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INTRODUCCION

“FRECUENCIA DE SINDROME EUTIROIDEO EN ESTADO CRITICO (SEEC)
EN PACIENTES PEDIATRICOS QUE INGRESAN A LA UNIDAD DE
CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL PARA EL NINO POBLANO EN EL
PERIODO DE SEPTIEMBRE 2014 A MAYO 2015

Las hormonas tiroideas tienen funciones endocrinas, ejercen accién calorigena
y termorreguladora, aumentan el consumo de oxigeno, estimulan la sintesis y
degradacion de proteinas, regulan las mucoproteinas y el agua extracelular,
estimulan la sintesis y degradacion de las grasas, sintesis de glucégeno,
favorecen la utilizacion de glucosa y el crecimiento celular e intervienen en la
sintesis de vitamina A y en procesos de contraccion muscular y motilidad
intestinal. @

En caso de enfermedad grave los niveles plasméaticos de triyodotironina (T3) se
reducen con mantenimiento de los niveles de la hormona estimulante de la
tiroides o tirotropina (TSH), este fenomeno ha sido definido como Sindrome del
Eutiroideo Enfermo (SEE) y es una patologia usual en pacientes criticamente
enfermos. Esta disminucion de la actividad se ha correlacionado como factor
predictor de pobre prondstico en pacientes quemados, asi como de alteracion
del estado cognitivo, somnolencia, letargia, ileo intestinal, efusiones pleurales y
pericardicas, intolerancia a la glucosa con resistencia a la insulina,
hiponatremia y anemia-(1.2

ANTECEDENTES GENERALES

El Sindrome Eutiroideo en Estado Critico (SEEC) es una patologia poco
conocida, pero existente en pacientes hospitalizados, en la cual, los valores



séricos de las hormonas tiroideas estan alterados en ausencia de enfermedad
tiroidea.

El término "sindrome eutiroideo enfermo” se ha utilizado para designar el
patron de cambios en las hormonas del eje hipdfisis-tiroides que ocurre en
pacientes con enfermedades ajenas a la glandula tiroides @-

La alteracibn mas comuin es la caida de las concentraciones de T3, sin
embargo, si la gravedad de la enfermedad es mayor, pueden caer también los
niveles de tetrayodotironina (T4) e incluso de TSH @2

Este sindrome se presenta en pacientes con ayuno, sepsis, intervenciones
quirurgicas, infarto al miocardio, insuficiencia cardiaca, enfermedades
autoinmunes, insuficiencia hepatica, trasplante de médula o6sea vy
practicamente en cualquier enfermedad general moderada o grave. La

prevalencia del SEEC en pacientes hospitalizados puede llegar hasta un 70%.
Q.

El nombrar este sindrome como "eutiroideo”, refleja la clasica conviccion de
gue los pacientes son eutiroideos pese a la baja concentracion de hormonas
tiroideas; es motivo de controversia si los cambios sefialados reflejan una
respuesta protectora frente a la enfermedad general o son una adaptacion
patolégica que requiere ser tratada - Pese a lo anterior, es llamativo que todas
las pruebas de funcion tiroidea retornan a lo normal una vez que ha pasado la
enfermedad general extratiroidea.

Dada la prevalencia del SEEC, resulta indispensable que el clinico diferencie
las alteraciones del sindrome de aquellas propias de una disfuncion tiroidea o
hipofisiaria.



El SEEC presenta tanto en pacientes médicos como quirdrgicos en un 24% de
ellos al ingreso y en un 77% después de las 72 hrs del ingreso. Se describen
tres patrones analiticos:

1. Disminucién de T3 con elevacion de triyodotironina reversa (rT3).
2. Disminucion de T3y T4
3. Disminucién de T3, T4y TSH.

Se presenta alteracion de tiroides en 2/3 de los pacientes ingresados a Unidad
de Cuidados Intensivos Pediatricos (UCIP).

El patron mas frecuentemente encontrado es la disminucion de T3 con
elevacion de la T3-reversa (rT3), mientras T4 y TSH permanecen normales en
un 30% de los casos. El segundo patrén observado es el patron mixto con
disminucién de T3, T4 y TSH en un 21% Por dltimo un 15% de los pacientes
presentaron disminucién disminucion de T3y T4.

Dado que la magnitud de la reduccion de T3 se relaciona con la gravedad de la
enfermedad general, la concentracion de T3 constituye un importante factor de
prondstico clinico.

