afos, 4-7 afios, 7-10 afios, 10-14 afios), Tanner 11, Tanner 111 y
Tanner 1V-V. Se han eliminado dos val ores aberrantes de con-
centracion de Tgy ninguno de T3, T4, FT4y TSH. Laedad me-
diadelamuestrasereflgjaenlatablal.

Laevolucion delas concentracionesde T3, T4, FT4, TSHy
Tgenrelacion aedad, sexo y estadio puberal en lapoblacion de
referencia sereflejaen lastablas [1-VI. Los interval os de re-
ferencia de estos cinco parametros se han expresado como
X+1,96DE, ya que las concentraciones se distribuyen de for-
ma gaussiana en todos los grupos. El limiteinferior del interva
lo de referenciade TSH y Tg se ha omitido en agunos grupos
(**), por ser un valor nulo o negativo como resultado del cal-
culo X-1,96DE, y se detallad valor minimo de concentracion.

Cambios con relacion al sexo

No existen diferencias significativas entre sexos de las con-
centraciones prepuberales de T3, T4, FT4, TSHy Tg. Los ni-
velesde T3 enlosestadios 111 y 1V-V son superiores los nifios
(p=0,028 y p=0,003, respectivamente), y la concentracion de T4
en los estadios IV-V es superior en las nifias (p=0,023).

Cambios con relacion alaedad y estadio puberal

La concentracion de T3 aumenta progresivamente durante
los seis primeros meses de vida postnatal (p=0,001-0,040), dis-
minuye a partir del sexto mesy permanece estable en la prepu-
bertad con diferencias puntuales respecto ala pubertad. Trasel
inicio de la pubertad se observa un patrén de cambio diferente
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en ambos sexos: en |os nifios permanecen estables durante to-
dala pubertad, mientras que en las nifias disminuyen en los es-
tadios 11 'y IV-V enrelacion a estadio |1 (p=0,028 y p=0,037,
respectivamente).

El nivel de T4 en sangre de cordon se hallaen € intervalo
normal del adulto. Las mayores concentraciones se observan du-
rante los seis primeros meses de vida postnatal (laméximacon-
centracion se detecta d tercer diay disminuye progresivamen-
te (p=0,001) hastael periodo 1-6 meses). No existen diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos de edad desde
el sexto mes hasta la pubertad, y se detectan ciertas diferencias
puntuales entre prepubertad y pubertad. En la pubertad, la con-
centracion séricade T4 se mantiene estable en lasnifiasy en los
varones disminuye ligeramente en los estadios | V-V (p=0,023).

La concentracion de FT4 en cordon se hallaen e intervalo
normal del adulto. Las méximas concentraciones de FT4 se ob-
servan durante |os seis primeros meses de vida postnatal —al ter-
cer diaes superior aladel grupo 4-30 dias (p=0,001)-. A partir
del sexto mes hay escasas diferencias entre edades prepubera-
lesy numerosas entre prepberesy puberes. En pubertad no exis-
ten diferencias entre estadios.

Los niveles maximos de TSH se observan en cordény a ter-
cer dia, sin diferenciasignificativa entre anbos. A partir del cuar-
to dia disminuyen y existen diferencias puntuales entre edades
prepuberales, entre preplberes y plberes, y entre estadios de
la pubertad.

La concentracion maximade Tg se observaal tercer dia, dis-
minuye progresivamente hasta los 7 afios (p=0,001-0,035) y se
estabiliza durante |a prepubertad y pubertad, en nivelesinferio-
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Tabla Ill  Valores e intervalos de referencia de las concentraciones séricas basales de T4 en la poblacion
sana de 0-14 afos de edad, residente en el area urbana de Zaragoza, segun edad, sexo y estadio

puberal
T4
(ng/100ml)
M+F M F
Grupo X DE Med. Intervalo n X DE Med. |Intervalo n X DE Med Intervalo n
TANNER|

