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INTRODUCCION

En la prictica odontoldgica se hace necesario tener conocimien--
tos mAs amplios de medicina interna porque es la base para comprender
los cambios pa;ologicos o estructurales del organismo y sera mas fa--
cil enfrentar los problemas que se presentan en el consultorio.

En este trabajo de recopilaci6én bibliografica, se pretende dar a
conocer la importancia que tiene la gl&ndula tiroides en la odontolo-
gia y Qe trataran en sintesis los aspectos anatdmicos, embrioldgicos,
histoldgicos, fisioldgicos, patoldgicos y paraclfnicos que nos permi-
tan verificar anormalidades de la misma, y as{ tratar de tener la ca-
pacidad de diagnSsticar alteraciones para evitar errores y como conse
cuencia, la falta de un tratamiento oportuno y eficaz.

Las afecciones tiroideas tratadas a tiempo al igual que la mayo-
ria de otros trastornos son controlables. Es pﬁr ello que cuando el -
Cirujano Dentista ha identificado alguna alteracién que aqueja al pa-
ciente, se puede iﬁformar y normar un criterio de la enfermedad, evo-
lucién de la misma, complicaciones y la forma en que se tratara o -<- -
bien orientar al enfermo para que acuda con el médico o especialista
que mis pueda ayudarlo. Estas acciones nos llevan a lograr un mejor -
estado de salud en ellos; asi como también se estrecha la relacién --
entre el médico y el Cirujano Dentista, quienes sé complementaran ---

entre si y beneficiaran directamente a los pacientes.
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ANATOMIA DE LA GLANDULA TTROIDES

La gléndula tiroides es un 6rgano, constituido por dos lébulos
laterales simétricos, unidos por un puente transversal y estrecho -
que se le llama istmo. Este 6rganc es impar, simétrico, situado en
la parte anterior del conducto laringotrégueal. Inmediatamente deba
jo de la laringe.

El cuerpo tiroides tiene forma bilobulada est& situado en la -
cara anteroinferior del cuello, su cara posterior rodea a la trd~--
quea v la unién de la farfnge con el esSfago. La gléndula tiroides
esta rodeada por una envoltura fibroconjuntiva llamada vaine tiroi-
dea, cerrada por todas partes, que forma una bolsa lisa y libre por
su convexidad. Y que procede de la aponeurosis transversa del cuello.
Se adhiere por su cara posterior al caktilago cricoides y origina -~
una cinta fibrosa que es el ligamento suspensor de la gléndula tiroi
des, & este ligamento también se le llama ligamento medio de Gruber.
A los lados, las caras profundas de los 1l6bulos se fijan igualmente
al cartflago cricoides, y su envoltura fibrosa emite unas prolonga--
ciones que van a fijarse a la vaina vascular carotidea, formando los
ligamentos laterales externos de Sébileau.

El istmo es aplanado de adelante atr&s y presenta su cara ante-~
rior, ligeramente convexa, en relacién con los misculos infrahioide~
os, la aponeurosis superficial y la piel. La cara posterior, céncava,
se halla en relacién con el cartflago cricoides y los dos primeros -~

anillos de la trfquea. El borde superior, cbncavo hacia arriba, se re




laciona con el primer anillo de la tréquea; de él1 se desprende una --
prolongacién de forma mds o menos cdnica, aplanada de adelante atrés,
cuyo vértice puede alcanzar el borde superior del cartflago tiroides,
y cuyo cuerpo se adhiere a los tejidos adyacentes, en tanto que la -~
bagse se confunde con el istmo, constituyendo en conjunto la llamada -
pirémide de Lalouette. Su origen, forma y longitud son variables, ---
pues puede desprenderse del istmo o del borde de alguno de los lébu-~
los, ser Unica o bifurcada, tan corta gue apenas alcance al cartilago
tiroides, o tan larga que lo rebase hasta la membrana tiroidea; aGn -
se da el caso de que sea independiente del cuerpo tiroides y constitu
ya uno de tantos tiroides accesorios, aungue su constitucién siempre

es idéntica a la del cuerpo tiroides.

El borde inferior del istmo, céncavo hacia abajo, estd en rela--
cifn con el segundo cartilago tragueal; cuando el istmo egti muy desa
rrollado, este borde desciende hasta confundirse con los bordes infe-
riores de los 16bulos, semejando un 16bulo medic. Las extremidades --
son derecha e izquierda y se confunden con el lébulo correspondiente.

Log lébulos del cuerpo de la glandula tiroides son dos, unc dere
cho y otro izguierdo, més gruesos abajo que arriba y posee tres ca---
ras, tres bordes, una base y un vértice,

La cara interna se halla en relacién con el cartilago cricoides
~y con la parte inferior de la cara externa del cartilago tircides, --
as{ como con la cara lateral de los dos primerocs anillos traqueales y

la unién de la faringe con el esdfago. La cara externa, convexa, se -



relaciona con los misculos tirohioideo y el esternocleidohioideo. Fi-
nalmente, la cara posterior, a la que algunos autores le llaman bor~-
de, se halla vuelta hacia atrés'y en relacién con el paquete vasculo-
nervioso del cuello., El borde anterior, oblicuo hacia abajo y adelan-
te, se continfia con el borde superior del istmo, formando la escotadu
ra superior del cuerpo tiroides. El posterointerno es grueso y se ha-
lla en relacién con el conducto laringotragueal. El1l posteroexterno es
més delgado y a veces afilado. La base es inferior, con;exa y alcanza
al quinto o sexto anillo de la triquea. El vértice, dirigido arriba y
atras, es oblicuo y corresponde al tercio inferior del borde posteri-
or del cartilago tiroides,

As{ la gléndula tiroides se relaciona de la siguiente manera:

El istmo est3 en relacidn por detr&s con los anillos segundo y -
tercero de la trfquea y, excepcionalmente, con el cartflago cricoi--~-~
des; se fijm a ellos por medio del ligamento de Gruber, donde existe
un plexo venogo. Su borde inferior esté en relacién con el tercer ani
1lo de la tréquea y con el arco arterial, constituido por las arte~--
rias comunicantes inferiores. El borde superior est8 en relacién con
el primer anillo de la tr&quea y con los ganglios prelaringeos, asi -
como con la pirfimide de Lalouette.

Los 1l6bulos en su cara externa se relacionan con la aponeurosis
con los msculos esternocleidohioideo y esternotiroideo., los cuales -
en la l{nea media forman un rafe. M&s superficialmente, esta cara del

tiroides se encuentra en relacién con la aponeurosis cervical superfi




cial y con el esternocleidomastoideo. La cara interna se aplica a la
porcibén inferior de la faringe y a la de la laringe, agi como a la -
parte superior de la triquea y del esGfago; sus relaciones son muy -
intimas con los cartflagos laringeos y con la traquea, pues se adhie
re a ella por los ligamentos laterales internos de Gruber. Asi la --
unidn de la cara interna con la cara posterior forma el borde poste-
rointerno, en relacién con los nervios y los ganglios.

Entre la parte inferior de la cara interna y la triquea, se ha--
1lan las gléndulas paratiroideas externas,

La cara posterior est& en relacién con la carédtida primitiva por
dentro y la yugular interna por fuera; el neumogéstrico queda por de-
tras de estos vasos, y el asa del hipogloso y los nervios cardiacos -
superiores, por delante de ellos, También esta cara posterior se rela
ciona con log gangliog tirocarotideos,

El polo superior, més aguzado gue el inferior, alcanza la parte
media del cartilago tiroides, y a veces, su borde superior, La base -
o polo inferior, es més grueso y redondeado, desciende hasta el quin-
to anillo traqueal.

Como relaciones intrinsecas de la gl&ndulas tiroides tenemos:

En el interior de la vaina peritiroidea se encuentran Srganos en
relacién fntima con la glindula tiroides. En primer lugar se encuen--
tra el espacio subcapsular, en este espacio estfn situadas las ramas
arteriales; (iamas arteriales) penetran a la-celda tiroidea. se divi-

den en tres ramas y se anastomosan ampliamente entre sf: tienden a ha




cerlo verticalmente en el mismo 16bulo, siendo la anastomosis de ma--
yor importancia la arteria comunicante longitudinal posterior de Bé--
rard.

Las arterias de ambos lébulos se anastomosan entre si por medio
de los arcos comunicantes supra e infralstmicos.

También en el espacio subcapsular se encuentra el origen de las
venas tiroideas, gue es una red muy amplia, de donde parten las ve--
nas tiroideas.

Asi la gléndula tiroides recibe arterias de la tiroidea supe----
rior, rama de la carftida externa, que esti encargada de irrigar las
dos terceras partes de los 16bulos del tiroides. Esta arteria tiroi--
dea superior, después de abordar la membrana tirohioidea, alcanza a -
la gl&ndula por el polo superior y se divide en tres ramas; que son,-
anterior, posterior y la externa.

La rama anterior corre por el borde anterior de la gléndula y va
a formar con la del lado opuesto el arco suprafistmico.

La rama posterior desciende entre la tréquea y la glandula tiroi
des, y se anastomosa con el ramoc anterior de la tiroidea inferior pa-
‘ra formar la arteria comunicante longitudinal posterior de.Bégard .

La rama externs se ramifica en el 16bulo miamo,

Exigte también la arteria tiroidea inferior, oue es rama de la -
subclavia; esti arteria antes de abordar el 16bulo tiroideo, se bifur
ca més 0 menos cerca de €1 y se entrecruza con el nervio recurrente;

tal que el punto en que el nervio y la arteria estén mfs préximas ---



corresponde a la unién del tercio inferior con el tercio medio de la

cara posterior del 1ébulo, donde la arteria se divide en sus tres ra-
mas, También penetra en el cuerpo tiroides aunque no constantemente,

la arteria tiroidea media de Neubauer.

Las venas nacen en el parénguima de la gléindula y se dirigen a -
la superficie de ella, donde se anastomosan para formar el plexo ti--
roideo. Este plexo origina las venas tiroideas superiores, cque van a
desembocar al tronco tirolinguofacial y se anastomosan, antes, la de-
recha con la izquierda para formar las venas comunicantes superiores.
Del mismo plexo, emanan las venas tiroideas inferiores que también se
anastomosan entre s, constituyendo las venas comunicantes inferiores
y van a desembocar a las venas yugulares o al tronco venoso braguioce
f&lico correspondiente.

Venas tiroideas medias son inconstantes, nacen de la parte extexr
na de los 16bulos laterales y se vierten a la yugular interna.

Ios linffticos nacen por redes intralobulillares aplicados con--
tra los folficulos, de tal manera, que la capa endotelial de los capi-
lares se pone en contacto directo con el epitelio tiroideo, esto ex--
plica el paso de los productos de secrecién tiroidea a la circulacién
linfética. De las redes linffticas., parten conductos que caminan en--
tre los lobulillos en compafifa de vasos sangufneos y que, poco a po--
co, se van revistiendo de una pared propia; al salir de la glandula,
ge anastomosan entre si para formar la red peritiroidea, de la cual -

emanan troncos ascendentes; de éstos, los medios van a los ganglios -
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prelaringeos, y los laterales, a los ganglios cervicales profundos. -
Los troncos descendentes pueden ser también medios, que van & los gan
glios pretragueales y laterales, que se dirigen a los ganglios cervi-
cales profundos,

La inervacién de la gléndula esta dada por la red vegetativa pe-
rivascular que llega con los vasos al cuerpo tiroides; recibé también
ramas del plexo faringeo, del hipogloso mayor, del neumoglstrico y --
del simp&tico cervical.

De las tres ramass en gue ge divide el faringeo posterior, rama -
a su vez del glosofaringeo, dos forman el plexo faringeo y la otra --
bordea a la faringe y se pirde en el plexo capsular del cuerpo tiroi-
des. Asi mismo, de los plexos laterales de la faringe, formados por -
las ramas faringeas del simpético, el ramo externo del laringeo supe-
rior y un ramo del glosofaringeo, se desprenden fibras nerviosas gue
van al plexo capsular del cuerpo tiroides.

De la rama descendente del hipogloso mayor, se desprende un ramo
que acompafia a la arteria tiroidea superior y termina en el plexo cap
sular del tiroides; otro ramo termina directamente en el nmismo plexo.

