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RESUMEN

Titulo: Niveles séricos de leptina en pacientes con BTD en fases de hipertiroidismo eutiroidismo &
hipotirordismo comparados con individuos normales.

Objetivo: Determinar los niveles séricos de leptina en pacientes con BTD en sus fases de
hipertiroidismo eutiroidismo e hipotiroidismo y compararlos con individuos normales.

Material y métodos: Se estudiaron 21 pacientes con BTD en fase de hipertiroidismo los cuales
fueron captados en la Consulta Externa del HECMNR, se les dio tratamiento con [-131, continuaren
en vigilancia por un lapso de 18 semanas y evaluados en sus fases de eutiroidismo e
hipotiroidismo. En cada wvisita se les tomo perfil tiroideo v leptina matutina y nocturna que se
midieron por RIA e IRMA respectivamente. El grupo control estuvo formado por individuos
normales de caracteristicas similares & los de los pacientes.

Resultados: El IMC para el grupo control fue de 25 +/- 2.9 Kg/m2. En el grupo problema en la fase
de hipertiroidismo fue de 24.2 +/- 3.5Kg/m2, en el eutitoidismo fue de 25.9 +/- 3.9 Kg/m2 v en el
de hipotiroidismo fue de 26.8 +/- 4.1 Kg/m2. (P <0.005) El promedio de los niveles de leptina en
las pacientes hipeniroideas-fue de 34.6 +/- 14.37 ng/ml para LM y de 45.2 +/- 25.4 ng/m! para la
LN y en ia fase de hipotiroidismo de 23.6 +/- 12.8 ng/m| para fa LM y de 36.2 +/- 24.4 ng/dl para la
LN (P<0.05). El promedio de los niveles de LM en los pacientes hipertiroideos masculines fue de
2.3+/- 1.1 ng/ml y de 3.7 +/- 2.04 ng/ml en la LN y en los pacientes hipotiroideos de 3.8 +/- 1.6
ng/ml en la LM y de 5.2+/- 1.7 ng/ml en la LN. (P<0.005)

Conclusiones: Los niveles séricos de leptina se encontraron elevados en la fase de hipertiroidismo
en las mujeres y bajos en los hombres, y en la fase de hipotiroidismo se encontraron bajos en
ambos sexos; por lo que los niveles normales de hormonas tiroideas son necesarios para garantizar

niveles adecuados de leptina sérica.



Palabras clave: Bocio toxico Difuso, hipertiroidismo, eutiroidismo, hipotiroidismo, leptina.



SUMMARY

TITLE: Leptin serum levels in BTD patients in hyperthyroidism, euthyroidism and hypothyroidis
phases in comparison with normal people.

OBJECTIVE: To determine the leptin serum levels in BTD patients in hyperthyroidism,
euthyroidis and hypothyroidism phases in comparisen with normal people.

MATERIAL AND METHODS: We studied 21 patients with BTD in hyperthyroidism phase
recorded in the Outpatient Service of the Specialties Hospital at The National Medical Center La
Raza, on 1-131 treatment, followed by 18 weeks and evalvated in their euthyroidism and
hypothyroidism phases. In each visit was taked thyroid function test and moming and nocturnal
leptin levels were measured by RIA and IRMA, respectively. Control group was of normal people
with characteristics similar to the patients.

RESULTS: The IMC to the control group was 25 +/- 2.9 Kg/m2. In the patients group in
hyperthyroidism phase it was of 24.2 +/~ 3.5 Kg/m2, in the euthyroid group of 25.9 +/- 3.9 Kg/m2
and in the hypothyroidism group of 26.8 +/- 4.1 Kg/m2 (P < 0.005). The mean leptin levels in the
hyperthyroidism female patients was of 34.6 +/- 14.37 ng/ml to LM and 45.2 +/- 25 .4 ng/ml to the
LN and in the hypothyroidism phase it was of 23.6 +/- 12.8 ng/ml and 36.2 +/- 24 4 ng/ml 10 the
LN (P <0.05). The mean LM levels in the male hyperthyroidism patients was of 2.3 +/- 1.1 ng/ml
and of 3.7 +/- 2.04 ng/ml in the LN and in the hypothyroidism patients it was of 3.8 +/- 1.6 ng/ml
in the LM an of 5.2 +/- 1.7 ng/ml in the LN. (P < 0.005).