Cordon 81 19 76 44-118 19 81 24 68 34-128 10 80 13 79 55-105 9

3dias 149 25 149 100-198 19 154 23 151 109-199 10 142 28 139 87-197 9

4-30 dias 109 18 105 74-144 35 115 16 113 84-146 16 105 1,9 104 68-142 19

1-6 meses 98 25 96 49-147 18 100 27 99 47-153 11 93 22 86 50-136 7

6 m-4 afios 75 14 75 48-102 31 7,6 16 79 45-107 18 73 11 72 51-95 13
4-7 afios 79 14 78 52-106 42 76 15 72 47-105 21 82 11 80 60-104 21

7-10 afios 72 13 71 47-97 42 69 13 70 44-94 26 75 13 76 50-100 16
10-14 afios 71 13 71 46-96 34 72 13 72 47-97 30 66 07 67 52-80 4
TANNER I 70 13 69 45-95 33 71 12 72 47-95 18 68 15 62 39-97 15
TANNER 111 64 13 60 39-89 19 65 14 65 38-92 8 63 13 60 38-88 11
TANNER IV-V 64 09 60 46-82 15 55 05 56 45-65 4 67 08 66 51-83 11
TOTALES 307 172 135

M = masculino; F = femenino
X = media aritmética; DE = desviacion estdndar; med = mediana; intervalo = intervalo paramétrico (X+1,96DE); n = tamafio muestral

Tabla IV  Valores e intervalos de referencia de las concentraciones séricas basales de FT4 en la poblacion
sana de 0-14 afios de edad, residente en el area urbana de Zaragoza, seguin edad, sexo y estadio

puberal
FT4
(pg/mi)
M+F M F
Grupo X DE Med. Intervalo n X DE Med. |Intervalo n X DE Med. Intervalo n
TANNERI|
Cordén 130 2,7 126 7,7-183 19 131 29 125 74-188 19 128 26 126 7,7-179 9
3dias 289 61 287 169-409 19 284 39 280 208-360 10 295 82 290 134-456 9
4-30 dias 183 34 183 116-250 35 183 32 184 12,0-246 16 184 36 182 11,3-255 19
1-6 meses 154 47 145 6,2-246 17 169 54 153 63-275 10 133 27 140 8,0-186 7
6 m-4 afios 138 25 131 89-187 31 141 23 135 96-186 18 135 28 126 80-190 13
4-7 afos 141 23 140 96-186 42 135 25 128 86-184 21 147 20 148 108-186 21
7-10 afios 129 24 134 82-176 42 124 26 131 73-175 26 137 18 134 102-172 16
10-14 afios 130 28 128 75-185 33 130 29 126 73-187 29 135 07 135 121-149 4
TANNER | 123 24 125 76-170 33 123 22 126 80-166 18 123 26 119 72-174 15
TANNER I 113 24 116 6,6-160 19 11,7 30 119 58-176 8 110 20 109 71-149 11
TANNER IV-V 114 18 11,7 79-149 15 106 17 111 73-139 4 11,7 19 119 80-154 11
TOTALES 305 170 135
M = masculino; F = femenino
X = media aritmética; DE = desviacion estandar; med = mediana; intervalo = intervalo paramétrico (X+1,96DE); n = tamafio muestral
resalainfanciay nifiez. losmismos, si bien no existen diferencias significativasen las

