Articulo cientifico

Hipotiroidismo subclinico
¢, Cuando tratar?

Hinalizar fa primera década del tercer milenio,
Apersiste la controversia sobre la necesidad de
fratar el hipotiroidismo iave, mejor conocido
como hipotiroidismo sub-clinico (H3C). Los que
intervienen al paciente con terapia de suplencia ar-
gumentan que se pueden mejorar algunos sintomas
potenciaimente debidos a falla tiroidea, a que se
impide la progresidn a hipotiroidismo declarado y a
que pueden lograrse beneficios cardiovasculares. La
evidencia no es concluyente —aungue el tema dista
de esiar cerrado- y las revisiones de importantes
asociaciones norteamericanas no recomiendan trata-
miento agresivo en aquellas personas con niveles de
hormona tiroestimulante (TSH) entre 4.5y 10.0 mLUL,
excepto si hay boclo o anticuerpos anti-tiroideos pre-
senies, casos en ios cuales sl es conveniente tratar
{al igual que en aqueilos con TSH > 10.0 mU/L) pues
hay muchas posibiidades de que eslos pacientes
progresen a un hipotircidismo declarado. No se con-
sidera matia practica hacerle un seguimiento a estos
casos y usar el criterio clinico para tratar a algunos
de ellos. Tampoco hay un acuerdo sistematico en
cuando a hacer tamizajes de TSH en ciertos grupos
etareos o a la poblacidn en general. Se ha observado
un efecto benéfico sobre los niveles de colesterc! y
algunos estudios sugieren una mejoria de la funcion
endoielial, Pero asi como dicho hipotiroidismo es leve,
cuaiquier impacto deletéreo-det HSC seria también
ieve, na constituyéndose en un factor de riesgo car-
diovascuiar significativo. '
in esta revision se consigna también informa-
cibn sobre otras clases de hipofiroidismo como el
hipotircidismao congénito, el hipotiroidismo asociado
a embarazo, el hipotirpidismo clinico declarado ©
mixedema del adulte, el hipotiroidismo secundario
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o ceniral, el coma por mixedema, asé como datos
sucintos sobre fa TSH ultrasensible,
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Desde las epocas de Murray sablamos que el
hipotiroidismo debia tratarse, para reverdir el cuadro
clinico usualimente severo al que estabamos acostum-
brados a observar hasta hace pocas décadas {1}. A
veces el diagndstico lo realizabamos en hipotiroideos
tan mixedematosos como log de Guli, Ord, o los gue
observd el cirujano Kocher, guien encontrd que la
extirpacién amplia de la glandula tiroides llevaba a un
cuadro clinico de mixedema {Figura 1). Y aun asi, ia
dolencia pasaba desapercibida para mucos colegas,
familiares v aiin para el mismo paciente, debido a la
lentitud en la progresién delos sinfomas. £l brob%ema
en aquelios tiempos era que la tecnclogia diagnodstica
{cuando empezamos a tenerla) no era sofisticada {el
hipometabolisme sin hipotircidismo podria quiza ser
equivalente al hipotiroidismo subclinico de hoy}y los
medicamentos utiizados en la suplencia tiroidea dista-
ban mucho de los preparados actuales de levotiroxina

{L-T4). Nadie pensaba ademas en hacer tarmizajes con
‘metabolismos basales o yodoproteinemias (PBlien g

poblacion general o —ni siquiera- en grupos eldrecs es-
peciales como embarazadas y menopausicas, menos
sabiendo que los estrdgenos alteraban fas pruebas,
por su accidn sobre las profeinas transportadoras de
hormonas tirocideas. En menopausicas viudas, era
seguro encondrar una PBI alta, porque el vestido negro
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acostumbrado en los largos lutos contenia yodo que
alteraba esta prueba (2). A menudo escuchabamos
presentaciones en congresos medicos sobre el "Uso
y abuso de las hormonas tiroideas”, en las que usual-
mente se criticaba su extendido uso en una variada
patologia; muchos clinicos eran aficicnados a utilizar
los preparados de la época —tiroides desecado, tirog-
lobulina, triyodotironina, y al final el liotirox- a pesar de
gue no hubiese estudios que demostraran su utilidad
de manera fehaciente, 0 que se albergaran ciertos

temores sobre sus efectos deletéreos: la osteoporo- .

sis no estaba de moda, vy la fibrilacién auricular era
problema de los cardidlogos (3).

Hoy el asunto es diferente. Disponemos de una
prueba extraordinaria y costo-efectiva: la TSH ultra-
sensible de tercera generacion® que ha llevado practi-

camente a la obsolescencia la prueba de estimulacion
con TRH. También hay examenes complementarios
como la T4 total, Ia T4 libre, la T3 y los anticuerpos
antiperoxidasa tiroidea (o antimicrosomales) y los
antitiroglobulina, amén del aspirado citolégico con
aguja fina, y diversas ayudas imagenologicas. Si la
clinica no nos ayuda, podemos hacer determinacio-
nes volumetricas de la glandula tiroides por medio de
la ecografia. También se hace tamizaje para detectar
hipotiroidismo congénito y hay preparados de L-T4
en diferentes cancentragiones.

La definicién de hipotiroidismo subclinico (HSC)
es la presencia de una TSH elevada con un nivel de
tiroxina libre circulante (FT,) normal, en individuos
generalmente asintomaticos. Aunque es basicamente
un diagnostico bioguimico, algunos pacientes presen-

FIGURA 1. Sir William Gull describié los primeros casos
de mixedema del adulto.

Emil Kocher, Nébel de Medicina, hize tiroidectomias y
relaciond el cuadro descrito por Gull como debido a la

ausencia de la glandula tiroides (www.nim-nih.org).

Esta prueba se basa en dos anticuerpos monacionalas anti-TSH gue se fijan a diferentes epitopes, uno de ellos la fraccion beta, ac-

tuando en forma de “sandwich”™. Uno de ellos esla acoplado a un sisiema de fase sdlida (anticuerpo de captura), &l otro es marcado
-a de senal- y ambas se encuentran en exceso con respecto al antigeno. El ensayo es no competitiva pues a medida que aumenta el
antigeno, el inmuno-complejo precipitado aumenia en una relation directa. La TSH de primera generacion utilizo el metodo RIA, el de
segunda el IRMAy el de tercera —o ultrasensible- utiliza el ICMA (inmuno-quima-luminimétnco). Esta TSH puede decimos si un paciente
es hiper, hipo o eutiroideo, pues por una variacion en dos veces los niveles de FT4 producen un cambio en cienio sesenta veces las
concantraciones de TSH. La TSH neonatal sdlo sirve para tamizaje y debe confirmarse posteriormenta con las pruebas tradicionales
de funcion liroidea (http:bvs . sld culrevistas/end/vol7 2 96/end(09296 Fim)
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tan algunos sintomas de hipotircidismo {(generalmen-
te ambiguoes) que podrian mejorar con i fratamiento,
por fo gue algunos lo liaman falla tiroidea leve. Hay
enfermos que tienen una FT, y TSH normales, pero
gue son encasillados como hipotiroideos subclinicos,
si la respuesta de la TSH a la administracion de TRH
es exagerada (4,5}