CONCLUSIONS: Leptin serum levels were high in the hyperthyroidism phase in the women and
low in the men, and in the hypothyroidism phase were low in both; then the normal levels of
thyroid hormones are necessary to grant good leptin serum levels.

KEY WORDS: Goiter, Toxic, Diffuse, Hyperthyroidism, Euthyroidism, Hypothyreidism, Leptin.



INTRODUCCION

La leptina es una hormona protéica producida exclusivamente en el tejido adiposo pardo,
consta de 167 aminoacidos, fue descubierta en 1994 por Friedmann.(1,2) Durante algin tiempo se
penso que la leptina ejercia solamente una sefial del 1ejido adiposo hacia el sistema nervioso central,
para indicar la cantidad del tejido graso depositado en el cuerpo, estudios posteriores en animales y
humanos pudieron demostrar que desencadenaba acciones neuroendécrinas tendientes  al
mantenimiento del peso corporal, porque incrementaba el gasto de energia y reducia la ingesta.

El ratén gencticamente obeso (ob/ob), tiene una deficiencia de leptina y la administracion de
esta hormona le corrige las alteraciones metabdlicas, esto se conoce desde 1995 en que se logro su
sintesis mediante (ecnologia recombinante, pero el extrapolar estos resuitados al humano obeso ha
sido dificil .(7,8,9,10)

Se sabe que los niveles circulantes de leptina en el humano estan directamente relacionados
con indicadores de obesidad, tales como e! indice de masa corporal (IMC) o la cantidad de grasa
corporal (i1). Autores como Rosembaum y colaboradores han determinado que la leptina
plasmatica varia mas directamente con la grasa absoluta que con el porcentaje de grasa corporal.
(12) Dado que la leptina esta incrementada en humanos obesos y que esta hormona juega un papel
importante en la regulacién del peso corporal, se ha sugerido que la obesidad humana cursa con
una resistencia al efecto de leptmna .(13) Este fendomeno es explicado por el aumento de grasa
corporal, el cual se acompaiia de baja sensibilidad a la insulina, que se compensa con un incremento
en la secrecidn de ésta. (14,15)

En estudios experiméntales se ha observado que la leptina exhibe un patron diumo, con una

elevacion maxima a media noche. También se tiene documentada la variabilidad existente en los



L leptina en cada nivel del IMC, esto  sugiere que distintos factores genéticos y
ambug...akes diferentes a la adiposidad pueden regular las concentraciones de leptina. (19)

Las hormonas tirpideas incrementan la tasa metabdlica basal v la tennogénesis, incluyendo
-desacoplamiemo de la fosforilacion oxidativa, en ratas Wistar se ha demostrado el ro! permisivo
que tienen las hormonas tiroideas sobre los receptores B3 adrenérgicos suprimiendo la expresion de
la leptina y en otras que fueron tircidectomizadas se encontré un incremento del RNAm de la
leptina; sin embargo, las anormalidades de la funcién tiroidea son frecuentemente asociadas a
cambios en el peso corporal. Asi los pacientes con hipotiroidismo usualmente tienen un incremento
en el peso corporal y los hipertiroideos tienden a perder peso, por lo que el gje hipotdlamo-
hipofisis- tiroides puede influir en la secrecion y metabolismo de la leptina. (16,17,18)

El Bocio téxico difuso (BTD) represcnta la causa mas frecuente de hipentiroidismo, con una
frecuencia de 70%, afecta ambos sexos predominantemente al femenino, aparece a cualquier edad
principalmente entre la tercera y cuarta década de la vida, es una enfermedad autoinmunitaria que
se puede asociar a otros padecimientos del mismo tipo; en ella intervienen factores genéticos,
ambientales ¢ inmunolégicos. Se caractériza por tirotoxicosis, bocio, oftalmopatia infiltrativa y
dermopatia, e! diagnostico se realiza en base al cuadro clinico del paciente y con los cambios
bioquimicos en sus pruebas de funcidn tiroidea (PFT) como lo son: elevacion de triyodotironina
{T3) y tiroxina (T4) con una Hormona Estimulante de la Tiroides (TSH) suprimida. Se cuenta con
tres posibilidades terapéuticas como son : los farmacos antitiroideos (Metimazol, Carbimazol y
Propiltiouracilo), radioyodo (I-131)} y la cirugia. El mejor tratamiento y la tendencia a nivel
mundial consensado es con [-131. (23,24,25)