Existen diversos mecanismos involucrados en este sindrome; el mas
importante es la disminucién de la produccion extratiroidea de T3 a partir de la
deyodacion de T4. El 80% de la produccion de T3 se origina en la accion de la
5'deyodinasa periférica sobre T4 y soOlo el 20% restante es producido
directamente por la tiroides. Normalmente T4 es metabolizada a T3 por la
5°deyodinasa, o al metabolito alternativo T3 reversa (T3r) por la 5-deyodinasa,
el cual es metabdlicamente inactivo. En el SEEC existe una disminucién de la
actividad de la 5'deyodinasa periférica evidenciada por un aumento de los
niveles de T3r. 42



Otro mecanismo que contribuye a la caida de T3 es la transformaciéon de la
triyodotironina en compuestos sulfatados o acetilados que no tienen actividad
metabolica, o si la tienen, su vida media es mas corta que la de T3.

Pacientes sometidos a ayuno han mostrado que la disminuciéon de T3 permite
disminuir la pérdida de masa magra usada para la gluconeogénesis; asi, la
restriccion caldrica con balance proteico adecuado no se asocia a baja de T3.
El concepto actual es que puede existir algin grado de hipotiroidismo en
ciertos tejidos, pero que el balance global corporal es de eutiroidismo, razén
por la cual TSH no se eleva @

El diagnéstico diferencial con el hipotiroidismo primario se basa en la
normalidad de TSH y la elevacién de T3r.

La baja en los niveles de T4 esta directamente relacionada con la gravedad y
rapidez de la enfermedad, por lo que se le otorga un valor prondéstico
significativo. Existen datos que plantean que el valor pronéstico de T4 por si
sola seria tan importante como el indice de APACHE Il 2:45):

A diferencia de lo que ocurre con T3, la produccion de T4 y los niveles de T4
libre permanecen normales frente a la enfermedad extratiroidea, por lo que la
principal explicacion de esta variante del SEE estaria en la afinidad o en la
cantidad de globulina fijadora de tiroxina (TBG disponible). La afinidad de T4
con TBG puede ser afectada por sustancias liberadas durante la enfermedad.
Estos mediadores serian citokinas, interleukinas 1, interleukina 6 y factor de
necrosis tumoral, entre otros. La baja real en la concentracion de TBG ocurre
en situaciones de pérdida proteica muy importante, como en el sindrome
nefrético o la cirrosis hepatica )

El diagnostico diferencial de SEEC debe plantearse con el hipotiroidismo
secundario o terciario; en el SEEC, en general, las concentraciones de TSH
son normales o bajas, 0 aun indetectables (2-3% de pacientes hospitalizados).



La baja TSH en el SEEC se explicaria por inhibicion directa por factores
liberados por la enfermedad o por el efecto de drogas. En la fase de
recuperacion los niveles de TSH tienden a normalizarse, pudiendo encontrarse
incluso TSH sobre lo normal (15% de los pacientes hospitalizados) lo cual
precederia a la normalizacion de T4y T3 (1.3.5)
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ANTECEDENTES ESPECIFICOS

En la practica profesional el médico deberia diferenciar si los cambios
evidenciados en los niveles hormonales tiroideos son inducidos por trastornos
de la funcién tiroidea o por enfermedades sistémicas no tiroideas; el problema
al determinar el diagnostico sera distinguir si los niveles hormonales alterados
se deben a enfermedades no tiroideas o si corresponden a enfermedades
tiroideas (1:2.34)

En 1982 Wastofsky y Burman revisaron las diferentes pruebas tiroideas
haciendo énfasis en el Sindrome de T3 bajo, denominado también Sindrome
del Eutiroideo Enfermo, en el cual los valores de las hormonas tiroideas estan
alterados en ausencia de enfermedad Tiroidea 9

Asi mismo la magnitud de los cambios en los niveles séricos de T3y T4 se ha
visto que estd relacionada con la severidad de la enfermedad y que su
descenso excesivo es indice de mal pronéstico (1.7.8.9.10)



El Sindrome del Eutiroideo Enfermo en Estado Critico (SEEC) descrito por
primera vez en 1974 y 1975, es un sindrome caracterizado por alteraciones de
laboratorio de las pruebas tiroideas (9), encontrandose valores; séricos
normales de TSH, junto a bajas concentraciones de tiroxina (T4) y
triyodotironina (T3) totales. (10)(11)(12)(13)(14)(15)

En los pacientes con SEE considerados eutiroideos, la interrogante que busca
determinar los factores que alterarian los niveles séricos hormonales, ain no
ha sido contestada. Entre los posibles factores sefialados, sin ser éstos los
suficientemente convincentes, estarian, la disminucién de la union de la TBG a
las hormonas o una disminucién en la concentracion de prealbimina(4):- Otros
autores postulan que inhibidores de la unién de las proteinas transportadoras a
las hormonas tiroideas y a las células, asociadas con la fraccion sérica de las
hormonas tiroideas, o una alteracion en la enzima de yodinasa tipo 1
ocasionarian la disminucién de la produccién de T3 periférica.