Del nervio laringeo superior, rama del neumogéstrico, emanan u--
nas ramas que se distribuyen en la cara anterior del cuerpo tiroides,
aai como otras mfs numerosas que descienden por la cara posterior has
ta el polo inferior y se pierden en el plexo capsular tiroideo.

Las fibras simpéticae que recibe el tiroides proceden del gan---

glio superior del simpftico cervical y llegan a &1 a través de los -~
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nervios cardiacos simpéticos, y del ganglio medio a través del plexo
que rodea a la arteria tiroidea inferior. Las fibras parasimpfticas -
proceden del neumogfstrico y alcanzan al tiroidés a través del nervio
laringeo superior, de los cardiacos superiores y del nervio recurren-
te. Asi la gl&ndula tiroides presenta una doble inervacién, una es la
excitosecretora que procede del simpitico y, la inhibidora, del neumo
géstrico paragimpftico. Por tal, el tiroides es inervado por los sig-
temas simp&tico y parasimp&tico.

-La gl&ndula tircides es de color gris rosado o amarillento, ge--
gin su estado de circulaqién y es de una consigtencia blanda que va--
ria con la cantidad de ligquido que contienen los folfculos.

‘Em cuanto el volumen y peso se tienen que es més voluminosa en -
la mujer gue en hombre, y esa diferencia es més ostensible en la mu---
jer embarazada y durante el menstrue. El peso de la gl&ndula tiroides
es de aproximadamenteszs a 30 gramos en el adulto. Y se puede decir -
que tiene una forma aproximada de herradura. Y como se observa la ---
gléndula tiroides eé un Srgano muy vascularizado que presenta una ex-

tensa red capilar sangufnea y linfAtica entre los folfculos.
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EMBRIOLOGIA DE IA GLANDULA TIROIDES

La gl&ndula tiroides es el dirivado faringeo gue aparece primera
mente en los embriones somfiticos jSvenes. Se inicia como un engrosa--
miento del endodermo en el piso de la faringe, sobre la linea media.
cerca del termino de la cuarta semana este engrosamiento forma un di-
verticulo, situado entre la primera y la sequnda bolsas faringeas. ca
gi desde su apariqibn, el primordio tirocideo es una peguefla estructu-
ra bilobulada, unida a la cavidad bucal por un estrecho pediculo, que
ge ha llamado conducto tirogloso. Pronto pierde su conexién con el =--
piso de la faringe al romperse y obliterarse el conducto por la mi---
tad, pero su punto de origen permanece marcado por una depresién en -
la base de la lengua, conocida como foramen cecum.

Una vez liberado, el primordio tiroideo emigra caudalmente a lo
largo de una lfnea ventral con relacién a la faringe. Para el inicio
de la géptima semana, se encuentra cerca del nivel del primordio la--
ringeo.

Mientras tanto, en la parte caudal de la cuarta bolsa farfngea -
se ha ido desarrollando un pequefio diverticulo, conocido por algunos
investigadores como una quinta bolsa faringea, constituida por célu--
las que han emigrado de la cresta neural., Asf las cé&lulas que forman
la quinta bolsa faringea se desplazan y quedan fntimamente asociados
a la glandula tiroides en desarrollo, Briginando Y .quedando como lo -
que se conoce como células "C", es importante seflalar que su origen -

e8 neuroectodérmico y es en estas células en:¢donde se origina la tiro
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calcitonina que es urna hormona gue interviene en forma impdrtante en
el metabolismo del calcio.

Asi el epitelio tiroideo, tiene, un doble origen embriolégico, -
pues las células foliculares provienen del edodermo, mientras que ---
las parafoliculares son neuroectodermicas.

Los cambios histogéneticos en la formacibén de la gléndula tiroi-
des son comparativamente simples de seguir. El tejido del primordio -
egtd compuesto por células columnares grandes, mis O menos organiza--
das en forma radial alrededor de un lumen pequefic. Al proliferar es-~-
tas células, progresivamente disminuyen de tamafio. Mientras la masa -
celular se expande, se organiza en cordones con meséngquima vascular -
entre ellos, Durante el texrcer mes estos cordones epiteliales se rom-~
pen para formar nidos celulares, los cuales estén rodeados por teji--
do -vascular conectivo. En menor grado cerca del final del tercer mes
y mis marcadamente durante el cuarto mes, un material acidéfilo, conpo
cido como coloide, empieza a acumularse en el centro de los nidos ce-
lulares; cuando esto ocurre, se integra el caracter{stico folfculo --
tiroideo con su masa central de coloide, rodeado por un epitelio sim-
ple cuboidal. Los filtimos cambios estfn caracterizados por una acumu-
lacién de mayores cantidades de coloide en un nimero cada vez mayor -
de folfculos y por la diferenciacién gradual del tejido conectivo em-
brionario en tejido fibrobléstico, tipico del estroma de la gléndula

adulta.
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HISTOLOGIA DE LA GLANDULA TIROIDES

La gléndula tiroides es de or{gen endodérmico. El tejido tiroi--
deo esti compuesto por un epitelio cuboide dispuesto en una sola ca--
pa, limitando espacios esféricos. La gléndula se presenta envuelta --
por una cipsula de tejido conjuntive laxo que envia septos hacia el -~
interior de su parfnquima. Estos septos se van adelgazando gradualmen
te y alcanzan todos los espacios esféricos, separados unos de otros -
por una nitida e irregular membrana conjuntiva constituida principal-
mente por fibras reticulares.

Las células endoteliales de los capilares se presentan con fre--
cuencia fenegtrados. Esta disposicién probablemente facilita el paso
de la hormona hacia los vasos.

El epitelio folicular tiroideo descansa siempre sobre una membra
na basal.

El tiroides est& constituido por mdGltiples acini o folichlos ce~
rrados. Cada folfculo es esférico o redondeado irregular, hasta tubu-~
lares; se encuentran rodeados por una sola capa de células y su inte-
rior esta lleno de un material proteico al cual se le llama coloide,
por tanto cada foliculo congtituye la unidad fundamental parenquima--
tosa de la glandula tanto desde el punto de vista estructural, como -~
funcional. Es importante sefialar que cuando la gléndula eata inacti--
va la cantidad de coloide es abundante, los folfculos son grandes y -
lag células que los tapizan son planas, Y cuando la gléndula est8§ en

actividad, los foliculos son pequefios, las células son cuboides o co-
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lumnares y el borde del coloide estf festoneado, formando muchas pe~-

quefias lagunas de resorcidn.

INACTIVA ACT\VA

N
LAGUNAS  CELULAY
CODE DE RESOR-  paRAFOL\-
cion GULARES

Fig. 1, Histologia del tiroides
nétense las lagunas de resorci-
6n en el coloide, préximas a -~
lag células en la gléndula acti
va.

El tamafio de cada foliculo esté relacionadc con su localizacién
dentro de la gli&ndula; los periféricos son grandes y contienen abun--
dante e intenso coloide; en el interior, los folfculos son mas peque-
flos, tienen menos colide y, a diferencia de los foliculos periféri---
cos, cuyas células son cuboidales, forman un epitelio columnar bajo.

Los folfculos tiroideos miden de 0.05 a 0.5 mm, de diametro: en
el hontire, su nimero se calcula en unos 30,000,000, Est&n aglomerados
muy cerca unos de otros, en un reticulo que céntiene una red capilar
extensa, |

Las células foligularea tienen una polaridad definida; los fpis=-
ces estén dirigidos hacia el lumen del folfculo y sus bases hacia la

membrana basal. i
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Después de tefiir el citoplaama con tincién &cida de Schiff, se -
encuentra que contiene numerosas inclusiones pequefias y grandes; las
grandes son gotas intracelulares de coloide, igual al contenido en --
el lumen central. El nucleo esta usualmente localizado en la base y -
se tifie con hematoxilina. Las mitosis son poco frecuentes. Al micros-
copio electrbénico, la superficie apical estf caracterizada por micro-
vellosidades que se extienden dentro del lumen central; las células -
estén separadas entre si por una membrana celular, y su base separada
del espacio interfolicular por la membrana basal. Esta tiéne un grosor
aproximado de 350 a 400 A‘y entre ella y la célula esta la menbrana ~
propia, que consiste en un material relativamente homogéneéo. Las o0--~-
tras incluaiones citoplasméticas estén constituidas por pequeflas ve--
sfculas adyacentes al dpex. y por cuerpos densos de varias formas y ~-
tamafios, probablemente de naturaleza lisosomal, Elvreticulo endoplés-
mico rugoso se extiende por el citoplasma; lo forman membranas que --
incluyen a los ribosomas, frecuentemente en doble fila. El citoplasma
también contiene mitocondrias diseminadas y un aparato de golgi bien
desarrollado, que generalmente esta situado cerca del nfcleo, consis-
tente en siculos dilatados con variag vesiculas. El citoplasma, egs —-
moderadamente baséfilo, no es rico en &cido ribonucleico (R.N.A.). El
hecho de gue exista poco R.N.A. y gotitas de coloide,es evidencia ---
circunstancial de que el epitelio folicular secreta protefnas en una
cantidad relativamente baja. Esto estf en relacién con la cantidad de

hormonas tiroideas que un individuo normal requiere diariamente,
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Las células tiroideas no poseen ningin aparato secretor visible
que libere un producto en la base de la célula.

Existe una segunda célula de tipo epitelial, que se le ha llama-
do célula parenquimatosa; célula parafolicular y recientemente célula
clara o célula "¢".

Las células claras se encuentran en los folfculos tiroideos, den
tro de los confines de la membrana basal, pero nunca en contacto con
el coloide. Siempre estédn separadas del lumen folicular por las célu-
las foliculares; generalmente se encuentran en grupos, son més gran--
des que las células foliculares y caracteristicamente nunca contienen
gotas de coloide. Con microscopio electrénico, en el citoplasma se --
encuentra un conglomerado de vesfculas. La zoni de golgi es sobresa--
liente, con vesfculas aplanadas y ocasionalmente grénulos obscuros, -
El nficleo, las mitocondrias y los lisosomas son gsimilares a las enéog

tradas en las cé&lulas foliculares.
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FISIOLOGIA DE LA GLANDULA TIROIDES

Las hormeonas tiroideas son almacenadas en el coloide que contie-
ne tiroglobulina y la hidrélisis de esta proteina debe ocurrir antes
de gue los aminofcidos yodados puedan escapar a la circulacién.

En el lumen de cada folfculo se encuentra una substancia liqui-=~
da, homogénia, delgada y clara, llamada coloide. En preparaciones te-
fiidas es intensamente croméfilo. Eaté constituido principalmente por
una proteina o glucoproteina llamada tiroglobulina, cuyo peso es de -
660 000, esta compuesta por dos subunidades, aproximadamente 3% del -
peso de esta protefna lo constituyen los residuos de tiroxina, y apro
ximadamente 70% de estos residuos tienen una orientacifén espacial gque
las hace muy susceptibles a la yodacién. La tiroglobulina es sinteti-
zada por las células tiroideas y secretada por exocitosis en grénulos
hacia el coloide. Estos grénulos también contienen la peroxidasa ti--
‘roidea.

El coloide también contiene otras substancias: como son unas ~-—-
ribonucleoprotefnas y otras con actividad proteolfitica.

Las células tiroideas tienen tres funciones:

Captan y transportan yodo,
Sintetizan y separan las hormonas %iroidega de la tiroglobuli
na al secretarla hacia la circulacién.

La tiroglobulina pasa a la sangre, asf{ como al coloide. La con-~
centracién normal de tiroglobulina en el suero es de 6 ng/ml. atn no

se sabe si la tiroglobulina circulante tiene alguna funcién.
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METABOLISMO GENERAL DEL YODO

La formacién de las hormonas tiroideas depende, en fltima instan
cia, de que se disponga de suficiente yodo exégenc. En circunstancias
normales, el equilibrio del yodo es mantenido por los aportes dietéti
cos. El yodo ingerido es convertido en yoduro y absorbido. Es diffcil
fijar unos limites normales para la ingestién diaria de yodo, puesto
que es muy variable en todo el mundo, pero-se considera dentro de un
margen de 10 a 300 ug. diarios, con una media de 160 ug.