Aun falta mucho por conocer de la leptina, sobre todo en los padecimientos tiroideos de los

cuales hay muy pocos estudios y éstos han sido realizados principaliente en ratas o en el sindrome




del eutiroideo enfermo e induciendo tirotoxicosis con levotiroxina por un lapso de 10 dias, pero no
se han hecho investigaciones en pacientes con BTD por lo que, es necesario relizar estudios en
éstos pacientes para conocer sus niveles séricos de leptina en sus fases de hipertiroidismo,
eutiroidismo ¢ hipotiroidismo y compararlos con individuos normales, para que los datos obtenidos

sirvan de base para desarroliar estudios posteriores que ayuden a comprender mejor la obesidad y su

posible tratamiento.




OBJETIVOS

1. Determinar los niveles séricos de leptina en pacientes con BTD en fases de

hipertiroidismo, eutiroidismo € hipotiroidismo

2. Determinar los niveles séricos de leptina en individuos normales, de caracteristicas

stmilares a los del grupo con BTD.

3. Comparar los niveles séricos de leptina de pacientes con BTD en fases de

hipertiroidismo, eutiroidismo ¢ hipotiroidismo con individuos normales del grupo problema.



MATERIAL Y METODOS

El estudio se realizd en el Departamento Clinico de Endocrinologia y Medicina Nuclear, del
Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional “La Raza” (HE CMNR) del Instituto
Mexicano del Seguro Social (IMSS): fue aprobado por el comité de Investigacion y Etica del HE
CMNR. Es un estudio abierto. prospectivo, transversal, observacional y comparativo. Los criterios
de inclusion para el grupo problema fueron pacientes mayores de 16 afios de edad, cualquier sexo,
diagnostico clinico y bioquimico de BTD en fase hipertiroidea y posteriormente en eutiroidismo e
hipotiroidismo, con deseo de participar en ¢l estudio y quienes aceptaron recibir tratamiento con -
131 segin protocolo establecido para el tratamiento del BTD en el HE CMNR (El tratamiento que
se instaurd se baso en el tamaiio del bocio representado en gramos y en los niveles de T3 en ng/di
(nanogramos por decilitro), de tal manera que si el bocio es menor de 40 g v los valores de T3 son
menores de 400 ng/dl le corresponden 10 mCi (milicuries) de I-131, si el bocio es de 40 a 60 gy T3
se encuentra entre 400 y 600 ng/d! le correspoden 20 mCi v si el bocio es mayor de 60 gy T3 es
mayor de 600 ng/dl le corresponden 30 mCi de 1-131); todos firmaron la hoja de consentimiento
informado. Los criterios de exclusion fueron: deseo de salirse dei estudio; dejar de asistir a
consulta. Los criterios de inclusion para el grupo control fueron individuos mayores de 16 afios de
edad, cualquier sexo, con deseco de participar en ¢l estudio, clinica y bioquimicamente eutiroideos,
todos firmaron la carta de consentimiento informado.

Se incluyeron en el estudio a los pacientes que cumplieron con los criterios de seleccion, se
les realizé apertura de expediente, historia clinica, examen fisico completo el cual comprendié :
talla, peso, indice de masa corporal (IMC=peso entre ia talla al cuadrado y se expresa en

Kg/m2:Kilogramos sobre metro al cuadrado). En el primer internamiento se les tomd una muestra




de sangre matutina en ayuno, determinando PFT y leptina matutina y una muestra noctuma a las
22:00 horas, sus concentraciones fueron medidas con RIA (Radioinmunoensayo) e IRMA
(Radioinmunométrico) respectivamente; los valores normales de T3 son de 86-187 ng/dl, el de T4
es de 4.5-12.5 pg/dl (microgramos por decilitro), el de TSH es de 0.25-5.0 pUl/m! (microunidades
mternacionales por mililitro), el de leptina para mujeres es de 1.1-27.5 ng/ml (nanogramos por
mililitro) y en hombres es de 0.5-13.8 ng/mi. Todos los reactivos pertenecieron a la casa comercial
DSL-800 {Diagnostic Systems Laboratories) procedente de Webster, Texas, USA. Las muestras
fueron tomadas por el Médico Residente que participd en el protocolo de investigacion.

