UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA
DE MEXICO

FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES
CUAUTITLAN

ULTIMOS AVANCES SOBRE
HIPOTIROIDISMO CANINO
(RECOPILACION BIBLIOGRAFICA)

x E S I S

QUE PARA OBTENER EL TITILO DE:

MEDICO VETERINARIO ZOOTECNISTA

P R E s E N T A:

JESUS SALVADOR ARRIOLA ROMERO

ASESOR: M. C. MISAEL RUBEN OLIVER GONZALEZ

CUAUTITLAN IZCALLI, EDO. DE MEX. 2004



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES CUAUTITLAN
UNIDAD DE LA ADMINISTRACION ESCOLAR
DEPARTAMENTO DE EXAMENES PROFESIONALES

ASUNTO' VOTOS APROBATORIOS
U.N.A. M.

fECOUTAD PE RSTOBINY
ST TR RES-CUAUTITLAN

B
DR. JUAN ANTONIO MONTARAZ CRESPO e
DIRECTOR DE LA FES CUAUTITLAN T
PRESENTE DEPARTAMEN™? -

(AM!NES PROFCSIQw:: =,
ATN. Q. Ma. del Carmen Garcia Mijares
Jefe del Departamento de Examenes
Profesionales de la FES CuautitiAn

Con base en el art. 28 del Reglamento General de Examenes, nos permitimos comunicar a
usted que revisamos la TESIS:

Ultimes avances sobre hipotiroidisme canine (Reconilacién
bibliografica)

quepresenta el pasante: JesOs Salvador Arriela Romero
con nimero de cuenta: _9556148-6 para obtener el titulo de

: Médico Veterinarie Zonternista

Considerando que dicho trabajo reune los requisitos necesarios para ser discutido en el
EXAMEN PROFESIONAL cormrespondiente, otorgamos nuestro VOTO APROBATORIO.

ATENTAMENTE
“POR Ml RAZA HABLARA EL ESPIRITU”

Cuautitlan Izcalli, Méx. a _2¢ de _Maron de
PRESIDENTE MC. Misael Ruban Oliver Genzdlez @-

VOCAL MVZ. Jorge Mufigz Mydgz

SECRETARIO Dr. Tonatiuh Alejandre Cruz Sinch¥z

PRIMER SUPLENTE MC. Patricia Garcla Rejas Montie

SEGUNDOSUPLENTE MC. Haria del Carmen 3arrdn Gar:ia




RECONOCIMIENTO

Ahora mismo es el momento mas importante de mi vida. Asi daré a este instante lo

mejor que tengo. El don de mi agradecimiento completo.

Quisiera expresar mi gratitud a todas aquellas personas e instituciones que de un modo u
otro me han faciltado el camino para concluir la carrera de Medico Veterinario
Zootecnista, que era un suefio que tenia desde que era nifio y que hoy es una realidad.

No me daba miedo ir despacio, temia no avanzar.

De manera muy especial quiero agradecer a mi MADRE; que sobre todas las cosas me
dio todo su apoyo y todo su amor, para que yo tuviera todo lo que hasta ahora e logrado

sin cuestionarme en ningun sélo momento.

A mi padre por su apoyo y paciencia, a todos mis hermanos en especial. Antonio y
Mauricio que también me apoyaron para alcanzar mi meta. También quiero agradecer a

mi cufiado Antonio que se mocho con el anillo de graduacion.

Quiero agradecer también a la Dr. Rosa Maria Vazquez por permitirme realizar el servicio
social en el consultorio a su cargo, a la Dr. Adriana Gallegos por brindarme desde el
primer dia que me conocié la confianza en la parte practica de mi carrera, y de forma muy
especial a la Dr. Nadia que me brindo su amistad y su carifio.

También le agradezco al Dr. Rubén Oliver Gonzalez por darse el tiempo y ayudarme a
realizar este humilde trabajo.

También agradezco a las personas que no e mencionado, pero que tuvieron mucho que
ver con mi formacién como son: Doctores, profesores y amigos de la facultad.

Muchas gracias Jesus hijo de Dios por poner en mi camino a estas personas que e

mencionado.

Quisiera agradecer por ultimo de manera muy especial a la Facultad de Estudios
Superiores Cuautitlan por haberme formado a lo largo de mi carrera. A la Facultad de
Medicina Veterinaria Zootecnista que me abrié las puertas de su biblioteca cuando lo
necesite y a la Universidad Nacional Auténoma de México por aceptarme como
universitario. Muchas “G R A C | A S” a todos ustedes.

1~



INDICE

1. INTRODUCCION. 5
1l. OBJETIVO. 7
IIl. ANATOMIA DE LA GLANDULA TIROIDES. 8
IV. EMBRIOLOGIA, CITOLOGIA E HISTOLOGIA DE LA GLANDULA TIROIDES 9
V. FISIOLOGIA DE LA GLANDULA TIROIDES. 12
A. SINTESIS DE LAS HORMONAS TIROIDEAS. 12
B. METABOLISMO DEL YODO. 14
C. ACCION BIOLOGICA DE LAS HORMONAS TIROIDEAS. 15
VI. HIPOTIROIDISMO CANINO. 17
VIl. ETIOLOGIA. 18
A. HIPOTIROIDISMO PRIMARIO. 18
B. HIPOTIROIDISMO SECUNDARIO. 20
C. HIPOTIROIDISMO TERCIARIO. 21
VIIl. SIGNOS CLINICOS. 23
IX. DIAGNOSTICO. 30
X. PRUEBAS DE LABORATORIO. 33
A. PRUEBAS NO ESPECIFICAS. 33
A.1. Quimica sanguinea. 33
A.2. Examen general de orina. 33
A.3. Biometria hematica completa. 33
A.4. Histopatoldgicas. 34
B. PRUEBAS ESPECIFICAS. 34
B.1. Valoracion directa de las hormonas tiroideas: 35
B.1.1. Concentracion sérica de T4 basal. 35
B.1.2. Concentracion sérica de fT4 basal. 37
B.1.3. Concentracion séricade T3, fT3yrT3. 37

B.2. Pruebas de estimulacion de la glandula tiroides administrando hormonas
tréficas, como son TSH o TRH: 38
B.2.1. Prueba de estimulacién con TSH. 38




B.2.2. Pruebas de estimulacion con TRH.

39

B.3. Estudios para la tiroiditis linfocitica.

41

B.3.1. Autoanticuerpos antihormona tiroidea séricos.

41

B.3.2. Autoanticuerpos anti-tiroglobulinas.

42

B.3.3. Biopsia de tiroides.

42

B.4. Exploracion ecografiaca.

42

XI. TRATAMIENTO.

A. HORMONA CRUDA DE TIROIDES.

B. L-TRIYODOTIRONINA SINTETICA.

C. L-TIROXINA SINTETICA.

C.1. Dosis de L-Tiroxina para el perro.

5% %

46

C.2. Respuesta a la terapia con levotiroxina sddica.

48

C.3. Falta de respuesta a la terapia con levotiroxina sédica.
D. TRATAMIENTO DEL COMA MIXEDEMICO.

48

E. VIGILANCIA TERAPEUTICA.

G. TIROTOXICOSIS.

Xll. CONTROL.

49
49
51

51

XIll. PRONOSTICO.

52

XIV. DISCUSION.

53

XV. CONCLUSION.

53

XV. BIBLIOGRAFIA




I. INTRODUCCION.

Para fines de ensefianza, se considera a la glandula tiroides, como un tejido que
produce, almacena y libera hormonas a la corriente sanguinea, las cuales son proteinas
yodadas que regulan el metabolismo de todas las células. Si bien, la masa total de la
glandula tiroides de un animal doméstico es minuscula, con respecto a su peso corporal,
pequerios trastornos tiroideos suelen tener repercusiones serias en la salud y viabilidad
del organismo (6). Normalmente, la produccion de las hormonas tiroideas esta controlada
por la glandula hipéfisis, localizada en la base del cerebro, a través de la hormona
estimulante de la tiroides (TSH). Cuando existe exceso de hormonas tiroideas, la hipofisis
deja de secretar TSH y viceversa, lo que mantiene un nivel relativamente constante de
hormonas tiroideas circulantes. La glandula tiroides, ejercen una enorme influencia sobre
la mayoria de los procesos metabélicos del organismo a través de las hormonas que
produce. Ayudan a regular el crecimiento y desarrollo, también intervienen en la
frecuencia cardiaca, la presion arterial, la temperatura corporal y la tasa metabdlica del
cuerpo, en general, cumplen funciones esenciales como regular la homeostasis
metabédlica (14). La glandula tiroides es, en su género, el Unico tejido del organismo que
es capaz de acumular yodo en grandes cantidades e incorporarlo en hormonas. La
funcién tircidea y el metabolismo del yodo se relaciona tan estrechamente, permitiendo la
sintesis y distribucién de las hormonas tiroideas, es por eso que cualquier desorden de
esta glandula debe ser seguida cuidadosamente.

Los desérdenes ocasionados en la glandula tiroides pueden variar desde un inofensivo
bocio (abultamiento en la region ventral del cuello), hasta un cancer que amenace la vida
y estos padecimientos lo que ocasionan comunmente, es una produccion deficiente de las
hormonas tiroideas, dando origen a la enfermedad conocida como “hipotiroidismo”.
Esta enfermedad tiene sus propios sintomas y aunque incomodan, en la mayoria de los

casos pueden ser controlados si se diagnostican y se tratan a tiempo (15).

Al revisar la historia de la medicina, el hipotiroidismo en caninos fue descrito de una forma
clara desde el siglo antepasado en el afo de 1888, evidenciado en un documento
generado por la Sociedad de Médicos Veterinarios en Londres. En este escrito, se
describe claramente una enfermedad caracterizada por lesiones tipicas de piel seca y

palida, con un tinte amarillento o de color marfil, edema palpebral, mirada triste e



inexpresiva, con alteraciones fenotipicas especificas y desordenes organicos bien
definidos; estos pacientes caninos, mejoraban al suministrarseles extractos de tiroides
desecados. Inicialmente fue conocida como enfermedad de Gull y se denominé mas tarde
por su fisiopatologia como hipotiroidismo. Desde ese momento, el estudio sobre la
glandula tiroides igualo el dedicado a cualquier otra glandula endocrina del organismo
(30). En México, las disfunciones de la glandula tiroides en los perros son mucho mas
frecuentes de lo que se imaginan los Médicos Veterinarios, alrededor del 10% de la
poblacion canina, podria tener molestias o alteraciones a las que habitualmente no se les
concede mucha importancia; y que son perros que presentan alguin tipo de alteracién en

dicha glandula, por lo que precisan de tratamiento (4).

Los avances en la tecnologia para su diagnéstico han mejorado, en la medida que
avanzan las técnicas de laboratorio y el tratamiento ha evolucionado igualmente debido al
conocimiento mas claro del papel fisiolégico de las hormonas tircideas (14). Para la
identificacion de esta enfermedad se requiere que el Médico Veterinario esté familiarizado
con la anatomia, la citologia e histologia asi como la fisiopatologia de la glandula tiroides,
por lo que, en este trabajo, también se abarcaran estos aspectos. El examen cuidadoso y
sistémico de la glandula tiroides es parte obligada de toda buena revision clinica, si esto

no ocurre, se perdera una gran cantidad de informacién para un diagnéstico exacto (21).
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Il. OBJETIVO.

Actualizar la informacién sobre la enfermedad de hipotiroidismo canino, estableciendo
la importancia de conocer los avances de las pruebas de laboratorio, para poder
establecer un diagnéstico exacto. Asi como los progresos en el tratamiento y medidas de
control, para poner esta informacion escrita al alcance de los estudiantes y profesionistas
de la carrera de Médico Veterinario Zootecnista.



Il. ANATOMIA DE LA GLANDULA TIROIDES.

La glandula tiroides, es un 6rgano que se localiza en la parte craneal del cuello y se
encuentra cubierta por el muisculo estemnotiroideo. Consta de dos pequefios lobulos
separados entre si, por lo que no se palpan con facilidad excepto cuando se dilatan,
ocasionalmente los l6bulos estan conectados por un istmo. Estos l6bulos se localizan a los
lados de los primeros cinco anillos traqueales, directamente caudal a la laringe y en el polo
craneal de cada lébulo tiroideo se ubican dos glandulas paratiroides (Fig.1). Los l6bulos
estan sostenidos por tres ligamentos, uno medio, que se extiende de la laringe a la parte
media de la tiroides y 2 laterales, que van de los lébulos de la gldndula tiroides a la
traquea y al cartilago de la laringe, cada I6bulo tiene alrededor de 2cm de largo X 1cm
ancho X 0.7cm de grueso y el peso combinado de los dos I6bulos es de alrededor de 1gr.
en un perro adulto de tamafio promedio (19). El abastecimiento de sangre mas importante
es via la arteria tiroidea craneal, y una rama de la carétida. comin, el drenaje venoso
principal es via la vena tiroidea caudal que va a la vena yugular interna. El tejido glandular
recibe fibras simpaticas a través de los ganglios cervicales craneales y fibras
parasimpaticas a través de las ramas laringeas de los nervios vagos. El drenaje de la linfa
es desde el polo craneal de los I6bulos tiroideos hacia los nédulos linfaticos retrofaringeos
(2).

