
Introducción
Las hormonas tiroideas son decisivas para la diferenciación

y maduración del sistema nervioso central fetal y neonatal, y ne-
cesarias para el crecimiento somático y la maduración esque-
lética(1). La carencia de hormonas tiroideas en la primera época
de la vida deja, como secuela retraso mental permanente y, así,
el hipotiroidismo neonatal se ha incluido en los programas de
screening endocrino-metabólico neonatales(2). 

La patología tiroidea es frecuente durante la infancia y pre-
senta peculiaridades fisiopatológicas, clínicas, diagnósticas y te-
rapéuticas. Los ajustes terapéuticos, basados principalmente
en la evolución clínica, maduración ósea y monitorización ana-
lítica, han de ser muy precisos. Así, es importante disponer de
valores de referencia de la función tiroidea, propios de cada po-
blación pediátrica y cada laboratorio.

Dada esta necesidad, nuestro propósito 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 la población sana de 0-14 años, mediante los inmunoensayos
utilizados habitualmente en este medio. Estos valores de re-
ferencia y sus variaciones en relación a la edad, sexo y estadio
puberal permitirán interpretar con más exactitud los resultados
de las determinaciones hormonales practicadas en las distintas
edades pediátricas. 

Material y métodos
Población y muestra de referencia

La población de referencia la constituían niños presunta-
mente sanos de 0-14 años y ambos sexos, residentes en el área
urbana de Zaragoza, con peso y talla normales para su edad cro-
nológica y sexo -según estándares longitudinales aragoneses de
0-12 años(3), y estándares de Tanner y Whitehouse de 12-14
años(4)-. La población accesible ha sido la población de referen-
cia de 0-30 días nacida en el Hospital Miguel Servet, de 1 mes-
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Resumen. Objetivo: Estimar los valores de referencia de las
concentraciones séricas basales de T3 total (T3), T4 total (T4), T4 libre
(FT4), tirotropina (TSH) y tiroglobulina (Tg) en niños sanos
zaragozanos.

Métodos: Los niños sanos de 0-14 años, con peso y talla normales,
residentes en el área urbana de Zaragoza han sido la población de
referencia de este estudio transversal. Se han determinado las
concentraciones séricas basales de T3, T4 y FT4 por
radioinmunoensayo, y de TSH y Tg por ensayo inmunorradiométrico.
Los valores e intervalos de referencia se han estimado siguiendo las
recomendaciones de la Federación Internacional de Química Clínica.

Resultados: Los valores de referencia se han expresado según edad,
sexo y estadio puberal. Existen diferencias en las concentraciones
prepuberales de T3, T4, FT4, TSH y Tg en relación a la edad, pero no al
sexo, y entre prepubertad y pubertad. El sexo y el estadio Tanner
influyen en las concentraciones puberales de T3 y T4.

Conclusiones: Dado que existen diferencias en los valores de
referencia de T3, T4, FT4, TSH y Tg según edad, sexo, estadio puberal
e inmunoensayos, es necesario establecer valores propios para cada
población y laboratorio en función de dichos parámetros. 

An Esp Pediatr 1999;51:361-368.
Palabras clave: Hormonas tiroideas. Tirotropina. Tiroglobulina.

Infancia. Pubertad. Valores de referencia.

REFERENCE VALUES FOR 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 this transversal 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 differences in T3, T4, FT4 TSH and Tg
concentrations during the prepubertal period according to age, but not to

sex, and between the prepubertal period and puberty. Sex and Tanner
stage influence T3 and T4 concentrations during puberty.

Conclusions: Since there are differences in 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.



14 años que consultó a los pediatras de Atención Primaria del
Insalud en el área urbana de Zaragoza, y los varones cursando
2º de Enseñanza Secundaria Obligatoria de un colegio de la ciu-
dad (Obra Diocesana Santo Domingo de Silos). 

Se han excluido aquellos niños que padecían endocrinopa-
tías, alteraciones del metabolismo o enfermedades sistémicas
(fallo renal, cardiopatía, hipertensión arterial, enfermedades res-
piratorias crónicas, enfermedades hepáticas, síndromes de ma-
labsorción y anemias nutricionales). También quienes recibían
tratamiento farmacológico o sustitutivo, quienes habían ingeri-
do alimentos antes de la recogida de sangre o seguían una die-
ta. Para las muestras de cordón y neonatos, se han excluido aque-
llos nacidos tras un embarazo con complicaciones, por parto pre-
maturo o prolongado, con puntuación del test de Apgar inferior
a 7, y con antecedentes maternos o paternos de endocrinopatía.

