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i. INTRODUCCION

La farmacologia del Sistema endocrino ha consistido en forma  tradicional
en el tratamiento de reposicién hormonal para pacientes con insuficiencia de una
glandula endocrina especifica, tal como la administracion de insulina a ios
pacientes diabéticos o de hormona tiroidea en los estados hipotircideos.

En la década de 1980 se aclard la teoria y la practica de la farmacologia
endocrina en muchas areas importantes. Estas areas incluyen los mecanismos
de Accidn hormonal a nivel molecular, con incremento de analisis sofisticados de
estructura - actividad de las moléculas de las hormonas, la descripcidon de
factores biolégicos (hormonas), sus roles terapéuticos y los métados innovadores
de sintesis y formulacién hormonat que facilita la practica de {a medicina.

Los recientes avances en la medicion (Radicinmunoanalisis) vy la
comprension del funcionamiento de la tiroides han aclarado los aspectos
autoimunitarios y de retrealimentacion de las enfermedades tiroideas, asi ios
procedimientos de evaluacion clinica realizados por el QFB permiten identificar
sustancias problema con mayor sensibilidad y confiabilidad y su empleo e
interpretacién racional permite confirmar practicamente en todos los casos la
existencia de una tircidopatia.

Evaluando el Binomio Costo-Beneficio del paciente vale la pena hacer un
examen de manera oportuna para confirmar el Diagnostico y si es necesario dar
el tratamiento adecuado inmediatamente.
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IIl. OBJETIVO

Llevar a cabo la revision bibliografica para determinar el tratamiento oportuno y
adecuado del paciente con Hipotiroidismo y el uso del Radioinmunoandlisis (RIA)
como herramienta en su deteccion y control.
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. GENERALIDADES

El complejo endocrino comprende un conjunto de glandutas de secrecion
interna cuyos productos se vierten a la sangre, es un sistema de comunicaciones
inaldmbrico, en el cual los mensajes son ilevados por la corriente sanguinea bajo
forma de sustancias quimicas muy especializadas (Hormonas) que actian sobre
células (blanco) a manera de poder recibir drdenes hormonales y actuar en
consecuencia regulando distintas funciones en el organismo.

3.1 Historia: El papel de la glandula tiroides en el cuerpo humano ha
sido sujeto de especulacion por siglos. Descrita ptimeramente por Wharton.
Harrington reconocio la importancia de la tircides como érgano, cuando observo
que su agrandamiento se asociaba con cambios en los ojos v en el corazon, lo
gue ahora lamamos hipertiroidismo.

El sindrome de Tirotoxicosis, Bocic Téxico Difuso o enfermedad de Graves
fue descrito a principios del Siglo XIX y con investigacicnes clinicas cuidadosas
hallaron que el cuadro severo de Hipotiroidismo { Mixedema ) resulta de la
ausencia de la tiroides.

La terapia de sustitucion tiroidea para pacientes con Mixedema se reportd en
1891 por Murray, fue el primero en tratar un caso de Hipotiroidismo inyectandeo un
extracto de tircides ¥ ; en el afio siguiente Howitz, Mackenzie y Fox descubrieron
por separado que el tejido tiroideo era plenamente efective cuando se
administraba por via oral.

Magnus-Levy (1885) descubrid el efecto de la tiroides sobre el indice
metabdlico de pacientes hipotiroideos, en estos pacientes el indice es bajo y con
la administracién de tiroides aumenta el consumo de oxigeno.”

3.1i  Anatomia de la glandula tiroides. La glandula tiroides esta delante
de [a trdquea a nivel del segundo y tercer anillo cartilaginosos. se mantiene en su
sitio gracias al tejido conjuntivo laxo, tiene forma bilobular de mariposa y esta
unida en ef centro por un istmo.
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Es asimétrica pues el Iobulo derecho es mas grande que el izquierdo. En el
adulto pesa de 20 a 30 g. (es la glandula endocrina mas grande del cuerpo), lo
cual depende de la edad, sitio de residencia, contenido de yodo en la dieta, etc,
mide de 3-5 cm de largo y es de color café-rojizo.

Cada lIobulo esta muy vascularizado y recibe un amplio aporte sanguineo
de dos vasos principales; la arteria tiroidea superior que procede de la carétida y
la arteria tiroidea inferior que procede de las ramificaciones de la arteria subclavia.

(Fig. 1)

Existe una quinta arteria denominada tiroidea media que proviene del arco
de la aorta. Las venas forman un plexo por debajo de la capsula y terminan
drenando en ta yugular interna,

La tiroides recibe inervacion del sistema simpatico y parasimpético, a partir
dei ganglio cervical superior y del vago respectivamente.

La unidad funcional del tiroides es el Foliculo, con un diametro aproximado
de 200 a 300 micras. La porcion central estd formada por coloide (tiroglobulina)
que es la forma de almacenamiento de la hormona tiroidea.®

La tiroglobulina es una glucoproteina de peso molecular aproximado de
660,000 D contiene 125 residuos tirosifo mismos que son yodados y convertidos
en Monoyodotirosina (MIT) y Diyodotirosina (DIT), acoplandose éstos para dar
Triyodotironina y Tetrayodotironina (T, y T,) respectivamente, se sintetiza en el
reticulo endoplasmico rugoso y es secretado a la luz del foliculo.

Existe otro tipo de céiula llamada parenquimatosa o parafolicular y es
donde se elabora la Calcitonina, hormona que provoca el depésito de calcio en los
huesos.®
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Fig 1. (Vista Anterior de la Glandula Tiroides) a) Ganglio linfatico;
b) Glandula Tiroides; ¢) Nervios; d) Traguea; e} Suministro de

sangre arterial; f) Suministro de sangre venosa , y g) Lobulo
piramidal '
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3.1ii Sintesis, transporte, degradacion y excrecién de hormonas
tiroideas. Para fabricar cantidades normales de tiroxina se necesita ingerir de 35
a 50 mg. de yodo cada afio, o sea aproximadamente 1 mg. por semana. La sal de
mesa esta yodada, contiene una parte de Yoduro de sodio por 10,000 partes de
Cloruro de sodio, el yoduro es absorbido a través del Intestino delgado y
depurado en los rifiones Y el tiroides ; una tercera parte s tomada por el tiroides ¥
el resto se elimina a través de {a orina. (Fig. 2)

LEC S 80ugl TyyT.

Q_i%ﬂ, Higado y otros tejidos |
” - = ﬁ Bilis
I{Zli.. } <l7

orina 20(1g I en las heces

Fig 2. Esquema def metabolismo del yodo ©
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La tiroides posee una poderosa capacidad para captar, concentrar y
almacenar el yodo del organismo, e! cual es ingerido como |, y es absorbido en el
intestino y transportado en plasma como I.(Fig. 3}

\
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|
. . I"
w .
[ ] :,l . - -
o =
i
COLOIDE CELULA FOUCULAR PLABMA

1. CAPTACION DE YODO

L.{BOMBA D€ YODO) 8. DESYOOAO!ON
2. OXIDACION 4 erecro mwmioon oe Yoo
3. ORGANIFICACION ‘ I. YODO INORGANICO
4. ACOPLAMIENTO T3A TRIYODOTIRONINA INVERSA

S. PROTEOLISIS B HORMONA TIROIDEA LIBRE

Fig 3. Biosintesis de las Hormonas Tiroideas. Efecto
regulador del yodo, ¢



Tratamiento de Hipotiroidismo

1.-Captacion y transporte del yodo (bomba de yodo). Ei transporte de yodo
al interior de la célula folicular se realiza a través de la bomba de yodo. Este
mecanismo concentra 20 partes de yodo inorganico intracelular por una parte de
yodo plasmatico (yodo orgdnico libre), se inhibe por anoxia, blogueado por los
tiocianatos, los percloratos, los digitalicos y los yoduros y es estimulado por la
tirotropina, probablemente por inducir la sintesis de enzimas que aumentan ia
capacidad de la bomba de yodo.