Fig.1 Diseccién profunda de la parte
ventral del cuello, mostrando el sitio
anatébmico de la glandula tiroides vy
sus relaciones: 1. Traquea, 2.
Es6fago, 3. GLANDULA TIROIDES,
4. Glandula paratiroides, 5. Vena
yugular extema, 6. Tronco
vagosimpético, 7. Arteria carftida
comun, 8. Misculo largo de la cabeza,
9. Muasculo estemotiroideo, 10.
Misculo estemohioideo, 11. Misculo
cricotiroideo, 12. Nédulo linfatico
retrofaringeo, 13. Musculo tirohioideo,
14. Glandula mandibular, 15. Nédulo
linfitico mandibular. 16. Mdasculo
esternncéfalicon. (Kaneko et al. 1997




IV. EMBRIOLOGIA, CITOLOGIA E HISTOLOGIA DE LA GLANDULA TIROIDES

La tiroides es la primera glandula endocrina que aparece en el desarrollo embrionario.
Inicia su desarrollo aproximadamente 10 dias después de la fecundacion, a partir de un
engrosamiento endodérmico de la linea media en el piso de la faringe primitiva,
justamente caudal al sitio futuro del primordio glético medial. Este engrosamiento pronto
forma una evaginacién conocida como el diverticulo tiroideo. A medida que el embrién se
alarga y la lengua crece, la glandula tiroides desciende por el cuello y cursa ventral al
hueso hioides y a los cartilagos laringeos, la glandula tiroides en este estado se comunica
con la lengua mediante el conducto tirogloso. La abertura de este conducto en la lengua

se denomina agujero ciego (2).

El epitelio tiroideo consta de dos tipos de células: Células foliculares y células

parafoliculares o células C.

Células foliculares. Estas células abarcan por lo menos 90% de la poblacién celular,
cuyo nicleo se localiza en el polo basal y a través del citoplasma se distribuyen las
mitocondrias, ribosomas y polisomas. El citoplasma apical contiene dos tipos de
vesiculas. Las apicales que se originan del complejo de Golgi y que contienen
tiroglobulinas (Tg) que es una proteina indispensable para la formacién de las hormonas
tiroideas, las vesiculas coloidales que son grandes y estan rodeadas por una membrana,

estas células revisten a los foliculos tiroideos(Fig. 2) (6).

Células parafoliculares o células C. Estas células se caracterizan por su citoplasma
palido y el complejo de Golgi se encuentra bien desarrollado, contiene muchas
mitocondrias y sobretodo pequefias vesiculas que estan cubiertas por una membrana,
generalmente aparecen como células aisladas encerradas en la |lamina basal de los
foliculos, pero también pueden formar grupos fuera de los foliculos (Fig.3). Tienen su
origen en la cresta neural y pertenecen al sistema de células endocrinas, realizan una
funcién completamente diferente a las células de revestimiento del foliculo, se encargan
de la produccion de calcitonina (tirocalcitonina), que es antagonista de la glandula

paratiroides. Juntas controlan las concentraciones del calcio en sangre (17).
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Histolégicamente la glandula tiroides estd rodeada por una fina capsula de tejido
conectivo denso irregular a partir de la cual penetran trabéculas hacia el parénquima, los
tabiques de tejido conectivo parecido al de la capsula, se encargan de sostener el érgano.
Las unidades estructurales de la tiroides son los foliculos tiroideos de tamaiio variable
(que van de 20 a 500 uym de diametro), su centro esta lleno de un material tipo gel llamado
coloide (formado por proteinas, glucoproteinas y enzimas). Esta, es la forma de
almacenamiento de los productos de secrecion del epitelio folicular (2).

Las estructuras de los foliculos reflejan las diversas condiciones fisioldgicas. Cuando
estan en reposo, el epitelio simple es cubico bajo o incluso plano y el coloide aparece
denso y uniformemente tefiido (el coloide folicular se tifie tanto con colores acidos como
basicos), cuando esta en actividad, las células se transforman en clbicas o columnares y
el coloide no se tifie uniformemente (17).

Fig. 2. Corte longitudinal de la glandula tiroides, vista con el microscopio a 40X. Las células de
revestimiento pueden variar de cuboides bajas cuando estdn en reposo (A), a cubicas o
columnares cuando estan en actividad (B). Observe los foliculos tiroideos (C), en su interior se
puede apreciar una sustancia eosindfila que corresponde al coloide almacenado. (Lencioni G.
1997).
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Fig. 3. En otro sector de la misma glandula de la laminilla anterior. Se pueden observar células
parafoliculares (flechas), que son méas grandes con relacién a las células foliculares y presentan
una coloracién més clara, se encuentran ubicadas en los bordes de los foliculos. (Lencioni G.
1997).
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V. FISIOLOGIA DE LA GLANDULA TIROIDES.

A. SINTESIS DE LAS HORMONAS TIROIDEAS.

La sintesis de las hormonas tiroideas es también unica entre las glandulas endocrinas,
debido a que una gran parte de la hormona activa es almacenada como un coloide por
fuera de las células foliculares dentro de la luz, llamados acinos. Dos moléculas son las
importantes para la sintesis de las hormonas tiroideas, el yodo y la tirosina, esta ultima,
forma parte de una molécula grande llamada tiroglobulina (proteina yodada de peso
molecular de 660.000) la cual es formada dentro de las células foliculares y es secretada
hacia la luz de los foliculos tiroideos, que sirven como lugar de sintesis y almacenamiento
de las hormonas de la tiroides. Después de la sintesis de tiroglobulina no yodada en las
vesiculas membranosas de las células foliculares, esta se fusiona con la membrana apical
y después son liberadas por exocitosis al interior del lumen folicular, donde se almacena
como coloide (19). Una vez en el interior de las células de la glandula tiroides, el yodo
difunde a favor de un gradiente de concentracién hacia la superficie apical, donde es
oxidado a yoduro por la enzima tiroides peroxidasa (TPO). Posteriormente se incorpora a
los residuos de tirosina de la tiroglobulina (Tg) en un proceso llamado organificacion. Si se
une con un yoduro es llamado monoyodotirosina (MIT), si son dos se llama diyodotirosina
(DIT). El acoplamiento de dos tirosinas yodinadas da lugar a la formacion de las
principales hormonas tiroideas. Dos moléculas de DIT forman la tetrayodotironina 6
tiroxina (T4) y cuando una molécula de MIT y una de DIT se unen forman la triyodotironina
(T3) (Fig. 4); cuando el aporte de yodo es adecuado, se forma de preferencia T4. Sin
embargo, en situaciones de deficiencia de yodo o de fallo tiroideo inminente, el organismo
prefiere sintetizar T3, cuya actividad es 3 a 10 veces superior a los de T4, consiguiendo el
mismo efecto con mucho menos yodo (6 y 9). Cuando se forman las hormonas tiroideas,
permanecen en la luz acinar extracelular, hasta que la célula es estimulada para que las
libere, la tiroglobulina con sus moléculas conjugadas de MIT, DIT, T3 y T4 deben ser
transportadas hacia el interior de las células foliculares y las hormonas tienen que
separarse de la tiroglobulina (Fig. 5). Las enzimas claves de esta transferencia se
encuentran en los lisosomas, las moléculas de globulina ligante de tiroxina (TBG), se
fusionan con los lisosomas después de entrar a las células y las enzimas lisosomales
separan a las tirosinas yodinadas retirandolas de la molécula de tiroglobulina, las tironinas

son liberadas por la membrana celular basal (estas pasan libremente a traves de la



membrana celular). Muy poca cantidad de MIT y DIT llegan a la circulacion, ya que son
privadas del yodo por una enzima llamada yodotirosina deshalogenasa, y parte de este
yodo se recicla internamente incorporandose a nuevos residuos de tirosina en la Tg (9).

I -rﬂz 1 'i""? ; : NH; ""'h
H0< }CI'lz-CH-ODOR + CH-COOH s -(l:H-CDOH + CH;3-CH-COOH
b ' T4

IT DIT Alanina

1 H, 1 NH, 1 1 Ha NH;
m-@cn,!u—coou +Ho©q-|r¢':uooﬂ—uu®0@cn-ztmn + CHyCH-COOH
MIT ' oI 3 Alanina

Fig. 4. La produccion de T4 (tiroxina) y de T3 (triyodotirosina) debido al acoplamiento de los
residuos tirosilo con la molécula de tiroglobulina. MIT (monoyodotirosina), DIT (Diyodotirosina)
(McDonald L. E., 1997).

————

Fig. 5. Celula folicular en la que se muestran los pasos en la sintesis y liberacion de T3 y de T4
TP, tiroperoxidasa. Los numeros identifican los pasos principales: 1) Atrapamiento del yoduro. 2)
Oxidacion del yoduro. 3) Exocitosis de la tiroglobulina. 4) Yodinacion de la tiroglobulina. 5)
Acoplamiento de las yodotirosinas. 6) Endocitosis de la tiroglobulinas. 7) Hidrdlisis de la
tiroglobulina. 8) Liberacion de T3 y de T4. 9) Desyodinacion de MIT y DIT. 10) Reciclamiento de
yoduro (McDonald L. E., 1997).



B. METABOLISMO DEL YODO.

El metabolismo del yodo y la funcién tiroidea deben considerarse como un sistema
integrado, compuesto de subsistemas metabélicos que incluyen el yoduro y a la glandula
tiroides. El sistema es controlado por el mecanismo de retroalimentacién que esta
formado por el hipotdlamo, glandula hipéfisis y también por la ingesta del yodo, las
hormonas tiroideas son los tnicos compuestos yodados del organismo y el contenido total
de yodo en la tiroides normal canina es de alrededor de 1000 pg; los cuales se incorporan
a las moléculas de tiroglobulinas en el coloide folicular, los productos de secrecién mas
importantes de la glandula T4 y T3 contienen un 65% de yodo, el 35% de yodo restante
se encuentran en las moléculas de MIT y DIT respectivamente, la cantidad de yodo
recomendada para el perro es de 15 pg/Kg. La mayoria de los preparados comerciales
para perros proporciona de 3 a 5 veces estas cantidades, por lo que la insuficiencia de
yodo es muy rara en estos animales domeésticos si el alimento se suministra a las
cantidades recomendadas (14). La mayor parte del yodo en la dieta se reduce a yoduro
en el tracto gastrointestinal, y la absorcién empieza de inmediato y de manera esencial se
completa en un lapso de 2 horas. En la glandula tiroides, el yoduro es concentrado o
atrapado por mecanismos de transporte activo en la membrana basolateral de las células
foliculares, de forma que las concentraciones intracelulares llegan a ser de 20 a 200
veces superior al yodo extracelular. Este proceso es estimulado por interaccién de la TSH
(hormona estimulante de la tiroides) con los receptores de la superficie celular por
estimulo del AMP ciclico (AMPc). Otros tejidos como las glandulas salivales, células de la
mucosa gastrica, células del tubo proximal renal, captan grandes cantidades de yodo
radiactivo sin intervencién de la TSH. Sin embargo, la captura de yodo puede ser inhibida
por otros aniones tales como tiocinato, que es un producto metabdlico de algunos
compuestos naturales de ciertas plantas que, debido a ello, pueden tener actividad
bociogénica (antitiroidea) (9). En el perro el nivel de yodo en el plasma es de 10 a 20
veces superior al del hombre. Las razones del nivel mas alto de concentraciones de
yoduro en el perro son la ingestion superior relativa al peso corporal, el reciclaje
proporcionalmente mayor de yoduro de Ia tiroides y la degradacion periférica de hormonas

tiroideas, asi como una recuperacion fraccional inferior del rifion (14).



C. ACCION BIOLOGICA DE LAS HORMONAS TIROIDEAS.

En el metabolismo de las hormonas tiroideas, esta involucrado el eje hipotalamo-
hipdfisis-tiroides-extratiroideo, la hormona liberadora de tirotropina (TRH) es elaborada
por el hipotalamo, esta a su vez, estimula a la hipdfisis para que secrete hormona
estimulante del tiroides (TSH), que actian a través de la iniciacion en la formacién de la
adenosina 3',5-fosfato ciclasa (AMPc) y en la fosforilacién proteinoquinasas, la TSH
estimula a las células foliculares de la tiroides para qué secreten T4 y T3, por lo que la
secrecion de TSH se encuentra regulada por las hormonas tiroideas, por medio de
retroalimentacién negativa (Fig. 6) (19). El nivel sanguineo normal en el perro de tiroxina
es de 2 a 3.4 pg/dl (200 a 340 ng/dl) y para triyodotironina es de 0.48 a 1.54 pg/di (48
a 154 ng/dl) (5 y 6). Se ha calculado que el tiempo de vida media de la T4 en el plasma
del perro es de 10 a 16 horas y de la T3 es de 5 a 6 horas (24). El mecanismo de accion
de las hormonas tiroideas a nivel celular, se basa en el hecho de que pueden penetrar la
membrana celular aun cuando sean aminoacidos (6). En la sangre, la mayoria de la T4
esta unida a proteinas, de forma principal a la albimina y la globulina ligadora de tiroides.
Esa porcién de T4 no unida a proteinas (T4 libre) entra a las células en los tejidos
periféricos donde se convierte a T3 que es la forma biolégicamente activa de la hormona
tiroidea. Aunque toda la T4 es secretada por el tiroides, una cantidad considerable de T3
(40 a 60% en el perro) procede de la desyodacién enzimatica en §' de T4, fuera del
tiroides. Por ello, aunque tiene también una actividad metabélica intrinseca, se ha
considerado a la T4 como una «prehormona» y su activacion a T3, es un paso regulado
individualmente por los tejidos periféricos (24). Una vez liberadas en la circulacién la T4 y
la T3 actian sobre diferentes tejidos blanco. Los efectos globales de las hormonas

tiroideas son:

a) Incrementan la tasa metabélica basal.

b) Facilitan que la glucosa sea mas disponible, para cubrir las elevadas demandas
metabolicas al incrementar la glucdlisis, la gluconeogénesis y la absorcion de
glucosa del intestino.

c) Indispensables para un correcto crecimiento y desarrollo.

d) Estimulan la sintesis de nuevas proteinas.

e) Actian en la sintesis y degradacion de las grasas.

f)y Estimulan el nitmo cardiaco, el gasto cardiaco y el flujo sanguineo.



g) Incrementan la transmisién neural, el desarrollo neuronal y cerebral en animales
jovenes (1).

h) Ayudan a mantener la temperatura del cuerpo.

i) Aumentan el consumo de oxigeno (15).