Fl yodo presente en la dieta se encuentra en forma inorgfnica y
también ligado a compuestos orgénicos, siendo absorbido en forma répi
da y segqura en el aparato digestivo.

La concentracién de yoduro inorg&nico en el plasma es de menos -
de 1-ug,/100 ml.,, su localizacién es eminentemente extracelular, adn
cuando haf pequefias cantidades en los eritrocitos y en los huesos,

Una vez en la circulacién, puede ser eliminado en pequefias canti
dades a través del aire expirado y de la piel; la depuracién renal de
yoduro es de 33 a 40 ml./min., pero se reabgorbe en gran parte por el
tubiilo, y su eliminacién final es por la orina aproximadamente de --—-
150 ug. diarios y por las heces aproximadamente 10 ug, diarios,

Después del rifion, la gléndula tiroides constituye el segundo -~
sitio principal de eliminacifn de yoduro extracelular; su depuracién
’es de 10 a 25 ml. de suero/minuto. El yoduro as{ extrafido del plasma
no se pierde de modo definitivo, regresa a la circulacién en forma de

tironinas yodadas. Asf cerca de 120 ug./dfa entran en el tiroides a -
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las tasas normales de sintesis y secrecién hormonal. La gléndula con-
tiene el mayor reservorio de yodo del organismo, de 5000 a 7000 ug. -

en circunstancias normales.

BOMBA DE YODURO

Este mecanismo lo posee la gléndula tiroides. Este permite tener
una concentrgcién mucho mayor de este elemento dentro de la gléndula
que en la circulacién, lo cual procura suficiente cantidad de sustra-
to para la formacidn de hormonas tiroideas.

La capacidad de la gléndula para concentrar yodo es considerable,
pero tambieh es limitada y existe una tasa mfxima de concentracién de
yodo.

Se tiene que la célula tiroidea tiene un potencial negativo con
respecto al &rea intergticiml y al coloide:; es decir tiene un poten--
cial de reposo de la membrana de -50 mv. El yoduro es probablemente -
bombeado al interior de la célula,en su base, contra este gradiente -
eléctrico para luego difundir en favor del gradiente eléctrico al co-
loide.

Asi el transporte de yoduro requiere de la energfa producida por
1a unidén fosfato, que a su vez eatf intimamente ligada a un sistema -
ATPasa dependiente de las concentraciones de sodio y potasio intra y
extracelulares y, por ende, de la bomba de sodio-potasio.

La actividad de la bomba de yoduro y la del sistema ATPasa aumen

+an con la administracién de TSH. (hormona estimulante del tiroides -~
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secretada por la hip6fisis anterior). Se congidera que el sistema ---
ATPasa actia sobre la unibén fosfato del trifosfato de adenocsin (ATR)-
en la menmbrana celular y pone energia a la disposicién de la bomba de
yoduro. Alternativamente, puede existir un intercambio reversible en-
tre yoduro y foafato, en un transportador especifico como las leciti-
nas tiroideas.

La actividad de la bomba de yodo se ve influida por una serie de
factores, de las cuales el mis importante es probablemente la TSH, --
que estimula su actividad. También existe un sistema de autorregula--
cién interno, que determina que la actividad intrinseca de la gléndula
y su capacidad de respuesgta a TSH sean inversamente proporcionales a
la concentracidén glandular de yodo.

Fl proceso de la captacibn o transporte de yoduro es deprimido -
por el tiocianato y otr§s aniones monovalentes, aunque cada uno de --
ellos bloquea el proceso mediante un mecanismo diferente.

Este yoduro recién captado constituye la primera reserva, inter-
cambiable con el yoduro del plasma, y es rapidamente eliminado de la
gléndula por una dosis de perclorato de potasio.

Las glandulas salivales, la mucosga gfistrica, la placenta, el —~-
cuerpo ciliar del ojo, el plexo coroideo y las gléandulas mamarias tam
bién transportan yoduro contra un gradiente de concentracidn, pero su
captacién no es afectada por la TSH. La glandula mamaria también fija
yodo; en ella se forma diyodotiroxina, pero no tiroxina ni triyodoti-

ronina, hay una captacifén pequefia de yoduro por la hip6fisis poste~—-
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rior y por la corteza suprarrenal. No se conoce el significado fisio-
logico de todos estos mecanismos extratiroideos gue concentran yodu--
ro. Se ha dicho que pueden ser formadas pequefias cantidades de tiroxi
na por tejidos no tiroideos, pero dichas cantidades si en realidad --

existen no son funcionales fisiologicas.

BIOSISNTESIS DE LAS HORMONAS DE LA GLANDULA TIROIDES

En condiciones normales, el yoduro captado es casi inmediatamen-
te oxidado a yodo libre o elemental, preliminar esencial para su con-
jugacién con las proteinas; este paso es catalizado, en presencia de
pexdxido de.hidrégeno, por una peroxidasa que esta intimamente ligada
a la membrana celular. La reaccién se bloguea por una variedad de --—-
farmacos, entre los que se incluyen tiouracilos, metimazol, el carbi-
mazol, el &cido paraminosalicilico y la sulfonamida, agente reductor,
el propiltiouracilo.

En el interior de la célula folicular, se sintetiza un tetrfmero
llamado tiroglobulina, con un peso molecular, como se ha dicho ante--
riormente de 660 000, conatituido por 5,650 aminofcidos,de los cuales
125 gon unidades tirosil que esta&n unidas a estas proteinas mediante
enlaces peptidicos. Ademés de los aminofcidos, la tiroglobulina con--
tiene carbchidratos en proporcién del 9% de su peso molecular, la ma-
yoria formados por glucosamina y manosa, confiriendole la caracteris-

tica de glucoproteina.
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YODACION DE LAS TIROSINAS
Asi en la glénduia tiroides el yoduro es oxidado a yodo, activa-
do de alguna manera y unido en cuestién de segundos a la posicién de

3 moleculas de tirosina combinadas con la tiroglobulina. La enzima --
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¥ig. 2 Esbozo de la biosintesis de la tiroxina. La yodacién de
.1la tirosina y la reaccién de condensacifn se realizan -
en los vértices de las células tiroideas, mientras las
moléculas estén ligadas por unién peptidica a la tiro--

globulina.
responsable de oxidacién y de la unidén del yodo es la peroxidasa ti--
roidea, reaccién en la que el peréxido de hidr6geno actia como acep--
tor de electrones. Al efectuarse la yodacifn y dependiendo del nimero

de &tomos de yodo gue se unan a la moiécula de tirosina, se Formarén
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monoyodotirosina y diyodotirosina. A continuacién la monoyodotirosina
es yodada en la posicién 5 para formar diyodotirosina, luego dos molé
culas de diyodotirosina experimentan una condensacién oxidativa con -
la liberacién de un residuo de alanina y la formacidn de tiroxina, to
davia en unién peptidica con la tiroglobulina. Las reacciones ocurren
en este orden pues en pruebaé se ha visto que el yodo radiactivo in--
vectado aparece primero en la monoyodotirosina, luego en la diyodoti—
rosina y por dltimo en la tiroxina. Asi aclarando se tiene gque la ---
etapa_en la formacién de hormonas tiroideas es la conversién oxidati-
va de yoduros bien sea en yodo elementaloen alguna otra forma oxidada
de yodo, que entonces es capaz de cambinarse con el aminofcido tirosi
na para iniciar la formacibén de laé hormonas tiroideas.

En las células glandulares hay grandes cantidades de la enzima -
peroxidasa, as{ como per6xido de hidrSgeno, lo cual proporciona un --
siétema potente capaz de oxidar yoduros. La ausencia de peroxidasa en
las celulas tiroideas disminufe congidexablemente la formacién de hor
monas tiroideas.

Siquiendo este proceso se tiene que .la yodacién de la tirosina -
es lo siguiente para la formacién de hormonas tiroideas mas importan-
tes. Al combinarme con el yodo, la tirosina se transforma primero en
monoyodotirosina, luego en diyodotirosina. Luego se combinan dos molé
- culas de diyodotirosina, con la pérdida del aminoécido alanina que es

una cadena lateral, y se forma una molécula de tiroxina. Otra posibi-
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lidad es gue una molécula de monoyodotirosina se combine con una molé
cula de diyodotirosina para formar triyodotironina; este proceso de -
acoplamiento se realiza en el interior de la tiroglobulina, que es el
gitio de almacenamiento de las yodotironinas.

Despuég de sintetizadas, las hormonas tiroideas se almacenan en
la molécula de tiroglobulina, la cual pasa a formar parte del coloide
localizado en el lumen del foliculo tiroideo. La funcién de almacena-
miento tiene un gran valor homeoatésico, en viata de que este gran re
servorio proporciona una proteccién prolongada contra la disminucién
de hormonas circulantes en caso de que cese la produccién hormonal, -
En consecuencia, incluso cuando cesd.totalmente la sintesis de hoxmo-
na tiroidea, puede ocurrir que durante meses no se observen los efec-

tos de la deficiencia.
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LIBERACION Y SECRECION DE HORMONAS TIROIDEAS

Para que las hormonas tiroideas puedan pasar al torrente circula
torio, deben ser liberadas de sus uniones con la molécula de tiroglo-
bulina, para esto, esta glucoproteina pasa del lumen folicular al in-
terior de la célula, donde se somete a procesos de hidrélisis por prg
teasas y péptidasas, enzimas que estén presentes en los lisosomas de
la célula tiroidea. Este proceso tiene lugar asi: la superficie api-~
cal de lag célulaa.tiroideas normalmente emite extensiones a modo de
seudSpodos, que encierran pequefias porciones del coloide formando ve-
siculasg pinocfticas. Después lisosomas se fusionan con estas vesicu--
las para constituir vesiculas digestivas, que contienen las enzimas -
digestivas de los lisosomag mezclados con el coloide. Las proteinasas
que hay entre eglas enzimas digieren las moléculas de tiroglobulina y
liberan tiroxina y triyodotironina, que luego se difunden a través --
de la base de la célula tiroidea, atraviesan la membrana basal y, fi-
nalmente, pasan a los capilares que la rodean. En esta forma las hor-

monas tiroideas son liberadas hacia la sangre.

IMPORTANCIA DE LA ENZIMA YODASA

Aproximadamente las dos terceras o las tres cuartas partes de la
tirosina yodada que hay en la éircglobulina nunca se transforma en --
hormonas tiroideas sino que persiste como monoyodotirosina o diyodoti
rosina. Durante la digest®Sn de la tiroglobulina para liberar tiroxina

y triyodotironina, estas tirosinas yodadas también son liberadas por
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las células tiroideas. Sin embargo, no pagsan a la sangre. Lo que —---
ocurre es gue se separa de ellas el yodo por accidén de una enzima yo-
dasa, que deja el yodo disponible para volver a penetrar en el ciclo
de la formacifdn de tiroglobulina de la hormona tixoidea. En caso de -~
ausencia congénita de la enzima yodasa, las personas muchas veces su-
fren deficiencia de yode por ausencia de este procesc de reingreso en
el ciclo. Cabe geflalar que esta enzima yodasa no acttia sobre las yodo
tirosinag unidas a péptidos ni sobre las yodotironinas libres.

Una muy escasa cantidad de este yodo pasa a la circulacibén como
yvoduro inorgénico. La desyodacién es un mecanismo de la gléndula para

conservar el yoduro y utilizarlo como se ha dicho, anteriormente.

INTENSIDAD DIARIA DE SECRECION DE TIROXINA Y TRIVODOTIRONINA

El 90%, aproximadamente, de la hormona tiroidea liberada por el
tiroides es tiroxina (T4), el 10% es triyodotironina.