Los mecanismos fisiopatologicos comienzan
con la disminucion de la produccion de tiroxina libre
por cualguiera de las situaciones clinicas que anota-
mos en la Tabla 1. Esto conlieva a una disminucion
de la produccitn de T3 —procedente de |la desyoda-
cién de la 4, principaimente en el higado- la que
actia en los receptores nucleares de hipotalamo e
hipofisis {particularmente en estos receptores tiro-
fropos}, donde se producen los péptidos TRH y TSH
respactivamente. Antes de que haya manifesiaciones
clinicas o de que ia mayoria de los tejidos ya estén
afectados por ia deficiencia de tiroxina, se pone en
marcha ef mecanismo compensatorio de la mayor
produccion de TSH. En el H8C, aungue los niveles
de T4 Bbre estén normales, estos generaimente ya
se encuentran en el limite inferior (6,7).

La prevalencia de esta entidad puede estar
alrededor de un 8% en la poblacién adulta —con un
rango que varia entre el 3y el 15% segun los estudios,
aunque si se desglosa ia cifra se encontrara que los
porcentajes mavyores estan en los de mas edad y sexo
femening (8). La incidencia del HSC aumenta con la
edad (en la infancia |la prevalencia va de 3.4 a 6.0%)
y e ha calculado que cerca de 20% de las mujeres
mayores de sesenta afios pueden sufrir este trastorne
{16% en hombres de mas de setenta y cuatro afios).
La encuesta NHANES Il sobre diecisiete mil tres-
cientos cincuenta y fres pacientes americanos mostro
una T3H elevada correspondiente a hipotiroidismo en
4.6% (4.3%, HSC, y 0.3%, hipotircidismo declarado).
izn dicha encuesta nuiricionat se observd que es
mas frecuente en mujeres de bajo peso al nacer y
de indice de masa corporal baja durante la infancia
(23, A nivel internacional, la causa mas frecuente de
hipetiroidismo es la deficiencia de yodo, mientras que
en ios Estados Unidos es de origen mas comunmente
auto-inmune. El hipotiroidismo congénito se detecta
en aproximadamenie uno de cada ires mil quinientos
nagimientos. En epocas pasadas considerabamos al
hipotircidismo no tan frecuente, pues nos referiamos
ai hipotiroidismo clinicamente declarado.

£n un estudio hecho en Bogota por Barén Cas-
tafieda sobre cuatrocientos cuarenia y siete mujeres
post-mencpausicas se encontro una prevalencia de
TSH slevada en 26.6% {16}, Oiros hablan de una
prevalencia que Hegaria a sobrepasar el 40% en mu-
jeres mavores de cincuenta y ¢inco afos, cuando fa
tiroxina y fa trivodotironing libres van gisminuyendo,
mientras que !a TSH va subiendo. Sin embarge, la
muchas de estas TSH elevadas se encueniran en
el rango del 4.5-10.0 ml¥/L, casos en ios cuales se
debate sobre el beneficio de un eventiual tratamien-
to. Un porcentaje importanie de todos los casos de
HSC se asocian con anticuerpos anti-tiroperoxidasa
{antiTPO) elevados.

También hay conceptos diferentes sobre el
tamizaje en la poblacion general. La Asoclacién
Americana dei Tircides recomienda dosificar ia TSH
a partir de tos treinia y cinco afios, y luego cada cinco
afos, en adultos asintomaticos (11). L.a Fuerza de
Trabajo para Servicios Preventivos en ios Estados
Unidos pone el tamizaje en duda, particularments en
hombres, en 10s que la incidencia de hipotircidismo
subclinico es muy inferior a la observada en mujeres
de mayor edad,; pero su principal argumento es el
de que los estudios no llevan a conclusiones claras
sobre si un tratamiento temprang lleva o no a una
disminucion de ta morbilidad v la morialidad -0 a una
mejoria en la calidad de vida- en estos casos. Hay
que tener también en cuenta que dentro del rango
de normailidad, un 2.5% son eutiroideos que tienen
kgeramente elevada fa TSH {4,5), )

La dosificacién de fa hormona tiroiropa debe sin
embargo hacerse en aguellas personas con facfores
de riesgo para enfermedad tiroidea, que incluyen un
listado mas bien amplio (Tabla 1),

En una investigacién realizada en el Hospital
Militar Central de Bogota, el haliazge de una mas alta
frecuencia de niveles elevados de TSH en mujeres

.mayores de cincuerta afios sugirio la necesidad de

realizar esta prueba como tamizale en esle grupo
atdreo (12}). Los ochocientos siete pacientes a
guienes se les practict la determinacion de TSH de
tercera generacion por electroluminiscencia eran
adulios de ambos sexos {guinientas cincuenta y uno
eran muieres) gue fueron referidos para la prueba por
orden médica, y sin tener historia previa de disfuncion
tiroidea o de ingesta de tiroxina. La edad promedio fue
de 52 afios. El 63.2% tenia valores dentro del rango
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TABLA 1. Factores de riesgo para hipotiroidismo ylo T8H elevada

+  Tiroiditis cronica auvloinmune {la causa mas frecuente en areas que no son deficientes en yodo)}

« Radioterapia en el cuelio

+  Elevacion transitoria de TSH

+ Sindrome euliroideo def paciente severamente enfermo

+  Progas: Tioureas como el propiltiouracilo o el metimazol, amiodarona, #tio, sustancias que contienen
yodo {expeciorantes yodados, gue han caido en desuso), carbamazepina, acido valproico {en nifios} &
interferon alfa {durante el tratamiento de las hepatitis B, C y linfoma), tamoxifeno en pacientes con cancer

de mama.
+  Tiroiditis post-parto
+  Tiroiditis sub-aguda de De Quervain

= Sustancias que puedan inducir a errores de faboratorio

+  Secrecion circadiana pulsatil de TSH
+  Sub-tratamiente de hipotiroidismo declarado
»  Sobre-tratamiento de hipertirgidismo

+ Terapia de hipertiroidismo o cancer con yodo radiactivo

»  Tirpidectomia

+  Deficiencias enzimaticas congénitas en [a tiroxinogénesis

+  Bocio endemico

+ Enfermedades autoinmunes no tiroideas como la diabetes mellitus tipo 1, el vitiligo, 1a anemia perniciosa,
la anemia hemolitica autolnmune, la canicle precoz, [a insuficiencia suprarrenal crénica.