El estudio ha sido transversal con muestreo prospectivo de
casos consecutivos realizado, desde el 1 de noviembre de 1995,
en la población accesible. El tamaño de la muestra exigido, pa-
ra la estimación de medias con un margen de error del 6% y un
95% de nivel de confianza, ha sido de 278(5). Para evitar un error
aleatorio en la elección de la muestra y así elevar la precisión de
la estimación(6), se ha reclutado una muestra de tamaño un 10%
mayor.

Este estudio fue aprobado por la Comisión de Investigación
del Hospital Miguel Servet. En cada participante se registró la
talla o longitud, peso y maduración puberal, determinada según
los estadios de Tanner para telarquía en niñas(7), y de pubar-
quía en niños(4), junto con el volumen testicular en cc, medido
con el orquidómetro de Prader. Tras consentimiento informado
de los padres se extrajo una muestra de sangre a cada partici-
pante por punción venosa antecubital, de 8:00-10:30 horas y tras
ayuno de 10-12 horas. En cordón se obtuvo sangre mezclada in-
mediatamente tras el clampaje. Las muestras, tras centrifuga-
ción, se conservaron a -20ºC en varias alícuotas hasta la reali-

zación de los inmunoensayos, que se efectuaron sin incluir los
especímenes de la práctica 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,
Los Angeles, CA, USA), FT4 por RIA Coat-A-Count Free T4
(DPC, Los Angeles, CA, USA), TSH por ensayo inmunorra-
diométrico (IRMA) de anticuerpo monoclonal (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, de 4,5-12,5 µg/100 ml para T4, de 8-20
pg/ml para FT4, < 0,4-4,5 µUI/ml para TSH e inferior a 48 ng/ml
para Tg.

Análisis de los datos
Los valores de concentración de los parámetros se han ana-

lizado estadísticamente mediante el programa SPSS 6.1.2. 
Para la estimación de valores e intervalos de referencia se

han seguido las recomendaciones de la Federación Internacional
de Química Clínica(8-13). Se ha estudiado estadísticamente la con-
veniencia de estratificar la muestra según edad, sexo y estadio
puberal(14). Los valores aberrantes se han detectado aplicando la
modificación del método de Dixon(15), y se ha comprobado la
existencia de posibles errores de transcripción en la base de
datos, en cuyo caso han sido modificados. Si no se ha detecta-
do la causa que justificara que estos valores fuesen extremos, la
decisión sobre su inclusión o eliminación se ha realizado se-
gún dichas recomendaciones(13).

Los valores de referencia se han expresado como media arit-
mética (X) y mediana. Se calcularon los intervalos de referen-
cia que incluían al 95% central de la distribución de referencia
mediante valoración intuitiva, según las mencionadas recomen-
daciones para muestras pequeñas(13), utilizando el método pa-
ramétrico (X±1,96DE) o el método basado en el rango, según
indicado. La bondad de ajuste a la distribución normal se ha de-
terminado mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov. 

Los cambios de concentración de T3, T4, FT4, TSH y Tg en
relación con la edad, sexo y estadio puberal se han analizado
mediante pruebas de comparación de medias de contraste bila-
teral -t de Student y U de Mann-Whitney-, y el patrón global de
cambio se ha descrito a partir de las concentraciones medias
de los grupos. La homogeneidad de varianzas entre grupos se ha
valorado mediante la prueba de Levene. El nivel de significa-
ción estadística establecido es p < 0,05. 