Ahora bien, durante los pocos dias siguientes, mientras estas ~-
hormonas circulan en la éangre, pequefias cantidades de tiroxina pier-
den 'lentamente el yodo para formar triyodotironina adicional. Egto -~
origina que las cantidades de las dos hormonas que son dadas a los te
jidos sean aproximadamente de 90 microgramos de tiroxina (T4) y 40 mi

crogramos de triyodotironina cada dia.
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DURACION Y EFECTOS CUANTITATIVOS DE LAS HORMONAS TIROIDEAS

Cuando lag dos hormonas acaban por penetrar en las células de ~-
los tejidos periféricos, el efecto de la triyodotironina para estimu-
lar el metabolismo, y provocar otros efectosg intracelulares, es unas
cuatro veces mis intenso que el efecto de la tiroxina. Sin embargo la
duracién de accién de la tiroxina es unas cuatro veces mayor que la -
de la triyodotironina. Por lo tanto las respuestas metabblicas de la
tiroxina apgrecen al cabo de unas 48 horas aproximadamente, alcanzan
un maximo después de dos semanas, y pueden persistir durante mas de -
seis semanas (mes y medio). Los efectos de la triyodotironina, se ma-
nifiestan al cabo de un par de horas y desaparecen en el curso de dos

semanas. (15 dias)

INTERRELACION DE T3 Y T4 CON PROTEINAS

Cuando penetran en la sangre, casi todas las hormonas tiroxina -
y triyodotironina se combinan inmediatamente con varias proteinas ==~
plasméticas, estas protefnas son la albGmina, una prealbimina que se
le llama prealbimina fijadora de tiroxina (P A F T) y una globulina -
con movilidad electroforética entre las globulinam o 1 y o2, la glo-
bulina fijadora de tiroxina (G F T). De las protefnas, la que mayor -~
capacidad de unirse a la tiroxina es la alblimina, es decir es la que
més tiroxina puede unir antes de alcanzar su saturacién y la globuli-
na fijadora de tiroxina tiene la menox capacidad. Sin embargo, la afi

nidad de las protefnaa por la tiroxina, es decir, la afinidad con 1la
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gue las proteinas fijan tiroxina en condiciones fisioldégicas, es tal

que la mayor cantidad de tiroxina circulante ests unida a la globuli-
na fijadora de tiroxina, ocupando un poco mis de la tercera parte de

los gitios de unién de la proteina. Pequeflas cantidades de tiroxina -
esta&n unidas a la proteina prealbdmina fijadora de tiroxina y a albi-
mina. La vida media de la prealbGmina fijadora de tiroxina es de 2 ~-
dias, la de la globulina fijadora de tiroxina es de 5 dias, y la de -
alblmina es de 13 dfas.

Normalmente, el 99,98% de la tiroxina del plasma esta’ unida; la
concentracién de tiroxina libre es de Gnicamente 2 ng/100 ml. Existe
may poca tiroxina en la orina. Su vida media biol6gica es larga, a---
proximadamente de 6 a 7 dias y su volumen de distribucién es menor -~
que el del liquido extracelular; 10 litros o cerca de 15% del peso --
corporal. Estas propiedades son caracteristicas de cualquier Qubstan—
cia que estd fuertemente unida a las protefinas.

La triyodotironina no estéd unida en tan alto grado; de los 0.15
ug/100 ml. que normalmente se encuentran en el plasma, sSlo 0.2% ----
(0.3 ng/100 ml.) estd libre. El 99.8% restante esté unido a protef--~~
nas, la mitad a globulina fijadora de tiroxina (G F T) y la mayor par
te de lo gque queda a la alblmina con muy poca unida a prealbimina fi-

jadora de tiroxina (PAR F T).
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CONCENTRA] PROPORCGION DE WA
PRoTEINA uon BN HORMOMA ClACULA
PLASMA Flda (%)
(m’ wa wmi) Ty T5
QUOBULINA FIJADORA
Of TIROKIMA
(&FT) 2 67 Y6
TIRO ¥iMA UNIDA A
PRuALBUMINA s o
(ParT) 2 !
ALBUMING 3, Soo 13 s3 |

Cuadro 1, Concentracicnes de

hormonas tiroideas unidas a

las proteinas del plasma en

personas adultas normales.
Esta menor fijacifén se correlaciona con el hecho de que la triyodoti-
ronina tiene una menor vida media que la tiroxina y que actda m&s ré-
pidamente sobre los tejidos. Es importante notar que la cantidad de -
triyodotironina circulante es tan baja con relacidén a la cantidad de
tiroxina que circula gue no contribuye materialmente al yodo unido a
la protefna (P B I),

Las hormonas tiroideas libres en el plasma est&n en equilibrio -~

con las hormonas tiroideas unidas a las proteinas en los tejidos.---
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Fig., 4, Distribucién de la tiroxina

en el organismo; la de la triyodoti

ronina es similar. La flecha de ---~

guiones es inhibicién de la secre--

cibén de TSH por incrementos en las

cifras de tiroxina libre del LEC. -

Las concentraciones aprox. eh la --

sangre estan entre paréntesis.
Las hormonas tiroideas libres son agregadas al conjunto circulante --
por el tiroides. Son las hormonas tiroideas libres del plasma las fi~
siol6gicamente activas y esti la fraccién que inhibe la secrecién hi-
pofisiarias de TSH.

La entrada de las hormonas tiroideas a los tejidos estd aumenta-
da siempre que la concentracién de hormonas tiroideas libres est8 ele
vada en el plasma. Las hormonas son metabolizadas en los tejidos y, -
en consecuencia, su tasa de metabolismo estf elevada. Asi como cuando
las cifras de hormona tiroidea libre en el plasma est&n disminuidas,

la captacién tisular y la tasa del metabolismo de la hormona estén --

reducidas,.



34

NATURALEZA QUIMICA DE LAS PROTEINAS TRANSPORTADORAS DE HORMONAS TIROIL
DEAS

Las proteinas transportadoras se desarrollan durante las etapas
intrauterinas tempranas y aparentemente no existen diferencias fisico
quimicas entre las protefnas fetales y las de tipo adulto. Asi duran-
te los primeros meses de vida extrauterina existe una capacidad de --
unién méxima significativamente diferente a la encontrada en la vida
adulta. Esto es de gran importancia por lo gue respecta al diagnésti-
co de disfuncibén tiroidea en recién nacidos.

Ia TBG 0 GFT, globulina fijadora de tiroxina es una glucoprotel-
na con pes¢o molecular de aproximadamente 59 000. La TBPA o PAFT, pre-
alblmina fijadora de tiroxina, es una molécula con bajo contenido de
carbohidratos, constituida por cuatro subunidades idénticas. Contiene
un elevado nimero de residuos de triptofano vy, 5adas sus caracteristi
cas electroforéticas es la proteina sérica gue migra mis r&pidamente,
por esto es relativamente f£icil de purificar. Tanto la globulina fija
dora de tiroxina, como la prealbfmina fijadora de tiroxina, poseen --
' por molécula un solo sitio de unibén fuerte para las hormonas tiroide-
as. La prealblmina fijadora de tiroxina, posee ademds tres sitios de
unién débil. La albfimina es una protefna que une una amplia variedad
de moléculas pequefias. Su peso molecular es de 69 000 y no contiene -
carbohidratos. Posee un sitio de unidén fuerte para la tiroxina, asf -
como varios gsitios de unién débiles; sin embargo, el sitio de unién -

fuerte es tan especifico como el que poseen la TBG 4 GFT v la TBPA -~
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La capacidad de unién de estas proteinas puede variar en forma -

totalmente independiente de los niveles circulantes de hormonas tiroi

deas. Las causas mis comunes de estas modificaciones en la capacidad

de unién,se enlistan aqui:

CAPACIDAD DE UNION

PROTEINA AUMENTADA DISMINUIDA
*Difenilhidantoina
(Dilantin) Embarazo
*Diazepam Recién nacido
*Tolbutamida, cloro
propamida
Andrdgenos Estrégenos
TBG Egteroides anabdli-
cos, prednisona Anticonceptivos
Acromegalia activa Porfiria aguda in-~
termitente
Sindrome nefrético Hepatitis infeccio
sa
Enfermedad crénica Perfenazina (Trila
£6n)
Stress Determinada genéti
camente
Determinada genéti
camente
Acidosis (respirato
ria o metabdlica)
Desnutricibn
*Salicilatos Andrégenos
*Penicilina Esteroides anabdli
cos
TBPA Sindrome nefré6tico Prednisona

Enfermedad ccénica
Stress

Acromegalia activa

*Egtos compuestos desplazan a la hormona de sus gitios de unién por
un mecanigmo de tipo competitivo, pero en realidad no afectan la capa
c¢idad de unién de la proteina.
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Diversos fArmacos, cbmo la difenilhidantoina, el diazepam, la tolbuta
mida y la cloropropamida, se unen a la globulina fijadora de tiroxina
y desplazan a las hormonas tirocideas, esto es por la apariencia de su
estructura terciaria similar a la de la tiroxina. Los salicilatos y -
la penicilina desplazan a la hormona de la prealbtimina fijadora de --
tiroxina. Las concentraciones de esta protefna se reducen hasata 50% -
durante stress o a consecuencia de padecimientos crénicos. Asi el efec
to de éstos y los factoreshque se seflalan en el cuadro anterior en la
columna izquierda provocan una reduccién en las concentraciones de --
hormona sérica total, mantenié&ndose normales las concentraciones de -
hormona libre y el estado metabblico del sujeto. La columna derecha -~
del cuadro anterior provocan el efecto opuesto, elevan la concentra--

cién total, sin modificar la fraceidn libre 'de hormonas tiroideas.

LIBERACION DE TIROXINA Y TRIYODOTIRONINA

La actividad biol6gica de las hormonas tiroideas depende, en Gl-
tima instancia, de su entrada al interior de las células o, al menos
de su interaccién intima con 1la aupezf%cie 0 membrana celular; resul-
ta claro que la pequefia fraccién de hormona libre es uno de los prin-
cipales factores que regulan la secrecibn, la actividad biolégica, el
matabolismo y la excrecién de las hormonas tiroideas.

Asi dada la gran afinidad de las protefnas fijadoras plasmaticas
para las hormonas tiroideas, estas substancias, y en particular la --

tiroxina se liberan hacia las células tisulares muy lentamente. La mi
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tad de la tiroxina de la sangre pasa a las células tisulares aproxi--
madamente cada 7 dias, mientras que la mitad de la triyodotironina --
por su menor afinidad es liberada hacia las células en unos dos dfas.
Al penetrar en las celulas, ambas hormonas vuelven a fijarse a -
proteinas intracelulares; la tiroxina, también se fija més fuertemen-
te que la triyodotironina. En consecuencia, vuelven a quedar almacena
das, pero esta vez en las propias células funcionales, y se utilizan

lentamente durante dias o semanas.

ACTIVIDAD BIOLOGICA; MECANISMOS SUBCELULARES

AGn no existe un acuerdo en lo que se refiere al sitio subcelu--
lar de iniciacién y la secuencia de eventos que los origina.

Se conoce que aumenta la sfintesis de RNA nuclear y existen si---
tios de unién nuclear, "receptores" especificos para T3, en diferen--
tes organos. Por esto las acciones bioldgicas de T3 y T4 se inician a
nivel nuclear, sin embargo es importante seflalar que la triyodotironi
na se une a los receptores del nficleo, la tiroxina también puede unir
se al receptor pero en su mayor parte es transformada en triyodotiro-
nina en el citoplagma, estos mecanismos de adaptabilidad en los recep
tores nucleares involucran mecanismos Qe transcripcién y la conse-cuen
te sintesis proteinica. Esto explica por qué, a pesar de una vida me-
dia relativamente corta, los efectos hormonales aparecen y desapare--
cen en forma tardia. J

Las hormonas tiroideas modifican la estructura y la funcién mitg
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condrial, aumentan la incorporacién de aminodcidos y la sintesis de -
proteinas, probablemente con su interaccién con una ribonucleoprotei-
na mitocondrial. También las hormonas tiroideas estimulan las sfinte--
sis de protefnas citoplasméticas. Esta accién involuecra un aumento en
la velocidad de traslado de los amino&cidos unidos al RNA de transfe-
rencia y es independiente del ntcleo, de la actividad de RNA-polimera

ga vy de 1a sintesis de RNA.

INACTIVACION Y CATABOLISMO HORMONAL

Existen 3 vias principales de inactivacién de las hormonas tiroi
deas, por importancia son:

Conjugacién

Desyodacién

Desaminacién y descarboxilacién de la cadena lateral.
CONJUGACION. -

El grupo hidroxilo del anillo fen6lico B de ambas hormonas tiroi
deas permite su conjugaciSn con glucuronato o bien con sulfato. El --
glucuronato parece ser preferente para T4 y.el sulfato para T3. Las -
enzimas que participan en el procesc se encuentran en la fracecién mi-
crosSmica. El conjugado se excreta por la bilis al intestino, donde -
sufre una hidrélisis, probablemente por la accidén de la enzima gluco-
ronidasa, producida por bacterias intestinales. Como producto de la -
hidr6lisis queda tiroxina libre, que, en su mayor parte, es reabsorbi

da (ciclo enterohepftico), y una pequefia cantidad se elimina por las
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heces. Loz conjugados que no se forman el el higado, sino en otrog --
tejidos, son excretados por la orina.