+  Sindromes de Down y de Turner
+  Tabaguismo

normal {0.4-4 mid ), con un valor promedio de 2.1,
Treinda y dos mujeres tenfan un TSH anarmalimente
bajo (<0.4 mUA), de éstas el 46.8% tenian valores
menores a 0.1mUVL. Los niveles anormalmente
elevados (>4 y <10 mij/L) se obtuvieron en 24 41%
y >10 miJ/l. en 7.4%. Un 32% de las mujeres con
TSH entre 4-10 m/L se encontraban en el rango
de cincuenta a sesenta afos, por o que los autores
consideran que se requiere una mejor seleccion de
ia poblacion a la que se le va a realizar medicion de
TSH, es decir, que el tamizaje tiene mayor posibilidad
de detectar algo en esos rangos de edad.
Elcuadro clinico del H3C va desde ausencia de
sintomas a ofros variados, que también se encuentran
en e} hipoliroidismo declarado (Tabla 2). El problema
de dichos sintomas es que suelen ser bastante ines-
pecificos, particularmente cuando no son marcados.,
Se han mencionado estudios en que la sintomatologia
pertinente no fue mas marcadas en pacientes con
HSC que en eutiroideos. La progresion del HSC hacla
un cuadro ya establecido de hipotiroidismo clinico tie-
ne relacion con niveles de TSH por encima de 10 mUAL
y que tienen ademas positividad en los anticuerpos
anti-peroxidasa, principalmente en pacientes de edad
avanzada, pues alli la progresion de la patologia se

ve entre un 5 y un 20%. kzstos anticuerpos —anterior-
mente kamados antimicrosomales- tienen pues valor
predictivo, mienfras que los antiroglobulina (lambién
observados en 0s casos de enfermedad firoidea au-
toinmune}, no tienen igual vaior predictivo en refacion
con la progresion del proceso a un cuadro declarado.
En ia figura 2 vemos ia histologia de un paciente con
tiroiditls crdnica de Hashimoto. Una mujer que fenga
las caracteristicas bioguimicas arriba anotadas tiene
treinta y ocho veces mas posibilidades de progresar
a un eventual mixedema, que una mujer eutircidea
de 3 misma edad {6).

Aspectos especiales del hipotiroidismo
subclinico

Muchos de los estudios recienies sobre HSC
se han enfocado hacia érganos, sistemas y enfer-
medades donde se ha vislo fa imporiancia dé una
buena funcion tiroidea. kntre ellos vamos a destacar
su imporiancia en el aparato cardiovascular, en las
dislipidemias, en diabetes, en ginecologia {fertiidad
y embarazo), en depresion, alteraciones neuro-mus-
culares y en la presencia de colelitiasis,
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FIGURA 2. Cuadro histolégico en una paciente con tiroiditis cronica de Hashimoto. Los foliculgs tiroldeos son pequefios y
muy reducidos en ndmero. Y lucen eosinofilicos en una coloracion de hematoxilina-eosina. Hay marcada fibrosis y domina
el aspecto de un infiltrado linfocitico profuso y formacion de centros linfoides germinales (www.thyroidmanager.org). La
tiroiditis cronica hace parte —con Iz enfermedad de Graves y la atrofia tiroidea con anti-TPO positivos- de ja enfermedad
tiroidea autoinmune. Hay un componente genético y en familias se pueden ver variantes diversas de la enfermedad. Algin

grado de enfermedad autoinmune se ve con frecuencia en el HSC.

TABLA 2. Hallazgos clinicos asociados frecuentemente al hipotiroidismo subclinico

{mas notorios chviamente en el hipotiroidismao clinico o declarado).

246

Inespecificos: {intolerancia al frio, astenia, aumento de peso) ‘

Cardiovasculares: trastornos de la funcion sisto-diastélica del ventriculo izquierdo (particularmente retardo
en el lenado diastélico, por deficiente relajacidn miocardica). En el hipoliroidismo declarado, es noloria ia
bradicardia. Puede verse derrame pericardico en casos avanzados,

Digestivos: estrefiimiento.

Sistema nervieso central: astenia, bradipsiquia vy bradilalia (En ef hipotirodismo severe se puade legar al
coma por mixedema).

M *

Neuro-museulares: trastornos de la conduceion nerviosa y funcién muscutar (en el hipotircidismo declarado
as notoria la lentificacion de la fase de relajacion del reflejo aquilianc).

Sistema reproductor; trastornes de la fase litea, preeclampsia, riesgo de abortos. | a embarazada hipotirci-
dea no tratada presenta un embarazo de alto riesgo y problemas de retardo en ef recién nacido, generaimente
prematuro. Piel: Puede haber alguna resequedad. £n el hipotiroldismo declarado la piel es reseca, aperga-
minada, fria y carctenémica.

Hallazgos de laboratorio: TSH: elevada, T3 y T4: normales, AntiTPQ: positivo, colesterol y homocisieina
elevados.
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EHHSC aumenta los riesgos cardiovasculares
y tlene una influencia adversa en fa funcidn cardiaca
y en ia endotelial. ks un factor mas de riesgo, aun-
que leve, y su importancia se mide con et grado de
disfuncion tiroidea. s un marcador de riesgoe de ate-
roesclerosis y de infarto del miocardio, con presencia
de deterioro endotelial en estos pacientes y prediccion
de aceleracion del proceso de ateroesclerosis. Hay
deficiente relajacion del miocardio, lo que causa un
retardo en el llenado diastdlico del ventriculo izquier-

do, entre ofros hallazgos. El uso de levotiroxina en

cardiacos con HSC muestra beneficios, pues logra
una disminucion de la resistencia vascular periférica,
mejoria de la disfuncidn diastdtica v de la fraccion de
eyeccion del ventriculo izquierde durante el gjercicio.
Este tipo de alteraciones -asf sean muy leves en los
caseos barderfine- son los que llevan a algunos exper-
tos a recomendar tratamiento de todos los pacientes
con elevacién de ta TSH. Pero el impacto sobre la
morbi-mortalidad cardiovascular en los pacientes con
HMSC muy leve no es concluyente.