TEJDO EXTRATE

Fig. 6. Eje hipotalamo-hipofisiario-tiroides-extratiroideo. TRH (Hormona Liberadora de Tirotropina),
TSH (Hormona Estimulante de la Tiroides), Tg (Tiroglobulina). La TRH tiene un efecto estimulante
sobre la sintesis y liberacién de TSH por la hipdfisis. Las formas libres de T4 y T3 ejercen un efecto
de retroalimentacion negativa sobre la hipdfisis y el hipotalamo, en donde disminuyen la secrecion
de TRH y TSH respectivamente. El eje extratiroideo capta T4, el principal producto de secrecién del
tiroides y la convierte en T3, hormona mas activa o en rT3 un compuesto inactivo. (Mayer D. J.,
2000).
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VI. HIPOTIROIDISMO CANINO.

El hipotiroidismo (HT), se define como un sindrome de hipofuncién tiroidea, que en
términos generales, es la disminucion de la actividad secretoria de la glandula tiroides y
es la endocrinopatia mas frecuente en el perro. Los signos clinicos mas constantes del
hipotiroidismo provienen de la disminucién del metabolismo celular, debido a la
disminucién de las concentraciones circulantes de hormonas tiroideas y sus efectos sobre
el estado mental y la actividad del animal, estas alteraciones a menudo son de comienzo
gradual, tenues y no reconocidas por el propietario. El desarrollo de esta enfermedad
suele ser lento e insidioso, hecho que frecuentemente hace que su reconocimiento sea

tardio (25).

El hipotiroidismo canino se puede clasificar en congénito y adquirido; el congénito tiene
una incidencia variable que se encuentra entre 1 de cada 3000 caninos nacidos vivos y
tiene diversas causas. El hipotiroidismo adquirido se presenta entre el 3 al 7% de la
poblacién canina. Se ha observado que la edad de ataque varia.

= 28% se presenta entre los 2 a 3 afios de vida
= 42% se presenta entre los 4 a 6 afios de vida
= 30% se presenta entre los 7 y 9 afios de vida (7).

También se puede presentar el hipotiroidismo subclinico, aproximadamente un 8% de la
poblacién canina a partir de los 5 a 7 afios de edad, podria tener molestias o alteraciones
a las que habitualmente no se les concede mucha importancia y son perros que precisan
de tratamiento (4). En los ultimos afios observaciones clinicas realizadas en el extranjero,
han provisto evidencias que demuestra una relacién entre comportamiento y funcion
tiroidea, donde se observd que algunos perros, con hipotiroidismo, en ocasiones
presentan conductas agresivas hacia las personas (15). Con la informacion previa y
definiendo que las anormalidades estructurales o funcionales de la glandula tiroides
pueden llevar a la produccion deficiente de hormonas tiroideas, dando el cuadro clinico
caracteristico de hipotiroidismo, los procesos fisiopatologicos que desencadenan esta
situacion son de diversa indole. Se ha desarrollado un esquema de clasificacion
conveniente, de las etiologias potenciales de hipotiroidismo canino basado en la
localizacion del problema dentro del complejo hipotalamo-hipofisis-glandula tiroides (3).



VIl. ETIOLOGIA.

Existen varias etiologias potenciales de hipotiroidismo, pero para su estudio, se han

divido en tres categorias basadas en el sitio de la enfermedad, esto es hipotiroidismo

primario, secundario y terciario (Cuadro 1) (6).

Cuadro 1.

Principales etiologias del hipotiroidismo canino

Hipotiroidismo primario

Hipotiroidismo secundario

Hipotiroidismo terciario

(Glandula tiroides) (Hipdfisis) (Hipotalamo)
A. Tiroiditis Linfocitica A. Malformacién Hipofisiaria A. Malformacién Hipotalamica
B. Atrofia Folicular Ideopatica a) Quiste Hipofisiario Congénita

(Colapso Folicular)
C. Hiperplasia Celular Folicular
(Dishormonogenesis)
D. Destruccién Neoplasica
E. Causas latrogénicas:
a) Remocion Quirdrgica
(Tiroidectomia)
b) Medicaciones Antitircideas
c) Tratamiento con Yodo
Radiactivo
d) Sulfametoxazol

b) Hipoplasia de la Parte
Distal
B. Destruccion Hipofisiaria
(Neoplasias)
C. Supresion Celular
Tirotrépica Hipofisiaria
a) Hiperadrenocorticismo
Natural
b) Sindrome del Enfermo
Eutiroideo
D. Causas latrogénicas:
a) Farmacoterapia
(Corticosteroides)
b) Terapia con Radiaciones
c) Hipofisectomia

B. Destruccién Adquirida del
Hipotalamo

En el interior de los ( ) se mencionan los érganos afectados. (Brent, G. A 1998)

A. HIPOTIROIDISMO PRIMARIO.

El hipotiroidismo primario es el mas comin de estos desérdenes en los perros;

resultado de problemas dentro de la glandula tiroides, en general su destruccion
(Cuadro 1). Representa mas del 95% de los casos clinicos de la enfermedad y es

ocasionado por diversas causas, entre las causas mas comunes tenemos:

Tiroiditis linfocitica. Aproximadamente el 50% de los casos de hipotiroidismo primario es
por tiroiditis linfocitica, que es la destruccién inmunomediada de la glandula tiroides (18 y
26). La tiroiditis linfocitica en perros se parece mucho al padecimiento de Hashimoto en
humanos. Esta enfermedad se pueden desarrollar en individuos genéticamente
susceptibles que son expuestos a agresiones constitucionales o ambientales y como

resultado hay una activacion del sistema inmunolégico. Las bases inmunologicas para el
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desarrollo de tiroiditis linfocitica crénica, tanto en el humano como en el perro, parecen ser
por la produccion de anticuerpos dirigidos contra tiroglobulinas, y un segundo antigeno
coloide. En estudios genéticos se ha demostrado la interrelacién de los genes del sistema
principal de histocompatibilidad tanto en los animales como en el hombre. Las
alteraciones histopatologicas en la glandula tiroides consisten en una infiltracion, ya sea
difusa o nodular de linfocitos, células plasmaticas y macréfagos, los signos clinicos se
presentan cuando mas del 75% de la glandula tiroides ha sido destruida (1).

Atrofia folicular ideopatica (colapso folicular). Abarca alrededor del 40% de los casos
de hipotiroidismo primario, se debe a una pérdida progresiva del epitelio folicular, el cual
es reemplazado por tejido conectivo adiposo ocasionando una minima inflamacién, la
glandula tiroides es mas pequefia y de un color mas claro de lo normal. La lesién
temprana en los perros con las sefales clinicas apacibles de hipotiroidismo parece ser
confinada a una parte de la glandula tiroides, pero existe una forma mas avanzada de
atrofia folicular, donde la glandula tiroides se encuentra predominantemente compuesta
de tejido conectivo adiposo, con sélo unos pequefios racimos de foliculos tiroideos que
contienen el coloide en las vacuolas, esto ocasiona que las concentraciones de T4 y T3
en la sangre sean bajas, dando el cuadro clinico de hipotiroidismo, el aumento de tejido
conectivo adiposo es el resultado de la condensacion del estroma (20).

Hiperplasia celular folicular (Dishormonogénesis). Emores innatos en la sintesis,
secrecion y utilizacion de las hormonas tiroideas que reunirian el 5% de los
hipotiroidismos primarios. El aumento hiperplasico de la tiroides puede ser secundario a la
deficiencia de yodo, exceso de yodo o incapacidad de sintetizar tiroglobulina o tiroxina, los
animales clinicamente afectados pueden ser jovenes o adultos y presentar hipotiroidismo
o sindrome del enfermo eutiroidismo, los foliculos recién formados contienen células
hiperplasicas con poco o sin coloide, pero los foliculos ya formados involucionan y se

llenan de coloide (7 y 28).

Carcinoma tiroideo. Los carcinomas tiroideos ocurren mas a menudo que los
adenomas. Los perros de la raza Boxer frecuentemente desarrollan el carcinoma tiroideo
mas que cualquier otra raza, pero el Beagle y Golden Retriever tienen un riesgo
significativo para el desarrollo del carcinoma tiroideo. Aproximadamente el 60% de

carcinomas son clinicamente perceptibles en la palpacion como una masa firme en el
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cuello de los perros y por la evidencia clinica de dolor respiratorio. El neoplasma de origen
tiroideo puede ocurrir en tejidos adicionales localizados en cualquier parte de la base de la
lengua, estos carcinomas crecen a menudo rapidamente e invaden estructuras
adyacentes, entre los érgano con mas riesgo de metastasis son los pulmones, pero
durante el curso de su desarrollo también pueden invadir las ramas de la vena tiroidea, los
nodulos linfaticos retrofaringeos y los nédulos de la linfa cervico-caudal, que son los sitios
mas frecuentes de metastasis, también pueden llegar a invadir la traquea, eséfago y

laringe (7).

Bocio hiperplasico difuso. La deficiencia de yodo en la dieta, era frecuente en muchas
regiones bociogénicas en todo el mundo antes de la adicién general de sal yodatada a las
dietas de animales, en la actualidad los brotes son esporadicos y afectan a menos
animales. Las dietas deficientes en yodo que contienen ciertos compuestos bociogénicos
pueden provocar hiperplasia tiroidea grave y evidencia clinica de bocio, estas sustancias
incluyen tiouracilo o sulfonamidas, las crias nacidas de hembras con dietas deficientes en
yodo tienen mayor tendencia a desarrollar hiperplasia tiroidea grave y tiene signos clinicos
de hipotiroidismo, ambos I6bulos de la tiroides se encuentran dilatados en animales
jovenes con bocio hiperplasico difuso, estas dilataciones tiroideas son resultado de la
intensa hiperplasia de las células foliculares que recubren los foliculos tiroideos (30).

Tiroidectomia. En perros por lo comin se recurre a esta modalidad para tratar
neoplasias _de tiroides. En ocasiones se realizan biopsias, pero no es tan comuin como la
extraccion completa de uno o ambos lébulos. Es necesario un amplio conocimiento de la
anatomia y fisiologia de la glandula tiroides antes de realizar esta cirugia (20).

B. HIPOTIROIDISMO SECUNDARIO.

Se debe a las alteraciones en la hipéfisis, ocasionando una deficiencia en la secrecion
de la hormona estimulante de la tiroides (TSH) y la deficiencia “secundaria” en la sintesis
y secrecion de las hormonas tiroideas, esta etiologia representa menos del 5% de los
casos de hipotiroidismo canino. La atrofia folicular se desarrolla en forma gradual debido a
la ausencia de TSH; el hipotiroidismo secundario también podria seguir a la destruccién
de las tirotrofas hipofisiarias (por ej. Neoplasia hipofisaria [rara]) o supresiéon de las
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funcion tirotrofa por hormonas o medicaciones (por e]. Glucocorticoides [comun]) (29).
Entre las causas de hipotiroidismo secundario mas frecuente se encuentran:

Quiste hipofisiario. Los quistes derivados de restos del conducto craneofaringeo distal,
se encuentran con relativa frecuencia en razas braquiocefélicas de perros, en ocasiones,
estos quistes pueden crecer tanto que causan atrofia por presién al los tejidos vecinos, al
romperse un quiste grande producird una reaccion inflamatoria, la que se repara con
fibrosis ocasionando una pérdida mas o menos grave de la funcién hipofisiaria (5).

Hipofisectomia. Que consiste en la extirpacion de la glandula hipofisiaria cuando esta
presente algun tipo de neoplasia. Esto da como resultado, el cese de TSH sérica, lo que
ocasiona una disminucién de hormonas tiroideas en sangre (7).