También se ha observado que las citoquinas juegan un rol importante en la
regulacion de la respuesta inmune y las reacciones inflamatorias, induciendo
en otros érganos la formacion de proteinas de fase aguda (14)(20) E| efecto de

éstas sobre el transporte de las hormonas tiroideas esta por establecerse. ©)(©)
(17)(18)(19(20)

Se ha encontrado en el suero de pacientes con enfermedades crénicas o
agudas la presencia del factor de necrosis tumoral alfa (FNTa), el cual podria
estar directa o indirectamente involucrado en la patogénesis del SEEC (18)21)(22)

En la bibliografia revisada en estudios realizados en Inglaterra y Estados
Unidos en pacientes con patologia pulmonar y cardiaca se ha descrito la
presencia del Sindrome Eutiroideo en Estado Critico. Asimismo, en Brasil y
Argentina, en pacientes hospitalizados en Unidad de Cuidados Intensivos el
Sindrome Eutiroideo Enfermo fue considerado de valor prondstico en
enfermedades sistémicas no tiroideas@3(4) (25, En nuestro pais son escasos los
datos bibliograficos y en nuestro medio, tenemos conocimiento solamente de
un estudio que relacion6 los valores de T3 con la evolucién del paciente
tuberculoso, y tampoco se reportan estudios en los cuales se relacione los
niveles de TSH, T3 y T4(7.28) con el grado de morbilidad; la factibilidad de su
aplicacién y la utilidad clinica motivaron la realizacién del presente estudio.

10



El hipotiroidismo funcional es frecuente en la unidad de cuidados intensivos
pediatricos con esta informacion. Se ha descrito que puede llegar al 74% de los
pacientes criticamente enfermos con falla terapéutica al soporte instaurado. La
correccion del hipotiroidismo funcional a través de suplementacion con
hormona tiroidea mejora la contractibilidad miocardica en modelos animales,
incrementa el volumen cardiaco y la resistencia vascular sistémica y pulmonar
en pacientes con revascularizacion coronaria, su administracion temprana en
sepsis podria estimular la produccion de surfactante pulmonar atenuando el
deterioro de la compliance pulmonar pero sin cambios en los niveles de
oxigenacion (29):

A partir de septiembre de 2014 y en base a una revision bibliografica en la
UCIP del HNP se decide buscar en forma general y especifica el perfil tiroideo
de todos los pacientes que ingresan, independientemente de su diagndstico de
ingreso; e iniciar terapia sustitutiva con hormonas tiroideas en aquellos
pacientes en que se diagnosticara SEEC durante su estancia en UCIP. Al
egresar el paciente a hospitalizacion se continuaba con manejo suplementario
a cargo del servicio tratante.

JUSTIFICACION

El SEEC es un evento frecuente y subdiagnosticado en pacientes que ingresan
ala UCIP.

Es una causa frecuente que prolonga la estancia intrahospitalaria en terapia
intensiva y con ello aumenta el riesgo de infecciones intrahospitalarias, es un
factor de mal prondstico, incrementa el uso de aminas y con frecuencia no es
diagnosticado en forma correcta.

La medicién de hormonas tiroideas no sélo permite llegar al diagndéstico de éste
sindrome, sino que constituye ademas un recurso importante para el manejo
de pacientes como marcador de la evolucién y prondstico de los pacientes con
SEEC.

Es importante diagnosticar SEEC entre los pacientes que ingresan a la UCIP,
conocer la frecuencia e identificar cual fue la evolucién de los mismos durante

11



su estancia hospitalaria y los resultados del manejo suplementario. Es
importante y relevante realizar un protocolo de investigacion que de mayor
informacion de un sindrome que al ser subdiagnosticado y no tratado
oportunamente puede modificar considerablemente la evolucién de los nifios
criticamente enfermos que se atienden en la UCIP del HNP.

Debido a que en México existe poca informacion la pertinencia del estudio es
evidente.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El sindrome Eutiroideo en Estado Critico (SEEC), es una patologia poco
conocida, pero existente en pacientes hospitalizados, en el que los valores
séricos de las hormonas tiroideas estan alterados en ausencia de enfermedad
tiroidea.