Revisiones recientes sobre el tema de sendos
grupos italianos fueron publicadas en 2007 en la
revista Thyroid {13, 14). Una de eilas muesira gue la
disfuncion diastdlica ventricular izquierda ha podido
ser documentada por ventricutografia con radiono-
clidos, la composicion miocardica alterada a través
de analisis de textura miccardica por ultrasonido,
los cambios en el intervalo de tiempo miocardico en
varios segmentos del ventriculo izquierdo por analisis
con Doppler de onda puisétil tisular, las alteraciones
en ia hemodinamia cardiaca por resonancia mag-
nética, la disfuncion vascular documentada por un
aumento en ia resistencia vascular sistemica y en la
rigidez arterial, vy finalmente {a observacion de una
funcién endotelial alterada. Este profesor napotitana
concluye que considera importante en estos casos
administrar la terapia de suplencia con levoliroxina,
en un infento de revertir estes factores pronosticos
negativos y mejorar el riesgo cardiovascutar. La otra
revision enfoca el tema por el lado de los adultos
mayores y afade que el hipofiroidismo aitera los
parametros de coagutacion (aumenta el fibrinoge-
no}, eleva et colesterol v la homocistieina y eleva
el marcador inflamatorio proteina C reactiva. Hay
evidencia de un aumento ligero pero significativo en
el riesgo de desarroliar enfermedad coronaria, segun
dos recientes meta-analisis (15, 16). La mortalidad

es mayor en cardidpatas con HTS y sindrome de T3
bajo que en enfermos cardiacos eutiroideos (17). Un
articulo noruego no enconird relacion entre disfuncion
del veniriculo izquierde (y masa de dicho ventricuio)
e HSC (18).

Ofras investigaciones recientes muestran que
fa reserva del flujo coronario —que es refigjo de la
circulacion microvascular- esta impedida en e HSC
{18) v que la sqp%encia fircidea revierte los cambios
cardiovasculares que se observan en pacienies con
tiroiditis cronica de Hashimoto (20). Un estudio mas
en pacientes anginosos mosire que una TSH elevada
se asocia con enfermedad de mduitiples vasos, pero
no s un predicior de estenosis coronaria (21).

Ef hipotircidismo declarado es reconocido como
factor de dislipidemia y enfermedad coronaria. En
el H3C hay informes que sugieren elevaciones de
las conceniraciones de colesterot total, lipoproteinas
de baja densidad {{ DL) y homocisteina, al igual que
una disminucion de las lipoproteinas de alta densidad
{HDL) comparados con controles eutiroidecs. Un
estudio realizado en Turquia mostrd asociacion de
ia dislipidemia del HSC con accidente cerebro-vas-
cular isquémico, que sin embargo no se asocié con
hiperhomocisteinemia {22},

Al buscar el efecto sobre e perfil lipidico, e
estudio de Baron {10) enconiré que en aguellas mu-
jeres con hipotiroidismo subclinico, tanto e colesterol
total como los trighicéridos se encuentran alterados
en cerca del doble, lo que hipotélicamente se puede
relacionar con un aumento en el riesgo cardiovascular
en este grupo, bste endocrindlogo se cuestiona sobre
ia necesidad de tratar los hipoliroidismos subclinicos,
feniendo en cuenia el efecto deletéreo que este pue-
de tener sobre la masa dsea, fuera de que los niveles
de T3 y T4, por deflnicion se encueniran normales.
{.a hiperlipidemia puede ademas se tratada con dieta,
ejercicio y estatinas.

Ei hipotiroidismo produce cambios en el meta-
bolismo hidrocarbonato, pues ia secrecion hepélica
de glucosa disminuye —al igual que su degradacién-
o que lleva a un aumento en ia concentracion de
glicogeno tisular, Tambidn se lentifica la absorcién
intestinal de glucosa y sy ulilizacion periférica. kl
sustrate para la neoglucogénesis se disminuye, y
-alngue se prolonga su vida media- 108 niveles de
insulina bajan, atigual que los requerimientos de esta
hormona hipoglicemiante. Trasladados esios fend-
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menos al diabético hipotiroideo encontraremos una
mavor tendencia a la hipoglicemia, lo que requiere
reduccion de la adminisiracion exdgena de insulina,
o fa inickacion de una terapia de suplencia (23). El
HSC correlaciona con alteraciones en los parametros
metabdlicos en la diabetes mellitus, incluyendo los
niveles de glicemia pre y post-prandiales, hemogio-
bina glicosilada, insulinemia y perfil lipidico (24). El
HSC también resulid ser un marcador de nefropatia
{mas no de retinopatia) y de enfermedad coranaria
en diabéticos {25).

EI HSC juega un papel muy importante en gine-
cologia, como en abortos espontaneos, infertilidad
por anovuiacién, comportamienic del embarazo,
trastornos menstruales vy en la menopausia. Se han
informado trastornos de la fase litea en mujeres
con HSC, y ia presencia de anticuerpos antitiroideos
se refaciona con a recurrencia de abortos. La pre-
eciampsia se manifiesta en estos pacientes con mas
frecuencia, vy se ha encontrado una disminucion del
cociente de inteligencia en los hijos de madres con
disfuncion tiroidea subclinica, comparado con grupos
controles, v la disminucidn fue ain mayor en [os hijos
de las pacientes que nunca recibieron tratamiento
con levotiroxina durante el embarazo (26). En las
mujeres infértiles se ha observado mayor incidencia
de HSC por TSH elevada, positividad de la prueba
de TRH, mas no hay correlacion con los anticuerpos
antiperoxidasa tircidea {27-30).

Se ha sncontradoe la presencia de HSC hasta en
un 15% de los pacientes con depresién. En mujeres
con HSC y niveles elevados de anticuerpos antitirope-
roxidasa se ha shservado una mayor susceptibilidad
de padecer depresion. Se ha visto su asociacion con
frastomos bipolares afectivos. Aunque el hipotiroidis-
MO NG parece ser una causa aistada de depresion, si
podria bajar el umbratl para sufrir este trastorno. Un
estudio realizado en la Universidad de Rio de Janeirp
mostré una mayot asociacios de problemas psiquia-
tricos en pacientes con HSC que en ewtiroidecs, al
igual que la presencia de una depresion subclinica
y sintomas de ansiedad. Por estas razones se reco-
mienda tratar el HSC en depresives o con trastornos
bipolares refractarios {31). También hay estudios
que muastran quejas de pérdida de memoria y leves
trastornos cognoscitivos en estos casos de HSC.

En cuanio a la funcién neuro-muscular, se
ha informado que hay trasiornos en la conduccion

nerviosa y en la funcion muscular en pacientes
con HSC. Los parametros que reflelan la actividad
neuromuscular estan disminuidos y se incrementan
fras e fratamienio con levotiroxina. Hay mayores
elevaciones del lactato sérico en ejercicio moderado
y una relacion directa entre niveles de creatinina fos-
foguinasa y de TSH pero inversa con ia T4 libre (32,
50}. Se ha observado un incremento reversible de la
presién intraocular y en pacienies con anticuerpos
antiTPO positivos se vio una urticaria recurrente, ia
cual respondio al tratamiento sustitutivo de hormonas
tircideas. En colelitiasis hay una prevalencia aumen-
tada de HSC (33).