2.-Oxidacion del yodo, (peroxidasa). El yodo pasa a yodo molecular o
yodatos por medio de la enzima percxidasa.

3.-Organificaciéon. La yodinacién de la tirogiobulina se efectia en la
interfase entre fa membrana apical de la célula y el coloide folicular. Es bloqueado
por I', tionamidas y propiitiouracilo.

4 -Acoplamiento de las monoyodotirosinas y diyodotirosinas. La reaccion de
acoplamiento involucra oxidaciones de un electrén en dos grupos tirosilo y
condensacién de éstos radicales con expulsion de alanina. Debido a ia estructura
globular de la proteina tiroglobutina, algunas tirosinas yodadas se encuentran en
estrecha proximidad, ello favorece 1a migracién de un grupo yodado a oftro,
formandose con ello tiroxina (T,) y triyodotironina (T,). (Fig. 4)

5 NH,
m-@—cn,—én—?—ou 3 5 ¥ 5
k] Q

Tirosina H H
Menoyodotirosina q H
Diyodotirosina | |

oo Dr-enign

Tironina

3,3 -diyodatironina (T,}
3,3,5-triygdatironing {T,)

4.5 3-triyodotironing (‘T; invertida”)
Tiroxina (T, }

T ITITZI

— T - II

Fig 4. Tirosina, Tironina y sus derivados yodados. 7
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5.-Protediisis de la tiroglobulina y liberacion de hormonas tircideas. El
transporte de la molécula de tirogiobulina va desde el coloide a fa célula folicular
por endocitosis, fusionandose con los lisosomas que contienen enzimas
proteoliticas, llevando a cabo la hidrélisis, liberando T,, T,, DIT y MIT. Los
aminodcidos son reutilizados para la sintesis de proteina. El MIT y el DIT son
deshalogenados por la enzima yodotirosil-deshalogenasa a Tirosina y I que se
reciclan, Esta enzima no afecta a los residucs de T,y T,. @ Tabla 1.

Compuestos Yedados % en el Ser Humano
Monoyodotirosina 23%
Diyodotirosina 33%
Tiroxina 35%
Triyodotironina 7%
Triyodotironina inversa 2%

Tabla 1. Distribucién de compuestos yodados en el ser humano.®

En la sangre el 99% de la firoxina total esta unida a 3 proteinas: Globulina
transportadora de firoxina (TBG), Prealbimina (TBPA) y Albumina, que
transportan el 60, 30 y 9% respectivamente de la hormona circuiante.

La unién de T, a proteinas es menor que la de T,, hecho refacionado con su
rapido recambio en circulacion.

En la regutacién de la funcion tiroidea es necesario la presencia de TSH
desde [a hipdfisis anterior y niveles intratiroideos de yodo. También la TSH esta
regulada por el nivel de hormonas tircideas y por la presencia del factor
hipotaldmico neurohormanal, la hormona liberadora de tirotropina (TRH).
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Ei mecanismo de accién de las hormonas tircideas es: puesto que
muitiples tejidos del organismo (higado, corazon, rifién y cerabro), contienen
nucleoproteinas no histonas que fijan T, mas que T, , estos son receptores de
una familia muy amplia y se presentan en 4 isoformas (Tralfa-1, Tralfa-2, Trbeta-1
y Trbeta-2.7), con un sitio de union para el ADN y otro responsable de la
traslocacion de la proteina receptora hacia el niicleo. Cuando se une la hormona
con el receptor se estimula la transcripcion del gen y la sinfesis subsecuente de
proteina, produciendo asi el efecto fisiologico. El receptor de T, es Gnico entre
los miembros de la superfamilia porque permanece unido a la cromatina, incluso
en ausencia de la hormona ligando. Cuando el receptor no esta unido a T,, se
inhibe ia transcripcion del gen.

Las hormonas tiroideas unidas a proteinas son metabdlicamente inactivas,
la forma activa es la forma libre y por medio del Radicinmuncanalisis (RIA) los
valores son: T, 1.5 a 4.0 ng/1I00 ml. (20 a 50 nmol/L); T, 160 a 600 pgNo0 ml,
mientras que la cantidad (concentracion) total de T, y T, séricas en sujetos

normales es de 4.5-13 #g/l00 ml. (60-170 nmoirL) y 50 a 200 ng/l00 mi (0.6-3.6
nmol/L), respectivamente.

El 20% de la T, circulante proviene de tiroides y el resto de la conversion
periféerica de T, a T, (higado y rifién principaimente) a través de mecanismos de
desyodacion .

Ademas de la produccién de T, se produce Triyodotironina reversa T,R que
es biologicamente inactiva, en condiciones normales, la desyodacién hacia ésta
Oltima predomina, pues el 50% de la T, se metaboliza por ésta via. En
condiciones fisioldgicas como [a fetal y patologicas como el ayuno, enfermedades
agudas y cronicas no tiroideas, después de la administracién de esteroides,
propanolol, esta via se acentia aumentando T,;Ry disminuyendo T,.

Una pequefia fraccidn de T, se metaboliza a través de mecanismos de
descarboxilacién y desaminacién identificandose al acido yodotiroacético (Tetrac)
y el acido triyodotiroacético (Triac} como productos de éstas vias.

La vida media de la tiroxina es de 6 a 7 dias, en el Hipertiroidismo se
acorta a 3 - 4 dias y en el Mixedema puede ser de 9 a 10 dias.

10
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Como sitio de degradacion de éstas hormonas estd el Higado
conjugandose con acido glucurdnico y sulfarico mediante el grupo OH fendlicos y
se excretan por bilis. Existe circulacién enterohepdtica pues se liberan por
hidrolisis en el intestino y se reabsorben. Una parte de! material conjugado llega
al colon, sin cambios ahi se hidroliza y se efimina en compuestos libres por las
heces. En el hombre, aproximadamente del 20 al 40% de Ia tiroxina se elimina
con las heces, ¥

3.2 Acciones y Efactos de las hormonas tiroideas: Para mantener
normales todas las funciones organicas, se requieren valores (niveles) adecuados
de hormonas tiroideas.

Las acciones se consideran en varias categorias: 1) Regulacion del
crecimiento y desarrollo, 2) Efecto calorigénico, 3) Efectos metabdlicos y 4)
inhibicién de la secrecion de tirotrofina (TSH) por la hipéfisis.

Los cambios metabdlices inducidos por las hormonas tiroideas se refieren a
cambios funcionales y estruciurales. Las acciones dependen de la presencia de la
hormona y son observados en forma casi inmediata; ios efectos no requieren la
presencia de la hormona; tienen un periodo de latencia y se consideran
consecuencia de las acciones.

Las acciones se ejercen sobre procesos y sistemas metabdlicos
preexistentes (enzimas), cambiando su direccion, actividad, velocidad, etc. Los
efectos requieren nueva sintesis proteica (de novo), y son en consecuencia mds
lentos, pero también mas duraderos.