La T3 forma principalmente ésteres de sulfato, que posiblemente
representen una forma de almacén de la hormona, ya que al ser inyecta
das se metabolizan més lentamente que ésta, este conjugado se forma -
principalmente en el higado, pero también en otros tejidos, pasan a -
1la éirculacién y se metabolizan en las células periféricas.
DESYODACION.~

Esta consiste en la pérdida de uno o varios Atomos de yodo de -~-
las moléculas de la hormona tiroidea. Se lleva a cabo précticamente -
en todos los tejidos, mediante enzimas yodotironina-desyodasas, que -
también se localizan en los microsomas. Los productos finales de esta
via son yodotironinas y yoduro inorgénico, la mayor parte del cual se
excreta por la orina, y el resto pasa a la tiroides, a formar parte -
del almacén de yodo, donde es reutilizado en la sintesis de hormonas
tiroideas.

DESAMINACION Y DESCARBOXILACION DE LA CADENA LATERAL. -

Estos procesos se llevan a cabo en el higado, en rifién y en o~~~
trog tejidos; en ellos intervienen enzimas localizadas en las mitocon
drias. Con la desaminacién oxidativa o con la transaminacién de T3 y
T4 se forman &cidos triyodo y tetrayodotiropirdvicos, que mediante --
descarboxilacién forman &cidos yodotiroacéticos. Log productos fina;—
les de estas reacciones se encuentran en la bilis o en la orina. Los -

acidos yodotiropiridvicos y yodotirocacéticos pueden ser sflo desyoda--
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‘dos, o bien ccurrir la desyodacién y el metabolismo de la cadena late
ral en forma gimultinea. Estos catabolitos se han encontrado en el --
suerc de sujetos normales. La estimacidn de los catabolitos en la ori
na permiten juzgar en forma mis adecuada la interaccién funcional en~
tre hormona libre-hormona intracelular, y actividad biclégica.

Es vAlido comprender que las concentraciones de hormona intrace-
lular son reguladas por algfin tipo de "aceptor" que posee una elevada
capacidad de saturacidén y que mantiene, aun en presencia de grandes -
oscilaciones, concentraciones constantes bioldgicamente activas. Es -
probable que el "aceptor” esté localizado en el retfculo endoplésmico
liso y que una vez rebasado su limite de saturacién, las alteraciones
en la regulacidén de la uwtilizacién y catabolismo intracelular de las
hormonas podr&n ser la primera evidencia de desequilibrio de la fisip
logia normal del eje, hipotdlamo-hipofisis-tiroides, tienen antes de

gue se presenten manifestaciones clinicas evidentes.

CONTROL DE LA SECRECION DE T3 Y T4

La éecrecién de estas dos hormonas estd controlada directamente
por la hormona estimulante del tiroides (TSH) que secreta la hipbfi--
gis anterior. A su vez la produccién de TSH estd pregidida por la pre
sencia del factor de liberacién de la TSH (TRF), liberado por el hipo
talamo. El control del sistema se ejerce a través de un feedback nega
tivo. Un alto nivel de tiroxina en la sangre inhibe la produccidén de

TRF; la ausencia de TRF detiene la secrecidn de TSH de la hipéfisis,
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con lo cual se elimina asi el estimulo para la secrecién de tiroxina.
Ademds de inhibir la secrecién de TRF, la tiroxina también actGa di--

rectamente sobre la hipéfigis al inhibir la produccién de TSH.
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Fig. 5, Mecanismo de control en feedback
negativo tal como se manifiesta en la ~-
produccidn de tiroxina.

En condiciones normales el tiroides segrega aproximadamente tres
veces mayor cantidad de tiroxina que de triyodotironina, pero se debe
recordar que la triyodotironina es de tres a cinco veces més potente
que la tiroxina. Desde el punto de vista fisioldgico, sin embargo, am
bas hormonas tienen parecida importancia.

Una complicada modificacifn tiene lugar en la naturaleza de la -
secrecién tiroidea, cuando existe un déficit de yodo en el cuerpo. El

yodo en realidad se incorpora a la estructura de las hormonas tiroide

as, pero mientras que la tiroxina tiene cuatro &tomos de yodo por mo-
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lécula, la triyodotironina tiene séio tres, Por tanto, cuando las re-
sexrvas de yodo del cuerpo son escasas la tiroides produce mas triyodo
tironina y menos tiroxina de las gue producirfa en condiciones norma-
les. Por consiguiente, las reservas de yodo se utilizan con mayor eco
nomia.

Cuando las dos. hormonas son sintetizadas en el interior de las -
células del tiroides, permanecen unidas a una protefna, la tiroglobu-
lina, hasta que son precisadas. Al recibir la sefial de la TSH se rom-
pe la unién que mantenian con la proteina y las hormonas se liberan -
en la sangre que las transporta a los tejidos, unidas a una nueva pro
teina, denominada ahora proteina unida a la tiroxina.

Es importante mencionar que laITSH, estimula al tiroides de di--

ferentes maneras para que aumente la produccién de hormonas tiroide-~



43

as, la tiroxina y la triyodotironina. La estimulacién al crecimiento

del tiroides en ndmero y tamafio de células.

QUIMICA DE LA TSH

La TSH humana es una glucoproteina que contiene 211 residuos de
aminodcidos, mis hexosas, hexosaminas y &cido sifélico. Esta integrada
por 2 subunidades, designadas como alfa y beta. La especificidad fun-
cional de la TSH es aparentemente conferida por la unidad B. La esg---
tructura de la TSH varfia de especie, pero otras TSH de mamiferos son
bioldgicamente activas en el hombre. La vida media biolégica de la -~
TSH humana es aproximadamente 60 minutos. La TSH es degradada en su --
mayor parte en el rifién v en menor extensidén en el higado, La secre--
¢ién tiene un incremento fésico que se inicia a las 9:00 P.M., alcan-
za su méximo a la media noche y declina durante el dfa, La velocidad
normal de secrecibn es aproximadamente de 110 ug/dia. La concentra---
cibn plasméticales de 10 pmol/lt.

La placenta secreta 1 o 2 gubstancias con actividad de TSH, sin
embargo, aparentemente tiene poco efecto sobre la funcién tiroidea --
materna, ya que la secrecién de TSH hipofisiaria al parecer permanece

normal durante el embarazo.

EFECTOS DE LA HORMONA, TSH, SOBRE LA SECRECION TIROIDEA
La TSH, aumenta la secrecidon de tiroxina y triyodotironina por -

la gl&ndula tiroides de la siguiente manera:



44

1) Aumenta la protedlisis de la tiroglobulina intrafolicular, --
con 1o gue aumenta la liberacién de hormona tiroidea hacia la sangre
circulante, y disminuye la substancia folicular misma.

2} Aumenta la actividad de la bomba de yoduro, con lo que se ele
va la "captacién de yoduro" en la c&lula glandular, aumentando la re-
lacién entre yoduros intracelulares y extracelulares hasta 350 a 1 du
rante la estimulacién méxima.

3) Aumento de la yodacidén de la tirogina y de su acoplamiento pa
ra formar hormonas tiroideas.

4) Aumenta el tamafio y la funcidn secretoria de células tiroide~
as.

5) Aumenta el nﬁmero de lag célulag de la gléndula, y hace que -
se transformen de cuboides en cilindricas; ademds, aumenta el nimero
de pliegues del epitelio tiroideo dentro de log foliculos.

El efecto mds importante después de administrar la hormona esti-
mulante del tiroides es la proteblisis de la tiroglobulina, que oxri-- -
gina liberacidén de tiroxina y triyodotironina hacia la sangre en pla-

zo0 de 30 minutos.

PAPEL DEL AMP CICLICO EN LA ACCION ESTIMULANTE DE LA TSH

La hormona posee tal accibn primaria, que estriba en activar la
adenilciclasa en las membranas de las células tiroideas; esto, a su -~
vez, provoca la formacidn en las células de AMP ciclico, y luego ac--

tda como segundo mensajero para activar esencialmente todos los siste
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mas de las células tiroideas. El resultado es doble, un aumento inme-
diato de la secrecidn de hormonas tiroideas, y un crecimiento prolon-
gado del propio tejido de la gléndula tiroides. Este método para con-
trol de actividad de las células tircideas es similar a la funcién -~

del AMP ciclico en muchos otros tejidos blanco del cuerpo.

REGULACION HIPOTALAMICA DE SECRECION DE TSH POR LA HIPOFISIS ANTE--~--
RIOR- FACTOR DE LIBERACION DE TIROTROPINA

Ia estimulacién eléctrica de diversas Areas del hipdtalamo, en -
particular el &rea paraventricular, aumenta la secrecibn prehipofisia
ria de TSH vy, en forma correspondiente, aumenta la actividad de la -~
glandula tiroides.

Este control de la secrecién prehipofisiaria lo ejerce una hormo
na hipotaladmica, el factor liberador de tirotropina, secretado por --
las terminaciones nerviosas de la eminencia media del hipotdlamo y --
luego transportado desde ahi a la hip8fisis anterior con la sangre --
portal hipotalamica-hipofisiaria.

El TRF, es una amida tripéptida-piroglutamil-histidilprolina-ami
da. El TRF, ejerce accidn directa scbre la hipéfisis anterior aumen--
tando su secreci6n de hormona estimulante del tiroides. Cuando el sig
tema porta del hipotflamo a la prehipb6fisis esta completamente blo---
queado, el ritmo de secrecién de TSH por la hipéfisis anterior dismi-

nuye considerablemente, pero no se reduce a cero,
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EFECTOS DEL FRIO Y DE OTROS ESTIMULOS NEUROGENOS SOBRE LA SECRECION -
DE TSH

Uno de los estimulos mejor conocidoa para aumentar el ritmo de -
secrecién de TSH, por la prehipbfisis, es la exposicién al frio. De -
hecho, se ha comprobado que incluso los seres humanos que se despla--
zan a regiones articas tienen metabolismos basales de 15 a 20% supe--
riores al normal; sin embargo, la propensién del hombre a protegerse
del frio suele evitar que el efecto sea mensurable.

Diversas reacciones emocionales también pueden afectar la prodqé
cibén de TSH y, por lo tanto, indirectamente la secrecién de hormona ~
tiroidea. Los estados extremos de excitacién y ansiedad, situaciones
que estimulan considerablemente el sistema nervioso simpético, provo-
can una disminucién aguda de la secrecién de TSH, posiblemente sea -~
porque estos estados aumentan el metaboligmo basal y el calor corpo--
ral.

Asi ambos efectos mencionados anteriormente corresponden o estén

mediados por via del hipotélamo.

EFECTO INVERSO DE LA HORMONA TIROIDEA SOBRE LA SECRECION PREHIPOF I--~
SIARIA DE TSH-REGULACION POR RETROALIMENTACION DE LA SECRECION TIROI-~
DEA

Cuando la hormona tiroidea estd aumentada en los lf{quidos corpo-
rales, disminuye la secrecién de TSH por la prehip8fisis. Cuando el -
ritmo de secrecidn de hormona tiroidea aumenta hasta aproximadamente

1.75 su valor normal, el ritmo de secrecién de TSH disminuye hasta --

casi cero,
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La mayor parte de este efecto depresor tiene lugar cuando la ---
prehipéfisis ha sido separada completamente del hipot&lamo, pero el -
efecto a veces es mayor si el hipotdlamo y el sistema portal hipotald
mico-hipofisiario esta intacto. Por lo tanto, es probable que el au--
mento de hormona tiroidea inhiba la secrecién prehipofisiaria de TSH
de dos maneras distintas:

1) ror accién directa sobre la propia prehip6fisis.

2) Por un efecto indirecto a través del hipotalamo.