Ante 1a frecuente situacion de cifras muy lige-
ramente elevadas de TSH -y del porcentaje de asi
flamados pacientes euliroideos con elevaciones leves
de tirotropina- se ha hablado de si debe o no modifi-
carse el limite superior normal de la determinacion de
esta hormona. Esta nueva controversia —al igual que
ta del mismo HSC en sus alteraciones mas suliles-
promete serlarga, y cuenta con seguidores y defrac-
tores. Wartofsky y Dickey {34) abogan por disminuir
el limite superior normai dela TSH g 2.5 miil., sobre
la base de que la Academia Nacional de Bioguimicos
Clinfcos de los Estados Unidos han encontrado que el
85% de los individuos normales estan por debaio de
esa cifra; e grupo entre 2.5 v 4.5 ~dicen estos tirgh-
ddlogos- probablemente tiene anticuerpos positivos
para tiroiditis auto-inmune u otras razones para fener
HSC; gue los afroamericanos —con el mas bajo indice
de tiroiditis de Hashimoto- lienen su TSH promedio
en 1,18 miA. El problema —dice Surk y el grupo de
experios del Hospital Montefiore de Nueva York- es
que el nimero de diagnésticos de HSC verdadero
seria muy bajo, y en cambio si quedarian en |la duda
de si tratarios o no fratarlos, mas de veinte millones
de americanos, casi seguramente eutircideos norma-
fes (35,36). Asi que aguelios en este rangoe de TSH

.deben mas bien ser sequidos con examenes anua-

les, pariicularmente porque con la edad aumenta
prograesivamente la TSH, y porgue el momento de la
toma de la muestra es imporianie ya que 105 niveles
tienen una variacién diuma, con las cifras mas altas
en ias horas matutinas. Esto se acentia con ia de-
privacidn de suefio, con el ejercicio extenuante y con
el trabajo nocturno. Por otro lado hay quienes opinan
que fa funcion tiroidea es Unica para cada individuo,
que puede normalmente iener niveles de hormonas
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firoideas circulantes un poco mas bajas ¢ un poco
mas altas, con el correspondiente cambio en la TSH,
haciendo ver las cifras consideradas normales como
algo arbitrarias {37

¢Cuando tratar el hipotiroidismo
subclinico?

Hace unos pocos anos este sub-titulo se hubiese

denominado “tratar o no tratar” el HSC. Pero a ten-:

dencia ha sido mas inlervencionista, asi que ahora
decimos: bien, vamos a dar suplencia. ; Pero cuan-
do? JEn qué casos? Varias guias clinicas, consen-
s08, ¢ articulos practicos se han venido escribiendo,
pero aungue son de fechas relativamente recientes,
rapidamente tienen que ser aclualizados ante la ava-
fancha de nuevas publicaciones (38-48).

Esta historia tiene alguna similitud (aungque
iejana) con ofra hormono-deficiencia, la menopau-
sig, en ia que numercsos estudios observacionales
encontraron variados beneficios de la terapia de
suplencia hormonal con estrégenos —y progestage-
nos- pero en la que otras investigaciones de mayor
validez estadistica pusieron a fambalear la aparente
certeza practica de la hormono-terapia de reemplazo.
Por supuesto es mucho mas complejo el campo del
climaterio, las vanantes de tratamiento, receptores
involucrados, sintomatologia y eventuales complica-
ciones y riegos terapéuticos. Aqul fos riesgos son los
de causar —generaimente de manera invoiuntaria- un
hipertircidismo subgclinico, por variaciones en |z ab-
sorcion, en el metabolismo o en los requerimientos
de determinados pacientes, que podrian favorecer
la aparicion de una fibritacidn auricular o de una os-
teoporosis. Los estudios scbre esta gltima situacion
tampoco son concluyentes, y hay entidades como el
cancer de tiroides TSH-dependiente, que requieren
una terapia supresiva que lleve al hipertiroidismo
suclinico, con niveles de hormona tirotropa no de-
tectables o cercanos al cero.

Se ha realizado un nGmere timitadoe de estudios
aleatorizados y controlados con placebo en los que
se ha encontrado beneficio de la terapia de suplen-
cia con levotiroxina en la reduccion de sintomas
en algunas de las investigaciones. Esta respuesta
sintomatica se ha valorado por medio de un indice
clinico desarroiiado en 1969 por Billewicz, ya también

por escalas psicométricas y de calidad de vida. La
calificacion de ++ {mejoria claramente significativa del
tratamiento con tiroxina versus el placebo) se obtuvo
en dos de elios {Cooper y Meier, enire treinta y se-~
senta pacientes aleatorizados seguidos por un ano),
en ios que los niveles promedio de TSH estuvieron
en 11.0y 12.7 respectivarmente. |_a calificacién de +
(mejoria marginal aungue convincenie) en uno de
Nystrom (por seis meses) sobre treinta y cuatro pa-
cientes, con TSH promedic de 7.7. Otros dos de seis
meses y unos cuarenia casos cada uno {Jaeschke
y Kong} no mostraron mejoria convincente (49}, £l
hecho de de gue jos dos con los resultados realmente
favorahbles y tratados por un piazo mayor fueran ios
estudios en que el promedio de la TSH estaba por
encima de 10.0 mU/L, favorece el criterio observado
en {a mavoria de las guias clinicas y consensos, de
tratar de este nivel en adelante, o menor si hay an-
ticuerpos, bocio, o alguno otro indicio gue incline al
clinico en su sabiduria y experiencia a intentar una
suplencia. Un reciente meta-analisis realizado por
cientificos de la Universidad Estatal de Marilia, en
Sao Paule y que incluyd bases de datos conocidas
como Cochrane Library, MEDLINE, EMBASE pero
tambien la latinpamericana LILACS, no muestra
mayores ventaias con la terapia de suplencia {40).
Identificaron doce estudios de tratamienio entre
seis y catorce meses de duracion, con ifrescientas
cincuenta personas tratadas en total, Elasunto de la
morbi-mortalidad cardiovascular no fue objetive de
ninguno de os estudios, y siete esiudios disefados
para valorar sintomas, estado de animo y calidad de
vida no mostraron mejorfa significativa, exceplo en
UNo gue mostro mejoria en a funcidn cognoscitiva.
Hubo una tendencia en ia reduccion de los lipidos
sanguineos y en algunos parametros ecocardiogra-
ficos {relajacion miocardica del ventriculo izquierdo),
mientras que cuatro de los doce estudios anotaron
efectos secundarios de la terapia de suplencia.