No se hajuzgado conveniente estudiar de formaindivi-  concentraciones de T3, T4, FT4, TSH y Tg entre ambos peri-
dualizadalos periodos 4-15 diasy 16-30 diasenglobadosenel  odos.
grupo de edad 4-30 dias debido al escaso tamafio muestral de Discusion
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TablaV  Valores e intervalos de referencia de las concentraciones séricas basales de TSH en la poblacién
sana de 0-14 afos de edad, residente en el area urbana de Zaragoza, segun edad, sexo y estadio

puberal
TH
(LUI/ml)
M+F M F
Grupo X DE Med. Intervalo Min. n X DE Med. Intervalo Min. n X DE Med Intervalo Min. n
TANNER |
Cordén 8,70 433 7,23 0,21-17,19 19 992 504 935 **-1980 492 10 7,34 311 6,68 124-1344 9
3dias 6,54 248 696 1,68-1140 19 6,82 2,64 7,11 1,65-11,99 10 6,22 241 593 1,50-1094 9
4-30 dias 172 090 1,72 **-348 045 34 171 094 172 **-355 045 16 173 089 167 **-347 049 18
1-6 meses 353 269 255 **-880 0,83 18 311 2,73 211 **-846 091 11 419 269 338 **-946 083 7
6 m-4 afios 236 160 209 **-550 0,14 30 246 190 215 **-6,18 014 17 223 117 199 **-452 080 13
4-7 afnos 2,35 091 239 057-413 39 247 0,77 2,60 0,9 - 3,98 19 224 104 233 020-4,28 20
7-10 afios 2,04 083 190 041-367 42 2,08 091 1,89 0,30-3,86 26 197 0,70 199 0,60-334 16
10-14 afios 204 126 168 **-451 0,05 34 211 1,32 1,89 **-470 005 30 148 023 152 1,03-1,93 4
TANNER I 212 1,01 194 014-410 33 234 117 2,03 **-4,63 18 185 0,74 194 040-330 15
TANNER I 169 094 140 **-353 046 18 190 128 184 **-441 046 8 152 057 140 040-264 10
TANNERIV-V 197 143 171 **-477 0,78 14 164 066 201 0,35-293 5 206 159 148 **-518 0,78 11
TOTALES 300 168 132
M = masculino; F = femenino
X = media aritmética; DE = desviacion estandar; med = mediana; intervalo = intervalo paramétrico (X+1,96DE);
**| fmite inferior omitido; min = valor minimo; n = tamafio muestral
Tabla VI Valores e intervalos de referencia de las concentraciones séricas basales de Tg en la poblacién
sana de 0-14 afios de edad, residente en el area urbana de Zaragoza, segun edad, sexo y estadio
puberal
Tg
(ng/ml)
M+F M F
Grupo X DE Med. Intervalo Min. n X DE Med. Intervalo Min. n X DE Med. Intervalo Min. n
TANNER |
Cordon 536 280 550 **-1085 56 18 583 338 600 **-1245 56 10 47,7 191 445 103-851 8
3dias  120,7 525 117,0 17,8-223,6 19 1157 39,2 1155 38,9- 1925 10 126,2 664 1330 0,0-2563 416 9
4-30 dias 558 29,1 520 **-1128 02 35 540 31,1 495 **-1150 02 16 572 281 521 21-1123 19
1-6 meses 371 300 270 **-959 62 17 394 370 185 **-1119 62 10 338 179 300 **-689 133 7
6 m-4 afios 229 130 211 **-484 50 32 239 153 216 **-539 50 19 215 90 189 39-391 13
4-7 afos 197 81 190 38-356 43 183 50 182 85-281 21 210 102 211 10-410 22
7-10 afios 152 88 129 **-324 45 4 155 101 110 **-353 59 27 147 65 133 20-274 17
10-14 afios 125 73 110 **-268 03 35 127 76 114 **-276 03 30 118 62 102 **-240 55 5
TANNER I 115 74 93 **-260 12 33 111 71 76 **-250 48 19 120 80 94 **-277 12 14
TANNER I 120 65 109 **-247 0,7 19 10,7 60 100 **-225 07 7 127 70 110 **-264 53 12
TANNERIV-V 91 68 90 **-224 12 15 92 117 46 **-321 12 4 91 48 91 **-185 19 11
TOTALES 310 173 137

M = masculino; F = femenino
X = media aritmética; DE = desviacion estandar; med = mediana; intervalo = intervalo paramétrico (X+1,96DE);
**| imite inferior omitido; min = valor minimo; n = tamafio muestral