Como las hormonas tiroideas controlan la actividad metabblica --
global del cuerpo, se cree que el factor controlado con ritmo casi --
constante por el sistema de control de TSH-hormona tiroidea sea algu-
na forma de metabolismo celular quizd la propia intensidad celular --
metabélica. Asf, cuando la intensidad del metabolismo celular baja ~-
demasiado, el sistema tirotropina-tiroides se activarfa hasta que hu-
biera suficiente hormona tiroidea para aumentar las actividades meta-~
bSlicas normalizéndolas de nuevo. Inversamente, si estas actividades
metab6licas aumentaran excesivamente, el sistema de retroalimentacién
se inactivar{a hasta que el nivel de hormona tiroidea cayera lo sufi-
ciente para permitir que nuevamente ge normalizaran las actividades -
metabSlicas.

Una de las formas por las cuales el aumento de metabolismo pudie
ra ejercer su control de retroalimentacién sobre el sistema TSH~tiroi
des serfa cuando un aumento de produccién de calor en las células del

centro regulador de la temperatura en el hipot&lamo; el calor aumenta
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do en este centro disminuiria la produccién de factor liberador de --
tirotropina, lo cual, a su vez, reducirfa la produccién de TSH y hor-
mona tiroidea, de manera que as{ se restablecerfan en valores norma--
les los metabolismos de las células.

Asi en la mayor parte de sistemas reguladores hormonales no es -
la interncidad de la propia secrecién hormonal la que debe ser regu--
lada a un nivel constante, sino que es algin efecto deseado de la hoyr

mona el que necesita ser regulado.

SUBSTANCIAS ANTITIROIDEAS

Los farmacos o substancias que suprimen o bloguean la secrecién
tiroidea, son tres m&s conocidos:

1) Tiocianatos

2) Propiltiouracilo

3) Concentraciones altas de yoduros inorganicos
MECANISMOS DE ACCION.-

1) Disminucién de almacenamiento de yoduro por efecto de los io-
nes tiocianato. La administracién de tiocianatos o percloratos y mu--
chos otros compuestos similares, disminuyen la velocidad con que el -
voduro penetra en las células de la glfndula tiroides; por lo tanto -
también disminuye la cantidad de yoduros disponibles para los proce--
sos intracelulares de formacién de T3 y T4.

Al no formar hormonas tiroideas la gl&ndula por influencia de ~-

los tiocianatos, el tiroides aumenta de tamafio, o sea que se produce
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un bocio. El mecanismo es el siguiente. La falta de hormonas tiroide-—
as disminuye la inhibicién por retroalimentacién prehipofisiaria, lo

cual origina una secrecién mis intensa de TSH por la hipbfisis. La -~
tirotropina estimula las cé&lulas glandulares del tiroides. y hace que
secreten cada vez mis material proteinico en los foliculos, afn cuan-
do dicho material no contenga cantidades importantes de T3 y T4.

2) Disminucidn de la formacidn de hormona:.tiroidea por el propil
tiouracilo. Este firmaco y otros compuestos similares como metimazole
y carbimazole impide que se formen hormonas tiroideas a partir de los
yoduros y la tirosina. El mecanismo de esta accidén estriba, en parte,
en blogquear el ingreso de yodo en la tirosina, pero principalmente en
el acoplamiento de las dos tirosinas yodadas para formar T3 & T4.

El propiltiouracilo no impide la formacién de tiroglobulina, pe-
ro la ausencia de T3 y T4 en la tiroglobulina es causa de una enorme
estimulacién por retroalimentacidén de la gecrecién de TSH por la pre-
hip6fisis, por lo tanto hacen que la gléndula tiroides aumente de vo-
lumen, el propiltiouracilo aumenta el crecimiento del tejido glandu--
lar, formando bocio,

3) Disminucidén de la actividad tiroidea causada por yoduro. Cuan
do hay yoduro en la sangre en concentracién elevada, 100 veces el va-
lor plasmético normal, la mayor parte de actividades del tiroides es-
t&n disminuidas, pero frecuentemente solo por unas pocas semanas. La
captacién de yoduro disminuye, la formacién de hormonas tiroideas se

hace mis lenta, baja la actividad secretoria de las células, y la li-
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beracién de hormonas tiroideas a partir de tiroglobulina también dis-
minuye. Como estos efectog son casi exactamente opuestos a los que -~
ejerce la TSH sobre el tiroides, se cree que las cancentraciones al=~-
tas de yoduros en la sangre inhiben:el efecto estimulante del tiroi--
des de la TSH.

Como los yoduros en concentraciones elevadas disminuyen todas --
las etapas de la actividad tiroidea, disminuyen el tamafio de la glén-
dula, y especialmente disminuyen su riego sangufneo, en contraste con
los efectos opuestos provocados por la mayor parte de los otros anti-
tiroideos. Por ello es muy frecuente administrar yodurogs durante las
dos o tres semanas gque preceden a la extirpacién quirdrgica de la ~--
gléndula tiroides, asi se facilita extraordinariamente el acto opera-

torio.

FUNCIONES DE LAS HORMONAS TIROIDEAS EN LOS TEJIDOS

El efecto principal de la tiroxina es aumentaxr las actividades -
metabdlicas de la mayor parte de los tejidos corporales: con excepcio
nes notables, como cerebro, retina, bazo, testiculo y pulmones. As{ -
el metabolismo basal puede aumentar hasta 60 & 100% cuando la secre--
cién de hormona es elevada. Se acelera notablemente la transformacién
de los alimentos de energfa. La sintesis de protefnas aumenta a ve---
ces; otras veces lo que aumenta es la catabolia protefnica.

Los individuos jévenes crecen mucho mds de prisa. Las activida--

des mentales aumentan, y lo mismo ocurre con la actividad de otras --
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muchas gl&ndulas de secrecifn interna. Todos estos cambios se deben a
las hormonas tiroideas, el mecanismo o mecanismos bfisicos de esta ac-
cién se desconocen casi por completo. Sin embargo, algunos de los po-
sibles mecanismos de accibn de las hormonas tiroideas son los sgiguien
tes:

Efecto de las hormonas tiroideas para aumentar la sintesis de --
proteina.- Cuando se administra tiroxina o triyodotironina, la sinte-
sis de proteina aumenta en casi todos los tejidos corporales. La pri-
mera etapa del aumento de esta sintesis empieza casi inmediatamente,
y resulta de una estimulacién del proceso de traduccién, o sea un au-
mento en la formacién de proteinas por los ribosomas. La segunda eta-
pa tiene lugar horas o dias mds tarde y depende de un aumento casi -~
generalizado en la sintesis de RNA por los genes, el proceso de trang
cripcibn, que origina un aumento generalizado de la sfntesis de casi
todos los tipos de protefnas dentro de las células.

Efecto de las hormonas tiroideas sobre los sistemas enzimdticos
celulares.~ En plazo de una semana, aproximadamente, después de admi-
nistrar hormonas tiroideas, un centenar por lo menos, y quizad muchas
mis, enzimas intracelulares aumentan en cantidad. Esto puede resultar
del efecto directo de las hormonas tiroideas originando un aumento --
generalizado de la sintesis de protefina. El ejemplo de esto se tiene
con ‘la enzima deshidrogenasa de ©¢ -glicerofosfato, que puede aumentar
su actividad al séxtuplo de la normal. Esta enzima es particularmente

importante para la desintegracién de carbohidratos, lo cual puede ex-
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plicar la rdpida utilizacién de carbohidratos bajo el influjo de la -
tiroxina. También aumentan considerablemente las enzimas oxidativas y
los elementos del sistema de transporte de electrones, ambos normal-~-
mente existen en las mitocondrias.

Efecto de la tiroxina sobre las mitocondrias.- Cuando se adminisg
tra tiroxina o triyodotironina, las mitocondrias de la mayor parte de
células del organismo aumentan en tamafio y nimero. Ademis, la superfi
cie total de membranas en las mitocondrias aumenta en forma casi di--
rectamente proporcional con la elevacién del metabolismo basal. Por -
tanto, la funcién principal de la tiroxina podria consistir simplemen
te en elevar el nimerc y la actividgd de las mitocondrias. las cuales
a su vez, acelerarian la produccién de ATP para suministrar energfa a
las funciones celulares. Por desgracia, el aumento de nimero y activi
dad de las mitocondrias también podria ser el resultado de la mayor -
actividad celular, en lugar de su causa. Eg importante sefialar que =--
cuando se administran concentraciones extraordinariamente elevadas de
hormonas tiroideas, las mitocondrias se hinchan mucho, y hay desaco--
plamiento del proceso de fosforilacién oxidativa. Normalmente este --
efecto no se produce ni alin en la patologia tirotoxicosis.

Efecto de la hormona tiroidea para aumentar el AMP ciclico celu-
lar.~ Las hormonas tiroideas aumentan el AMP cfclico en algunas célu-
las del cuerpo, posiblemente sea en todas, pero principalmente en las
células musculares; por lo tanto, se considera que la accién primaria

de las hormonas tiroideas es simplemente la de activar la adenilcicla
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sa que, a su vez, provoca la formacién de AMP cficlico. Luego el AMP -
cfclico probablemente actda como segundo mensajero, para iniciar to--
dag o muchas de las funciones intracelulares de las hormonas tiroidé-

asg.

EFECTO DE LA HORMONA TIROIDEA SOBRE EL METABOLISMO DE SUBSTANCIAS ES-
PECIFICAS DE LA DIETA.

Efecto sobre el metabolismo de las proteinas y el crecimiento.-
Tanto la anabolia como la catabolia proteinicas aumentan por aceién -
de la hormona tiroidea; esto es puesto que las actividades enzimiti--
cas celulares aumentan. La hormona tiroidea resulta necesaria para la
sintesis de proteinas celulares estructurales y otras y, por lo tan--
to, para el crecimiento de un organismo joven.

La hormona tiroidea también provoca una oxidacién muy répida de
carbohidratos y grasas; cuando se agotan estos ahorradores de protei-
na es preciso obtener energia de las proteinas. El resultado es un --
equilibrio nitrogenado negativo. La tiroxina ejerce accidSn especifica
sobre los tejidos para liberar proteinas, con lo que aumentan log ~--
aminodcidos de los liquidos extracelulares. AdemAs de hacer posible -
la obtencién de energia a partir de dichos aminofcidos, la hormona au
menta asi la gluconeogénesis.

Efecto sobre crecimiento ésec y metabolismo de calecio.- La hormo
na tiroidea aumenta el crecimiento del hueso de la misma manera gue -

aumenta el de todos los tejidos de la economia. Esto posiblemente re~
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sulte de la accién de la hormona tiroidea incrementando la formacién
de protefnas. Por otra parte, la hormona tiroidea también origina ré&-
pido cierre de las epifisis.

La hormona tiroidea también aumenta la actividad osteocldstica -
en los huesos. Cuando la concentracidn de hoxmona es elevada, la acti
vidad osteocléstica hace que los huesos se vuelvan porosos, y se eli-
minen con la orina cantidades anormalmente elevadas de calcio y fosfa
to; lo mismo ccurre con la eliminacién por el tubo digestivo, Este --
mismo efecto se produce cuando la intensidad del metabolismo aumenta
a consecuencia de la fiebre, lo cual indica que la pérdida de calcio
y de fosfato de los huesos degpués de adminigtrar la hormona tiroidea
pudiera resultar simplemente de incremento del metabolismo.

Efecto sobre el metabolismo de carbohidratos.- La hormona tiroi-
dea estimula casi todas las fases del metabolismo de los carbohidra--
tos, incluyendo ré&pida captacién de glucosa por las células, aumento
de glucélisis, aumento de gluconeogénesis, incremento de la absorcidén
a nivel del tubo digestivo, e incluso incremento de la secrecién de -
insulina, con sus efectos secundarios sobre el metabolismo de los cax
bohidratos, Todo asto probablemente resulte del incremento global de
enzimas provocado por la hormona tiroidea.

Efecto sobre el metabolismo l{pido.- Pricticamente todas las fa-
ses del metabolismo de la grasa también son estimulados por influen--
cia de la hormona tiroidea. Sin embargo, como las grasas son la fuen-

te principal de aporte de energfa a largo plazo, las reservas corxpora
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les de grasa desaparecen mis ripidamente que las de la mayor parte de
los otros elementos tisulares; en particular se movilizan los lipidos
del tejido graso, lo cual aumenta la concentracidn de §cido graso li-
bre en el plasma, y la hormona tiroidea también acelera considerable-
mente la oxidacidn de los 8cidos grasos libres por las células.