Los dos consensos mas importantes (5, 41)
realizados en los gitimos afos son los hechos con-
juntamente entre ia American Association of Clinical
Endocrincfogists, de la American Thyroid Association,
y de la Endocrine Society (2G05). También el de la
U.S. Preventive Services Task Force {2004). Reco-
miendan el tratamiento con niveles de TSH mayores
de 10.0 o menores de 0.1 (hipofiroidismo hipofisiario).
No recomiendan tamizajes rutinarios en |la poblacidn
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general, y dejan en veremos a la mayoria de los
casos (TSH entre 4.5 y 10.0 milL). Como reaccion
a esto, imporiantes endocrindlogos con McDermott
o Surks {60, 51) recomiendan el tamizaje rutinario
en la poblacion general, en las embarazadas o enla
que planean estarlo, y el tratamiento en el nebuloso
y comin grupo de los que tienen la TSH borderline.
Hay unos puntos que aclarar: primero, puede ser
muy diferente el punto de vista de los epidemidlogos
y de los auditores médicos y empresas promotoras
de salud, y otra la de los clinicos especializados
{endocrindiogos, tiroiddlogos, cardidlogos), segundo:
la enorme mayoria de estos pacientes, ¢ no seran
diagnosticados, o lo seran por medicos generales
poco informados en estos asuntos (52).

Entre los consensos que se han obtenido en
paises latincamericanos queremos anotar que el
Ceonsenso Cubano sobre Hipotiroidismo subclinico
incluye para su diagndstico una TSH > 3.5mU/Ly T4
libre o total normal; es necesario precisar ademas la
presencia de anticuerpos antiperoxidasa. Se indicara
levotiroxina sddica en dosis necesaria para normalizar
ta TSH silos anticuerpos son positivos, hay dislipide-
mia, o valores de TSH > 10 mU/L o bien existe un in-
cremento progresivo de la TSH. En ofras situaciones
es mejor mantener una conducta expectante (63},
El Consenso Colombianc sobre Enfermedades del
Tiroides (54) realizado en 1998, recomienda estudios
de patciogia tircidea en nuestro medio, que en el
caso det hipotircidismo estan mas relacionados con
el tamizaje para hipotiroidismo congénito.

Ern algunos cases Como en personas con seria
depresion y TSH alge elevada, en nifios y en emba-
razadas, e sugiere practicar un tratamiento de su-
piencia. Los ginecologos siempre han sido inclinados
at uso de a terapia sustitutiva debido a la frecuencia
de entidades como anovulacion, infertilidad, menorra-
gias, abortos a repeticién, hipertension gestacional,
preeciampsia, eclampsia, ete. donde un hipotiroidis-
mo subyacente pudiera mejorar fa patologia gineco-
obstétrica por la que se consulta. Entre un 25-50%
de los pacientes con TSH algo elevadas se presentan
sintomas que mejoran con tratamiento sustitutivo al
normalizarse los valores de TSH, comparandolo con
placebo. ;Qué sintomas? Los inespecificos como
sequedad de la piel, intolerancia al frio, cansancio
facil, caida del cabello, aumento de peso vy pérdida
de memoria (2).

Aungue el tratamiento de estos casos sigue sien-
do a menude de caracter eminentemente subietivo
del medico, por fa informacién adicional que se pueda
obtener en |3 historia de!l paciente {patologia tiroldea
en {a familia, alguno de los anlecedentes que hemos
anctado, efc.} es factible poder hacer un juicio clinico
que ie de mas susiento a un eventual tratamiento con
tiroxina. No esta iotalmente aclarado ~insistimos- el
papel de la insuficiencia tircidea leve en la morbili-
dad cardiovascuiar, mucho menos en la morialidad,
aungue hay algunos esfudios que lo sugieren. Por
otro fado debemos tener en cuenta gue la terapia
tiroidea puede en occasiones bajar demasiado el nivel
de TSH, lo que se asocia con arridmias cardigcas o
progresion de un proceso osteoporotico (55). Algo en
gue si todos coinciden en que en ancianos (mayores
de ochentia y cinco afios), no es conveniente tratar
un HSC {intervenir s6io en los casos de falla tircidea
declarada), pues el discreto hipometabolismo les
ayuda en la funcidn cardiaca, por el menor consumo
de oxigeno.

Dos estudios de 2007 ofrecen resultados con-
fradictorios sobre la necesidad de {ratar esios ca-
s0s. Una de las investigaciones se llevd a cabo en
hospitales britdnicos como ef Queen Elizabeth v a
Universidad de Newcastie —upon- Tyne, que incluyd
cien mujeres con este diagndstico {T3H promedio,
6.6 miJ/L}. Durante tres meses recibieron en forma
doblemente ciega y aleatorizada 100 mcg de levoti-
roxina ¢ placebo. £l grupo fratado disminuyd su TSH
y el colesterol total, mientras que 1a funcion endotelial
mejord, cuando se midié por medio de |z dilatacion
mediada por e flujo en la arteria braquial. De los va-
rios sintomas y otros parémetros clinicos analizados,
lo nice que mejord fue fa astenia. La disminucion
en el riesgo cardiovascular estuvo directamente
relacionada con ef aumento en la concentracion de
tiroxina libre {56}. La otra investigacion —~llamada

. de Suita ~un pueblo japonés al norte de Osaka- se

basd en una encuesta de salud comunitaria realizada
sobre tres mil seiscientos siete participantes, que
fueron categorizados en cinco grupos: eutiroideos,
hiper e hipotiroideos, y estos dos Uitimos dos grupos
cuando estaban con la disfuncion subclinica {57).
Se examing la relacion de esios cinco grupos v sus
variados fenotipos con enfermedad cardiovascular y
sindrome metabdlico. Se confirmé el dato conocido
de gue la TSH aumenta con la edad y las hormonas
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tircideas en su forma libre, disminuyen Un total de
14.6% de individuos entre los 70-80 afos y un 20.1%
de los mayores de 80, tenian hipotiroidismo subcli-
nico. Este sdlo se asocid ~en comparacion con los
eutiroidens- con un nivel mas alfo de glicemia en
ayunas y de hemogiobina glicostiada o Hh Alc. No se
as0ci0 con el indice de masa corporal, frecuencia del
pulso, cotesteroct total, de alta densidad, triglicéridos,
hipertension o engrosamiento de la intima vascular.
Consideran los japoneses que estos resultados no

apoyan ¢} tratamiento de hipo ¢ hipertiroidismos:

subclinicos. Por supuesto que los disefios fueron
diferentes, y el primer estudio es controlado, es decir,
gue cumple con criterios estadisticos mas estrictos
que el segundo.