Resultados
Valores e intervalos de referencia

La muestra real de referencia la constituyen 312 voluntarios
(174 niños y 138 niñas) que cumplen los criterios de inclusión
del estudio. Se han obtenido 307 valores de concentración de
T3, 307 de T4, 305 de FT4, 300 de TSH y 312 de Tg. Los va-
lores de referencia de T3, T4, FT4, TSH y Tg se han clasifica-
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Tabla I Edad de la muestra real tras eliminar los 
valores aberrantes

M+F M F
Grupo X DE X DE X DE

TANNER I
Cordón

3 días
4-30 días 17,0 6,5 17,7 7,3 16,3 6,0

1-6 meses 2,8 1,3 3,3 1,5 2,2 0,7
6 m-4 años 2,0 1,0 2,1 1,0 2,0 1,1

4-7 años 5,6 0,8 5,5 0,8 5,7 0,8
7-10 años 8,3 0,9 8,2 0,9 8,3 0,9

10-14 años 11,5 1,2 11,6 1,2 10,7 0,6
TANNER II 11,9 1,2 12,4 0,8 11,2 1,3
TANNER III 12,2 0,8 12,8 0,2 11,9 0,8
TANNER IV-V 13,3 1,0 13,4 0,4 13,3 1,1

M = masculino; F= femenino



do por estadios puberales y edad, en once grupos para cada se-
xo: Tanner I (cordón, 3 días, 4-30 días, 1-6 meses, 6 meses-4
años, 4-7 años, 7-10 años, 10-14 años), Tanner II, Tanner III y
Tanner IV-V. Se han eliminado dos valores aberrantes de con-
centración de Tg y ninguno de T3, T4, FT4 y TSH. La edad me-
dia de la muestra se refleja en la tabla I.

La evolución de las concentraciones de T3, T4, FT4, TSH y
Tg en relación a edad, sexo y estadio puberal en la población de
referencia se refleja en las tablas II-VI. Los intervalos de re-
ferencia de estos cinco parámetros se han expresado como
X±1,96DE, ya que las concentraciones se distribuyen de for-
ma gaussiana en todos los grupos. El límite inferior del interva-
lo de referencia de TSH y Tg se ha omitido en algunos grupos
(**), por ser un valor nulo o negativo como resultado del cál-
culo X-1,96DE, y se detalla el valor mínimo de concentración.

Cambios con relación al sexo
No existen diferencias significativas entre sexos de las con-

centraciones prepuberales de T3, T4, FT4, TSH y Tg. Los ni-
veles de T3 en los estadios III y IV-V son superiores los niños
(p=0,028 y p=0,003, respectivamente), y la concentración de T4
en los estadios IV-V es superior en las niñas (p=0,023). 

Cambios con relación a la edad y estadio puberal
La concentración de T3 aumenta progresivamente durante

los seis primeros meses de vida postnatal (p=0,001-0,040), dis-
minuye a partir del sexto mes y permanece estable en la prepu-
bertad con diferencias puntuales respecto a la pubertad. Tras el
inicio de la pubertad se observa un patrón de cambio diferente

en ambos sexos: en los niños permanecen estables durante to-
da la pubertad, mientras que en las niñas disminuyen en los es-
tadios III y IV-V en relación al estadio II (p=0,028 y p=0,037,
respectivamente).

El nivel de T4 en sangre de cordón se halla en el intervalo
normal del adulto. Las mayores concentraciones se observan du-
rante los seis primeros meses de vida postnatal (la máxima con-
centración se detecta al tercer día y disminuye progresivamen-
te (p=0,001) hasta el período 1-6 meses). No existen diferencias
estadísticamente 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-
centración sérica de T4 se mantiene estable en las niñas y en los
varones disminuye ligeramente en los estadios IV-V (p=0,023).

La concentración de FT4 en cordón se halla en el intervalo
normal del adulto. Las máximas concentraciones de FT4 se ob-
servan durante los seis primeros meses de vida postnatal –al ter-
cer día es superior a la del grupo 4-30 días (p=0,001)-. A partir
del sexto mes hay escasas diferencias entre edades prepubera-
les y numerosas entre prepúberes y púberes. En pubertad no exis-
ten diferencias entre estadios.

Los niveles máximos de TSH se observan en cordón y al ter-
cer día, sin diferencia significativa entre ambos. A partir del cuar-
to día disminuyen y existen diferencias puntuales entre edades
prepuberales, entre prepúberes y púberes, y entre estadios de
la pubertad.