En el primer internamiento se programé la dosis de I-131 que se caleulo de acuerdo a su
cuadro clinico y alteraciones en su perfil hormenal. Los pacientes se citarén a la consulta externa
de Endocrinologia a las 3, 6,9, 12, 15 y 18 semanas posteriores a la dosis de 1-131, con PFT y en
caso de presentar cuadro clinico y bioquimico de eutiroidismo se did nueva orden de internamiento
para realizar las determinaciones hormonales de! punto basal, continuando su seguimiento en la
consulta externa, una vez que se encuentraron con el cuadro clinico y bioguimico de hipotiroidismo
se internaron por ultima ocasion para realizar las determinaciones del punto basal e iniciar
tratamiento sustitutivo con levotiroxina. Con respecto al grupo control se incluyeron a individuos
normales, voluntarios, de caracteristicas similares a las del grupo control (sexo, edad, raza ¢ IMC),
a quienes se les tomaron las muestras citadas en el punto basal.

Para el andlisis estadistico se utilizaron medidas de tendencia central para la descripcion de
variables individuales y para la comparacion entre las diferentes fases se hicieron analisis de
varianza (ANOVA); anélig.is de covananza (ANCOVA) vy analisis multivariado, se establecié un

valor o de 0.05. El anilisis estadistico se realizd con Software SPSS version 9.0 .



RESULTADOS

De los 21 pacientes con BTD en fase de hipertiroidismo, 14 eran mujeres (66.7%) y 7
hombres (33.3%); fueron 26 controles, 19 mujeres (73%) y 7 hombres (27%), todos reunieron
los criterios de inclusion para el estudio. [.a edad promedio de cada grupo fue de 36.4 +/- 9.7 afios
{19 2 35) yde 34.1 +/- 9.4 afios (16 a 53), respectivamente. (Tabla 1}. El grupo de 26 a 35 aiios
fue en el que se presentd la mayor frecuencia del BTD n= 9 (42.8%). (Figura 1) Los pacientes
recibieron [-131 de acuerdo a su dosis caleulada; posterior a su tratamiento presentaron incremento
de peso y de su IMC, en ambos sexos. (Figuras 2 y 3)

El IMC fue: de 25 +/~ 2.9 Kg/m2 para ¢l grupo control; 24.2 +/- 3.5 Kg/in2 en el de BTD
en la fase de hipertiroidismo; 25.9 +/- 3.9 Kg/m2 ¢n ia de eutiroidismo y de 26.8 +/- 4.1 Kg/m2 en
la de hipotiroidismo. Todas mostraron un incremento del IMC con P<0.05 (Tablas 1, 4, y 5,
Figuras 10 y 11).

El promedio de los niveles de leptina matutina en los controles femeninos fue de 26.8 +/-
15.67 ng/ml y de 27.9 +/- 14.9 ng/ml en la Iept;na nocturna, en las pacientes hipertiroideas fue de
34.6 +/- 14.37 ng/ml para la leptina matutina y de 45.2 +/- 25.4 ng/ml para la leptina nocturna; en
su fase de eutiroidismo fue de 35.6 +/- 23.1 ng/ml para la leptina matutina y de 37.4 +/- 22.6 ng/mi
para la leptina nocturna y en la fase de hipotiroidismo de 23.6 +/- 12.8 ng/ml para la leptina
matutina y de 36.2 +/- 24 4 ng/ml para la leptina nocturna con P<0.05 en las tres fases del BTD

comparados vs con el control. (Figura §, Tabla 3)



El promedio de los niveles v 4 matuting en tos controles masculinos fue de 9.1 +/- 1.9
ng/mly de 9.4 +/- 1.5 ng/ml en L Iy} .0 nocturna, en los pacientes hipertiroideos fue de 2.3 +/- 1.1
ng/ml en la leptina matutina y de 3.7 +~ 2.04 ng/ml en la leptina nocturma, en su fase de
eutiroidismo fue de 3.9 +/- 2.8 ng/m! en la leptina matutina y de 6.1 +/- 3.8 ng/ml en la leptina
nocturna y en su fase de hipotiroidismo de 3.8 +/- 1.6 ng/inl en la leptina matutina y de 5.2 +/- 1.7
ng/ml para la leptina nocturna con P< 0.00} en las tres fases del BTD vs con el control (Tabla 2)