En el primero ejercen sus efectos sobre la sintesis de proteinas, papel
importante en el desarrollo del Sistema Nervioso Central (SNC). Una
manifestacion de la deficiencia de estas hormonas es el Cretinismo y la frecuencia
es de 1:6000 nacimientos.

En cuanto al efecto calorigénico se valora por el consumo de Oxigeno. El
corazén, diafragma, higado vy rifidn son marcadamente estimulados por la tiroxina
pero los ovarios y el dtero no parecen responder. La respuesta calorigénica esta

11
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condicionada por muchos factores, como la edad avanzada y el blogueo
adrenérgico se asocian a una actividad disminuida. ® (Fig 5, Tabla 2)

PORCENTAJE DE AUMENTO EN EL CONSUMO DE O-

%
1604 ANIMAL
Coruzdn
¥ M
150/ Mucos
1407

Rigado

Mucosa
*Jisa

~ Rifdn

‘Diafrauma
Mudseculo
/ esquelftico

Ho / \
100 43 g:ieobm
0 Testiculos
LS ¥ 1 U
Ve 12 24 a8

Horas después de ia tiroxina

Fig 5. Porcentaje de aumento en el consumo de O, ©
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Calorigénesis
Favorecen la glucéHsis y con-
semo de O * Alteracién de Ia re-
lacién ATP/Os

Crecimiento y diferenciacion celular
Estimulacién: crecimiento somi-
lico, maduracidn sist. nervioso,
osificacidn epifisarin

Metabolismo de los carbohidratos
Aumentan: sbsorcién y adliza-
¢idn glucosa, glucogenclisis, de-
gradacién da insuling

Metabolismo lipido
Aceleran sintesis, degradacién,
excrecion biliar de colesterol y
zc. biliares

Metabollsmo proteico
Anabolismo
*Catabolismo

Metabollsmo muscular
*Inhiben conversién de crestina a
fosfocreatina, principal fuente
cnergética muscular

Metabolismo hidroelectrolitico
Aumento filtracién glomerular.
*Diuresis sodio extraceiular

Metabolismo vitamiras
Participan en sintesis vit. A a
partir de caroteno. * Inhibe fos-
forilacién tamina y anmenta de-
manda otros componentes com-
pigjo B

Sist. nervioso central
Esenciales en desarrollo y madu-
racion neuronal, modulan veloci-
dad conduccidn-excitabilidad v
regulan patrones conductuales

Sist. cardlovascular
Tienen efecto ino y cronotrdpico.
Sinergismo con catecolaminas

Sist. hemopoyéiico
Participan: Sintesis hemoglobing,
sbsorcion Bis ¥ &cido f8lico

Agarato gasirointestinal-kigado
Repulan velocidad transito inles-
tinal *Deplecién de glucégeno
hepitico

Funcidn hipefisaria
Participan em: sintesis-secrecion
de hormona de crecimiento,
hormona foliculostimulante,
hormona tuteinizante y prolactina

Funcidon gonadal
Forman parte del complejo galac-
topoyético. Necesarias para fun-
cién gonadal-reproduccién nor-
mal

Tabla 2. Algunos efectos de las hormonas tiroideas.®@

13
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Las homonas tiroideas estimulan e! metabolismo del colesterol a acidos
biliares, y la hipercolesterolemia es un rasgo caracleristico de los estados
hipotircideos.

Intervienen entre otras cosas en el metabolismo de los carbohidratos,
lipidos, vitaminas, etc.

Por dltimo la secrecién excesiva de hormonas tircideas puede producir
cambios llamatives como son el Bocio Toxico Difuso (Enfermedad de Graves)
caracterizado por Tirotoxicosis y Oftalmopatia, hoy considerado un trastomne de la
inmunorespuesta. En el caso de la deficiencia de hormonas puede manifestarse a
cualquier edad. En el adulto es Hipotiroidismo primario 0 Mixedema cuando es
severo.

3.3 Pruebas de funcién tiroidea. Los objetivos principales de las
pruebas de funcidon tiroidea son determinar la cantidad de hormona tiroidea
circulante y explicar los resultados obtenidos en la exploracién fisica de la
glandula. Su empleo e interpretacién racional permite confirmar practicamente en
todos los casos la existencia de una tiroidopatia. En la (Tabla 3.) % se agrupan
las pruebas de funcion tiroidea.

De las pruebas siguientes, las principales son: el andlisis de Hormona
Estimulante del Tiroides sensible (sTSH) junto con el analisis de Tiroxina libre (T,
libre) que concuerda con la recomendacion de la American Thyroid Association.

Determinacién de la hormona estimulante del tiroides de alta
sensibilidad.

El hipotadlamo produce Hormona liberadora de Tirotropina (TRH) que
estimula positivamente a la hipdfisis anterior para la secrecion de TSH que a su
vez interfiere en la sintesis y liberacion de la hormona tiroidea, ésta en
circulacién establece una retroalimentacién negativa.
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En el Hipotiroidismo primario se observa disminucién de los nivelesde T, y
T, en circulacion.

La medicion de TSH refleja la naturaleza sensible del mecanismo de
retroalimentacion Hipotalamo-Hipdfisis-Tiroides. Una leve fluctuacion del nivel de
hormona tiroidea produce una modificacion inversa 10 veces mas grande eh la
liberacion de TSH en la hipdfisis. Esta prueba de TSH sensible obvia la necesidad
de medir T, libre de modo directo. 7

El Radioinmunoanalisis (RIA} convencicnal no distingue los valores bajos
normales de los bajos anomales. Las pruehas de TSH mas sensibles utilizan
dos anticuerpos diferentes, que reconocen distintas porciones de la molécula de
TSH.
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Prueba

Objeive
de lo determinacion

Técnica

Qbservaciones

T, lotal en suero

Niveles de T,

Uridacompetitivaa pro-
teinas
Radioinmunoensayo

Detecta > 90% de los casos de hipotiroidismo

Afectado por fluctuaciones en los niveies de TBG y puede se
falsamente alta o baja

La FT, séio constiluye una fracci6n del nivet de T,

Enpucidnd: T, por resi- Fijaciénde T, marcadaa | Define si las alteraciones en la T, son de arigen tiroideo o pod
ma (RT, 4} Evaluacidn de T, libre fa resing contra el sue- | alteraciones en las protzinas fijadoras de tiroxina
o del pacieme
Porcentaje de T, libre (% Mide directamente los niveles de T, libre, independientemente de Iy
FT, Evaluscidn de T, libre | Didlisis de equilibrio TBG
Dificil desde ¢l punto de vista técnicn
Se utiliza para detectar hipertiroidisme
Pueden cxistir valores engafiosamente bajos en la cirrosis hepliica,
T, en suero Nivelesde T, Radicinmunoensayo uremia, o desnutricidn (i.c., un valor bijo no siempre indica 14
. Y

: L
No debe confundirse con Ja RT,U

Captacién del yodo
radiactivo (RAIL)

Valorar ia magnitod de
In [uncidn timidea

Medicidn del porceniaje
captado de yodo mar-
cxdo ¢n un tiempo de-
lerminado

Deben establecerse tos limites normales ¢n cada grupo de la pobis+
cién

F.:islediﬂculladzndisﬁnguiremnvllmsbojos:umdotaia;alidr]
de yodo 8 alta

Ei hipertiroidismo no siempre produce un aumento en la caplaciéng
de yodo

Hormona estimulanie
del tiroides (TSH)