La concentración máxima de Tg se observa al tercer día, dis-
minuye progresivamente hasta los 7 años (p=0,001-0,035) y se
estabiliza durante la prepubertad y pubertad, en niveles inferio-
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Tabla II Valores e intervalos de referencia de las concentraciones séricas basales de T3 en la población 
sana de 0-14 años de edad, residente en el área urbana de Zaragoza, según edad, sexo y estadio 
puberal

T3
(ng/100ml)

M+F M F
Grupo X DE Med. Intervalo n X DE Med. Intervalo n X DE Med. Intervalo n

TANNER I
Cordón 67 13 63 42 - 92 19 64 14 62 37 - 91 10 70 12 69 46 - 94 9

3 días 127 34 114 60 - 194 19 117 29 140 60 - 174 10 138 36 113 67 - 209 9
4-30 días 147 33 148 82 - 212 35 154 36 155 83 - 225 16 140 29 142 83 - 197 19

1-6 meses 173 31 168 112 - 234 18 178 38 175 104 - 252 11 165 12 167 141 - 189 7
6 m-4 años 140 33 140 75 - 205 31 143 27 138 90 - 196 18 137 40 140 59 - 215 13

4-7 años 139 20 142 100 - 178 42 135 22 140 92 - 178 21 144 19 142 107 - 181 21
7-10 años 133 25 131 84 - 182 42 131 27 128 78 - 184 26 136 20 139 97 - 175 16

10-14 años 133 22 132 90 - 176 34 133 23 132 88 - 178 30 135 20 132 96 - 174 4
TANNER II 146 31 143 85 - 207 33 145 29 140 88 - 202 18 148 35 145 79 - 217 15
TANNER III 132 26 133 81 - 183 19 147 12 146 123 - 171 8 121 29 115 64 - 178 11
TANNER IV-V 130 21 127 89 - 171 15 148 23 148 103 - 193 4 124 16 115 93 - 155 11
TOTALES 307 172 135

M = masculino; F = femenino
X = media aritmética; DE = desviación estándar; med = mediana; intervalo = intervalo paramétrico (X±1,96DE); n = tamaño muestral



res a la infancia y niñez.
No se ha juzgado conveniente estudiar de forma indivi-

dualizada los períodos 4-15 días y 16-30 días englobados en el
grupo de edad 4-30 días debido al escaso tamaño muestral de

los mismos, si bien no existen diferencias significativas en las
concentraciones de T3, T4, FT4, TSH y Tg entre ambos perí-
odos.
Discusión
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Tabla III Valores e intervalos de referencia de las concentraciones séricas basales de T4 en la población 
sana de 0-14 años de edad, residente en el área urbana de Zaragoza, según edad, sexo y estadio 
puberal

T4
(µg/100ml)

M+F M F
Grupo X DE Med. Intervalo n X DE Med. Intervalo n X DE Med. Intervalo n

TANNER I
Cordón 8,1 1,9 7,6 4,4 - 11,8 19 8,1 2,4 6,8 3,4 - 12,8 10 8,0 1,3 7,9 5,5 - 10,5 9

3 días 14,9 2,5 14,9 10,0 - 19,8 19 15,4 2,3 15,1 10,9 - 19,9 10 14,2 2,8 13,9 8,7 - 19,7 9
4-30 días 10,9 1,8 10,5 7,4 - 14,4 35 11,5 1,6 11,3 8,4 - 14,6 16 10,5 1,9 10,4 6,8 - 14,2 19

1-6 meses 9,8 2,5 9,6 4,9 - 14,7 18 10,0 2,7 9,9 4,7 - 15,3 11 9,3 2,2 8,6 5,0 - 13,6 7
6 m-4 años 7,5 1,4 7,5 4,8 - 10,2 31 7,6 1,6 7,9 4,5 - 10,7 18 7,3 1,1 7,2 5,1 - 9,5 13

4-7 años 7,9 1,4 7,8 5,2 - 10,6 42 7,6 1,5 7,2 4,7 - 10,5 21 8,2 1,1 8,0 6,0 - 10,4 21
7-10 años 7,2 1,3 7,1 4,7 - 9,7 42 6,9 1,3 7,0 4,4 - 9,4 26 7,5 1,3 7,6 5,0 - 10,0 16