Si una muestra tomada al azar en un paciente
asintomatico muestra una TSH discretamente eleva-
da (entre 4.5 y 10.0 mU/L} ¥ no hay bocio ¢ anticuer-
pos, es mejor realizar una segunda determinacién
para diferenciarlo de algunas situaciones en gue los
aumentos discrefos no son debidos a déficit de hor-
monas tiroideas. Entre estos estan la recuperacion de
una enfermedad no tircidea, estados de resistencia
a hormonas tiroideas, adenoma productor de TSH,
insuficiencia renal, déficit de glucocorticoides, enfer-
medades psiquiatricas agudas y —ocasionalmente-
grrores de taboratorio. lL.a necesidad de repetir el
axamen de TSH no antes de seis semanas radica
en que es necesario verificar si la enfermedad esta
evolucionando a un hipotiroidismo clinico. Como
hemos visto que hay estudios que muestran gue el
hipotiroidisimo subclinico puede afectar ta funcidn
cardiaca tanto sistolica comeo diastdlica, que puede
empeorar otros factores de riesgo como la hiperten-
sion, disfuncion endotelial y elevacion del colesterol
I.DL., es conveniente iniciar tratamiento en los casos
en que el tratamiento estd claramente indicado.
Por supuesto gue debe tratarse el hipotiroidismo
subclinico en embarazadas, para reducir el riesgo
de complicaciones del embarazo (aungue la tiroxina
no atraviess ia barrera placentaria, la triyodotiraninag
si lo hace, aungue en concentraciones altas), y un
eventual retardo en el desarrolio cognoscitivo en el
producto de la concepcitn. Los niflos que presenten
hipotiroidismo subclinico deben tratarse para prevenir
un retardo en e crecimiento,

La verdad es gue —a merced a las nuevas tec-
nologias- es posible encontrar bocio (aumento en

el volumen de la tiroides) y disfuncion tircidea {bien
hiper o hipotiroidismo} de manera precoz, antes
de que haya una clinica eviderte. Por otro lado el
volumen de la glandula tiroides normal en nifios
de {a ciudad de Bogota es inferior al ylilizado como
referencia por ia Crganizacion Mundial de la Salud
gue esta basado en poblaciones europeas), reveld
un estudio de la capital {58). Los aulcres recomien-
dan uliizar los valores obtenidos localmente como
parametro de normalidad. La OMS sin embargo -por
la variabilidad derivadg de diferencias geograficas,
raciales y nutricionales- recomienda fa obtencidn de
valores normales para cada region. Los especialistas
realizaron un estudio de corte fransversal en nifios
gue asistieron a la consulta de nific sano de la Cli-
nica Jorge Bejarano, entre enerc y agosto de 2003,
Se excluyeron los nifios con antecedentes maternos
o personales de enfermedad tiroidea o retardo en el
desarrolio pondo-estatural. Para cada nifio se regis-
ird edad, peso, talla e indice de superficie corporal.
Ademas, se determind el volumen de la glanduia
tiroides mediante ecografia, utilizando la formuia de
fa elipse. Se incluyeron quinienios noventa y un nifios.
Se evidencid un aumento del voiumen de la giandula
Hroides con el incremento de la superficie corporal,
Se encontrd una relacion lineal entre el logaritmo del
volumen de la giandula tircides v la raiz cuadrada de
la superficie corporal.

Ei debate continta entonces en ios casos Hmi-
trofes (borderine), que son la mayoria. Un criterio
conservador -gue tiene en cuenta el riesgo de un
mayor catabolisme dseo inducido por la terapia tirok
dea en un grupo etareo en el gue [a osteoporosis,
el riesgo de fraciuras y de arritmias cardiacas va en
aumento- es el de formular el reemplazo tirgideo sdlo
en los casos en que la TSH estd por encima de 10
mi/L, 0 en aquellos pacientes —~que teniendo niveles
entre 4.5 v 10- presentan bocio. Este Gitimo punio es
miy importante, pues esta correlacionado ¢on una
mayor posibilidad de tener liroiditis cronica; se ha
visto que los enfermos con TSH ligeramente elevada
y anticuerpos anli-tiroideos presentes, tendréan una
pragresién a hipotiroidismo clinico entre 5 y 20% al
afto. Los antecedentes patologicos del pacienie son
también importantes {algin tipo previc de liroiditis,
radiacién en el cuelio o tratamiento de un hipertiroi-
dismo, enfermedades crénicas, efc.). Pero hay ofros
criterios gue apuntan a una mavor agresividad en el
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diagnéstico y en el tratamiento del HSC en todos los
niveles, incluso los mas bajos. McDermott y Ridgway
(50) creen que la falla tiroidea leve es un trastorno
comun que frecuentemente progresa a un hipotiroi-
dismo declarado. La enfermedad puede claramente
estar asociada con sintomas somaticos, depresion,
trastornos cognitivos y de la memoria, anormalidades
neuro-musculares sutiles, disfuncion cardiaca sisto-
lica y diastélica sutil, niveies elevados de colesterol
total y LDL, y un aumento del riesgo de desarrollar
aterosclerosis. Hay evidencia documentada de que
muchos de estas alteraciones —si no la mayaria-
mejoran o se corrigen con se inicia la terapia de su-
plencia tiroidea. Ademas se considera costo-efectivo
este tratamiento. Pero nuevamente, los cientificos
contradictores del tratamiento en estos casos muy
leves, dicen que aunque las diversas observaciones
publicadas parecieran justificar el tratamiento de
todos esos casos, no hay confirmacion del beneficio
de la terapia de suplencia en estudios clinicos pros-
pectivos de un buen tamafio (49).

La suplencia con levotiroxina sodica se admi-
nistra en una dosis Unica via oral, unos veinte minutos
antes del desayuno. Generalmente se comienza en
adultos mayores con 25-50 mcg/dia. En los corona-
rios se usan dosis incluso menores (entre 12,5y 25
mcg/dia).En general, una dosis de 50-75 mcg/dia es
suficiente para normalizar los niveles de TSH, pero
hay quienes requieren 100 y hasta mas, segun la
superficie corporal y el grado de absorcion, que puede
estar comprometido en pacientes que tengan una
gastritis auto-inmune asociada (59) aunque la tiroxina
se absorbe en intestino delgado en un 80%. La dosis
promedio para nifios es de 1,7 mcg/ Kg/dia. La vida
media de |a tiroxina es de siete a diez dias. Un par de
meses después de iniciado el tratamiento se realizara
una nueva determinacion de TSH y luego -ya alcan-
zados los niveles normales- se hara un control anual.
En nifios y adolescentes, por las acciones de las
hormonas liroideas sobre el crecimiento longitudinal,
la maduracion esquelética, motora, neurosensorial
y la capacidad intelectual -y teniendo en cuenta que
entre 5y 10 % de los nifios y adolescentes con HSC
tienen la posibilidad de progresar hacia el hipotiroi-
dismo manifiesto- se sugiere dar suplencia (6). Otra
entidad similar -el hipertiroidismo subclinico, bien
por patologia intrinseca o por sobretratamiento de un
hipotiroidismo- esta asociado con un aumento en la

mortalidad por todas las causas, y en particular por
causas cardiovasculares (60).