Niveles séricos de TSH
como indicador de la
funcidn glandular

Radioinmunoensayo

Ensayo inmunorradi
métrico -

Ensayo quimicluminis-
cente

Es la prucba mis sensible para hipotireidisme primagio (ie., los]
niveles de TSH aumentan anies de que disminuyan los de T,}

La prucba convencional no es segura con niveles bajos de TSH: ha
pruebai diométri ible mejora lad idnde nive-
Tes bajos. -

GCamagrama liroideo Estado £y ! de un [ Cemellogralfa con radio- | A menudo po se requiere en oiro 1ipo de enferedades tiroideas
bocio noduler isttopos
Ultrasonide Caractetisticas de n6du- | Uhrasonido Permite diferenciarentre nédulosquisticos y sélidos enel 90% de log
los Gricos Ca508
Diagndstico diferencial | Hemaglulinacion
Anticuerpas Mricos entre ocio nodulw ¥ | Fijackinde complermeno | Tiuies allos indicaa tiiditis de Hashimolo

troiditis

Anticuerpos antimicro-
somales

Anticnerpos conirs el re-
ceplor de |s hOMMOna £3-
timuilante de |a tirides

Anticuerpo estimulante
de la tiroides (AcET)

Inhibidot de¢ Ja unidn de
TSH(IUT)

Deteccidn d¢ enfermedad
liroides autoinmune

Disgndsticode enferme-
dad de Graves

Determinar 1a ctiologia
del bocio o del hipo-
tiroidismo

Medicidn de l{a activa-
cidndeiaadenilcictasa
en céluias tiroideas

Medicion del desplaza-
miento d¢ TSH de las
oflelas tirvideas

Utiles en casos complejos de hipertiroidismo y embanzo

-

Diversos anticuerpos pueden ser estimuladores o inhitidores

Tabla 3 Comparacion de las pruebas de funcién tiroidea. ™
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Cuando el segundo anticuerpo es marcade con yodo radiactivo fa prueba
se denomina inmuncradiométrica (IRMA). Esta clasificada como prueba de
segunda generacion y puede distinguir valores en limites bajos normales de los
valores bajos con un umbral de deteccion de cerca de 0.05 mU/L, ®® Cuando el
segundo anticuerpo contiene un fluordéforo, una enzima o una molécula
quimioluminiscente, la prueba de TSH es de tercera generacion, éstas tienen una
sensibilidad de 0.005 mU/L, como se muestra en la Fig 8. Estos avances en la
sensibilidad son importantes clinicamente debido a que las disminuciones no
especificas de TSH en un rango de 0.05 a 0.50 mU/L son comunes, pero los
valores tirotéxicos reales son menores de 0.005 mU/L pueden ser detectados para
TSH mas avanzadas (tercera generacion).®

TSH (mUiL)

Blsror oy incch

Rango

Limite de

N PR deleccidn

Limite de
deteccidn

Limite de
dezeccion

0.05

0.005

Radio- Prucbade  Prucba de
inmunoensaye  scgunda fercera
estindar generacion  generacidn

Fig 6. Meétodos ulilizados en la deteccidn de TSH.™
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Los analisis de TSHs ademas de que permiten diagnosticar las
disfunciones tiroideas son (tiles para vigiiar ef tratamiento con {evotiroxina en
pacientes Hipotiroideos. Las dosis adecuadas de levotiroxina deben normalizar
los valores de TSH, sin embargo es necesario evitar tratamientos excesivos que
produzcan supresion de valores. (Fig. 6 y 7). La Figura 7 nos muestra como
mediante la utilizacion de este andlisis podemos tener pacientes bien
diferenciados en cuanto a su padecimiento.

Fig 7. Grafica de pacientes hipertiroideos, eutiroideos e

hipotiroideos bien diferenciadas."
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T, tibre,

Es un indicador mucho mejor del estado de la tiroides que la T, total. La T,
libre es la que penetra a las células y experimenta una transformacion a la potente
T,. En los pacientes ambulatorios hipertircideos se eleva hasta un 95%.

Tiroxina Total.

Los niveles bajos se asocian con Hipotiroidismo. Esta se vera afectada por
el estado del paciente; por ejemplo en ef embarazo la T, se eleva y en los casos
de cirrosis la T, desciende por resuitado de la poca sintesis de TBG, pero si se
administran medicamentos como los salicilatos desplazan la T, de los sitios de
enlace con las proteinas de transporte y por lo tanto reducen la T, total medible,

Tanto T, como T, libre son utilizadas para determinar tirotoxicosis cuando
la T, es normal.

La prueba de estimulacién de TRH permite detectar anormalidades antes
de que las concentraciones de hormona tiroidea se encuentren fuera del rango de
referencia. Es dtil para detectar hipotiroidismo de la hipéfisis y del hipotalamo, y
para confirmar hipotiroidismo leve en pacientes cuyos resuitados de T, libre y T,
sean equivocos, y que, sin embargo presentan otros rasgos clinicos gque sugieren
tirotoxicosis. Prueba que es bastante costosa y leva mucho tiempo, en la
actualidad ya na se utiliza. (Fig. 8)

Mediante la utilizacién de una inyeccion de TRH por via intravenosa se
valora la produccién de TSH y como se dijo antes veremos cual es la causa del
Hipotiroidismo.
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Inyeccién de TRH
por via intravenosa

l

Limite de
deteccion

Minutos

Fig 8. Prueba de Estimulacién de TRH™
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IV.  HIPOTIROIDISMO

Eil hipotiroidismo es una afeccidn que se caracteriza por una deficiencia de
hormonas tiroideas que ocasiona que los procescs metabdlicos se hagan mas
lentos. Esto es que los tejidos del organismo estan expuestos a niveles
subnormales de estas hormenas. '

Muchos de los pacientes con hipotiroidismo tienen dafada la glandula
tiroides. Son diagnosticados rapidamente por el hallazgo de concentraciones
sericas subnormales de T, libre, asociada ¢on un incremento de la concentracion
de TSH. "'1% (Fig 9).

Tension

Baja temperatura
s

/ TSH \ .

Fig 9. Compuestos que afectan la regulacion por retroalimentacion
del eje hipotalamico-pituitario-tiroideo. Las flechas continuas indican
estimulacién; las flechas con guiones indican inhibicion.™
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Ocasionalmente se desarrolla hipotiroidismo en pacientes con glandula
tiroides normal por una inadecuada estimulacion por la TSH. Tales individuocs
tienen desordenes en la pituitaria anterior o el hipotdlamo. El diagndstico se
confirma por el hallazgo de concentraciones séricas de T, libre subnormal en
asocracion con TSH normal o disminuida. Este diagnéstico aunque no es com{in
es extremadamente importante por que la deficiencia de TSH puede coexistir con
deficiencias significativas de ofras hormonas de [a pituitaria  anterior,
particularmente de Corticotropina (ACTH).

El hipofiroidismo subclinico es relativamente un desérden comun que
ocurre en individuos asintomaticos; los datos presentan un aumento en la
concentracidn de TSH que pueden tener concentraciones normal o disminuidas
de T,, T,, T, libre estimada y T, libre. Las prevalencias son de 2-8% , con 2.8%
en hombres y 7.5% en mujeres y particularmente por encima del 16% en mujeres
mayores de B0 afios. Muchos investigadores creen que éstos hallazgos
caracterizan a la etapa previa de hipotiroidismo clinico.