Sindrome del enfermo eutiroideo (enfermedades concurrentes). Este sindrome puede
suprimir las concentraciones séricas de T4 total, estas alteraciones pueden relacionarse
con una declinacién en la secrecién de TSH secundaria a una supresion hipotalamica, la
menor sintesis de T4, disminucién de las proteinas ligadoras séricas o cualquier
combinacién de estos factores, dan como resultado la reduccion de las concentraciones
séricas de T4 y T3, ocasionando una adaptacion fisiolégica, con el propésito de
amortiguar el metabolismo celular durante los periodos de enfermedad, por lo general, las
alteraciones no son indicativas de un trastorno especifico, sino que reflejan la intensidad
de la enfermedad o estado catabdlico, desafortunadamente, los perros eutiroideos con
enfermedades concurrentes pueden tener concentraciones séricas de hormona tiroidea

dentro del rango considerado para diagnosticar hipotiroidismo (27).

C. HIPOTIROIDISMO TERCIARIO.

Se define como la deficiencia en la secrecion de hormona liberadora de tirotropina
(TRH) por las neuronas peptidérgicas en los nicleos supraépticos y paraventriculares del
hipotalamo, la ausencia de secrecién de TRH causar una deficiencia en la secrecion de
TSH y atrofia folicular secundaria en la tiroides. Aunque se reconocieron varias causas en
pacientes humanos, no se comunico en caninos y se puede considerar como excepcional

(29).



Como ya se ha mencionado, hay muchas causas que ocasionan la presencia de
hipotiroidismo, y los signos clinicos de esta enfermedad son provocados por la
disminucién del metabolismo celular, debido a las bajas concentraciones circulantes de
hormona tiroidea. En el siguiente capitulo se mencionaran con detalle todos los signos
clinicos del hipotiroidismo, que aunque son bastantes los érganos afectados, no todos los
sintomas se ven en cada paciente, estos varian entre animales afectados y con
frecuencia los signos clinicos son vagos y pueden variar de leves a graves (31).
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VIil. SIGNOS CLINICOS.

El hipotiroidismo es un trastorno multisistémico en perros y los signos clinicos reflejan
los efectos generalizados de la disminucion de las funciones metabdlicas celulares por
deficiencia de hormonas tiroideas. La enfermedad ocurre sobre todo en perros adultos
jovenes en las razas de tamafio mediano o grande, las manifestaciones clinicas mas
comunes del hipotiroidismo, por lo usual, se desarrollan durante la mitad de la vida(5a 7
anos). Puede afectar a cualquier canino, pero hay razas en las que se ha informado
predisposicion a hipotiroidismo (Cuadro 2), en estas razas se manifiestan los signos
clinicos a edades mas tempranas, no parece haber predileccion sexual pero la
enfermedad es mas comun en perras castradas que en las intactas (10 y 28).

Cuadro 2. Razas caninas con predisposicion a hipotiroidismo

Boxer *

Caniche *

Dachshund *
Doberman pinscher *
Gran danés *
Schnauzer miniatura *
Setter irlandés *
Pastor de Shetland *
Pomerania *
Wolfhound irlandés *
Aireadle terrier
Antiguo pastor inglés
Bulldog inglés

Chow chow

Lebrel afgano

Alaska Malamute
Newfoundland

*Razas con mas predisposicion a hipotiroidismo (Brent, G. A 1998)

Los signos clinicos mas constantes del hipotiroidismo provienen del metabolismo celular y
sus efectos sobre el estado mental y la actividad del animal. La mayoria de los perros que
tienen este padecimiento presentan cieto embotamiento mental, somnolencia,
intolerancia al esfuerzo o pocos deseos de moverse, aumento de peso (obesidad leve a
notoria) sin incremento del apetito, otro signo caracteristico de los perros con
hipotiroidismo es la dificultad para mantener la temperatura corporal normal (38.5° C) y
suelen ser “"buscadores de calor”, se acuestan sobre o cerca de fuentes de calor. Se

puede observar estremecimiento excesivo y con frecuencia la piel se siente fria (12).

I~
v



Estas alteraciones a menudo son de comienzo gradual y en ocasiones no son
reconocidas por el propietario, los signos clinicos adicionales del hipotiroidismo involucran

a la piel y al sistema neuromuscular (Cuadro 3) (16).

Cuadro 3. Manifestaciones clinicas del hipotiroidismo canino

DERMATOLOGICAS NEUROMUSCULARES

» Alopecia incretoria * * Apoyo de nudillos
Simétrica o asimétrica o Ataxia

(cola de rata) * Convulsiones
* Manto piloso seco e Debilidad *
* Hiperqueratosis * Marcha en circulo
e Hiperpigmentacion * Parélisis del nervio facial
+ Mixedema * Signos vestibulares
« Otitis externa
* Piodermia *
* Seborrea seca o oleosa
e Dermatitis *

HEMATOLOGICAS REPRODUCTIVAS
¢ Anemia* * Anestro persistente
* Coagulopatia * Atrofia testicular (?)
» Hiperlipidemia * o [Estro débil o silencioso

« Pérdida del libido (?)
= Sangrado estral prolongado
OCULARES CARDIOVASCULARES
+ Deposito de lipidos corneales s Arritmias cardiacas
e Ulcera corneal e Bradicardia
o Uveitis
GASTROINTESTINALES METABOLICAS
¢ Constipacién ¢ Hipotermia (bisqueda de calor)
e Diarrea ¢ Obesidad
+  Vomito
ENDOCRINOS ANORMALIDADES CONDUCTUALES

+ Galactorrea » Conducta agresiva

* Manifestaciones comunes. (Kurmar, C., 1998).




Signos dermatolégicos. Las alteraciones cutdneas y pilosas son las anormalidades
detectables mas comunes en los perros hipotiroideos, los signos tegumentarios incluyen
alopecia troncal simétrica bilateral sin prurito y puede ser local o generalizada (Fig. 7),
puede llegar hasta el rabo (cola de rata) y a menudo empieza sobre los sitios de friccion.
El manto piloso en los perros hipotiroideos a menudo es opaco, seco, fragil y su
crecimiento es lento, debido a que la tiroxina estimula la fase de anagén o activacion del
crecimiento del pelo, la reduccion en niveles sanguineos de hormona tiroidea favorece la
fase de telogén o de reposo, los pelos en esta fase se desprenden con mayor facilidad (1
y 33). La sebomrea y pioderma también son signos comunes, al bajar los niveles de las
hormonas tiroideas se suprimen las reacciones inmunes humorales, se deteriora la
funcion de las células T y se reduce el niumero de linfocitos circulantes, son posibles todas
las formas de seborrea (seca, oleosa) y dermatitis, las cuales pueden ser focales,
multifocales o generalizadas. La hiperqueratosis conduce al desarrollo de escamas y
caspa, también puede ser identificada la hiperpigmentacion en grados variables (la
hiperqueratosis y la hiperpigmentacién se presentan en estados cronicos). La ofitis
externa cronica ha sido reconocida en algunos perros hipotiroideos, en los casos graves,
los mucopolisacaridos acidos y neutros pueden acumularse en la dermis, fijar agua y
causar el engrosamiento cutaneo conocido como mixedema, la piel se vuelve espesa
sobretodo en la frente y cara, produciendo un redondiado de la regién temporal,
hinchazén y engrosamiento de los pliegues cutdneos faciales y junto con la caida de
parpados superiores dan una “expresion facial tragica” (19).

Fig. 7 Vista Dorsal donde se muestra la alopecia simétrica bilateral, y la hiperpigmentacion son los
signos dermatolégicos mas comunes del hipotiroidismo. (Gorman N. 1998).
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Signos neuromusculares. Las alteraciones neurolégicas pueden ser el problema
predominante en algunos perros, la desmielinacion segmentaria y la axonopatia inducida
por hipotiroidismo, pueden causar signos relacionados al sistema nervioso central o
periférico, también se pueden presentar cuando los mucopolisacaridos se acumulan en el
perineuro o endoneuro y presentar una hiperlipidemia marcada, incluyen convulsiones y
ataxia, las neuropatias periféricas incluyen la paralisis del nervio facial, paralisis laringea,
debilidad, apoyo de nudillos y neuropatias vestibulares (4).

Alteraciones cardiovasculares. En perros hipotiroideos son frecuentes las alteraciones
cardiovasculares, pero pocas veces existe sintomatologia clinica. Son perros que
presentan bradicardia y pulso débil, las arritmias, bloqueos auriculoventriculares de primer
grado y la fibrilacion auricular también se han asociado al hipotiroidismo, en la mayoria
de los perros hipotiroideos existe una alteracion moderada de la funcionalidad ventricular
izquierda, pero estos cambios son mas importantes en perros con alguna enfermedad

cardiaca preexistente (4).

Trastornos hemorragicos. Las anormalidades hemostaticas son manifestaciones
clinicas poco comunes en los casos de hipotiroidismo (Cuadro 3). Tal vez los hallazgos
mas interesantes sean aquellos en el sistema de coagulacion. En los caninos, el
hipotiroidismo puede causar varias anormalidades en el sistema de coagulacion,
incluyendo la disminucién en la actividad de los factores circulantes VIl y IX, reduccién
en la actividad del antigeno relacionado con el factor VIl (factor de von Willebrand),
menos adhesividad plaquetaria e incremento de la fragilidad capilar, estas anormalidades
provendrian de la menor sintesis protéica en un estado hipotiroideo, en los perros las
manifestaciones sintomatolégicas de un disturbio hemorragico son poco habituales, a
menos que existan anormalidades hemostaticas concurrentes. En contraste, se indica la
evaluacién de la funcién tiroidea, de preferencia empleando las pruebas de estimulacion
con TSH o TRH (ver el capitulo de pruebas de laboratorio), en los perros con diagnéstico
de enfermedad de von Willebrand para descartar el hipotiroidismo como causa o factor

contribuyente de las hemorragias (22 y 29).

Sindromes inmunoendocrinopaticos. Estos sindromes son poco comunes en caninos
y deberia sospecharse del paciente con insuficiencia glandular multiple, el hipotiroidismo,

hipoadrenocorticismo, diabetes mellitus, hipoparatiroidismo y orquitis linfocitica, son
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sindromes reconocidos en algunos perros afectados, cada endocrinopatia se
manifiesta por separado, con los trastornos adicionales que emergen después de
periodos variables (semanas o meses), los estudios diagnésticos y tratamiento se orientan a
cada problema. La farmacoterapia inmunosupresora no se indica en los animales con
estos sindromes, debido a sus efectos adversos y la dificultad en la supresién de la
destruccién inmunolégica de las glandulas endocrinas afectadas. En los pacientes
humanos, el sindrome poliglandular autoinmune tipo Il (sindrome de Schmidt) es el mas
comun de los sindromes inmunoendocrinopaticos y por lo usual consiste en insuficiencia
adrenal primaria, enfermedad tiroidea autoinmune y diabetes mellitus

insulinodependiente (8).

Signos reproductivos. Antiguamente se pensaba que el hipotiroidismo era causa de
la falta de libido, atrofia testicular, oligospermia y/o azoospermia en los perros
machos. Sin embargo, los estudios recientes no lograron demostrar efectos del
hipotiroidismo experimental sobre n'ingt:ln aspecto de la funcién reproductiva, si bien,
en los ejemplares estudiados se han comprobado oftros signos clinicos vy
anormalidades clinicopatolégicas clasicas del hipotiroidismo, lo que respecta al libido,
tamanio testicular y recuento espermatico total por eyaculado se mantuvieron normales.
Estas observaciones sefialan que el hipotiroidismo puede, en el peor de los casos,
ser una causa infrecuente de disfuncién reproductiva en los machos. Por otro lado la
experiencia clinica ha demostrado que el hipotiroidismo, puede causar, prolongacién
de los intervalos interestrales y falta de ciclos en la perra, las anormalidades
reproductivas adicionales incluyen ciclos estrales débiles o silenciosos, sangrado estral
prolongado (que puede relacionarse con problemas adquiridos en el sistema de
coagulacion), galactorrea inapropiada y ginecomastia. Una asociacién entre
hipotiroidismo y retraso fetal, aborto y mortinatos fue sugerido en la perra; sin

embargo, no hay una documentacion publicada para la misma (11).

Signos oculares. Se han atribuido anormalidades oftalmicas a causa del hipotiroidismo,
entre ellas, la distrofia del liquido corneal, uUlceras corneales, queratoconjuntivitis seca,
uveitis crénica y retinopatias, estas anormalidades en realidad ocurrir raramente y como

consecuencia de la hipertrigliceridemia inducida por el hipotiroidismo (13 y 31).



Otros sistemas corporales. La deficiencia de la hormona tiroidea afecta virtualmente
todos los sistemas del cuerpo, hay casos clinicos que resultan en anormalidades
subclinicas, por ejemplo; la motilidad gastrointestinal esta reducida y puede provocar
vomito, estrefiimiento o diarrea, aunque estas sefiales raramente se reconocen en los

perros con hipotiroidismo (18).