Se evaluaron los niveles de leptina en la fase de hipertiroidismo, de acuerdo a los niveles
séricos de T3, observando un incremento en la leptina tanto matutina como nocturna para ambos
sexos, en el rango de 200 a 400 ng/dl. Las mujeres con una elevacion de 39.26 ng/ml en la leptina
matutina y de 50.76 ng/ml en la leptina nocturna v en los hombres de 2.65 ng/ml en la leptina
matutina a 3.8 ng/ml en la leptina nocturna, con una ligera disminucion a medida que se
incrementaba ain mas la T3, (Figuras 12 y 13).

El comportamiento de la leptina en relacion con TSH tendié a la elevacion en los pacientes
femeninos a medida que se incrementaba la TSH, con una leptina matutina de 48.2 ng/ml y de 59.6
ng/ml en la leptina nocturna en relacion al rango de 36 a 59 pUl/ml de TSH v en los hombres se
observd una pequeiia elevacion conforme se elevaba la TSH de 4.93 ng/ml en la leptina matutina a
5.8 ng/ml en la leptina noctuma en el rango de 36 a 5¢ pUL/ml en la TSH, ain asi quedd muy por
debajo de las leptinas del grupo control. (Figuras 16y 17)

Finalmente tanto la leptina matutina como la nocturna conservaron sus ciclos circadianos en

ambos grupos de estudio.



PISCUSION

Las enfermedades tiroideas influyen en el peso corporal € ingesta alimentaria. Asi en la fase
de hipertiroidismo se ha observado que el 85% de los pacientes muestran un descenso de peso y en
el hipotiroidismo muestran un incremento del mismo en el 59% de ellos. Estos cambios en el peso
corporal no son debidos a cambios en la ingesta de alimentos, al contrario, el apetito esta
incrementado en 65% de los pacientes hipertiroideos y disminuido en 45% de los pacientes
hipotirotdeos. (26)

Tomando en consideracién que la leptina disminuye la ingesta alimentaria e incrementa el
gasto de energia, de aqui surgio el interés por investigar los niveles séricos de leptina en pacientes
con BTD en sus fases de hipertiroidismo, eutiroidismo ¢ hipotiroidismo. En los resultados de este
estudio se encontré que el BTD se presentd con mayor frecuencia entre la tercera y cuarta década de
la vida, predominantemente en el sexo femenino como esta descrito en la literatura mundial, (21,26)
Los niveles de leptina mostraron una clara diferencia con respecto al sexo, siendo mayores en las
mujeres que en los hombres, esto 1o explica el hecho de que los estrogenos estan involucrados en la
regulacion de la produccion de leptina, como lo demostrd Ostlund y Cols al administrar estrogenos
tanto a ratas ooforectomizadas como a mujeres postmenopausicas, observando un incremento en los
niveles de leptina. (14, 20, 22, 25)

£n los pacientes femeninos se encontrd un incremento en los miveles séricos de leptina en la
fase de hipertiroidismo y disminucion en el hipotiroidismo, estos hallazgos sugieren que los
cambios en los niveles séricos de leptina no son la causa de las alteraciones encontradas en el
apetito en estos pacientes; el condicionante de estos cambios es el exceso de hormonas tiroideas

quien ocasiona un incremento en el metabolismo basal v este a su vez un incremenio en los



requerimientos caldricos y por consiguiente incrementa la ingesta alimentaria para proveer sustrato
para la obtencién de energia. Por otra parte la disminucién de leptina puede contribuir a bajar el
gasto de energia en el hipotiroidismo. Con respecto al IMC todas las pacientes mostraron un
incremento en la fase de hipotiroidismo, pero en la gran mayoria sus [IMC en la fase de
hipertiroidismo se encontraban limitrofes entre euntroficos y sobrepeso y algunas con franca
obesidad. Tomando en consideracion que los niveles séricos de leptina parecen estar relacionados
con el IMC, estos resultados pueden indicar que los niveles normales de hormonas tiroideas son
necesarios para favorecer una adecuada expresion del gen de la leptina, como lo encontrd Valcavi
en su grupo de pacientes. (26)