No es frecuente encontrar TSH aumentada en ausencia de una
enfermedad tiroidea. Se han encontrado transitoriamente incrementos de TSH
cuando hay recuperacién de enfermedades no tiroideas, porque no hay una
correcta medicion de TSH y ocasionalmente durante el uso de medicamentos
como metoclopramida y domperidona.

Un incremento de TSH se puede encontrar en pacientes hipertiroideos con
un adenoma pituitario productor de TSH y raramente en Sindrome de resistencia a
hormonas tiroideas.™

Ei hipotiroidismo se divide en:

A. Congeéenito (cretinismo)

1. Disgenesia tiroidea

2. Errores enzimaticos

3. Deficiencia de yodo (endémico)

4. ingestion materna de drogas antitiroideas

5. Resistencia parcial periférica al efecto de [as hormonas tiroideas
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B. Adquirido

1. Hipotircidismo juvenil
2. Hipotiroidismo del adulto

Primario

a. ldiopatico

b. Postquirargico

c. Por tiroiditis

d. Medicamentos, yodo, cobaito, PAS, Soya, eic.

Secundario.

a. Panhipopituitarismo
b. Deficiencia selectiva de TSH

Terciario o hipotalamico.

Tabla 4. Divisiones del Hipotiroidismo.®

Nosotros trataremos el Hipotiroidismo Primario.

4.1 Etiologia: E! hipotircidismo puede ser el resultado de una gran
variedad de causas. Las mas frecuentes son la Tiroiditis de Hashimoto (50% de
fos casos) y el tratamiento supresor del Hipertiroidismo (por cirugia, administracién
de Yodo radiactivo o drogas anlitiroideas). '  Pacientes con hipotiroidismo
tratados con dosis subdptimas de Levotiroxina y medicamentos como litio, yodo,
medicamentos que confengan yodc como la amicdarona, fenitbutazona y
sulfenamidas ¥, (Tabla 5) también pueden presentar hipotiroidismo subclinico.
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[ EE TS

Deficiencia de TRH Enfermedad Hipotalamica
Deficiencia de TSH Tumor ¢ destruccidn hipofisiaria
Destruccion tiroidea inflamacién crénica

Reseccidn quirirgica

Supresion con yodo radiactivo

Radiaciones sobre el cuello (sobretodo para
tratamiento de enfermedades malignas)

Deficiencia tiroidea

Deficiencia de yodo (i,e., deficiencia de aporte)
Exceso de yodo (por interferir con la liberacién de
las hormonas)

Farmacos antitiroideos, incluyendo litio

Defectos en la Biosintesis.

Tabla 5. Causas del hipotiroidismo.®

4.2 Diagnéstico vy

Valoracién por Radioinmunoanilisis. Se

presenta una amplia variabilidad de pacientes dependiendo de la severidad de la
deficiencia. Muchos presentan;'s'®

a) Debilidad

b) Fatiga

c) Artralgias y mialgias

d) Calambres musculares
e} Intolerancia al frio

f) Constipacién

g) Letargia

h) Resequedad de [a piel
iy Dolor de cabeza

i) Menorragia (amenorrea)
k) Ronguera

1) Edema
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m)Ganancia de peso
n) Facies abotagada y piel pastosa.

A continuacién se presenta un esquema para la deteccidn de
hipotircidismo. (Fig. 10)

Aqui la prueba de TRH no es muy usual pues es costosa y lleva mucho
tiempo. La resistencia a hormonas tiroideas todavia no esta muy bien esclarecida,
pero se ha observado en raras ocasiones.

Algunos pacientes presentan pocas complicaciones, mientras otros son
incapacitados por la enfermedad.

En oftros pacientes se presenta caida de pelo, ufias quebradizas,
engrosamiento de la lengua, cambios en el estado mental e hipertensién
diastélica.

En cuanto a los hallazgos de laboratorio: (™

a) Incremento de TSH

b) Colestero! sérico aumentado

¢) Enzimas hepaticas anormales como la CK

d) Elevacién de Prolactina

e) Disminucion de Sodio

f) Anemia normocitica normocrémica

g) Presencia de anticuerpos antfitiroideos en los casos de Tiroiditis de
Hashimoto,
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4.2i Valoracion por RIA (Radioinmunoanilisis) '*'*29

Ei RIA es la técnica mas utilizada en la actualidad para la cuantificacion de
hormonas. Berson y Yalow fueron los primeros en describirla sobretodo para la
medicion de Insulina en pacientes diabéticos.

Su principio es simple y la reaccion es de competencia.

Ag + Ag* + Ab - AgAb + Ag*Ab + Ag*

Ag Antigeno AgAb  Complejo antigeno anticuerpo
Ab  Anticuerpo Ag*Ab  Complejo antigenc anticuerpo
Ag* Antigeno marcado marcado

La calidad del radicinmunocanalisis esta deteminada por varios factores
como: 1) Naturaleza del Ab y grado de especificidad, 2) Actividad especifica dei
Ag*, 3) Método para separar las fracciones, 4) Sistemas de deteccion de la
radioactividad, 5) Optimizacién y estandarizacion del ensayo, 6) Métoda utilizado
para analizar los resultados, 7) Validacion del ensayo y control de calidad.

En el método para separar fracciones unida y libre se incluye precipitacion
salina, desnaturafizacion y precipitacion de proteina y precipitacién por
Polietilenglicol (PEG) o un Segundo Anticuerpo dirigido contra el anticuerpo
primario.

La inmovilizacion del Ab a una Fase Sdlida (el tubo de reaccién) ha tenido
mucho é&xito. Un método comun para actuar sobre la fraccién libre es la adsorcion
de figando libre utifizando (taice, carbon, silice, resina de intercambio idnico, etc).
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En cuanto a la deteccion de radicactividad {(medicidn de |a respuesta), se
utiliza un contador de Cenlelleo liquido para emisores alfa o beta y un contador
Gamma de crista! solido para emisores gamma (i'%%).

Existe una variacion en el métedo analitico. Esta es la Valoracion
inmunoradiométrica {IRMA). En este meétodo se marca el Anticuerpo
radiactivamente y se anade en exceso para detectar todo el Antigeno presente,
por lo cual es un analisis no competitiva. El ensayo se lteva a cabo en Fase Solida
en dos sitios "Sandwich". Se empiea para antigenos que tienen dos determinantes
antigenicos. Tras la incubacion, el anticuerpo libre marcado que queda se elimina
decantandolo del tubo. A continuacion se determina 1a fraceidn enlazada por su
radiactividad. {(Fig. 1, 12)

Fig 11. Ensayo Radicinmunologico por enlace en Fase Solida.!"®
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Fig 12. Ensayo Radioimunomeétrico en dos sitios en Fase Sélida. "'
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Tabla 6. Protocolo general de RIA en Fase sélida."™®

X vol. Variable en los diferentes radioinmunoanalisis
C.T. Cuentas totales.
Cpm. Cuentas por minuto

En el RIA la curva dosis-respuesta (curva estandard) representa la relacién
entre el grado de unién de la hormona marcada (Ag* con el Ab en funcién de la
concentracién de la hormona en el Estadndard. Existen diferentes métodos, el mas
utilizado es la transformacién Logit-Log. Logaritmo de U/Uo vs el Logaritmo
natural o decimal de la concentracion del estandard. Fu¢ introducida por Rodbard,
porque suprime la posibilidad de la influencia personal al trazar la curva y calecular
las concentraciones de las muestras desconocidas, ya que al obtener una linea
recta facilita la obtencion de los resultados de los analisis.
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4.3 Tratamiento Farmacolégico vy Preparados de hormonas
tiroideas.