10-14 años 7,1 1,3 7,1 4,6 - 9,6 34 7,2 1,3 7,2 4,7 - 9,7 30 6,6 0,7 6,7 5,2 - 8,0 4
TANNER II 7,0 1,3 6,9 4,5 - 9,5 33 7,1 1,2 7,2 4,7 - 9,5 18 6,8 1,5 6,2 3,9 - 9,7 15
TANNER III 6,4 1,3 6,0 3,9 - 8,9 19 6,5 1,4 6,5 3,8 - 9,2 8 6,3 1,3 6,0 3,8 - 8,8 11
TANNER IV-V 6,4 0,9 6,0 4,6 - 8,2 15 5,5 0,5 5,6 4,5 - 6,5 4 6,7 0,8 6,6 5,1 - 8,3 11
TOTALES 307 172 135

M = masculino; F = femenino
X = media aritmética; DE = desviación estándar; med = mediana; intervalo = intervalo paramétrico (X±1,96DE); n = tamaño muestral

Tabla IV Valores e intervalos de referencia de las concentraciones séricas basales de FT4 en la población 
sana de 0-14 años de edad, residente en el área urbana de Zaragoza, según edad, sexo y estadio 
puberal

FT4
(pg/ml)

M+F M F
Grupo X DE Med. Intervalo n X DE Med. Intervalo n X DE Med. Intervalo n

TANNER I
Cordón 13,0 2,7 12,6 7,7 - 18,3 19 13,1 2,9 12,5 7,4 - 18,8 19 12,8 2,6 12,6 7,7 - 17,9 9

3 días 28,9 6,1 28,7 16,9 - 40,9 19 28,4 3,9 28,0 20,8 - 36,0 10 29,5 8,2 29,0 13,4 - 45,6 9
4-30 días 18,3 3,4 18,3 11,6 - 25,0 35 18,3 3,2 18,4 12,0 - 24,6 16 18,4 3,6 18,2 11,3 - 25,5 19

1-6 meses 15,4 4,7 14,5 6,2 - 24,6 17 16,9 5,4 15,3 6,3 - 27,5 10 13,3 2,7 14,0 8,0 - 18,6 7
6 m-4 años 13,8 2,5 13,1 8,9 - 18,7 31 14,1 2,3 13,5 9,6 - 18,6 18 13,5 2,8 12,6 8,0 - 19,0 13

4-7 años 14,1 2,3 14,0 9,6 - 18,6 42 13,5 2,5 12,8 8,6 - 18,4 21 14,7 2,0 14,8 10,8 - 18,6 21
7-10 años 12,9 2,4 13,4 8,2 - 17,6 42 12,4 2,6 13,1 7,3 - 17,5 26 13,7 1,8 13,4 10,2 - 17,2 16

10-14 años 13,0 2,8 12,8 7,5 - 18,5 33 13,0 2,9 12,6 7,3 - 18,7 29 13,5 0,7 13,5 12,1 - 14,9 4
TANNER II 12,3 2,4 12,5 7,6 - 17,0 33 12,3 2,2 12,6 8,0 - 16,6 18 12,3 2,6 11,9 7,2 - 17,4 15
TANNER III 11,3 2,4 11,6 6,6 - 16,0 19 11,7 3,0 11,9 5,8 - 17,6 8 11,0 2,0 10,9 7,1 - 14,9 11
TANNER IV-V 11,4 1,8 11,7 7,9 - 14,9 15 10,6 1,7 11,1 7,3 - 13,9 4 11,7 1,9 11,9 8,0 - 15,4 11
TOTALES 305 170 135

M = masculino; F = femenino
X = media aritmética; DE = desviación estándar; med = mediana; intervalo = intervalo paramétrico (X±1,96DE); n = tamaño muestral



Se han estimado los valores séricos de referencia de T3, T4,
FT4, TSH y Tg en la población pediátrica argentina(16), alema-
na(17-20), norteamericana(21-27), inglesa(28) y finlandesa(29), entre

otras. El yodo es un elemento traza esencial para la síntesis de
las hormonas tiroideas(30) y su ingesta diaria varía con la locali-
zación geográfica de residencia. Así, es importante que cada po-
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Tabla V Valores e intervalos de referencia de las concentraciones séricas basales de TSH en la población 
sana de 0-14 años de edad, residente en el área urbana de Zaragoza, según edad, sexo y estadio 
puberal

TSH
(µUI/ml)

M+F M F
Grupo X DE Med. Intervalo Mín. n X DE Med. Intervalo Mín. n X DE Med. Intervalo Mín. n