Efecto sobre las grasas de la sangre y del higado.- El aumento -
de la hormona tiroidea disminuye la cantidad de colesterol, fosfolipi
dos y triglicéridos de la sangre, incluso a pesar de aumentar los &ci
dos grasos libres. Por otra parte, la disminucién de la secrecién ---
tiroidea aumenta considerablemente las concentraciones sanguineas de
golesterol, fosfolipidos y triglicéridos, y casi siempre origina acu-
mulacién de grasa en el higade. El gran aumento de lipidos en sangre
circulante, en caso de hipotiroidismo prolongado, siempre se acompafa
de arteriosclerosis grave.

La causa de la disminucibn del colesterol sanguineo por accién -
de la hormona tiroidea es el aumento de su eliminacién por el intesti
no, y su conversién en &cidos biliares por el hfgado,

Efecto sobre el metabolismo de las vitaminas.- La tiroxina aumen
ta la cantidad de muchas enzimas, y las vitaminas son constituyentes
esenciales de ciertos mecanismos enzimdticos, las necesidades de vita
minas son mayores cuando aumenta la hormona tiroidea. Por lo tanto, -
cuando se administra tiroxina en exceso, puede haber carencia vitamf-
nica relativa, salvo si se suministran al mismo tiempo mayores canti-

dades de vitaminas.
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EFECTOS FISIOLOGICOS DE LA TIROIDES SOBRE DISTINTOS MECANISMOS DE LA
ECONOMIA

Modificacién del metabolismo basal.~ Come la hormona tiroidea au
menta el metabolismo de la mayor parte de las células corporales ——--
exceptuando las del cerebro, retina, bazo y pulmones: cantidades ex--
cesivas de hormona pueden aumentar el metabolismo bagal durante algu-
nas semanas hasta 100% por encima de la normal. Sin embargo, en casi
todos los hipertiroideos graves el metabolismo basgal suele oscilar --
entrxe +40 y +60%. Por otro lado, cuando falta por completo la hormona
tiroidea el metabolismo basal cae mi&s o menos a la mitad de lo nor---
mal; o sea, que se observan valores de ~30 a -40, Para que el metabo-

lismo basal suba mucho, se necesitan cantidades enormes de tiroxina.
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Fig. 7, Relacién entre la secrecién
diaria de la hormona tiroidea y 1la
intensidad del metabolismo basal.
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COMPARACION ENTRE HIPER E HIPOTIROIDEOS SOBRE DISTINTOS MECANISMOS DE

LA ECCNOMIA
EFECTOQ (S) HIPERTIROIDEO HIPOTIROIDEQO
PESO
CORPORAL Digminuye* Aumenta*
CRECIMIENTO Existe sintesis No exigte sintesis
proteinica. proteinica.
Los nifiog pre--- Los nifiog presentan
sentan crecimien crecimiento defec--
to esquelético - tuoso. cretinismo,
excesivo. Altura
anormal, cierre
de epifisis a --
edad temprana lo
que origina que
la altura final
del adulto quede
digminuida.
SISTEMA
CARDIOVASCULAR Aumento del meta Disminuye el metabg

bolismo. Necesi-
dad celular de -

substancias nu-='

tritivas aumenta
das.

lismo. Necesidad de
subatancias nutriti
vas disminuidas.

FLUJO SANGUINEO
Y GASTO CARDIA-
CO

vasodilatacién -
en la mayor par-
te de los teji--
dos, aumenta el
flujo sanguineo
en casi todo el
cuerpo. En espe-
cial, el flujo -
sanguineo cuté--
neo aumenta por
la necesidad que
existe de elimi-
nar caloxr, Aumen

vasoconstriccién en
en la mayor parte -
de los tejidos.Dis-
minuye el flujo san
guineo en cagi todo
el cuerpo. En espe-
cial, el flujo san-
guinec disminuye y

la piel es frfia. --
Disminuye el gasto

cardiaco hasta més,
de 50% de lo normal




ta el gasto car-
diaco, hasta més
de 50% de lo nor
mal,
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FRECUENCIA
CARDIACA

Aumentada dato -~
clinico que indi
ca produccién al
ta de hormona ti
roidea.

Disminuida dato clf
nico que indica pro
duccién baja de hor
mona tiroidea.

FUERZA DEL LATIDO
CARDIACO

Fuerza del cora-
z6n aumentada, -
cuando el incre-
mento hormonal -
es moderado. =—~-
Existe catabolia
proteinica la --
cual origina dig
minucién de la -
concentracién -~
cardiaca, hasta
insuficiencia,

Fuerza del corazdén
disminuida cuando -
la reduccidén hormo-
nal es moderada, No
existe catabolia -~
proteinica; la insu
ficiencia cardiaca
se presenta por dis
minucién del metabg
lismo.

VOLUMEN
SANGUINEO

Aumento ligero -
del volumen san-
guineo.

Disminucién ligera
del volumen sanguf
neo.

PRESION ARTERIAL

Pulso ligeramen-
te alterado.

Pulso ligeramente -
disminuido.

RESPIRACION

La intensidad y
la profundidad -
de la regpira--—-
cién esta aumen-
tada,

La intensidad y la
profundidad de la -
respiracién esta --
disminuida.

TUBO DIGESTIVO

Aumento en la ab
gorcién de los -
alimentos, en la
gecrecién de ju-

Disminucién: en la
absorcién de los -
alimentos, en la se
crecién de jugos, -



gos, en la movi-
lidad del tubo -
digestivo, la --
diarrea es fre--
cuente,
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en la movilidad del
tubo digestivo, es-
trefiimiento frecuen
te,

SISTEMA NERVIOSO
CENTRAL

Suele estar nex-
vioso, presenta
ansiedad, preocu
pacién extrema o
parancia.

Suele estar trangui
lo,

FUNCION MUSCULAR

Los misculos se
debilitan por la
intensa cata-~-==
bolia proteinica.
Temblor muscular
may f£ino 10 a 15
veces por segun-
do.

Los misculos se ---
vuelven muy pereso-~
sos, ge relajan muy
despacio después de
una contraccién.

SUENO

Sensacién de can
sancio constante,
ingomnio.

Presenta estadc de
somnolencia profun
da.

*Estas modificaciones no se presentan siempre, pues la hormona aumen-~

ta el apetito, lo que puede compensar significativamente el aumento -

del metabolismo.
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LA TIROIDES Y SU RELACION CON OTRAS GLANDULAS DE SECRECION INTERNA

Al aumentar la secrecién de tiroxina, aumenta la secrecién de --
casi todas las demas gléndulas endocrinas del organismo, perc aumenta
también la necesidad tisular de hormonas. Por ejemplo: el aumento de
secrecifén de tiroxina eleva el metabolismo de la glucosa en todo el -
cuerpo, y crea la correspondiente necesidad de aumentar la secrecién
pancredtica de insulina., Asimismo, la hormona tirocidea aumenta muchas
actividades metab8licas relacionadas con la formacién de hueso: resul
ta necesario un aumento de hormona paratiroidea. Sin embargo, ademés
de estos efectos generales, la hormona tiroidea tiene accién relativa
mente especifica sobre corteza suprarrenal vy gbnadas.
CORTEZA SUPRARRENAL.- Al administrar hormona tiroidea, se acelera la
gecreciébn de glucocorticoides por lavcorteza suprarrenal: la hormona
tiroidea ejerce una accién potente que causa répida conjugacién e ---
inactivacién de glucocorticoides por el‘higado: ello, evidentemente,
disnminuye la cantidad de glucocorticoides circulantes. Esto, a su ---
vez, origina una estimulacién por retroalimentacién de la formacibén ~
de ACTH por la prehipbéfisis. La ACTH, a su vez, estimula la secrecién
de glucocorticoides por la corteza suprarrenal, compensando asf{ la de
ficiencia de glucocorticoides causada por la hormona tiroidea.
GONADAS. - El funcionamiento sexual normal depende indispensablemente
de gque la produccién de hormona tiroidea sea en cantidades aproxima--
das normales, ni demasiado elevado ni demasiado disminuido. En el hom

bre, la falta de hormona tiroidea puede causar pérdida completa de la
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libido; por otro lado, un exceso importante de la hormona tiroidea se
acompafia frecuentemente de impotencia. En la mujer, la falta de hormo
na tiroidea a menudo es causa de menorragia y polimenorrea, lo que --
significa, respectivamente, sangrado excesivo y frecuente.

En otros casos, la falta de hormona resulta en periodos irregula
res, incluso amenorrea total. Al igual que el hombre, la mujer hipo--
tiroidea puede presentar una disminucién importante de la libido, in-
versamente, la mujer hipertiroidea presenta a menudo oligomenorrea, -
que significa en el lenguaje clinico gran reduccién del sangrado, ---
inciuso amenorrea.

La accién de la hormona tiroidea sobre las gbénadas no pueden li-
mitarse a una funcién especifica, sino gque resulta probablemente de -
una combinacién de efectos metabdlicos directos, y de efectos activa-~
dores e inhibidores que tienen lugar a través de la hipéfieis ante--=-

rior.
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PATOLOGIAS DE LA GLANDULA TIROIDES

HIPOTIROIDISMO.- Es un sfndrome resultante de la deficiencia de
hormonas tiroideas que induce retraso manifiesto de muchos pxocesos -
metabdlicos, y entre sus sfntomas cabe incluir fatiga, lentitud en 1la
actividad mental y fisica, intolerancia al frfo, transtornos de memo-
ria, cambios de personalidad como puede ser mal humor o apatfa, dis--
nea de esfuerzo, ronquera, estrefiimiento, calambres musculares, paresg
tesias y sequedad de la piel. En recién nacidos, el hipotiroidismo -~
produce un cuadro caracteristico llamado cretinismo., En los cretinos
ge observa retraso del desarrollo del cerebro, que puede ser irrever-
gsible, asi como del crecimiento, con enanismo subsiguiente. En los ni
flos destacan como manifestaciones caracterf{sticas de deficiencia de =*
la hormona tiroidea, retraso del crecimiento, y demora de la denti---
cién y de la maduracién de los huesos y ademfis en algunos nifios ae ob
serva pubertad precoz.
FISIOPATOLOGIA.- La piel se halla infiltrada por mucopolisac&ridos de
modo que la cara aparece hinchada o entumecida, sobre todo alrededor
de los ojos, los rasgos faciales son toscos y las cejas muy finas. --
Otros signos y sintomas son lengua grande, cuerdas vocales engrosa-—-—
das, lo que induce ronquera, retraso de los procesos cerebrales, len-
guaje lento, contraccién y relajacién muscular muy pausada (reflejos
tendinosos), ligero aumento de peso, contractilidad mioclrdica reduci
da, pulso lento, ruidos cardiacos distantes, y a veces derrames en -~.

las cavidades serosas incluyendo pericardio. La aterosclerosis es ace
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lerada debido al incremento de los niveles séricos de triglicéridos -
y colesterol; el indice de degradacién de los lipidos ea inclusc més

lento que el de la sintesis, la piel est8 seca con tinte amarillento,
posiblemente debido a la acumulacién de caroteno causada por la reduc
cibén del indice de conversidén de caroteno en vitamina A. El vello cor
poral se pierde en ocasiones y no es substituido, el cabello es a me-
nudo seco y quebradizo, y la anemia es frecuente, casi siempre debida
a produccibn escasa de eritrocitos y con frecuencia es normocrémica o
normocitica, peroc puede ser macrocitica o microcitica. Puede también

contribuir a la anemia la menorragia secundaria a ciclos anovulato---
rips,. En algunas mujeres con hipotiroidigmo primaric, aparece ameno~-
rrea y sugiere diagnéstico incorrecto de hipopituitarismo.