Por otra parte en el grupo de pacientes masculinos encontramos los niveles séricos de leptina
distinuidos en hipertiroidismo y ligero incremento en la fase de hipotiroidismo, pero muy por
debajo de los mveles sénicos de leptina del grupo control, esto puede ser explicado por el intenso
catabolismo gue sufrieron los pacientes, debido al exceso de hormonas tiroideas, va que sus IMC en
la fase de hipertiroidismo se encontraban en el rango de desnutricion y en la media de eutréficos;
ademds de que el porcentaje de grasa corporal es menor en los hombres que ¢n las mujeres. Esto
pudiera explicarse por ¢l incremento en el aclaramiento metabdlico de la leptina, debido al
hipertiroidismo coma lo encontrd Escobar en su grupo de estudio. (18, 21, 27)

Consideramos que el comportamiento tan diferente que mostraron los niveles séricos de
leptina en la fase de hipertiroidismo e hipotiroidismo tanto en las mujeres como en los hombres,
pudo haber sido por el intenso catabolismo que presentaron los hombres, ya que las mujeres a pesar
dei hipertiroidismo permanecian con un IMC limitrofe entre eutréficos y sobrepeso e incluso
algunas con obesidad, por lo que su porcentaje de prasa fue mucho mayor que el de los hombres
que estaban en franco catabolismo, teniendo una mayor fuente para la sintesis y produccion de

leptina; ademas cabe mencionar que la insulina ejerce un efecto anabolico sobre la leptina por lo



que estas pacientes podrian estar cursando con hiperinsulinemia lo que pudo haber contribuido a un
incremento en la sintesis de leptina en estas pacientes. (16, 23)

Los resultados gue obtuvimos nos reflejan que los pacientes hipotiroideos a pesar de que
ganaron peso € incrementaron su IMC, no incrementaron sus niveles de leptina como se habia
pensado inicialmente, por lo que en estos pacientes la ganacia de peso es debida fundamentealmente
a una acumulacién de glucosaminoglicanos , no asi de grasa parda. Por lo que se requiere tener
niveles normales de hormonas tiroideas para que se lleve una adecuada sintesis del gen de la
leptina. Estos resultados motivan al estudio de otras patologias que también cursan con incremento

en el peso corporal y probablemente pueden tener niveles bajos de leptina,



CONCLUSIONES

1.- Los niveles séricos de leptina se encontraron elevados en la fase de hipertiroidismo en las

mujeres y bajos en los hombres.

2.- Los niveles séricos de leptina se encontraron bajos en la fase de hipotiroidismo en las mujeres

v en los hombres mostraron una ligera elevacién con respecto a su fase de hipertiroidismo.

-

J.- ElIMC en los hombres mostrd un incremento sustancial en la fase de hipotiroidismo con un

bizero incremento en los niveles de leptina con respecto a sus niveles en el hipertiroidismo.

4.- Il IMC en las mujeres mostrd un incremento en el hipotiroidismo y una disminucion en los

niveles de leptina con respecto a sus niveles enel hipertiroidismo

5.- [El exceso de hormonas tiroideas incrementa el aclaramiento metabélico de la leptina si el
catabolismo es excesivo en los pacientes. Los mecanismos de este efecto ain no han sido

dilucidados.

6.- Las hormonas tiroideas son necesarias para garantizar los niveles normales de leptina sérica.
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FABLA 1. Edad y sexo de los pacientes y controles N=47

Edad S E X O
n en anos Femenino Masculino
Controles 26 36.4 +-9.7% | 19 (73%) 7 (27%)
Pacientes 21 34.1 +-94* | 14(66.7%) | 7(33.3%)

*Los valores son expresados en media +/- desviacidn estandar




TABLA 2. IMC de controles y pacientes con BTD N =47,

n IMC
Controles 26 24.9 +/-2.9%
BTD fase de
hipertiroidismo 21 24.1 +/- 3.5%
BTD fase de
Eutiroidismo 21 25.9 +/-3.9*%
BTD fase de
Hipotiroidismo 21 26.8 +/-4.1*

*Los valores son expresados en media +/- desviacion estandar
BTD= Bocio téxico difuso
IMC= Indice de masa corporal