El planteamiento del problema lo podemos resumir en la siguiente pregunta:

¢, Cual es la frecuencia del Sindrome Eutiroideo en Estado Critico (SEEC) en
pacientes pediatricos que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos
Pediatricos del hospital para el Nifio Poblano en el periodo de septiembre de
2014 a mayo de 20157

OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

12



% Identificar la frecuencia de Sindrome Eutiroideo en Estado Critico
(SEEC) en pacientes que ingresan a la UCIP del HNP en el periodo
septiembre 2014 a mayo 2015.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

+ Describir las variables demogréficas de los nifios con SEEC: edad, sexo
y patologia de base de ingreso

MATERIAL Y METODOS

% Disefo de estudio: Longitudinal, descriptivo, prospectivo, observacional.

R

+ Periodo establecido: septiembre 2014 a mayo 2015

« Sitio: Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Para el Nifio Poblano.

POBLACION DE ESTUDIO

% POBLACION DE ESTUDIO: Pacientes que ingresan a UCIP de
septiembre 2014 a mayo 2015.

CRITERIOS DE SELECCION DE LA MUESTRA

13



CRITERIOS DE INCLUSION:

% Todo paciente pediatrico de un mes a 17 afios 11 meses que ingresan a
la UCIP.

CRITERIOS DE EXCLUSION

% Pacientes con diagnostico de hipotiroidismo verdadero

CRITERIOS DE ELIMINACION:

7

estancia.

% Pacientes ingresados a UCIP que sean trasladados antes de 72hrs de

% Pacientes ingresados a UCIP que fallezcan antes de 72hrs de estancia.

VARIABLES DE ESTUDIO

VARIABLE TIPO DE VARIABLE TIPO DE
MEDICION
Edad Cuantitativa| Cuantitativa Meses
Sexo Cuantitativa| Normal Masculino/
Dicotomica Femenino

Diagnostico Cualitativa | Normal Categorica
Dias de estancia | Cuantitativa| Numérica Dias
en UTIP Discreta
Frecuencia Cuantitativa| Numérica Latidos/min
Cardiaca Continua

14



Presién Arterial Cuantitativa| Numérica mmHg
Presiéon Venosa Cuantitativa| Numérica cmH20
Central

TSH Cuantitativa| Numérica uUl/ml
T3L Cuantitativa| Numérica pg/ml
T4L Cuantitativa| Numérica ng/dl
TAT Cuantitativa| Numérica ug/dl

TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS

A todos los pacientes que ingresan a UCIP se realizara Historia Clinica, se
tomara signos vitales: frecuencia cardiaca, tensién arterial, temperatura,
saturacion de oxigeno, PVC (si tienen catéter central) cada hora por el personal
de enfermeria durante su estancia en la UCIP. Se tomara perfil tiroideo en las

primeras 24hrs de su ingreso y posteriormente a las 72hrs de éste.

ESTADISTICA

Se realiza estadistica descriptiva con medidas de tendencia control y de
dispersion para variables cuantitativas y proporciones para cualitativas, y se
identificara la incidencia de SEEC en la UCIP.

RECURSOS HUMANOS

< MEDICOS RESIDENTES DE MEDICINA CRITICA PEDIATRIA

15



RECURSOS MATERIALES

Se utilizaran hojas blancas, lapiz, pluma color negro, formatos de historia
clinica, camas de hospitalizacién, termémetro de mercurio, baumandmetro,
estetoscopio, monitor, computadora, impresora.

RECURSOS FINANCIEROS

Debido a que el perfil de hormonas tiroideas es un estudio rutinario en los
pacientes criticamente enfermos no se afiaden costos extraordinarios para su
realizacion.

ANEXOS

BIOETICA

Este estudio no realiza ninguna maniobra terapéutica. La toma de muestras
para cuantificar las hormonas tiroideas es parte de los estudios habituales, no
requiriendo hacer toma de muestras sanguineas especiales. La identidad de
los pacientes ha sido protegida manejando solo el niumero de expediente
asegurando con esto el anonimato de los pacientes y confidencialidad de los
datos.

RESULTADOS

16



Durante el periodo de estudio del primero de Octubre 2014 al 31 de Mayo de
2015 hubo 35 ingresos a la UCIP, de ellos 21 (60%) desarrollaron SEEC, y 10
(28.5%) fueron diagnosticados a las 24 horas, el resto a las 72 horas (31.4%).