Tratamiento Farmacolégico

Por lo general el hipotiroidismo es una enfermedad irreversible y
progresiva: la Onica excepcion a esta regla es el inducido por farmacos
antitiroideos, que remite al suspenderios.

El objetivo de cualquier tratamiento endocrinologico es el de fevar al
paciente a la normalidad, en la medida de lo posible, En ningin trastorno
endocrinolégico este objetivo puede satisfacerse tanto como en el Hipotiroidismo,
el tratamiento con hormonas tiroideas es seguro, no toxico,” sin efectos
alergénicos, barato e indistinguible de la secrecién enddcrina en sus efectos /™

A pesar de que el problema sea complejo y exija un conocimiento
farmacoldgico, el tratamiento puede establecerse de manera logica.

La terapia de sustitucion en sujetos con hipotiroidismo primario va a
depender de diferentes factores, por ejemple: la causa del desdrden, (a edad, el
peso del paciente, y la presencia de una enfermedad crénica asociada.

Sin embargo en la practica clinica ia meta terapéutica es alcanzar la dosis
diaria requerida de levotiroxina para normalizar la concentracién de TSH, sin tener
en cuenta las variables mencionadas.

De esta manera la concentracion de tirotropina en el suero, medida a un
intervalo determinado es el determinante mas importante en ia terapia de
sustitucién con levotiroxina.®

De los preparados existentes en el mercado podemos elegir aquel que su
régimen sea eficaz con efectos colaterales minimos. Aungue se han usado
Tiroides desecado y la Tiroglobulina, éstas requieren primero hidrdfisis intestinal
antes de que T, v T, estén disponibles para ser absorbidas, Ademas es necesario
que contengan el 0.2% de yodo.
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Ei preparado de eleccion es la Levotiroxina sodica. La dosis éptima se
evalué en un rango de 25 a 225 _*g/dl, muchos pacientes requirieron de 100 a 150
~afdl con una media de 125 # g/dl.®22>*.2%  Ademas la terapia con T, tiene el
beneficio adicional de que las concentraciones de T,, T, y TSH en el suero no
fluctian entre las dosis diarias Gnicas.

El tratamiento debe ser progresivo: de menor dosis a mayor dosis, hasta la
estabilizacion del paciente (periodo de 3-5 meses), donde las molestias habran
desaparecido y el paciente regresa a la normalidad stempre y cuando mantenga
su tratamiento.

Pacientes menores de 50 afios el tratamiento se empieza con 100 A~ g/di,
pacientes entre 50-65 afios el tratamiento empieza con 50 #g/d! por la presencia
potencial de enfermedad coronaria. E} tratamiento provee suficiente hormona
tiroidea para restaurar la reserva tisular de T,.

Los efectos adversos del tratamiento son con personas comprometidas con
su corazdn. Si la dosis es apropiada es un extracrdinario agente terapéutico. Sila
TSH disminuye mas de lo normal puede haber pérdida de calcio del hueso,
ademas de presentar arritmias y precipitacién de angina de pecho como
consecuencia de la dosis excesiva de levotiroxina.

Shakir y Campell %> ) muestran que se pueden necesitar dosis mayores de
T, cuando hay pacientes con Tiroiditis de Hashimoto ", con sindrome de Intestino
Corto o Cirrosis ¢ recibiendo otros medicamentos como Hidréxido de Aluminio,
Sucralfato, Colestiramina, Fenitoina, Rifampicina y Fenobarbital. La T, puede
formar un complejo con el Hidréxido, ser atrapada por la colestiramina o que el
fenobarbital puesto que es un inductor hepatico metabolice el farmaco, por lo
tanto habra una eliminacion mayor de T,.(9.29

En vista que la literatura incluye cambios potenciales en la funcidn tiroidea
con muchos farmacos antidepresivos y la compleja interrelacion entre el eje
hipotalamo-pituitaria-tiroides y problemas afectivos, el paciente debe tener un
manejo éptimo y exdmenes que incluyan pruebas de funcién tiroidea si estan bajo
tratamiento con antidepresivos.

En pacientes hipotircideos que toman levotiroxina y que ademas toman
antidepresivos como Sertraline se encontré una elevacién en la concentracion de
TSH, con disminucion de T, libre. Aqui podriamos decir que la dosis de sustitucion
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no es la adecuada, pero estos pacientes estaban tomando ademas etinilestradiol,
estrogenos conjugados y fenitoina, que alteran la concentracién de T, sérica y
aumentan la concentracion de TSH.

Se han observado cambios similares en pacientes eutiroideos con
problemas afectivos pero tratados con antidepresivos ftriciclicos, inhibidores
selectivos de la serotonina, litio y carbamacepina

El hipotiroidismo esta enlistado en el nuevo producto (Sertraline) como un
efecto adverso durante la evaluacién de Post-marketing. © %331

En otro estudio se desarrolfaron niveles elevados de TSH en pacientes con
hipctiroidismo  conocido y que fueron tratados con Tiroxina y que recibieron
también amiodarona. Esta elevacién se atribuyé a la reduccién inducida por la
amiocdarona en la conversion de T, a T,, respondiendo asi al aumento de la dosis
de Tiroxina, (¥

En algunas ocasiones los pacientes sugieren al médico cambiar de una
marca a otra por ser subjetivamente mejor, por €l costo o finalmente por la
conveniencia (dosis dnica) en una marca que en otra, ademas de los habitos de
prescripcion del médico. '

Antes de cambiar de un medicamento a ofro es necesario evaluar en el
paciente valores de TSH para continuar la terapia, posicion soportada por la
American Thyroid Association y la American Association of Clinical
Endocrinologist (17 3238 34. 39

En un paciente tratado con levotiroxina 1a potencia del farmace disminuye
de 4 a 6% por afio, 12% en dos afios.

Se hizo un estudio en donde hubo un intercambio de marcas por los
pacientes (Synthroid y Levoxine): esto es que los pacientes que tomaban primero
Synihroid lo sustituyeron por Levoxine y viceversa, a las mismas dosis,
determinando por medic de un ensayo de 3a. generacion ultrasensible
{sensibilidad de 0.01 mUI/L y un {imite de deteccién de 0.005 mUIi/L) la variacion
de TSH, encontrandose clinicamente equivalentes las dos preparaciones.
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Puede surgir una complicacién en el tratamiento con Tiroxina (la pérdida
dsea acelerada y el posible agravamiento de la osteoporesis) que se relaciona
con una TSH sensible disminuida. La reduccién de la densidad ésea es leve y no
se ha demostrade que tenga importancia clinica, sin embargo es conveniente
evitar el reemplazo excesivo de Tiroxina, sobretodo porque tanto la osteoporosis
como el hipotiroidismo pueden ocurrir en forma simultdnea en las mujeres
postmenopausicas.

En el caso de Hipotiroidismo congénilo se recomienda administrar una
dosis de 70 -100 Mg/ Kg de levotiroxina, asegurando con esto un adecuado
desarrollo fisico e intelectual siempre y cuando e! Diagndstico se haga
tempranamente. Si las dosis son mayores de 100 sg/Kg puede elevarse la T,
circulante y provocar problemas de comportamiento asociade con aumento de
ansiedad, aislamiento social y pobre concentracion, 3%

Polenz J.*® encontrd hipotiroidismo en un gemelo brasilefo debido a un
defecto en Ja captacion de yodo causada por una mutacidén del gen del receptor
de ia bomba de sodio/yoduro.