Cretinismo. Es como se denomina el hipotiroidismo en los cachorros y presenta un
enorme peligro, ya que la falta de la hormona tiroidea en el metabolismo a una edad tan
temprana puede ocasionar la detencién del proceso de crecimiento del cachorro. A
medida que aumenta la edad de presentacion, la apariencia clinica de los animales con
cretinismo se llega a confundir con el hipotiroidismo adulto. El retraso en el desarrollo
mental, tamario corporal desproporcionado, cabeza grande y ancha, lengua engrosada y
protuida, miembros cortos, tronco ancho y cuadrado. Estos cachorros tienen
embotamiento mental, somnolencia y no muestran la tipica tendencia juguetona de los
cachorros normales, la alopecia, inapetencia, erupcién dental retardada y bocio son
signos adicionales (Cuadro 4). El diagnéstico diferencial en tales animales incluye
enanismo, que es, la deficiencia de la hormona somatrotopina o también llamada

hormona de crecimiento (10).

Cuadro 4. Manifestaciones clinicas del cretinismo

* Alopecia ¢ Anormalidades ambulatorias

s Bocio « Cifosis (incurvacion defectuosa

¢ - Constipacion de la columna dorsal)

« Disnea + Craneo agrandado, corto y ancho
* [napetencia e Erupcion dental retardada

* Mandibulas acortadas * Somnolencia

* Miembros acortados « Manto piloso de “cachorro”

» Pelo seco » Piel gruesa

Nota: no todos estos signos se presentan en animales con cretinismo. (Cunningham, J. 1998).

Las enfermedades que deben considerarse durante el diagnéstico diferencial, incluyen
otras endocrinopatias, en las que ocurren lesiones cutaneas, como hipercorticalismo
(sindrome de Cushing) e hiperestrogenismo. En el hipercorticalismo hay efectos
sistémicos mas graves, incluso polidipsia y poliuria notables, con orina aguada y aumento
del apetito, las medidas de las concentraciones plasmaticas de cortisol después de la
administracion de ACTH y dexametasona también son utiles para diferenciar estas

enfermedades, estas pruebas deben ser normales en el perro con hipotiroidismo y
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anormales en presencia de hipercorticalismo. El hiperestrogenismo normalmente ocurre
en machos de edad madura o viejos, cuyos testiculos no han descendido, los perros
afectados presentan glandulas mamarias y pezones grandes y las concentraciones
séricas de T3 y T4 estan dentro de los limites normales (6 y 30). También debe
considerarse la seborrea idiopatica y la secundaria a otras enfermedades metabdlicas
durante el diagnostico diferencial del hipotiroidismo. En la seborrea ideopdtica y
metabdlica, no causada por hipotiroidismo, las concentraciones de T3 y T4 se encuentran
dentro de los limites normales (30).

Tal vez el- hipotiroidismo canino sea una de las entidades mas sobrediagnosticada en la
practica de las pequefas especies, muchas enfermedades y trastornos pueden ser
similares a los signos clinicos del hipotiroidismo, como se mencioné anteriormente,
diversos factores no tiroideos pueden provocar bajas mediciones en el suero de las
hormonas tiroideas en los perros eutiroideos. Para el diagnéstico definitivo del
hipotiroidismo canino se requiere atencién cuidadosa a los signos clinicos, asi como a los
datos proporcionados por las pruebas de laboratorio (23).
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IX. DIAGNOSTICO.

El diagndstico exacto de hipotiroidismo en el perro se establece cuando el animal
presenta una sintomatologia clinica compatible, pruebas de funcionalidad tiroidea anormal
y por Ultimo una respuesta adecuada al tratamiento con hormonas tiroideas. Cada uno de
estos aspectos del diagnéstico pueden estar influenciados, por la existencia de otras
enfermedades, muchos factores que no estan relacionados directamente con la fisiologia
de la glandula tiroidea y que también pueden alterar su funcionalidad. Los signos clinicos
del hipotiroidismo no son especificos y muchos no son consecuencia directa de la
glandula tiroidea, las pruebas de funcionalidad se pueden alterar por factores no tiroideos
que entorpecen el diagnéstico, la respuesta al tratamiento es dificil de objetivizar, en
especial cuando se administra otro tratamiento asociado a la hormona tiroidea, a pesar de
todas estas dificultades en la mayoria de los casos se puede llegar a un diagnéstico
conociendo las limitaciones existentes (32). Las recomendaciones referidas a la metodologia
diagnéstica para el hipotiroidismo, alcanzadas en un simposio intemacional sobre hipotiroidismo
canino llevado a cabo en la Universidad de Califomia Davis, en agosto de 1996; se refieren a
que durante la practica clinica, la forma correcta de valorar la funcién de la glandula
tiroides, para poder llegar a una posible causa de hipotiroidismo en el perro deberia
fundamentarse en las siguientes fuentes de informacion:

A. Historia clinica (anamnesis).
B. Examen fisico.
C. Pruebas de laboratorio.

A partir de ellas obtenemos una lista de posibles problemas que pueden presentar los
pacientes hipotiroideos, si no se le da la importancia que merecen se pueden pasar por
alto alteraciones en los diferentes aparatos y sistemas. En el hipotiroidismo subclinico no
se manifiesta una signologia tan clara para que el propietario lo pueda detectar o que los
pueda considerar como anormales, por lo tanto la historia clinica y el examen fisico
pueden servir para confirmar y orientar los signos que el propietario ha detectado o no en
su animal, como en otros casos, las pruebas de laboratorio no deben sustituir a la historia
clinica ni al examen fisico, si no que deben de ser un complemento de estos para llegar a

un diagnostico exacto y definitivo (26).



A. Historia clinica.

La historia clinica debe proporcionar datos relativos a la resefia del paciente (raza, sexo,
estado fisiologico y si se encuentra orquiectomizado u ovariohisterectomizada), ademas
es necesario contar con los datos relativos del lugar donde vive, tipo de actividad fisica y
zootécnica que desarrolla, dieta que habitualmente consume y si convive con otos
animales, también dentro de Ia historia clinica se encuentra englobada la historia médica,
que contienen datos sobre programas preventivos de salud (inmunizaciones,
desparasitaciones, profilaxis dental. Etc.), enfermedades previas, tratamientos vy
enfermedades familiares.

B. Examen fisico.

El examen fisico general, constituye un elemento fundamental para el sistema de
expedientes orientados hacia el problema, ya que a partir de ese examen es posible
detectar si hay signos caracteristicos en los diferentes aparatos y sistemas, con el fin de
integrarlos con los datos recabados en la historia clinica y poder elaborar un listado de
posibles diagnésticos diferenciales (posibles causas) y un diagnéstico presuntivo. Se han
desarrollado muchas modalidades para conducir satisfactoriamente un examen fisico, y la
consideracion mas importante es llevarlo a cabo, siguiendo una rutina que permita la
evaluacion metédica de todos los aparatos y sistemas del paciente. Puede iniciar por la
cabeza y terminar por la cola o viceversa, también se puede realizar por separado en los
diferentes aparatos y sistemas, para realizar el examen fisico es necesario utilizar
métodos propedéuticos directos (en donde utilizaremos directamente los érganos de los
sentidos) e indirectos (aquellos en donde se requiere del uso de algun instrumento de

apoyo) que incluye inspeccion, palpacion, percusion y la auscultacion (16 y 29).

La informacién que complementa y que integra la base de datos, es la que se obtiene con
los resultados de las pruebas de laboratorio, que en la practica clinica de pequeras
especies se han considerado basicas para el diagnéstico, la intervencion del laboratorio
en el estudio del sistema endocrino permite obtener algunas claves para un diagnostico
correcto, especialmente cuando los signos clinicos y los hallazgos fisicos no son capaces
de localizar el trastorno, las pruebas de laboratorio cumplen con funciones de apoyo para
el Médico Veterinario y se emplean con el objeto de establecer un diagndstico certero. La
parte practica del laboratorio clinico comprende una serie de pruebas que en mayor o

menos escala el Medico Veterinario debe conocer para poder entender de qué manera



puede hacer uso de éstas, e incluso, llega a desarrollarlas en su campo de trabajo, los
resultados de las pruebas ayudan a determinar el grado funcional del érgano (en este
caso la glandula tiroides), su disfuncion e incluso localizar posibles dafios en tejidos. Con
estos resultados el clinico obtiene una visién de las condiciones de su paciente, llegando
a establecer asi un diagnéstico mas preciso y tendra la informacién necesaria para
establecer un tratamiento correcto que contrarrestar a las manifestaciones del

hipotiroidismo (10).



X. PRUEBAS DE LABORATORIO.

En forma general, la evaluacién de los desérdenes endocrinos de la glandula tiroides a
través del laboratorio suele realizarse por medio de dos tipos de pruebas: Pruebas no
especificas y pruebas especificas.

A. PRUEBAS NO ESPECIFICAS.

Utilizando algunas pruebas de rutina, las alteraciones que aparecen en los diferentes
sistemas, que si bien, no son exclusivos del hipotiroidismo ayudan en la sospecha
diagnostica, estas son: pruebas bioquimicas, andlisis general de orina, analisis
morfolégico de sangre (biometria hematica) y pruebas histopatolégicas (11 y 21).

A.1. Quimica sanguinea.

La hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia son distintivos bioquimicos de hipotiroidismo,
que se presentan hasta en un 70% de los casos clinicos, la hipercalcemia leve puede
detectarse en algunos perros con hipotiroidismo congénito. También puede identificarse
un incremento leve a moderado de las actividades lactato deshidrogenasa, aspartato
aminotransferasa, alanina transaminasa, fosfatasa alcalina y rara vez, creatina cinasa, no
obstante, estas hiperactividades enzimaticas son muy variables y pueden no tener
relacién directa con la presencia de hipotiroidismo.

A.2. Examen general de orina.
Los resultados del analisis de orina por lo usual son normales en los perros hipotiroideos,
la poliuria, hipostenuria e infecciones urinarias no son manifestaciones hipotiroideas

tipicas (8).

A.3. Biometria hematica completa.

En el hipotiroidismo puede haber anemia normocitica normocrémica no regenerativa, la
falta de hormona tiroidea suprime el estimulo para la eritropoyesis. En los hipotiroidismos
autoinmunes, especialmente en la tiroiditis linfocitica, hay también inmunidad contra las
células parietales gastricas, con la consiguiente falta de secrecién del factor intrinseco
que permite la absorcion intestinal de la vitamina B12, lo que conducira a la anemia
macrocitica. La morfologia eritrocitaria puede revelar un incremento en la cantidad de
leucocitos, estas células se incrementan por el colesterol en su membrana, lo cual es una

consecuencia directa de la hipercolesterolemia concomitante asociada con la deficiencia
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tiroidea, el recuento leucocitario suele ser normal y las plaquetas estan en cantidades

normales o aumentadas (11).

A.4. Histopatoldgicas.

La biopsia cutanea se realiza en perros con sospecha de alopecia, los cambios
histopatologicos inespecificos se asocian con diversas endocrinopatias incluido el
hipotiroidismo, los cambios histopatolégicos en la piel son variables, dependiendo de la
severidad y duracion del hipotiroidismo, es comun observar la formacion y acumulacion
excesiva de queratina dentro de los foliculos capilares, con frecuencia origina queratosis
folicular (hiperqueratosis) que puede provocar una distension de foliculos observables con
claridad. También se encuentra mayor cantidad de melanocitos en la capa basal de la
epidermis lo que provoca la hiperpigmentacién, hay un aumento en el nimero de foliculos
pilosos en fase telogénica, los cambios en el espesor de la epidermis son variables (fina,
normal o gruesa), cuando hay mixedema, en los casos graves de larga duracién, la
mucina aparece como un material granular o fibrilar, pirpura azulado, que trastorna las
fibras normales de colageno y elastina en las secciones cutaneas tefiidas con azul Alcian
acido, la mucina no puede visualizarse bien con hematoxilina y eosina, pero el trastorno
del patrén normal de fibras de colageno y elastina puede descubrirse en la dermis (11 y
21).

B. PRUEBAS ESPECIFICAS.

Inicialmente el hipotiroidismo se diagnosticaba mediante la cuantificacion de las
hormonas circulantes T3 y T4 por técnicas de Radio-Inmuno-Andlisis (RIA). Basicamente
consiste en tomar una muestra de sangre y tras separar las células del suero por
centrifugacién, colocar el suero en contacto con un elemento radioactivo (generalmente
tecnecio 99 o yodo 125), unido a una sustancia especifica para la determinacion que
quiera hacerse. Después de mezclar el suero sanguineo con el marcador radioactivo se le
somete a un lavado para separar los elementos marcados y se mide la radioactividad del
compuesto resultante, ello permite determinar las cantidades de hormonas que se
buscan. Posteriormente, se desarrollaron técnicas para la medicién de la TSH hipofisiaria
y TRH hipotalamica igualmente mediante la técnica de RIA, lo que mejoré en forma
importante la sensibilidad para el diagnéstico de esta enfermedad. Ademas, el avance no
sélo fue en la medicion de TSH y TRH, sino también en las hormonas tiroideas ya se

miden incluso las fracciones libres y totales de estas hormonas, lo que ha facilitado el



diagnéstico de estos pacientes. En la actualidad las pruebas mas utilizadas se dividen en
cuatro (11):

= Valoracidn directa de las secreciones hormonales de la tiroides.

= Pruebas de estimulacion de la glandula tiroides.

= Estudios para la tiroiditis linfocitica.

= Exploracion ecografica.