TABLA 3. Leptina matutina y nocturna en mujeres del grupo control vs

mujeres con BTD N=33

Leptina matutina Leptina Nocturna P
Controles n= 19 26.81 +/- 15.67* |27.94 +/- 14.98* NS
BTD fase de
Hipertiroidismon=14 |[34.60 +/- 14.37*  |45.26 +/- 25.43* <0.05
BTD fase de
Eutiroidismo n= 14 35.66 +/-23.14*  |37.49 +/- 22.66* NS
BTD fase de
Hipotiroidismon= 14  |26.30 +/- 12.81*  |6.27 +/- 24.43* NS

*Los valores son expresados en media +/- desviacion estandar
El valor de P fue obtenido por andlisis de varianza (ANQOVA)

BTD= Bocio toxico difuso
NS= No significativo




TABLA 4. Leptina matutina y nocturna en hombres del grupo control vs
hombres con BTD N= 14

Leptina Matutina Leptina Nocturna P
Controles n=7 9.15 +/- 1.97* 9.42 4/- 1.49* <(.05
BTD fase de
Hipertiroidismo n=7 |2.37 +/- 1.18%* 3.72 +/-2,04% <0.05
BTD fase de
Eutiroidismo n= 7 3.98 +/-2.8* 6.17 +/- 3.80* <0.05
BTD fase de
Hipotiroidismo n=7 3.82 +/- 1.58* 5.25 +/- 1.75* <0.05

*Los valores son expresados en media +/- desviacion estandar
El valor de P fue obtenido por analisis de varianza (ANOVA)
BTD= Bocio toxico difuso



TABLA 5. Lepuna matutina y nocturna en mujeres del grupo control vs
mujeres con BTD N- 33

Leptina Matutina Leptina Nocturna P

Controles n=19 ! 28.51 +/-3.50* 29.69 +/- 4.72% <0.05

BTD fase de
Hipertiroidismo n= 14 36.20 +/-4.07% : 4699 +/- 549* <0.05

i
| |
|

BTD fase de

Eutiroidismo n= 14 33.70 +/- 4.08* 35.47 +/- 5.50* <0.05

BTD fase de
Hipotiridismo n= 14 21.57 +/- 4.08* 34.18 +/- 5.50* <0.05

*Los valeres son expresados en media +/- error estandar

El valor de P fue ontenido por analisis de covarianza (ANCOVA), se ajusté por indice de masa
corporal de los controles.

BTD= Bocio toxico difuso



TABLA 6. Leptina matutina y nocturna en hombres del grupo controt vs
hombres con BTD N= 14

Leptina Matutina Leptina Nocturna P
9.14 +/- (.53* 9.42 +/- 0.93* <0.005

Controles n=7

BTD fase de

Hipertiroidismo n=7 3.31 +/-0.57* 3.96 +/- 0.99* <0 003 |
i

BTD fase de

Eutiroidismo  n=7 4.10 +/- 0.53* 6.20 +/- 0.93* <0.005

BTD fase de i 7

Hipotiroidismo n=7 2.77 +/- 0.58* 4,97 +/- 1.0* <0.005 ,
|

*Los valores son expresados en media +/- error estandar

El valor de P fue calculado por analisis de covarianza (ANCOVA), ajustado por Indice de masa
corporal de los controles.

BTD= Bocio téxico difuso




TABLA 7. Leptina matutina y nocturna en mujeres con BTD en sus tres fases
N=14

Leptina matutina  Leptina Nocturna P

BTD fase de
Hipertiroidismo L 39.60+/- 1437 * 4526 +/-2543* <(.05
n=14

BTD fase de

Eutiroidismo 35.66+/-23.14 * 37.49 +/- 22.66* <0.05
n= 14

BTD fase de

Hipotiroidismo 23.60+/- 12.81* 3627 +/- 24 42* <0.05
= 14

*Los valores son expresados en media +/- desviacidn estandar

El valor de P fue obtenido por analisis multivariado, siendo significativo en todos los casos al
comparar al mismo paciente, en sus diferentes fases de la enfermedad.