Se han estimado los valores séricos de referenciade T3, T4,
FT4, TSHy Tg en la poblacion pediétrica argentina®®, alema-
na™2), norteamericana®-2, inglesa) y finlandesa, entre

otras. El yodo es un elemento traza esencial paralasintesis de
las hormonas tiroideas® y su ingesta diaria variacon lalocali-
zacion geogréficade residencia. Asi, esimportante que cada po-
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blacion disponga de sus propios valores de referencia de dichos
parametros.

Los valores de referencia de estudios distintos no siempre
son comparables, bien porque |os grupos establecidos no coin-
ciden en el rango de edad o estadio puberal, o por emplear di-
ferente metodologia. Por tanto, cada laboratorio debe determi-
nar los valores de referencia para su poblacion en cadatipo de
inmunoensayo. Hasta ahora, solo existen dos estudios de esti-
macién que emplean |os inmunoensayos utilizados en este tra-
bajo: Prieto et a.(® paradeterminar T3, T4y FT4, y Soldin et
a.® paraT3.

Losvalores e interval os de referencia de T3 difieren signi-
ficativamente de otros publicados16.1821222631-35), Sin embargo,
la concentracién media en corddn y en los grupos 4-7 afios y
7-10 afios coincide con otros trabaj 05182939, en el grupo 4-30 di-
asessimilar aladel grupo 15-30 diasde Prieto et al.19 y ala
del periodo 3-30 dias de Liappis et al (1820,

Ciertosintervaos dereferenciade T4y FT4 difieren de otros
estudios/16:1821.22.26272931-36)Sjn embargo, losintervalos de FT4
enlosgrupos 1-6 mesesy 4-7 afios coinciden con |os aportados
por Nelson et al.@ para 2-20 semanas y 2-7 afios, respectiva
mente, y el del grupo 7-10 afios coincide con €l periodo 6-10
anos de otros trabajos?-2), Dunger et a.) establecieron inter-
valos normales en estadio puberal 1V paraFT4 envaronesy T4
en nifias similares alos de nuestro trabgjo, si bien la concen-
tracion media de FT4 en nifias fue un 12% superior para estos
autores.

Ciertosintervalos dereferenciade TSH difieren de otros es-
tudiog1618212227:2931.3) | a concentracion media coincide con la
documentada en cordon(239) y 7-10 afios®?, en e grupo 4-30 di-
asessemgantealade periodo 1 semana-1 mes de Struckmeyer
y Haid®, y en 1-6 meses similar a la aportada por Nelson et
al.@ para 2-20 semanas. Los intervalos de referenciade Tg en
ciertas edades son diferentes alos definidos por otros autores1629
y la concentracion en cordén coincide con los datos de
Osotimehin et a.®7.

Se han detectado cambios en las concentraciones séricas ba-
sdesde T3, T4, FT4, TSHy Tg conrelacion alaedad y estadio
puberal, como ya se habia descrito-222838-40), y no existen dife-
rencias prepuberal es entre sexos paralos cinco parametros?43)
ni en pubertad paraFT4, TSH 'y Tg@4. Los niveles prepuberales
de T3 no difieren entre sexos, y en los estadios Tanner |11 y 1V-
V son superiores en los nifios, porque en la pubertad disminu-
yen en las nifias, pero en los nifios se mantienen estables.
Corcoran et . describieron que los niveles de T3 disminui-
an durante la pubertad, concretamente dos afios més tarde en
el sexo masculino. Si hubiéramosincluido en el estudio nifios
mayores de 14 afios como dichos autores, posiblemente se hu-
biera constatado la disminucion puberal en los nifios. Los ni-
veles de T4 en estadio |V-V son mayores en las nifias. Dunger
et al.® detectaron un cambio de la concentracion sérica de T4
enrelacion a estadio puberal, similar en ambos sexos, pero des-
fasado tempora mente.