B.1. Valoracion directa de las hormonas tiroideas:

Para establecer un diagnéstico de hipotiroidismo en el perro, es necesario realizar
pruebas especificas de la funcién tiroidea, las pruebas disponibles son: tiroxina basal (T4),
tiroxina libre (fT4), triyodotironina (T3), triyodotironina libre (fT3) y triyodotirosina inversa
(rT3) (7).

B.1.1. Concentracion sérica de T4 basal. La concentracion sérica de T4 es la suma de
los niveles libres y ligados a prot€inas circulantes en sangre. La medicién de la
concentracidn sérica, tal vez sea, el método mas sencillo y econémico para la valoracién
inicial de la funcién tiroidea, sobre todo en perros caseros. Desde el punto de vista teérico
la interpretacién deberia ser directa, dado que los perros hipotiroideos deberian tener
valores reducidos en comparacién con los perros sanos, lamentablemente, el rango de las
tiroxemias de los perros hipotiroideos se superpone con las concentraciones medidas en
los perros sanos y esta superposicion se vuelve mas evidente en los pacientes eutiroideos
con enfermedades concurrentes. Los efectos estimuladores ¢ supresores de factores
extrafios sobre las concentraciones séricas de hormonas tiroidea y la presencia de
anticuerpos antihormonas tiroideas circulantes, afectan la sensibilidad y especificidad de
la tiroxemia en el diagnéstico del hipotiroidismo (Cuadro 5) (28). No se recomienda
utilizar un valor de T4 sérica arbitrario para distinguir entre eutiroidismo e hipotiroidismo.
Hay que evaluar tal valor en el contexto de la anamnesis, datos del examen fisico y otros
datos clinicopatolégicos. Toda esta informacion rinde un indice de sospecha de
eutiroidismo e hipotiroidismo. Si el analisis se efectia mientras el paciente esta recibiendo
la suplementacion tiroidea o dentro de las pocas semanas de suspender el tratamiento,
pueden dar resultados erréneos. Por lo que la suplementacion de la hormona tiroidea
debe suspenderse y el eje hipotalamo-hipofisis-tiroides repose para que regrese a su
funcion normal, antes de poder obtener concentraciones séricas de T4 basales

significativas. Como regla general, los suplementos de hormona tiroidea deben



suspenderse un minimo de 4 semanas, pero de preferencia de 6 a 8 semanas, antes que

la funcién glandular pueda valorarse en forma critica (11 y 22).

Cuadro 5. Variables que pueden afectar las concentraciones

séricas de T4 basal en los pacientes caninos

Factor Efecto
a) Edad Efecto inversamente proporcional
*Neonato (<3 meses) Aumenta
*Adulto (>6 afios) Disminuye
b) Tamafio corporal Efecto inversamente proporcional
*Pequefio (<10 Kg.) Aumenta
*Grande (>30 Kg.) Disminuye
c) Obesidad Aumenta
d) Gestacion (progesterona) Aumenta
e) Cirugia y anestesia Disminuye
f) Enfermedad eutiroidea Disminuye
g) Medicaciones
= Antiepilépticos Disminuye
» Glucocorticoides Disminuye
* Furosemida Disminuye
* Metimazol Disminuye
« Fenilbutazona Disminuye
* Propiltiouracilo Disminuye
+Sulfonamidas (sulfametoxazol) | Disminuye

(Velasco, A., 1998)

Protocolo.

La T4 se miden por Radioinmunoanalisis (RIA), pero la utilizacion de los valores obtenidos
debe ser ajustada por cada laboratorio, a través de la elaboracion de las oportunas curvas
estandar para cada especie (ya que la mayoria de los "kits" comercializados estan

desarrollados para medicina humana).

Interpretacion.
Concentracion sérica de T4 basal en pacientes caninos con sospecha de hipotiroidismo (Cuadro
6). Entre los resultados podemos encontrar la disminucion de la T3 y la T4 que se asocia a:

a) Hipotiroidismo primario, secundario o terciario.

b) Por causas extratiroideas, como la insuficiencia renal cronica, el tratamiento con

algunas drogas (glucocorticoides), la hipoproteinemia y el hiperadrenocorticismo (4).
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Cuadro 6. Resultado de las concentraciones séricas de T4

Concentracién sérica de T4 (ug/dl) Posibilidad de hipotiroidismo
>2 Muy improbable
1.5-2 Improbable
1-15 Desconocida
0.5-1 Posible
0.5 Muy probable*

* Asumiendo que no existe una enfermedad sistémica grave. (Goman, N., 1999).

B.1.2. Concentracion sérica de fT4 basal. El método convencional para determinar la
concentracion sérica de fT4 es la dialisis de equilibrio. Para las mediciones caninas se
han usado los estuches de radioinmunoanalisis destinados para empleo humano,
lamentablemente, las concentraciones séricas de fT4 medida por técnicas de RIA a
menudo son mucho menores que las obtenidas con la dialisis de equilibrio estandar en las
mismas muestras sanguineas, la precision diagnostica de dichas pruebas o técnicas de
RIA es menor que la alcanzada con la medicién de la concentracién de T4 total en la
misma muestra de sangre, estas observaciones aumentan los cuestionamientos sobre la
validez de los resultados y utilidad diagnéstica de estas técnicas de RIA para la fT4
canina. Esta disponible una técnica de didlisis de equilibrio modificada (Nichol Institute,
California) que es mas propicia para el empleo comercial y de mayor precision para
valorar la fT4 sérica que las técnicas de RIA disponibles en la actualidad. En los estudios
preliminares, los valores de fT4 sérica obtenidos mediante la técnica de didlisis de
equilibrio modificada y que son mayores de 1 ng/dl son compatibles con eutiroidismo y los
de menores de 1 ng/dl (en especial los que tengan 0,5 ng/dl) son sugestivos de
hipotiroidismo, asumiendo que la anamnesis, examen fisico y anormalidades
clinicopatoldicas también son compatibles con esta condicion (21)

B.1.3. Concentracion sérica de T3, fT3 y rT3. La mayor parte de la T3, y rT3 se forma a
partir de la desyodinacién de la T4 en sitios extratiroideos, sobre todo higado, rifion y
musculo. Por lo tanto, la concentraciéon sérica de T3 es un parametro inadecuado para
medir la funcion tiroidea, debido a su localizacion predominante en las celulas y la minima
cantidad secretada por la tiroides en comparacion con la T4 secretada, por esta razon, en
la actualidad no se recomienda la medicion de las concentraciones séricas de T3, fT3 y

T3 para la valoracion del funcionamiento tiroideo canino (18).



B.2. Pruebas de estimulacion de la glandula tiroides administrando hormonas
troficas, como son TSH o TRH:

Estas pruebas evalGan la sensibilidad tiroidea por la administracion de la TSH y TRH
exdgenas. La ventaja de estos estudios, es que, diferencian entre los tres tipos de
hipotiroidismo y el sindrome del enfermo eutiroideo. Por desgracia el costo de estos

métodos y la disponibilidad esporadica de la TSH y TRH dificulta la utilidad de estas
pruebas.

B.2.1. Prueba de estimulacién con TSH. La TSH bovina se emplea para la prueba de
estimulacién con TSH. La tircides canina puede responder a la TSH bovina, porque, a diferencia
de la actividad inmunolégica de la molécula de TSH, la actividad biolégica de ella no tiene
especificidad de especie. Se han recomendado numerosos protocolos diferentes para la
estimulacién con TSH en la bibliografia, lo cual simplemente destaca la importancia de seguir el
procedimiento sugerido por el laboratorio que realiza la medicion (14).

Indicaciones.

El principal uso de esta prueba se orienta hacia el diagnéstico del hipotiroidismo primario. La
prueba consiste en la determinacion de los valores de T4 previos y posteriores a la estimulacion
con TSH, de modo que el incremento de la hormona indicaria un funcionamiento glandular
nomal (18).

Protocolo.
Los procedimientos para esta prueba varian bastante y es necesario consultar a los laboratorios
que realizan el analisis hormonal, sin embargo estos son los puntos esenciales:

= Obtener sangre para titulacion basal de T4.

= Administrar TSH (p. ej. Thytropar, Rhone-Poulenc Rorer), por via intravenosa a dosis
de 0.1 Ukg, hasta una dosis maxima de 5 U/perro.

= Obtener una muestra de sangre seis horas después de administrar TSH, para
titulacion de T4 en suero (21).

Para valorar los resultados de la prueba no deben emplearse proporciones que aumentan la
concentracion de T4 en caso de resultados equivocados, las siguientes ecuaciones puede ser

utiles.



0.5, 6.4 y 12.8 son constantes establecidas por los laboratorios.

K (Kits)

K = 0.5 X concentracién basal T4 (nmol/L)

+ Diferencia entre concentraciones de TSH antes y después de administrar T4 (nmol/L).

k =6.4 X concentracién basal de T4 (ug/di)
+ 12.8 X diferencia entre concentracién antes y después de administrar T4 (ug/di)

Interpretacion.
Los criterios a utilizar para la interpretacion de la prueba varian segun el laboratorio que

efectia la prueba, pero en general. Los perros con valores k < 15 nmol/L (1,5 pg/dl) se
consideran hipotiroideos, aquellos con valores > 30 nmollL (3 pg/dl) se consideran
eutiroideos, en perros con valores k entre 15 y 30 nmol/L (1.5 a 3 pg/dl) se utilizan otras
pruebas de diagnéstico (4). Solo deberian interpretarse los valores absolutos de la T4
sérica obtenidos con la estimulacién con TSH, en algunos laboratorios, empleando el
protocolo mencionado, los perros eutiroideos tienen una concentracion sérica de T4
posTSH mayor de 3 pg/dl, mientras que los pacientes con hipotiroidismo primario
presentan tiroxemia posTSH por debajo del rango basal normal (menos de 1,5 pg/dl), las
concentraciones séricas de T4 posTSH entre 1,5 y 3 pg/dl pueden encontrarse en los
estadios tempranos del hipotiroidismo o pueden representar la supresién de la funcién
tiroidea, como resultado de la enfermedad concurrente o farmacoterapia en un perro de
otro modo eutiroideo. La enfermedad sistémica grave, sin embargo, también puede hacer
que las tiroxemia posTSH caigan dentro del rango considerado diagnéstico para el
hipotiroidismo primario (menos de 1,5 pg/dl), las concentraciones séricas de T4 pre y
posTSH por encima del valor basal, junto con la ausencia de respuesta tiroidea a la TSH
se detectan en ocasiones en los perros hipotiroideos y pueden reflejar la existencia de
anticuerpos antihormona tiroidea circulantes en un paciente con tiroiditis linfocitica (11).

B.2.2. Pruebas de estimulacion con TRH. En el pemo, como en la especie humana, se
puede utilizar esta tipo de prueba para diferenciar el hipotiroidismo secundario del terciario, en la
bibliografia se han recomendado numerosos protocolos diferentes para la prueba de
estimulacion con TRH, lo cual destaca la importancia de seguir el procedimiento sugerido por el

laboratorio que realiza la medicion.



Indicaciones.

Los efectos adversos de las dosis de TRH que superan los 0,1 mg/kg incluyen aumento de la
salivacion, miccion, defecacion, vomito, miosis, taquicardia y taquipnea. Para esta prueba se
emplea la dosis mas baja que estimula en forma maxima la secrecién de T4 sin causar
reacciones adversas. En algunos laboratorios, se administran 0,2 mg de TRH/perro (sin importar
el tamafio del paciente) por viaEV (4 y 11).

Protocolo.

= Setoma una muestra de sangre para analisis de T4.

= Posteriormente se inyecta por via intravenosa 0,2 mg de TRH.

= Se toma nuevamente otra muestras de sangre cuatro horas postinyeccién de TRH
(cuando se administran 0,1 mg. de TRH la segunda toma de sangre se efectua a las
seis horas postinyeccion, esto depende de cada laboratorio) (20).

Interpretacion.