BTD = Bocio toxico difuso

Niveles normales de leptina en mujeres: 1.1-27.5 ng/mt



TABLA 8. Leptina matutina y nocturna en hombres con BTD en sus tres fases

N=7

Leptina matutina  Leptina nocturna P
BTD fase
Hipertiroidismo n=7 2.37+/-1.18* 3.72 +/-2.04* NS
BDT fase de
Eutiroidismo n=7 3.98 +/-2.80* 6.17 +/- 3.80* NS
BTD fase de
Hipotiroidismo  n=7 3.82 +/-1.58* 5.25+/- 1.75* NS

* Los valores son expresados en media +/- desviacion estandar

El valor de P fue calculado con andlisis multivariado, no siendo significativo al comparar al
paciente entre si en sus diferentes fases de la enfermedad

BTD= Bocio toxico difuso

Niveles normales de leptina en hombres: 0.5-13.8 ng/ml




Frecuencia del Bocio Téxico Difuso por grupos de edad

N =21

15-25 26-35 36-45 46-55
Edad (afos)

Figura 1. El Bocio téxico difuso se presentd con una mayor frecuencia en el
grupo de 26-35 anos .
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IMC en pacientes femeninos en sus tres fases del BTD
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Figura 2. Comportamiento del IMC en las mujeres con BTD, apreciandose un incremento del mismo en la fase de
hipotiroidismo con respecto a la de hipertiroidismo en todos los casos. P < 0.005 por analisis de varianza.
BTD= Bocio téxico difuso; IMC= Indice de masa corporal
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Figura 3. Comportamiento del IMC en los hombres con BTD, apreciandose un incremento del mismo en la fase de

hipotiroidismo con respecto a la de hipertiroidismo en todos los casos. P < 0.05 por andlisis de varianza.

BTD= Bocio téxico difuso ; IMC= Indice de masa corporal
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Leptina matutina y nocturna en relacién con el IMC en cada paciente femenino en sus tres
fases del BTD
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Figura 4. Descripcion detallada de cada paciente femenino, apreciandose la edad, las tres fases del BTD y sus

leptinas matutina y nocturna.

BTD= Bocio téxico difuso; IMC= indice de masa corporal
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Figura 5. Continua descripcidn detallada de cada paciente femenino.

BTD= Bocio toxico difuso; IMC= Indice de masa corporal
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Leptina matutina y nocturna en relacién con el IMC en cada paciente masculino en sus tres
fases del BTD
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BTD= Bocio toxico difusc ; IMC: Indice de masa carporal
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Figura 8. Comportamiento de la leptina matutina y nocturna en las tres fases del BTD comparadas con el grupo
control, apreciandose un incremento de las mismas en el estado de hipertiroidismo y una disminucién en la fase
de hipotiroidismo. P < 0.05 vs Control por andlisis de varianza

BTD= Bocio tdxico difuso
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Leptina matutina y nocturna en hombres del grupo control vs hombres con BTD en sus
tres fases
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Figura 9. Comportamiento de las leptina matutina y nocturna en las tres fases dei BTD comparadas con el
grupo control, apreciandose una disminucion de fas mismas en la fase de hipertiroidismo con un modesto
incremento en la fase de hipotiroidismo. P < 0.001 vs Control por analisis de varianza.

BTD= Bocio téxico difuso
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Figura 10. Se aprecia un incremento en los niveles séricos de leptina a medida que se incrementa el IMC

P < 0.001 vs controles por analisis de covarianza.
BTD= Bocio téxico difuso; IMC= Indice de masa corporal
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Figura 11. Se aprecia un incremento directamente proporcional tantc en la leptina matutina como en la

nocturna con respecto al incremento en el IMC . P <0.001 vs controles por andlisis de covarianza
BTD= Bocio tdxico difuso; IMC= Indice de masa corporal
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Leptina matutina y nocturna en relacién a los niveles de triyodotironina en mujeres
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Figura 12. Se aprecia un incremento en los niveles de leptinas matutina y nocturna entre el rango de 200 a
400 ng/dl de T3 con un descenso gradual al incrementarse la T3 a més de 600 ng/d|
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Figura 13. Se aprecia un incremento en los niveles de leptina tanto matutina como nocturna en el rango
de 200 a 400 ng/dl de T3 con un ligero descenso cuando T3 se encuentra mayor de 600 ng/dl .
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Figura 14. Se aprecia un incremento en los niveles de leptina en relacion directa al incremento de la TSH

en los pacientes hipotiroideos.
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Figura 15. Se aprecia un ligero incremento en los niveles de leptina a medida que se incrementa la TSH en los
pacientes hipotircideos.




	Portada 
	Resumen 
	Introducción
	Objetivos 
	Material y Métodos 
	Resultados 
	Discusión
	Conclusiones 
	Bibliografía 
	Anexos 