TANNER I
Cordón 8,70 4,33 7,23 0,21 - 17,19 19 9,92 5,04 9,35 ** - 19,80 4,92 10 7,34 3,11 6,68 1,24 - 13,44 9

3 días 6,54 2,48 6,96 1,68 - 11,40 19 6,82 2,64 7,11 1,65 - 11,99 10 6,22 2,41 5,93 1,50 - 10,94 9
4-30 días 1,72 0,90 1,72 ** - 3,48 0,45 34 1,71 0,94 1,72 ** - 3,55 0,45 16 1,73 0,89 1,67 ** - 3,47 0,49 18

1-6 meses 3,53 2,69 2,55 ** - 8,80 0,83 18 3,11 2,73 2,11 ** - 8,46 0,91 11 4,19 2,69 3,38 ** - 9,46 0,83 7
6 m-4 años 2,36 1,60 2,09 ** - 5,50 0,14 30 2,46 1,90 2,15 ** - 6,18 0,14 17 2,23 1,17 1,99 ** - 4,52 0,80 13

4-7 años 2,35 0,91 2,39 0,57 - 4,13 39 2,47 0,77 2,60 0,96 - 3,98 19 2,24 1,04 2,33 0,20 - 4,28 20
7-10 años 2,04 0,83 1,90 0,41 - 3,67 42 2,08 0,91 1,89 0,30 - 3,86 26 1,97 0,70 1,99 0,60 - 3,34 16

10-14 años 2,04 1,26 1,68 ** - 4,51 0,05 34 2,11 1,32 1,89 ** - 4,70 0,05 30 1,48 0,23 1,52 1,03 - 1,93 4
TANNER II 2,12 1,01 1,94 0,14 - 4,10 33 2,34 1,17 2,03 ** - 4,63 18 1,85 0,74 1,94 0,40 - 3,30 15
TANNER III 1,69 0,94 1,40 ** - 3,53 0,46 18 1,90 1,28 1,84 ** - 4,41 0,46 8 1,52 0,57 1,40 0,40 - 2,64 10
TANNER IV-V 1,97 1,43 1,71 ** - 4,77 0,78 14 1,64 0,66 2,01 0,35 - 2,93 3 2,06 1,59 1,48 ** - 5,18 0,78 11
TOTALES 300 168 132

M = masculino; F = femenino 
X = media aritmética; DE = desviación estándar; med = mediana; intervalo = intervalo paramétrico (X±1,96DE); 
**Límite inferior omitido; mín = valor mínimo; n = tamaño muestral

Tabla VI Valores e intervalos de referencia de las concentraciones séricas basales de Tg en la población 
sana de 0-14 años de edad, residente en el área urbana de Zaragoza, según edad, sexo y estadio 
puberal

Tg
(ng/ml)

M+F M F
Grupo X DE Med. Intervalo Mín. n X DE Med. Intervalo Mín. n X DE Med. Intervalo Mín. n

TANNER I
Cordón 53,6 28,0 55,0 ** - 108,5 5,6 18 58,3 33,8 60,0 ** - 124,5 5,6 10 47,7 19,1 44,5 10,3 - 85,1 8

3 días 120,7 52,5 117,0 17,8 - 223,6 19 115,7 39,2 115,5 38,9 - 192,5 10 126,2 66,4 133,0 0,0 - 256,3 41,6 9
4-30 días 55,8 29,1 52,0 ** - 112,8 0,2 35 54,0 31,1 49,5 ** - 115,0 0,2 16 57,2 28,1 52,1 2,1 - 112,3 19

1-6 meses 37,1 30,0 27,0 ** - 95,9 6,2 17 39,4 37,0 18,5 ** - 111,9 6,2 10 33,8 17,9 30,0 ** - 68,9 13,3 7
6 m-4 años 22,9 13,0 21,1 ** - 48,4 5,0 32 23,9 15,3 21,6 ** - 53,9 5,0 19 21,5 9,0 18,9 3,9 - 39,1 13

4-7 años 19,7 8,1 19,0 3,8 - 35,6 43 18,3 5,0 18,2 8,5 - 28,1 21 21,0 10,2 21,1 1,0 - 41,0 22
7-10 años 15,2 8,8 12,9 ** - 32,4 4,5 44 15,5 10,1 11,0 ** - 35,3 5,9 27 14,7 6,5 13,3 2,0 - 27,4 17