Dado que la respuesta normal es pequeiia, su interpretacién es compleja; en todo caso, mientras
en el canino sano se produce una elevacion de la T4 basal de un 50%, en el hipotiroidismo
secundario no hay respuesta y en el terciario se produce cierto incremento (el eje hipéfisis-
tiroideo permanece intacto). Los resultados son mas subjetivos que para el caso de la
estimulacion con TSH, en parte porque el incremento de la concentracién sérica de T4 total es
considerablemente menos marcado en respuesta a la TRH que a la TSH. En los laboratorios
que emplean el protocolo antes mencionado, los perros eutiroideos deberian tener tiroxemia
posTRH mayores de 2 pg/dl; como altemativa, la concentracion sérica de T4 posTRH deberia
incrementar al menos 0,5 pg/dl por encima de la tiroxemia basal en el paciente canino eutiroideo.
En contraste, los perros con hipotiroidismo primario deberian tener una concentracion sérica de
T4 posTRH por debajo del rango basal (menos de 1,5 pg/dl) y un incremento menor de 0.5 pg/di
en la tiroxemia posTRH). Las contracciones séricas de T4 posTRH entre 1,5 y 2 pg/dl no son
diagnosticas y pueden encontrarse en los estadios tempranos del hipotiroidismo o pueden
representar la supresion funcional tiroidea como resultado de enfermedades concurrentes o
farmacoterapias en un perro de otro modo eutiroideo. Los mismos factores que influyen la
estimulacion con TSH tambiéen afectarian la estimulacion con TRH de manera similar (22).
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B.3. Estudios para la tiroiditis linfocitica:

B.3.1. Autoanticuerpos antihormona tiroidea séricos. La deteccion de
autoanticuerpos antihormona tiroidea circulantes se correlacionaria con la presencia de
tiroiditis linfocitica, las hormonas tiroideas son haptenos y no estimulan la sintesis de
anticuerpos. La tiroglobulina (Tg) extruida a partir de la tiroides, como sucede en la
tiroiditis linfocitica, puede obrar como proteina portadora de la hormona tiroidea
generando un complejo antigénico proteina-hormona, la Tg contiene grandes cantidades
de T3 y T4 que podrian brindar sitios antigénicos para el desarrollo de los
autoanticuerpos. Si se obtienen valores de T4 sérica inusuales deberia sospecharse de
los anticuerpos circulantes. Estos anticuerpos pueden interferir con los RIA empleados
para medir las concentraciones séricas de T4, lo cual rinde resultados poco confiables. El
tipo de interferencia depende del sistema de separacion, utilizado en la técnica de RIA; los
resultados reducidos falsos se obtienen si se utilizan los métodos de separacion
inespecificos (Por ej. Sulfato de amonio, Carbén activado); los valores aumentados falsos
se obtienen con sistemas de separacién en un paso con el empleo de tubos cubiertos con
anticuerpos. Deben emplearse técnicas de extraccion especiales o eliminar la
inmunoglobulina endégena antes de realizar el anlisis para obtener mediciones exactas
de la T4 en estos pacientes. Por fortuna, los valores de T4 resultantes de concentraciones
significativas de anticuerpos contra la hormona tiroidea, representan menos del 1% de

tales resultados en los laboratorios endocrinolégicos comerciales (10).

Algunos laboratorios comerciales pueden medir los anticuerpos circulantes dirigidos
contra la T3 y T4, esto puede colaborar en la identificacion de la tiroiditis linfocitica. Un
titulo inmune positivo en un paciente con sintomatologia apropiada, patologia clinica
sugestiva y concentracion sérica de T4 reducida o elevada sustentaria un diagnéstico de
hipotiroidismo, ocasionado por tiroiditis linfocitica. Todavia existen dudas sobre Ia
interpretacion de un titulo positivo en un paciente asintomatico sin anormalidades
clinicopatolégicas y concentraciones normales de hormona tiroidea, este puede ser un
marcador temprano de tiroiditis linfocitica o puede ser un hallazgo normal, desconocemos
el porcentaje de perros eutiroideos con titulos positivos que por ultimo evidencian

hipotiroidismo franco (27).
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B.3.2. Autoanticuerpos anti-tiroglobulinas. Estos autoanticuerpos, se presentan junto
a las antihormonas tiroideas y estudios recientes indicaron que aparecen en el plasma de
los perros con tiroiditis linfocitica que no tienen autoanticuerpos anti-T3 y T4, denotando
que la determinacion de los autoanticuerpos anti-Tg puede ser un mejor anélisis selectivo
para la tiroiditis linfocitica que la medicién de los anticuerpos antihormona tiroidea. Sin
embargo, los autoanticuerpos anti-Tg no siempre se detectan en los perros con
hipotiroidismo confirmado y pueden aparecer en pacientes eutiroideos. La identificacion
de autoanticuerpos anti-Tg confirmaria el diagnéstico de hipotiroidismo causado por
tiroiditis linfocitica si el paciente tiene la sintomatologia, datos del examen fisico y
resultados clinicopatolégicos compatibles. En la actualidad, la deteccién de
autoanticuerpos anti-Tg asi como también de los autoanticuerpos antihormona tiroidea,

indicaria la posibilidad de una tiroiditis linfocitica (22).

B.3.3. Biopsia de tiroides. El examen histologico del tejido tiroideo es un medio confiable
para el diagnosticar hipotiroidismo primario en perros. También es el mejor procedimiento
para confirmar tiroiditis linfocitica, las principales desventajas de esta prueba diagnéstica
son los riesgos anestésicos y quirtrgicos (21).

B.4. Exploracién ecografiaca.

Los ultrasonidos de la glandula tiroides pueden ser utilizados para la visualizacién de pequefias
masas impalpables, en animales con evidencia clinica y bioquimica relacionada con esta
glandula. Sin embargo, dado el pequefio tamafio, su realizacién es delicada. En el caso de
grandes masas firoideas si pueden ser de gran ayuda, valorando si se trata de una hiperplasia
(dependiente de la glandula tiroides) o de una neoplasia primaria, en este caso la ecogenicidad
de la glandula no se modifica, presentando un patrén homogéneo (Fig. 8) (11 y 21)). Los
ultrasonidos pueden ser utilizados para valorar la estructura de las masas superficiales, logrando
determinar si se trata de una masa homogénea o heterogénea, si es predominantemente sélida
o llena de fluido y si esta encapsulada o es infiltrativa, asi como determinar si invade los vasos
sanguineos de la regién o si ella misma esta muy vascularizada (importante en cirugia). La
preparacion del animal implica solamente preparar la piel con el procedimiento de rutina y la
posicion dependera de la localizacion de la masa. La frecuencia del transductor debe ser
elevada, 7,5 6 10 MHz; con el fin de que la imagen no quede en los primeros centimetros y por
tanto no se visualice, las masas superficiales pueden clasificarse en dos tipos, las que dependen

de drganos superficiales y las que son independientes.



GLANDULA TIROIDES

Fig. 8. Imagen ecogréfica de la glandula tiroides de un perro con hiperplasia. Entre los I6bulos se
observa la sombra acustica producida por la traquea. (Diez P. 1999).



XIl. TRATAMIENTO.

La suplementacion de hormona tiroidea esta indicada para el tratamiento del
hipotiroidismo confirmado y para su diagnéstico tentativo, mediante la valoracion de la
respuesta clinica a la terapia de prueba. La terapia inicial es similar en ambas situaciones
y consiste en la administracion de preparados de hormona tiroidea, estos preparados se
pueden clasificar en los siguientes grupos.

A. Hormona cruda, preparada a partir de tiroides de animales.
B. L-triyodotironina sintética (L-T3).
C. L-tiroxina, L-tiroxina sintética (L-T4).

A. HORMONA CRUDA DE TIROIDES.

Existen productos de hormona tiroidea derivados de tejidos tiroideos de cerdos, ovinos y
bovinos en forma de tiroides desecado. No hay razén para continuar utilizando estos
productos en la terapia de sustitucion en pequefios animales, pero debido a su bajo
precio, se usan todavia en grandes animales, entre los problemas de los productos
desecados tenemos un contenido muy variable de T4 y T3, proporciones bajas no
fisiologicas de T4/T3 (2:1 / 4:1) y vida corta, inconvenientes que sobrepasan las ventajas

de su bajo costo (30).
B. L-TRIYODOTIRONINA SINTETICA.

Aunqgue la hormona intracelular activa es la T3 existen muy pocas razones validas para
usarla en la terapia de sustitucion y algunas buenas razones para no usarla son las
siguientes.
= La terapia con triyodotironina no es fisiolégica ya que esquiva el Ultimo paso de
regulacién celular de 5' desyodacién de la T4.
= La triyodotironina tiene actividad tiromimética intrinseca, su papel es
particularmente importante en el SNC y en la hipéfisis, en donde la normalizacion
de la concentracion de T3 depende de la normalizacién en el plasma de T4.
= El tratamiento con L-T3 solamente puede proporcionar cantidades suficientes para
organos como el higado, rifién y corazén, que obtienen una alta proporcion de T3

del plasma. Sin embargo, puede ser insuficiente para el cerebro y la hipofisis, que

44



obtiene la mayor parte de T3 intracelularmente a partir de T4. por el contrario, una
dosis de T3 adecuada para el cerebro y la hipéfisis, puede ser excesiva para el

higado, rifion y corazon (22 y 24).

C. L-TIROXINA SINTETICA.

La hormona de eleccién para el tratamiento de sustitucion es la tiroxina (T4).
Generalmente se formula y se usa en forma de levotiroxina sédica, para administracién
oral. También existe en forma inyectable (para el improbable coma mixedémico), la

tiroxina se recomienda por las siguientes razones:

e L-T4 es el principal producto de secrecién de la glandula tiroides.

* L-T4 es la «prehormonan fisiolégica, cuya administracion no evita la regulacion
celular de los procesos que controlan la produccién de la hormona mas potente
T3 a partir de T4.

» EIl objetivo terapéutico, debe ser, normalizar las concentraciones de ambas
hormonas en el suero y en los tejidos, lo que sélo se consigue en su totalidad
con administracion de T4 exégena.

» El sistema nervioso central y la hipéfisis obtienen una gran proporcién de T3
intracelular por 5'-desyodacion local de la T4, con administracion de T3, sus
concentraciones en el suero han de ser superiores a lo normal para normalizar
la TSH sérica.

« En general la viabilidad de la utilizacién biologica de los preparados sintéticos
de T4 es mayor que la de los productos crudos de tiroides.

e L-T4 es mas barata que otros preparados sintéticos.

Por lo visto anteriormente, la levotiroxina sédica es el mejor compuesto para reemplazo
hormonal en el tratamiento de perros con hipotiroidismo. Existen en el mercado varios
productos econémicos (Cuadro 7) y su uso se encuentra bastante difundido (7 y 24).



Cuadro 7. Productos de sustitucion de la hormona tiroidea

Nombre del producto

Intervalo de dosis y vias

Sustitucién | Productos veterinarios: Perro

L-Tiroxina | Soloxine 0,02-0,04 mg/kg cada 24 hrs.
Nutrived comprimidos masticables (vadco) | o dividido cada 12 hrs. PO o
Thyro-Tab (Vet-A-Mix) 0,5 mg/m* de superficie
Thyro-Form (Vet-A-Mix) corporal cada 24hrs. o

Thyro-L polvo (Vet-A-Mix)

ThyroSyn (Vedco)
Levo- Abs y Levo-Power (Vetus)

dividido cada 12 hrs. PO

mg/dia
NA

NA

Productos humanos:

Levothroid (Forest)
Levoxyl

Synthroid (Knoll)
Levo-T (Lederle)

Los medicamentos para uso
humano deben ser ajustados
a la dosis requerida en los
caninos

L-Tiroxina sodica para inyeccion

Synthroid (Knoll)

100-200 pg IV

Levothroid (Forest) 0 SC una vez
L-Triyodotironina

Cytobin (Veterinario) 4-6 pg/Kg.

Cytomel (Humanos) cada 8 hrs. PO
L-Triyodotironina sédica para inyeccion

Triosat Injeccién (Humanos) NA

Combinacién de productos T4/T3

Thyrolar (Humanos)

Basado en dosis de T4

Proporcion T4/T3 4:1 (ver arriba)
Tiroglobulina desecada (humanos)

Tiroides USP (varios genéros) NA

S-P-T (Fleming) NA

Thyral (Rhone Poulenc Rorer) NA

Nota: NA (No aplicable, no apropiado o no disponible). PO (per os) = por boca. Productos incluidos

en Compendium of Veterinary Products, 5 ed. (Velasco, A. 1998).
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C.1. Dosis de L-Tiroxina para el perro.

Se ha demostrado con estudios de cinética isotdpica que la L-Tiroxina se produce y se
degrada en el perro a un ritmo de 7 pg/kg/dia. En general, la dosis de sustitucién en el
perro oscila entre una dosis total de 0,02 mg/kg a 0,04 mg/kg diarios. Tomando como
base estas evidencias y los estudios de Ferguson y Hoenig (1997) de la disponibilidad
biolégica de las marcas comunes de L-Tiroxina oral, la fraccion de absorcién de los
productos de L-T4 puede variar desde 10 a 50%, con un 35% de media, explicando en
parte la variacién de las dosis orales necesarias para alcanzar el eutiroidismo. En los
perros es muy raro sobrepasar la dosis de 1 mg de L-T4 al dia, una practica normal, al
empezar una terapia de sustitucion, consiste en dividir la dosis total en dos dosis
separadas, que se dan a intervalos de 12 horas. Debido a la gran capacidad intracelular
para almacenar T4, especialmente en los compartimientos de intercambio rapido, como el
higado y el rifién, las primeras dosis orales de hormona tiroidea pueden sobrepasar en
gran parte los almacenes titulares. Durante los primeros dias o semanas de una terapia
de sustitucion en un animal hipotiroideo, el almacenamiento de hormona en el higado y
rifion se elevan hasta niveles eutiroideos y puede servir para saturar las concentraciones
séricas de hormona en el plasma, cuando el almacén de hormona circulante unida a
proteinas transportadoras empieza a agotarse. El resultado, es que muchos animales
hipotiroideos pueden ser mantenidos con una pauta de administracién de una vez al dia
de T4 a pesar del hecho de que su vida media es mucho mas corta. En un animal que ha
respondido al tratamiento de dos veces al dia, la reparacién de los signos clinicos de
hipotiroidismo con el régimen de una sola vez, implicara aplicar la practica anterior de dos
veces al dia, con la que se consiguieron buenos resultados (24). Debido a que el
metabolismo de la hormona tiroidea cambia al corregirse el hipotiroidismo, hay que revisar
las dosis con criterios clinicos y de laboratorio después de por lo menos 4 semanas de

haber comenzado el tratamiento (24 y 25).