Al iniciar el reemplazo tiroideo del paciente o el tratamiento del
hipofiroidismo, el clinico establece una responsabilidad del seguimiento. Estos
pacientes deben ser instruidos sobre la necesidad indefinida del tratamiento. La
supresién del mismo puede causar reaparicion de [a apatia, lo que dificulta que el
paciente regrese af médico. De esta manera abatiremos costos, pues un examen
de laboratorio cuesta 40 US, [a visita al médico 60 US, esto en Estados Unidos.
En México la consulta al especialista es de $300.00 a $500,00, el examen de
laboratorio entre $400.00 y $500.00, el medicamento es relativamente barato, no
mas de $100.00.

Las Interacciones Farmacoldgicas se resumen enseguida :

Las sulfonamidas interfieren en la organificacién del yodo . La Sulfadiazina inhibe
el acoplamiento de tiroxina yodada en mayor grado que la yodacion de la
meonoyodotirosina y ia tirosina. Estos no se usan en la terapéutica para tratar
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Hipertiroidismo, pero cuando se utilizan por sus propiedades. antibacterianas
ariginan cambios en la funcion tiroidea.

Los glucocorticoides come la {Dexametasona) inhiben la liberacién de TSH
por lo tanto reduce los niveles de T, y Aumenta T,R .

El propanolol es un inhibidor débil, también altera la conversién de T, a T,.

Derivados del Tiourileno. El propiltiouracioc y metimazo! inhiben la
biosintesis de la hormona tiroidea. El propiltiouracilo (PTU) inhibe rapidamente la
desyodacion periférica de T, a T, elevandose T,R.

Agentes Yodados de contraste radiografico reducen T, en suero y aumenta
T,R porque inhibe el pasode T,a T,

El acido yopanoico inhibe la monodesyodacién hipofisiaria de la T, y
Aumenta la TSH.

Los percloratos y tiocianatos. Inhiben el transporte de yoduro, lo cual
ocasiona una deficiencia intratiroidea de yoduro.  Estos no son de utilidad
terapéutica ya que su uso prolongado se asocia con anemia aplastica.

Los glucdsidos cianogénicos presentes en muchos alimentos como el
cazabe, el maiz y el sorgo pueden ser una fuente alimenticia de tiocianato si no
son cocidos adecuadamente. Esto puede contribuir a la fermacion de Bocio en
regiones con ingestion liritada de yoduros.

El Litio es concentrado por la tirgides e inhibe la liberacidn de {a hormana
tiroidea de la giandula, por lo tanto es debilmente bociégeno. St un paciente es
tratado con Carbono de litio en dosis terapéuticas hay aumento en la
concentracion de TSH en 20% de estos pacientes, pero es rara la induccion de
Hipotiroidismo franco ¢linico y bioguimico. El litio baja la tasa de degradacién de
T, pero no da como resultado la disminucion en fa produccién extratiroidea de T,
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Los Yoduros, asi come el litio, inhibe la liberacion de T, y T, de la
glandulg, inhibe el transporte de yoduro tiroideo y bloquea la organificacion del
yodo.

E! yoduro reduce |la vascularizacidon de la glandula y es Uil en la
preparacion preoperatoria a corto plazo de los pacientes Tirotdxicos. El efecto
inhibitorio de grandes dosis de yoduro sobre la organificacion puede provocar un
escape de yoduro llamado efecto de Wolff-Chaikoff.

Los Salicilatos. Inhiben competitivamente la fijacion de T,y T, a TBG y
TBPA.

La Difenilhidantoina acelera la degradacién de T,a T, probablemente por
el aumento de las enzimas metaholizadoras en higado. También es inhibidor
competitivo débil de la fijacion de T, y T, a TBG.

La terapia con Estrégenos eleva los niveles de TBG por io tanto aumenta
los niveles séricos de T, y disminuye los valores de la prugba de T,RU. También
se refuerza la respuesta de la TSH a la TRH.

L.a amiodarona que es un anfiarritmico reduce la conversién de T, a T, Por
io tanto aumenta la T,. Este farmaco contiene en su estructura yodo por lo tanto
se concentra mas en la glandula tiroides.

£l fenobarbital que es un anticonvulsivo actfia como inductor hepatico y
metaboliza la T,. En el Hipotiroidismo baja T, si la dosis de reemplazo de la
hormona tiroidea permanece constante,

La Fenitoina empleada contra la epilepsia acta de igual forma que el
Fencbarbital.

lLos antidepresivos triciclicos derivados de las benzodiacepinas
(imipramina, tofranil), también alteran 1a conversibnde T,a T,

En la tabla 7 se resume o anterior:
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Transporte de yodo ClO, ", TeO, , SCN | alto ingreso de
yodo
Organificacion del yodo Propiltiouracilo, metimazol, algunas

sulfonamidas, SCN -, fenilbutazona

Acoplamiento de yodotirosilos

Propiltiouracilo, metimazol, algunas
sulfonamidas

Liberacion de Tiroxina

Yoduro, Litio

Deshalogenasa

Inhibicién de la absorcion intestinal

Nitrotirosinas

Colestiramina, otras resinas, harina de
S0ja

Inhibicién de la deyodinacion periférica

Propiltiouracilo. Glucocorticoides,
yopanoato y otros agentes de contraste
radiografico que contienen yodo

Induccidbn de enzimas microsémicas
catabdlicas

Fenobarbital

Tabla 7. Farmacos que interfieren con la sintesis de Hormona Tircidea o que

afectan su absarcién o metabolismo.

En la siguiente tabla (tabla 8) se verad como hay una amplia gama de
compuestos que contienen yodo y que pueden elevar el yodo proteico esto es
que se pueden presentar interacciones farmacolégicas que afectan las pruebas de

laboratorio.

Precaucién:
justificado, su uso debe ser racional.

El uso de hormonas tiroideas para bajar de beso no esta
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Cholografin Colecistografia 15 semanas

Diodoquin Amebicida Mas de I0 dias

Diodrast Pielografia 2 meses (intravenosa)
Dionosil Broncografia 1-5 meses ]
Entero-Vioform Amebicida 2-3 meses

Floraguin Tratamiento de vaginitis | 2-4 semanas

Hippuran Pielografia 1-2 semanas’

Hypaque Pielografia 4-7 dias

logquin Tratamiento de dermatitis | —--—- B

seborreicas

Itrumil Medicamento antitiroideo | Varios meses

Lipiodol Broncografia Mas de 2 afos

Miokon Urografia intravenosa 1-2 semanas

Neo-lopax Pielografia 1-2 semanas

Orabilex Colecistografia 6-9 semanas

Organidin Medicamento mucolitico |Mas de 2 dias

Pantopaque Miglografia Hasta 5 afnos

Priodax Colecistografia 2-12 meses

Salpix Salpingografia Mas de 2 semanas
Skicdan Urografia intravenosa 1-2 semanas

Telepaque Colecistografia 52 dias

Teridax Colecistografia Hasta 30 afios

Urokon Pielografia 1-2 semanas.