10-14 años 12,5 7,3 11,0 ** - 26,8 0,3 35 12,7 7,6 11,4 ** - 27,6 0,3 30 11,8 6,2 10,2 ** - 24,0 5,5 5
TANNER II 11,5 7,4 9,3 ** - 26,0 1,2 33 11,1 7,1 7,6 ** - 25,0 4,8 19 12,0 8,0 9,4 ** - 27,7 1,2 14
TANNER III 12,0 6,5 10,9 ** - 24,7 0,7 19 10,7 6,0 10,0 ** - 22,5 0,7 7 12,7 7,0 11,0 ** - 26,4 5,3 12
TANNER IV-V 9,1 6,8 9,0 ** - 22,4 1,2 15 9,2 11,7 4,6 ** - 32,1 1,2 4 9,1 4,8 9,1 ** - 18,5 1,9 11
TOTALES 310 173 137

M = masculino; F = femenino 
X = media aritmética; DE = desviación estándar; med = mediana; intervalo = intervalo paramétrico (X±1,96DE); 
**Límite inferior omitido; mín = valor mínimo; n = tamaño muestral



blación disponga de sus propios valores de referencia de dichos
parámetros. 

Los valores de referencia de estudios distintos no siempre
son comparables, bien porque los grupos establecidos no coin-
ciden en el rango de edad o estadio puberal, o por emplear di-
ferente metodología. Por tanto, cada laboratorio debe determi-
nar los valores de referencia para su población en cada tipo de
inmunoensayo. Hasta ahora, sólo existen dos estudios de esti-
mación que emplean los inmunoensayos utilizados en este tra-
bajo: Prieto et al.(16) para determinar T3, T4 y FT4, y Soldin et
al.(25) para T3. 

Los valores e intervalos de referencia de T3 difieren signi-
ficativamente de otros publicados(16,18,21,22,26,31-35). Sin embargo,
la concentración media en cordón y en los grupos 4-7 años y
7-10 años coincide con otros trabajos(18,29,36), en el grupo 4-30 dí-
as es similar a la del grupo 15-30 días de Prieto et al.(16) y a la
del período 3-30 días de Liappis et al.(18-20). 

Ciertos intervalos de referencia de T4 y FT4 difieren de otros
estudios(16,18,21,22,26,27,29,31-36). Sin embargo, los intervalos de FT4
en los grupos 1-6 meses y 4-7 años coinciden con los aportados
por Nelson et al.(24) para 2-20 semanas y 2-7 años, respectiva-
mente, y el del grupo 7-10 años coincide con el período 6-10
años de otros trabajos(21,22). Dunger et al.(28) establecieron inter-
valos normales en estadio puberal IV para FT4 en varones y T4
en niñas similares a los de nuestro trabajo, si bien la concen-
tración media de FT4 en niñas fue un 12% superior para estos
autores.

Ciertos intervalos de referencia de TSH difieren de otros es-
tudios(16,18,21,22,27,29,31,35). La concentración media coincide con la
documentada en cordón(32,36) y 7-10 años(31), en el grupo 4-30 dí-
as es semejante a la del período 1 semana-1 mes de Struckmeyer
y Haid(31), y en 1-6 meses similar a la aportada por Nelson et
al.(24) para 2-20 semanas. Los intervalos de referencia de Tg en
ciertas edades son diferentes a los definidos por otros autores(16,27)

y la concentración en cordón coincide con los datos de
Osotimehin et al.(37).

Se han detectado cambios en las concentraciones séricas ba-
sales de T3, T4, FT4, TSH y Tg con relación a la edad y estadio
puberal, como ya se había descrito(17-22,28,38-40), y no existen dife-
rencias prepuberales entre sexos para los cinco parámetros(24,38)

ni en pubertad para FT4, TSH y Tg(24). Los niveles prepuberales
de T3 no difieren entre sexos, y en los estadios Tanner III y IV-
V son superiores en los niños, porque en la pubertad disminu-
yen en las niñas, pero en los niños se mantienen estables.
Corcoran et al.(41) describieron que los niveles de T3 disminuí-
an durante la pubertad, concretamente dos años más tarde en
el sexo masculino. Si hubiéramos incluido en el estudio niños
mayores de 14 años como dichos autores, posiblemente se hu-
biera constatado la disminución puberal en los niños. Los ni-
veles de T4 en estadio IV-V son mayores en las niñas. Dunger
et al.(28) detectaron un cambio de la concentración sérica de T4
en relación al estadio puberal, similar en ambos sexos, pero des-
fasado temporalmente. 