Algunos Médico Veterinarios tratan a los perro con posible hipotiroidismo, aplicando la
terapia de sustitucion sin confirmacion previa por el laboratorio. El principal factor citado
en defensa de esta practica, es, el elevado costo que supone para el duefio las pruebas
de laboratorio, hay que tener muy presente que la terapia de sustitucion suele ser
necesaria para el resto de la vida del animal, por lo que un diagnéstico incorrecto

(Tratamiento prolongado e innecesario con la hormona) resulta también muy caro (24)



C.2. Respuesta a la terapia con levotiroxina sodica.

La suplementaciéon de hormona tiroidea debe continuarse durante un minimo de 6 a 8
semanas antes de efectuar una evaluacion critica sobre la eficacia del tratamiento. Con la
terapia apropiada, todos los signos clinicos y anormalidades clinicopatologicas asociadas
con el hipotiroidismo son reversibles. El incremento del estado de alerta, actividad, fuerza
muscular y apetito por lo regular se presenta inicialmente y se aprecia dentro de la
primera semana de tratamiento, la hiperlipidemia desaparece a las 2 0 4 semanas de
iniciada la terapia. Esta es seguida por una marcada mejoria del tequmento dentro de las
4 a 8 semanas. Aunque se verifica cierto recrecimiento piloso dentro del primer mes,
pueden transcurrir varios meses para su reaparicion completa y se produce una llamativa
disminucion de la hiperpigmentacion cutanea. Al comienzo el pelaje puede empeorar
porque incrementa la caida del pelo viejo en grandes cantidades. Si la obesidad esta
motivada por el hipotiroidismo, la pérdida ponderal deberia notarse dentro de las 4 a 8
semanas de iniciar el tratamiento. Las anormalidades neuromusculares y reproductivas

por lo usual son las Gltimas en resolver (30).

C.3. Falta de respuesta a la terapia con levotiroxina sédica.

Deberian sospecharse de inconvenientes en la terapia si no se advierte mejoria clinica
dentro de las 6 a B semanas de iniciar la suplementacion. Existen varias explicaciones
posibles para una respuesta insuficiente a la terapia. El diagnéstico inapropiado del
hipotiroidismo es la mas evidente, en especial en aquellos animales en los cuales se esta
empleando |a terapia de prueba para establecer o descartar un estado hipotiroideo. Si el
perro muestra una respuesta inadecuada a la levotiroxina, deben reevaluarse en forma
critica la anamnesis, datos del examen fisico y resultados de las pruebas de laboratorio
que motivaron el inicio de la terapia. Una escasa respuesta a la terapia puede deberse
también a una dosis o frecuencia de administraciéon inadecuada, el empleo de algunos
productos genéricos o insuficiente absorcion intestinal de la levotiroxina. Las
concentraciones séricas de hormona tiroidea deben vigilarse de cerca para identificar
estas posibilidades. Sin embargo, antes de medirlas, el clinico debera investigar si la
escasa respuesta es una consecuencia de la falta de cumplimiento del propietario o el uso

de preparaciones vencidas (20).
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D. Tratamiento del coma mixedémico.

El coma mixedémico es un proceso muy raro en los animales domeésticos, descrito de
momento, Unicamente en el perro, causado por hipotiroidismo grave no tratado. El
desencadenante es a veces un episodio anestésico y el resultado, embotamiento mental
grave o coma e hipotermia. Debido a la alta mortalidad que ocasiona, es esencial instituir
rapidamente un tratamiento severo una vez hecho el diagnéstico. El tratamiento incluye
una dosis intravenosa de L-T4 preparada para inyeccion (100 a 200 pg), calentamiento
pasivo (envolver en mantas) y si es necesario, asistencia mecanica respiratoria. La terapia
para el shock puede incluir glucocorticoides, reposicién de liquidos y electrolitos. Una vez
que el animal se estabiliza se puede continuar con un tratamiento de L-T4 oral (24).

E. Vigilancia terapéutica.

La vigilancia terapéutica comprende la evaluacion de la respuesta clinica a la
suplementacion de hormona tiroidea y la medicién de las concentraciones séricas de T4
antes y después de la administracién de levotiroxina sédica, o ambas. Las mediciones
deben realizarse a las 6 o 8 semanas de iniciada la terapia, siempre que desarrollen
signos de ftirotoxicosis, o si la respuesta es minima o falta por completo (Figura 9).
También deberia medirselas a las 2 o 4 semanas después de ajustar la dosis en los
pacientes que exhiben respuestas insuficientes (7 y 24). Las concentraciones séricas de
T4 deben evaluarse 4 a 6 horas después de la administracién de levotiroxina en los perros
medicados cada 12 horas, y 4 a 6 horas después de la dosis en los pacientes
suplementados cada 24 horas. Esta informacion permite evaluar la dosis, frecuencia de
administracion y la adecuada absorcion intestinal de la levotiroxina sédica. Si los
autoanticuerpos anti-T4 estan presentes en el suero de un perro suplementado con
hormona tiroidea, la medicion de la tiroxemia no puede aprovecharse para supervisar el
tratamiento. Por tal razén, debe confiarse en la respuesta clinica para valorar la eficacia
de la terapia. La presencia de los autoanticuerpo antihormona tiroidea no interfiere con las
acciones fisiolégicas de los suplementos administrados. Si la dosis del suplemento y
protocolo de dosis son apropiados, las concentraciones séricas de T4 deberian estar en la
mitad superior o por encima del rango basal de referencia (mas de 2,5 pg/dl) en todas las

muestras sanguineas evaluadas (7).
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Emplear L-T4 sédica sintética comercial en dosis inicial
de 0,02 mg/kg cada 12 hrs. (Maximo, 0,8 mg/12 hrs)

.

Evaluar la respuesta clinica y concentraciones sérica de T4 de
6 a 8 hrs. Posdosis después de 6 a 8 semanas de tratamiento
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Fig. 9. Diagrama de flujo que sefiala la aproximacion terapéutica inicial y recomendaciones de
seguimiento para los pacientes caninos con hipotiroidismo. (Velasquez, A. 1998)



F. Tirotoxicosis.

Es inusual que la tirotoxicosis se presente como resultado de la excesiva administracion
de levotiroxina sédica en el perro, debido a las adaptaciones fisiologicas que deterioran la
absorcion gastrointestinal y potencian la depuracién hormonal por el higado y rifiones. De
cualquier manera, la tirotoxicosis puede emerger en pacientes caninos medicados con
cantidades excesivas de levotiroxina sédica, sobre todo en los medicados cada 12 horas y
en los ejemplares con metabolismo hormonal deteriorado (por ej., insuficiencia renal o
hepatica concurrente) (27 y 31). Los signos clinicos de la tirotoxicosis comprenden jadeo,
nerviosismo, comportamiento agresivo, poliuria, polidipsia, polifagia y pérdida ponderal. La
documentacion de altas concentraciones séricas de hormona tiroidea confirma el
diagnéstico. Sin embargo, en ocasiones estas concentraciones pueden estar dentro del
rango normal en un perro con signos tirotdxicos y por lo comin aumentan en animales sin
manifestaciones hipertiroideas. Los ajustes en la dosis o frecuencia de administracion de
la medicacion o ambas medidas, estan indicados si desarrollan los signos clinicos
apropiados en un perro que recibe suplementos de hormona tiroidea. La suplementacion
puede suspenderse durante algunos dias en tales pacientes si las manifestaciones
clinicas son pronunciadas, los signos de tirotoxicosis deberian resolverse dentro de los
primeros 3 dias, si son de origen medicamentoso y el ajuste del tratamiento ha sido el
apropiado. Se recomienda que la terapia sea supervisada a las 2 0 4 semanas de ajustar
la suplementacién y resolucién de los signos clinicos (31).

XIl. CONTROL.

El mejor indicador del éxito de la terapia tiroidea de sustitucion, es la mejoria de los
signos clinicos. La regresion de los cambios en el pelo, no ha de ser evaluada antes de 2
meses de tratamiento. En casos en que la mejoria sea marginal o se observen signos de
tirotoxicosis, las observaciones clinicas pueden ser reforzadas con un control terapéutico
de las concentraciones de hormona en el suero (comprobacién post-administracion),
evidentemente si presenta estos signos se trata de una sobredosis. Cuando la T4 se
administra una vez al dia, su concentracion maxima en el plasma esta normalmente en el
intervalo normal-alto a ligeramente alto a las 4 a 8 horas despues de la dosis y entre
normal-bajo y normal a las 24 horas. Dado a la resistencia del perro a mostrar signos de

tirotoxicosis, lo razonable es comprobar las concentraciones de T4 en el suero 24 horas



después de la ultima dosis. En esta situacion las concentraciones se encuentran todavia
en el intervalo normal. Algunos endocrindlogos prefieren medir las concentraciones
maximas de T4 a las 4 o 6 horas después de la Ultima dosis. Los animales con un
programa de dos veces al dia probablemente pueden ser revisados en cualquier
momento, pero es de esperar que las concentraciones maximas se encuentren a la mitad
del intervalo entre las dosis (4 a 8 horas) (24). Una vez establecida la dosis para el perro,
se recomienda controlar una o dos veces al afio las concentraciones séricas de T4 (con o
sin T3). Con el ensayo de la TSH canina se hizo posible una terapia de control midiendo
la supresién de la TSH del suero. De acuerdo con el ensayo, las concentraciones de TSH
solo son elevadas en el 75% de los casos, en aquellos casos en los que es elevada la
supresion de la TSH dentro del intervalo normal o incluso por debajo de él hasta hacerse
indetectable, indica que el organismo posee cantidades adecuadas de hormona tiroidea
en el suero. Desgraciadamente, la sensibilidad del ensayo no permite la distincion entre
los valores normales y bajos, por lo que todavia no es posible determinar el
sobretratamiento del hipotiroidismo (7 y 24).

XIIl. PRONOSTICO.

El pronéstico para los pacientes caninos hipotiroideos depende de la causa subyacente.
La expectativa de vida en el perro adulto con hipotiroidismo primario que recibe la terapia
apropiada deberia ser normal. La mayoria de las manifestaciones clinicas, se resolveran
en respuesta a la suplementaciéon de hormona tiroidea. El pronéstico para los cachorros
hipotiroideos (cretinismo) es reservado y depende de la magnitud de las anormalidades
esqueléticas y articulares en el momento de iniciarse el tratamiento. Aunque muchos de
los signos clinicos se resuelven con la terapia, pueden presentarse inconvenientes
musculoesqueléticos, en especial la osteoartritis degenerativa, debido al desarrollo
osteoarticular anormal. El pronéstico para los perros con hipotiroidismo secundario y
terciario es de reservado a malo. La expectativa de vida esta acortada en los pacientes
caninos con malformacién congénita de la glandula pituitaria (enanismo hipofisario),
primeramente debido a los multiples problemas que se originan en el curso temprano de

la vida (30).
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XIV. DISCUSION.

El hipotiroidismo canino en términos generales, es un estado de hipofuncion tiroidea a
cualquier nivel del eje hipotalamo-hipdfisis-glandula tiroides, sin embargo, el mas comun,
es el que se presenta por las anormalidades estructurales o funcionales de la glandula
tiroides, ocasionando una disminucién en las concentraciones séricas de las hormonas
tiroideas, dando el cuadro clinico caracteristico de hipotiroidismo. Si las hormonas
tiroideas intervienen practicamente en la totalidad de las funciones organicas activandolas
y manteniendo el ritmo vital, es entendible que estén afectados varios tipos de 6rganos, y
se puedan presentar simultdneamente una extensa sintomatologia, pero los signos
dermatologicos son los mas frecuentes. Debido a que existen otras enfermedades
endocrinas, alérgicas y parasitarias con signos dermatolégicos muy similares al
hipotiroidismo. Y debido a que el tratamiento del hipotiroidismo es por el resto de la vida
del perro (a), un diagnéstico equivocado puede provocar complicaciones adversas como
es el hipertiroidismo o la tirotoxicosis. Lo que demuestra la importancia de auxiliamos de
las pruebas diagnosticas complementarias para poder establecer el diagnéstico exacto.

XV. CONCLUSION.

El hipotiroidismo es una enfermedad que se puede controlar siempre y cuando se
diagnostique y se trate a tiempo, pero para esto se requiere que los Médicos Veterinarios
utilicen las herramientas adecuadas que incluyen la historia clinica, examen fisico y la
interpretacion adecuada de las pruebas de laboratorio, para su diagnéstico exacto, ya que
hay muchas enfermedades con signos clinicos, sobre todo los que involucran a la piel,
muy similares a los del hipotiroidismo. Con respecto al tratamiento, debido a que no hay
mucha variedad en cuanto a medicamentos, el principal factor del éxito de la terapia, es
un trabajo en conjunto tanto del Médico Veterinario que prescribe el medicamento y la
dosis adecuada del mismo, y como del propietario al cumplir con las indicaciones

prescritas.
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