Yodo inorganico Soln.Lugol, 3 dias a 3 semanas
L expectorantes, etc ) B

Tabla 8. Sustancias que contienen yodo y que
pueden elevar el yodo proteico. @
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4.3i Preparados de Hormonas Tiroideas.

Las hormonas tiroideas incluyen derivados naturales (Tiroides USP vy
Tiroglobulina) v sintéticos (Levotiroxina, Lictirenina v Liotrix). Y

Actualmente las hormonas tiroideas se usan para tratar e! Hipotiroidismo
(mixedema vy cretinismo), Bocio no Téxico y ({(con farmacos anlitiroideos)
Tirotoxicosis y como ayuda de Diagnostico. Primero para aumentar 1a frecuencia
metabdlica de los tejidos, para suprimir 2 secrecién de TSH en el tratamiento del
Bocio Simple y combinaciones con antiticoideos para prevenir bociogénesis e
hipotircidisme.

También usadas en Cancer de Tiroides y en caso de infecundidad y
trastornos menstruales su empleo todavia s cuestionable.

La Liotironina es mas cara, su empleo a largo plazo no esta justificado por
su semivida corta, pero pudiera ser el producto indicado en situaciones de
urgencia como el Coma Mixedematoso.

La mezclade T,y T, es mas caro y no tiene ventajas terapéuticas sobre ia
Levotiraxina.

g DEBE
. 0y e N BUATEEA
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En el hipotirvidismo, el tratamiento medicamentaso incluye riyodotironina (Ta), iroxina (T4), © combinaciones de eslas
normonas. Aunque la mayor parte de T4 se convierte en Tz, 1a accion prolongada y la vida media larga de T4 la hacen el
tratamiento de eleccian. La Ta, un farmaco de corta accion, y combinaciones de Ta y T4 tienen duraciones de accion
variables, dependiendo de sus concentraciones relativas.

Farmaco . Dosis equivalente Contenido Duracion relativa

ievotiraxina 100 pg Ta Larga (los efectos ocurren en
1 a 3 semanas)

iiotironina 25 ug Ta Corta (los efectos ocurren en
24 a 72 horas)

liotrix 52.5a75u9 Tay Taen relacion 4;1 Intermedia*

tiroglobulina 65 ug Tay T3 en retacion 2.5 iniermedia”

tiroides USP 65 ug Ta ¥ T3 en reiaciones Intermedia®
variables -

" Aquéllas con concentraciones mas allas de T son de accidn prolongada; aquéllas con conceniraciones mas bajas de
T4 son de acadn MAas cona.
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4.4 Tratamiento no Farmacoldgico:

Si los pacientes conocen su enfermedad y de alguna manera estan
motivados para 3 sy tratamiento y mejoramiento deben ser aconsejadcs en tomar
ciertas medidas como adyuvantes del tratamiento farmacolégico.

-Ejercicio programado. (Por lo menos media hora)

-Reduccion de peso para ayudar a disminuir [a presién arterial (sistélica y
diastélica) evtiando asi el desarrollo de Hipertension Arterial (HTA).

-Mantener una dieta balanceada (nutrirse), esto es calculando las calorias
necesarias para el peso corespondiente.

-La ingesta de sodio debe ser moderada para evitar la retension de
liquidos.

Puesto que una de las causas del Hipotiroidisimo es la deficiencia de yodo
por el aporte, se ha impiementado como una medida de Salud Publica la adicién
de yodo a la sal comOn, aminorando asi la incidencia del déficit de yodo,
sobretodo en 4reas del mundo donde el contenido de yodo en los alimentos y el
agua es bajo.

En México, zonas como Michoacan, QOaxaca, parte de Puebla, parte de
Hidalgo y en los Estados Unidos en la zona de los Grandes Lagos y Centro Notte
es donde se presenta una alta incidencia de Hipotiroidismo.

La Food and Nutrition Board recomienda 150 _#g/dia de yodo para los
aduitos con raciones mayores en embarazo y amamantamiento.

El yodo se encuentra en Carne, Verduras, Fruta, Mariscos, Verduras
cuitivadas en suelos ricos en yodo, Sal yodada, pero puede ser toxico pues en
personas sensibles puede deprimir la actividad de |a tiroides.
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Las algas marinas como la Kelp y los Mariscos son la fuente idénea ya que
adquieren la sal del medio.

Ciertos comestibles contienen sustancias Bociégenas que merman la
capacidad de utilizar el Yodo, uno de ellos se encuentra en la Col rizada, Coliflor,
Calabacitas de Bruselas, los Brécoles, Berza comin, Colirrabano, Rutabaja,
Nabo, etc.

Los Bociogenos de diversas clases al parecer dan origen a este problema
en ciertas regiones del mundo por lo tanto el consume no debe ser abundante.

-No consumo de alcohol.
-No consumo de tabaco
-Acudir a su control (citas) periodicamente.

Manejo terapeutico de Hipotiroidismo

Farmacoldgico No Farmacoldgico
Sustituir la deficiencia de Dieta -——No aumento de
Hormona Tircidea en el peso
ofganismo y reactivar las
funciones metabdlicas en Ejercicio
el individuo

Fig 13. Manejo terapeutico det Hipotiroidismo.
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V. DISCUSION

En el hipotiroidismo primario donde estd detetiorada la produccion de
hormenas tircideas el nivel de TSH esta tipicamente elevado.

Por otro lado en el hipotiroidismo secundario o terciario dondela produccion
de hormonas tircideas es baja como consecuencia de lesiones del hipotalamo o
de la hipéfisis, el nivel de TSH es usualmente bajo.

La medicion de TSH circulante se ha usado como prueba de Diagndstico
diferencial de Hipotircidismo, asi como ayuda en el monitoreo de la adecuada
terapia de sustitucion con hormonas tiroideas, tomando en cuenta el estado del
paciente y los medicamentos administrados en ese momento.

El radicinmunoandlisis es una prueba para las estructuras finas de sistemas
biolégicos. Es un método muy sensible y especifico que en 1960 se convirtié en la
mayor 0 mas grande heframienta en los faboratorios de Endocrinologia y ahora
esta presente en Medicina Nuclear y Laboratorios Clinicos.

Por ditimo el tratamiento es seguro, eficaz, no toxico, “barato” e
indistinguible de la secrecion enddcrina en  sus efectos; si el paciente es
constante en sy tratamiento se tiene asegurado el éxito farmacoldgico.
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VI. CONCLUSIONES

£l Radicinmunoanalisis es un método confiable, sensible y especifico que
permite la deteccién de niveles de hormonas afectadas en caso de Hipotiroidismo,
permitiendo clasificarlo en Primario, Secundario y Terciario.

El manejo terapéutico de pacientes hipotiroideos comprénde terapia
farmacoldgica en donde la Levotiroxina es el farmaco de eleccién y terapia no
farmacologica en donde el ejercicio y la dieta son fundamentales.

Puesto que existen reponsabilidades compartidas entre Médicos,
Enfermeras y farmacéuticos en el cuidado del paciente, este Ultimo esta
involucrado en la deteccién clinica del Estado Tiroideo del paciente a través de la
realizacion de pruebas de laboratorio que ayuden al correcto Diagnodstico y a su
probable tratamiento. Ademas colabora ofreciendo recomendaciones y apoyo al
paciente en el manejo de su terapia, sea esta farmacoldgica o no farmacolégica,
y en la deteccidn de probables Reacciones Adversas Medicamentosas (RAM) e
interacciones Farmacoldgicas en el Tratamiento.
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