El patron de cambio de los niveles de T3 coincide con otros
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trabaj 05161721.22.3334:36.3842)  Cjertos autores observaron que dis-
minuian con la edad durante |la prepubertad®®), cambios que no
se constataron en este estudio ni otros previos®4), Av-Ruskin
et a.® no pudieron demostrar cambios puberalesen T3, mien-
tras que otros trabajos han mostrado una caida durante la fase
tardia de la pubertad“43), que este estudio solo detect6 en las ni-
fias.

A diferencia de hallazgos previosi73234), |as concentracio-
nes séricas de T4 y FT4 en sangre de corddn son similares a
los niveles adultos. Al igual que otros estudios hemos observa
do que los niveles de ambos parametros aumentan hasta al can-
zar el maximo d tercer dia®, descienden lentamente en las pri-
meras semanas de vida?334249) hasta el fina del primer semestre
para T4y del primer mes para FT4144), y se estabilizan en la
prepubertad en niveles superiores alos puberales?24142) En
pubertad existen agunas diferencias entre estadios para T4 en
los nifios, y ninguna para FT4 —aun cuando i |as detectaron otros
estudios®2),

El patrén de cambio con laedad y estadio puberal delas con-
centraciones de TSH coincide con otros estudios(t7.2429.363842),
Sin embargo, los niveles se mantienen altos al tercer dia, adi-
ferenciadelos vaores normales del adulto detectados por otros
autores®:384349) 'y 3 partir del 4° dia se estabilizan hasta com-
pletar la pubertad, sin observar el descenso en relacidn con la
edad previamente documentado49), Los niveles de Tg mues-
tran la tendencia descrita en otros estudiog®7:3849),

En este trabajo se detectan variaciones en los niveles séricos
de hormonas tiroideas en |la fase tardia de la pubertad. Por tan-
to, si los valores de referencia puberales no se detallan seglin es-
tadios, estas variaciones quedan enmascaradas: hay pocos estu-
dios que determinan los valores de |la adolescencia en relacion
al estadio puberal y los datos han sido analizados preferible-
mente seguin la edad cronol 6gicat618212241) o presentados grafi-
camenteo),

Este estudio aportainterval os de referencia hormonal es has-
taahorainexistentes en la poblacion pediétrica sana de Zaragoza.
Sin embargo, €l rango de edad es muy amplio en ciertos gru-
pos (especiamente durante el primer afio de vida), y €llo limi-
taladeteccidn de cambios puntuales de concentracion. Lamues-
trade nifias preplberes de 10-14 afios y nifios en estadio pube-
ral V-V espoco numerosa, a igual que en la poblacion menor
de 15 afios de laregion (datos no publicados). La participacion
de nifios menores de 6 meses fue escasa porque la tasa de res-
puesta de los padres a consentir su participacion fue baja.

En conclusidn, dado que existen diferencias en los valores
dereferenciade T3, T4, FT4, TSHy Tg en relacidn ala edad,
sexo 'y estadio puberal, asi como entre |os valores estimados en
poblaciones distintas y mediante inmunoensayos diferentes, es
necesario establecer valores propios para cada poblacion y la
boratorio en funcidn de dichos parametros. Se constatan dife-
rencias en las concentraciones prepuberales de T3, T4, FT4,
TSHy Tg enrelacion alaedad, pero no a sexo, especialmen-
te hastadl periodo (1-6 meses), y entre prepubertad y pubertad.
El sexoy estadio Tanner influyen en losnivelesde T3y T4 en
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la pubertad.
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Abreviaturas

DE: desviacion estandar

FT4: T4 libre

IRMA: Ensayo inmunorradiométrico
RIA: Radioinmunoensayo

T3: T3 totd

T4: T4 total

Tg: Tiroglobulina

TSH: Tirotropina

X: Mediaaritmética
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