Las caracteristicas demograficas de los pacientes ingresados a la UCIP
durante el periodo de estudio se resumen en la tabla 1 y se comparan con los
pacientes que desarrollaron SEEC.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de los pacientes ingresados a la UCIP con y sin
SEEC

Pacientes con SEEC Pacientes sin SEEC
N=21 (60%) N=14 (40%)
Edad en meses: promedio 66.6 (68) 44 (64.6%)
(D.E)
Sexo masculino 12 (57%) 9 (64%)
Diagnostico de ingreso
1: abdomen agudo 4 3
2: TCE 3 0
3: Politraumatizado 2 0
4: Craneoplastia 4 2
5: CCV 2 2
6: IRVA 1 0
7: Neumonia 1 2
8: Sepsis 4 2
9:CC 0 1

TCE: traumatismo craneoencefalico; CCV: rugia cardiovascular; IRVA: insuficiencia respiratoria por cuerpo extrafio en via aérea; CC:
crisis convulsivas.

Como se puede ver en la tabla 1 la edad de los pacientes con SEEC fue mayor
que la de los pacientes sin SEEC debido a que habia una distribucion
asimétrica de los pacientes esto no es tan evidente, sin embargo, la mediana
del primer grupo fue de 53 meses en contraste con el segundo grupo que fue
de 7. También podemos observar que en el segundo grupo no hay pacientes
con trauma craneo encefélico ni politraumatizados.

En la tabla 2 se resumen los signos vitales y parametros gasométricos de los
pacientes de ambos grupos.

17



Tabla 2. Signos vitales y parametros gasométricos de los pacientes con SEEC y sin
SEEC.

Pacientes con SEEC Pacientes sin SEEC
Frecuencia cardiaca: media 119 (23) 119 (29)
(D.E)
Tension arterial media: media 65 (13) 67 (11)
(D.E)
Saturacién arterial de 93.9 (7.1) 95 (2.8)
oxigeno: media (D.E)
Saturacién venosa de 69 (9.7) 70 (8.7)
oxigeno: media (D.E)
Lactato: media (D.E) 1.88 (0.82) 1.35 (0.49)
Presion venosa central: 10.2 (2.67) 10.7 (1.78)
media (D.E)
Temperatura: media (D.E) 35.9 (0.59) 36.1 (0.69)

Como se puede observar en esta tabla no hubo diferencias entre ambos
grupos en las variables por lo cual no hubo necesidad de obtener estadisticos
comparativos de ambos grupos.

En la tabla 3 se resume los valores encontrados de T3 libre y TSH, que son los
parametros para establecer el diagnostico de SEEC entre ambos grupos.

Tabla 3. Mediciéon de T3 libre y TSH en los pacientes con y sin SEEC

Pacientes con SEEC Pacientes sin SEEC valor de p*
T3 libre: media (D.E) 1.30 (0.79) 2.66 (2) 0.04
TSH: media (D.E) 0.44 (0.58) 1.06 (1.03) 0.07

En la tabla 3 se observa que si existen diferencias en las mediciones obtenidas
entre ambos grupos por lo que decidié aplicar un estadistico para buscar si
existia diferencia de medias para grupos independientes (T de student*),
encontrando diferencias estadisticamente significativas.

18



DISCUSION

De acuerdo a la literatura la frecuencia de SEEC en los pacientes pediatricos
gue ingresan a una unidad de cuidados intensivos tienen una alta probabilidad
de desarrollar SEEC, llegando hasta un 70% a las 72 horas de estancia
hospitalaria, en nuestros pacientes la frecuencia llego al 60% encontrando que
el 28.5% lo desarrollaron en las primeras 24 horas de su ingreso. No hubo
diferencias en el sexo ni en la edad en promedio de los pacientes, sin embargo
si encontramos que entre los pacientes que desarrollaron SEEC fue mas
frecuente la presencia de trauma multiple y craneoencefalico. A diferencia de lo
reportado en la literatura en nuestro grupo de estudio no encontramos
diferencias en los signos vitales, en la saturacion arterial de oxigeno ni lactato,
probablemente debido a que nuestro grupo era pequefo y el uso concomitante
de aminas.

Finalmente al igual que lo reportado en la literatura los valores mas importantes
para el diagnostico de SEEC fueron TSH y T3 libre.

CONCLUSIONES

Debido a la alta frecuencia de diagnostico de SEEC en nuestra UCIP podemos
considerar que deberé identificarse en forma rutinaria a todos los pacientes en
estado critico que ingresen a nuestra UCIP. Sin embargo aquellos pacientes
con trauma severo o con patologia abdominal aguda y severa deberan
considerarse como candidatos para tomar perfil tiroideo ya que el estado critico
en pacientes que no requieren manejo ventilatorio puede presentarse en
servicios como urgencias 0 en pacientes quirdrgicos que son ingresados en
salas de cuidados intermedios o generales. Esto ultimo considerando que el
subdiagndéstico de SEEC incrementard morbilidad y estancia hospitalaria de
estos pacientes.
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