~Otras clases de hipotiroidismo

En cuanto al hipotiroidismo congénito, este
es causado en un 90% por disgenesia de la glandula
tiroides (agenesia, ectopia, tiroides lingual); también
por desérdenes genéticos en la hormogénesis de la
tiroides, cretinismo endémico y alteracion hipotala-
mo-hipofisiaria. En las regiones del planeta donde
la ingesta de yodo es deficiente y existe una alta
prevalencia de bocio endémico, probablemente sea
mas importante la presencia de cretinismo endéemico
(Figura 3), manifestacion tardia del hipotiroidismo
congénito (61).

FIGURA 3. Hermanos adultos con cretinismo.

En la tabla 3 vemos diferentes datos de tamiza-
je en instituciones colombianas. La sintomatologia
del hipotiroidec congénito progresa en los primeros
meses de vida y su severidad dependera del tiempo
transcurrido antes del tratamiento. Se puede pre-
sentar variabilidad en la expresién por el espectro
de actividad tiroidea residual. En casos de agenesia
de liroides, puede haber sintomas al nacimiento
como fontanela posterior amplia, hipotermia, cianosis
periférica, hipo-actividad, dificultad para succionar,
ictericia prolongada, edema y debilidad muscular;
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mas adelante empezarian a verse los estigmas del
crefinismo como retardo mental, retardo del creci-
mienio y desarrollo con corta estatura, fascies tosca,
macrogiosia que protuye, depresion del puente nasal,
nariz achatada, ojos con base amplia, cuello corto,
piel seca, cabello escaso, edad dsea vy de denticion
retardada, abdomen giohoso, hernia umbilical, ex-
tremidades inferiores cortas (54 ,61). Alrededor de!
munde se tamizan doce mifiones de nifios anualmente
y se encuentran tres mit hipotiroideos congénitos.

TABLA 3. Tamizaje para hipotiroidismo congénito
en diversas instituciones colombianas

- Institucidn  [#Tamizados|Positivos| Frecuencia|
Pregen 89000 50 11380
85 45000 5 19000
Materno-Infan

(técn. Delfia) 32000 9 113550
inst, Materno

infanti (RIA) 11000 7 174570
Fund. Gillow 3700 2 11850
Genetics 1800 2 1/900
Lniversidad

del Valle 15.236 4 1/3.855

Ei hipotiroidismo asociado a emmbarazo requie-
re fitulacién especial de la dosis de levotiroxina, ya
gue en un estudio realizado en el Hospital Brigham
and Women's fue necesaric aumentar [a suplencia en
diecisiele embarazos en diecinueve hipotircideas con
suplencia. Dicho estudic mostrd que los requerimien-
tos de levo-tiroxina aumentan tempranamente, hacia
la quinta semana de gestacion; la estabilidad de la
dosis se logrd hacia la semana dieciséis, se requind
esta cantidad hasta el parto, para luego reajustaria
hacia abaio en el puerperio. Estos autores proponen
aumentar la dosis en las embarazadas hipoliroideas
tan pronto como se confirma el diagndstico, dada
Iz importancia del eutiroidismo materno en relacion
con el desarrollo cognitivo fetal normat y para redugir
la mortalidad fetal aumentada en las hipotircideas
no tratadas ¢ que reciben una suplencia tiroidea in-
adecuada {62). En la embarazada normal, [a accion
tiro-estimulante de la gonadotropina coriénica reduce
los niveles de TSH y aumenta la concentracion de
#T4, compensando por otro lado el aumento en la

T4 {otal secundaria a la elevacion (dei doble) de la
globutina transportadora de tiroxina (TBG), debida a
los estrogencs del embarazo. Hasta finales del fercer
trimestre del embarazo —cuando el e hipotdlamo-
hipdiisis-tiroides fetal funcione- ef feto debera depen-
der de la deyodacion local de fa T4 matemna para su
disponibilidad de T3. £n las embarazadas con HSC
esie mecanismo no funciona -ia tircides no responde
bien a la HCG- y e feto tendra una disponibilidad
insuficiente de T4 materna {63).

El hipotiroidismo ciinico o decfarado presenta
manifestaciones como las anotadas enla Tabla 1. Su
maneio es similar aunque la presencia de enfermedad
coronaria y/o manifestaciones anginosas reguieren
especial prudencia en la titulacion de las dosis de
suplencia tiroidea. En esios pacienies ta TSH suele
estar muy elevada, via FT4, T4 total y 73, esta bajas.
La mayoria de os casos son debidos a una falia pri-
marta de |a glandula tiroides, aunque un porceniaje
de fos pacientes pueden tener un hipopituitarismo
con deficiencia de TSH por un problema hipotalamico
hipofisiario —hipotiroidismo secundario o central-
como ocurre en el sindrome de Sheehan {0 necrosis
hipofisiaria post-parto), en adenomas hipofisiarios,
hipofisectomia, etc. Se encuentran bajas, fanic la
TSH como la T4 {64).

ki coma por mixedema -aforiunadamente poco
frecuente hoy en dia- es |la manifestacion extrema del
mixedema, cursa con una encefalopatia y paralisis
neudronal y una mortalidad que bordea el 70%. An-
cianos, refrasados meniales o personas solas o poco
cuidadas pueden Begar lentamente a esta situacion
de hipotircidismo marcado —que puede desencade-
narse por frauma o infeccién- presentando entonces
hipotension, hipotermia, bradicardia, hipoveniifacién,
convulsiones y coma. El examen fisico muestra ios
signos caracteristicos de hipotiroidismo, ademas
de cardiomegalia, derrames pericardico y/o pleural,
ascitis, ileo paralitico, hiporreflexia y eventualmenie
una cicatriz de tiroidectomia (85, 66}, |.as pruebas de

¢ hipotircidismo es primario, normal o bajo en casos
de sindrome de Sheehan- confirman el diagnostico.
Los gases arteriales muestran hipoxemia, hipercap-
nia y acidosis respiratoria. L.a hiponatremia puede ser
marcada, y de hecho el mixedema se debe teneren
cuenta en los casos de hiponatremia. La placa de
torax muestra cardiomegalia por cardiomicpatia o por
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derrame pericardico. El etectrocardiograma detecta
bradicardia, aplanamiento o inversion de laonda Ty
bajo voitaie en el compleje QRS. De acuerdo a Wall
{66) los pacientes en quienes se sospeche coma
por mixedema deben ser admitidos a una UCI para
darles vigoroso soporte pulmonar y cardiovascular,
recomeandandose levotiroxina intravenosa en vez de
Hotirenina, hidrocortisona vy antibidticos, cuando se
sospecha gue una infeccién haya podide desenca-
denar et cuadro.
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