El patrón de cambio de los niveles de T3 coincide con otros

trabajos(16,17,21,22,33,34,36,38,42). Ciertos autores observaron que dis-
minuían con la edad durante la prepubertad(18), cambios que no
se constataron en este estudio ni otros previos(39,41). Av-Ruskin
et al.(39) no pudieron demostrar cambios puberales en T3, mien-
tras que otros trabajos han mostrado una caída durante la fase
tardía de la pubertad(40,43), que este estudio sólo detectó en las ni-
ñas.

A diferencia de hallazgos previos(17,32-34), las concentracio-
nes séricas de T4 y FT4 en sangre de cordón son similares a
los niveles adultos. Al igual que otros estudios hemos observa-
do que los niveles de ambos parámetros aumentan hasta alcan-
zar el máximo al tercer día(24), descienden lentamente en las pri-
meras semanas de vida(24,33,42,44), hasta el final del primer semestre
para T4 y del primer mes para FT4(16,44), y se estabilizan en la
prepubertad en niveles superiores a los puberales(21,22,41,42). En
pubertad existen algunas diferencias entre estadios para T4 en
los niños, y ninguna para FT4 –aun cuando sí las detectaron otros
estudios(24,28). 

El patrón de cambio con la edad y estadio puberal de las con-
centraciones de TSH coincide con otros estudios(17,24,29,36,38,42).
Sin embargo, los niveles se mantienen altos al tercer día, a di-
ferencia de los valores normales del adulto detectados por otros
autores(35,38,43,44), y a partir del 4º día se estabilizan hasta com-
pletar la pubertad, sin observar el descenso en relación con la
edad previamente documentado(40,45). Los niveles de Tg mues-
tran la tendencia descrita en otros estudios(37,38,45).

En este trabajo se detectan variaciones en los niveles séricos
de hormonas tiroideas en la fase tardía de la pubertad. Por tan-
to, si los valores de referencia puberales no se detallan según es-
tadios, estas variaciones quedan enmascaradas: hay pocos estu-
dios que determinan los valores de la adolescencia en relación
al estadio puberal y los datos han sido analizados preferible-
mente según la edad cronológica(16,18,21,22,41) o presentados gráfi-
camente(40).

Este estudio aporta intervalos de referencia hormonales has-
ta ahora inexistentes en la población pediátrica sana de Zaragoza.
Sin embargo, el rango de edad es muy amplio en ciertos gru-
pos (especialmente durante el primer año de vida), y ello limi-
ta la detección de cambios puntuales de concentración. La mues-
tra de niñas prepúberes de 10-14 años y niños en estadio pube-
ral IV-V es poco numerosa, al igual que en la población menor
de 15 años de la región (datos no publicados). La participación
de niños menores de 6 meses fue escasa porque la tasa de res-
puesta de los padres a consentir su participación fue baja.

En conclusión, dado que existen diferencias en los valores
de referencia de T3, T4, FT4, TSH y Tg en relación a la edad,
sexo y estadio puberal, así como entre los valores estimados en
poblaciones distintas y mediante inmunoensayos diferentes, es
necesario establecer valores propios para cada población y la-
boratorio en función de dichos parámetros. Se constatan dife-
rencias en las concentraciones prepuberales de T3, T4, FT4,
TSH y Tg en relación a la edad, pero no al sexo, especialmen-
te hasta el período (1-6 meses), y entre prepubertad y pubertad.
El sexo y estadio Tanner influyen en los niveles de T3 y T4 en
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la pubertad.
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Abreviaturas
DE: desviación estándar
FT4: T4 libre
IRMA: Ensayo inmunorradiométrico
RIA: Radioinmunoensayo
T3: T3 total
T4: T4 total
Tg: Tiroglobulina
TSH: Tirotropina
X: Media aritmética
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