El aspecto de gravedad varia desde hipotiroidismo grave con su -
cuadro clésico llamado mixedema, a un tranatorno subclinico leve casi
asintomitico, y en este Giltimo caso son necesarias pruebas sensibles.
de funcién tiroidea para establecer el diagnéstico. El hipotiroidismo
grave puede progresar a coma mixedematoso, el cual es a veces desenca
denado por otra enfermedad. Tales pacientes son hipotérmicos debido a
la notable reduccién del indice metabdélico, y pueden presentar los --
caracteres t{picos del mixedema. La hipoventilacién causa acidosis --
respiratoria y narcosis por biéxido de carbono. En algunos pacientes
se Observan inestabilidad emocional, delirios, alucinaciones y psico-

gis franca (demencia mixedematosa).
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CAUSAS DEL HIPOTIROIDISMO
El hipotiroidismo puede ser congénito o adguirido, y a continua-

cidn se incluye su clagsificacidn etiolbgica:

CONGENITO
1.~ Disgenesia tiroidea
a) Aplasia tiroidea
b) Hipoplasia tiroidea
¢) Miroides ectépico (casi siempre hipopléasico)
2.~ DEFECTOS INNATOS DEL METABOLISMO O DE LA SINTESIS DE HORMONA TI--
ROIDEA
a) Ausencia de respuesta a la hormona estimulante del tiroides
b) Incapacidad para captar yoduro
¢) Incapacidad para organificar yoduro
1) Sin sordera
2) Con sordera
d) Incapacidad para acoplar yodotirosinas
e) Defecto de desyodasa de yodotirosina
f) Defectos de secrecién de yodoproteina
g) Sintesis deficiente o anormal de tiroglobulina

h) Ausencia periférica de regpuesta a hormonas tiroideas

ADQUIRIDO
1.~ Tiroiditis linfocitica crénica de Hashimoto

2,~ Atrofia idiopdtica
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3.~ Yatrdgeno
4,- Hipotirocidismo endémico

5.~ Hipopituitarismo, enfermedades hipotalémicas o ambas

HIPOTIROIDISMO CONGENITO

DISGENESIA TIROIDEA.- Estos lactantes padecen deficiencia del vo
lumen de tejido tiroideo. La mayoria B0%, poseen una pequefia cantidad
de tejido glandular, a menudo localizado ectbdpicamente, como ejemplo
en la base de la lengua a lo cual se le llama tiroides lingual.

DEFECTOS INNATOS EN LA SISTESIS DE HORMONA TIROIDEA,- Estos pa--
cientes suelen tener bocio y pueden ser cretinos, hipotiroideos o eu-
tiroideos segiin la gravedad del defecto. Estas anommlias son raras.

AUSENCIA DE RESPUESTA A LA HORMONA ESTIMULANTE DEL TIROIDES -—--
(TSH) .~ En estos enfermos el tiroides es pequeflo, con captacién baja
de yodo radiactivo, pruebas de funcién hipotiroideas, vy falta de res-
puesta a TSH exégena.

DEFECTO DE TRANSPORTE DEL YODURO.- Se observa en estos casos cap
taci6n baja de yodo radiactivo por parte del tiroides, concentracién
baja de yodo en el tiroides, y yodo salival y plasmético inferior a ~
10. La administracién de yodo eleva el yoduro plasmftico, el cual, --
por difusién, aumenta el yoduro intratiroideo vy permite asi la sinte-
sis de cantidades normales de hormona.

DEFECTO DE ORGANIFICACION.- La deficiencia de yodacién oxidativa

induce captacién rapida y elevada de yodo radiactivo, pero como no es
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oxidado ni fijado orgénicamente, puede ser desplazado de la gl&ndula

por tiocianato o perclorato. En estos enfermos existe eficiencia del
gistema de enzima oxidativa especifica (peroxidasa) para organifica--
¢ién del yode., En algunos pacientes con una forma mfis leve de este —-
sindrome se observa sordera nerviosa, la cual combinada con bocio fa-
miliar recibe el nombre de sindrome de Pendred.

ACOPLAMIENTO DEFECTUOSC DE YODOTIROSINAS.- En estos casgos, el -
trazador de yodo radiactivo es captado rapidamente y retenido {organi
ficado), pero el sistema del paciente no puede acoplar yodotirosinas
para formar yodotironinas. El yode tiroideo se encuentra primariamen-
te en forma de monoyodotirosina (MIT) vy diyodotirosina (DIT) tan sélo
con indicio§ de triyodotironina (T3) y tiroxina (T4). Este defecto no
es probablemente atribuible a una sola deficiencia especifica ya que
la reaccién de acoplamiento es compleja y atn no bien conocida.

DEF ICIENCIA DE DESYODASA DE YODOTIROSINA.- En condiciones norma-
les, monoyodotirosina y diyodotirosina, liberadas por proteSlisis de
tiroglobulina, son répidamente desyodadas en el tiroides, vy la secre-
cién de monoyodotirogina y de diyodotirosina es minima. Cabe por otra
parte mencionar que existe en muchos Srganos desyodasa de yodotirosi-
na. Los pacientes con este defecto tienen concentraciones elevadas de
monoyodotirosina y de diyodotirosina en la sangre, y después que se -
administran monoyodotirosina o diyodotirosina marcadas excretan la --
molécula intacta en la orina. Puede ocurrir sintesis de T3 o de T4, -

pero la fuga de monoyodotirosina y de diyodotirosina causa deplecién
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de los depbsitos de vodo. Este defecto es hereditario como carécter -
recesivo autosémico.

DEFECTO DE SECRECION DE YODOPROTEINA.- Este transtorno puede ser
debido a déficit de las biosintesis de tiroglobulina o a desintegra--
¢idén defectuosa de la migma, o quizA estar asociado con otro defecto
biosintético (deficiencia de desyodasa de yodotirosina) y con activi-
dad elevada de hormona estimulante del tiroides (TSH). Puede encon----
trarse en la sangre y el tiroides de estos pacientes una proteina yo-
dada, parecida a la albmina del suerc. La proteina yodada se mide co
mo yodo ligado a proteina, pero a diferencia de T3 y T4, no es suscep
tible de extraccién con butanol. Esta protefina contiene monoyodotiro-
sina y diyodotirosina en enlace peptidico. La albimina yodada eg tam-
bién identificable en pequefias cantidades en el suero de pacientes --
con otras efermedades del tiroides y en algunos individuos normales.

SINTESIS DISMINUIDA O ANORMAL DE TIROGLOBULINA.- Se observa en -
estos pacientes bocio, captacién elevada de yode radiactivo, y ausen-
cia de tiroglobulina en el tiroides.

AUSENCIA DE RESPUESTA PERIFERICA A LA HORMONA TIROIDEA.- Se ha -~
informado de dos familias con sordomudez, bocio, epifigis punteadas y
elevacién de los niveles de tiroxina en el suero, todos estos hallaz-
gos sugieren resistencia periférica a los efectos de la hormona tiroi

dea.
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HIPOTIROIDISMO ADQUIRIDO

TIROIDITIS LINFOCITICA DE HASHIMOTO.- Este padecimiento es la -~
causa mds frecuente de hipotiroidismo. El enfermo suele presentar un
bocio eutiroideo y es asintomfAtico. Sin embargo, en 15 a 20% de los -
casos es hipotiroideo y en 5 a 10% hipertiroideoc. El1 hipotiroidismo -
idiopAtico adquirido después de los ocho afics de edad es atribuible a
tiroiditis de Hashimoto hasta que se demuestre lo contrario.

ATROFIA IDIOPATICA.- Este traétornorlocupa el segundo lugar por
su frecuencia como causa de hipotiroidismo en el adulto y es casi ---
giempre debido a tiroiditis linfocfitica. Existen en estos enfermos --
pequefios remanentes de tejido tiroideo con foliculos ocasionales, te-
jido fibroso e infiltracién linfocitica, y en una proporcién elevada
de los mismos se encuentran anticuerpos contra el tejido tiroideo, pe
ro no es a menudo alto,

HIPOTIROIDISMO YATROGENO.~ Ocurre este frecuente trastorno des--
pués de tiréidectomia quirirgica, de tratamiento con 131 I del hipex-
tiroidismo, o en pacientes con céncer del tiroides, en casos de admi-
nistracién de dosis excesivas de drogas antitiroideas, proceso rever-
sible, y por altas dosis de yodo en individuos susceptibles.

HIPOTIROIDISMO ENDEMICO INCLUYENDO CRETINISMO.~ Los pacientes -~
con esta alteracién y sus parientes suelen tener bocio y suele obger-
varse este sindrome en regiones con deficiencia grave de yodo. Los -~
cretinos endémicos pueden ser hipotiroideos o eutiroideoa en su vida

ulterior, pero conservan la talla corta y el aspecto caracteristico -
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del cretinismo. En ocasiones predominan el retraso mental, sordera y
otras anormalidades nerviosas, sindrome al cual se le llama cretino -
neuroldgico.

HIPOPITUITARISMO.-~ La falta de hormona estimulante del tircides
(TSH) puede estar asociada con deficiencias de otras hormonas hipofi-
siarias, pero existe también pérdida exclusiva de TSH. Casi todas las
lesiones hipofisiarias causan pérdida de hormona de crecimiento (GH)
y de gonadotropina antes que de TSH y ACTH, y este proceso ha recibi-
do el nombre de hipotiroidismo hipofisario o secundario, En estos ca-
s08 existe un valor sérico bajo de TSH lo cual permite diferenciarlo
del hipotiroidismo primario caracterizado por incremento del nivel de
esta hormona.

ENFERMEDADES HIPOTALAMICAS.- Las lesiones suprisillares organi--
cas u otros procescs gin una lesibén orgénica definida pueden producir
deficiencia de hormona liberadora de tirotropina (TRH), sola o0 en ---
combinacién con pérdida de otras hormonas hipotalémicas. En pacientes
hipotiroideos se establece el diagnéstico por el hallazgo de un nivel

gérico bajo de TSH cque aumenta después de la administracién de TRH.

TRATAMIENTO

El tratamiento del hipotiroidismo implica administracién de hor-
mona tiroidea exbgena.
PREPARADOS ACTUALMENTE DISPONIBLES

1.~ Tiroides desecado, tiroides seco 0 extracto de tiroideB.em«--=~
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Preparado de glindula tiroides en polvo, limpia y seca, de animales -~
porcinos o bobinos previamente privada de tejido conectivo y grasa., -
pPor dia en el adulto su dosis promedio es de 120-180 mg.
2.~ Tiroglobulina
Producto purificado final de gléndula tiroides de porcino con peso ~--
molecular de 660 000.
Por dia en el adulto su dosis promedio es de 120-180 mg.
3.~ Tiroxina-l sédica (T4, sintética).
Por dia en el adulto su dosis promedio es de 150-200 ug.
4.- Triyodotironina-1 s6dica (T3, sintética)
Por dia en el adulto su dosis promedio es de 50-75 ug.
5.- Preparados de una mezcla de T4 y T3 sintéticas en proporcién de -
4:1
por dia en el adulto su dosis promedic es de 100 ug. T4 y +25 ug
.73
Todos estos preparados son adecuados para la terapéutica substi-
tutiva. Sin embargo la L-tiroxina ofrece una ligera ventaja ya que es
m&s uniforme, su absorcién mas fidedigna, se ﬁide f&cilmente en el -~
suero v la mayorfa de la T3 circulante deriva de conversién de T4 a -
T3 en los tejidos. Asf, pueden aplicarse en la terapéutica limites nor
males de T4 y T3
ILa historia y el examen fisico son guias Gtiles en cuanto a lo -

adecuado de la terapéutica y deben constituir el primer enfogue.
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BOCIO ENDEMICO

Se define como un agrandamiento de la gléndula tiroides a un ta-
mafio doble del normal o a 40 gr. o més cuando menos en 10% de la po--
blacién de una regién. Ocurre todavfa bocio endémico en todos los con
tinentes, aun cuando su frecuencia en ciertas areas del mundo ha dis-
minuido debido al uso profildctico de yodo. Se utiliza el término bo-
cio esporadico no t6xico para designar al Pocio con menor frecuencia
de la observada en las ireas de bocio endémico. Los bocios eutiroi---

deos se califican a veces con el término general de bocio simple.

ETIOLOGIA

Una de las causas bien reconocidas es el ingreso bajo diario de
yodo dietético en estas regiones. El requerimiento dietético minimo -
de yodo es de 100 ug/dfa. Son frecuentes las deficiencias dietéticas
de yodo en Areas donde el suelo y en consecuencia el agua y los nu~---
trientes son pobres en este elemento. Se consideran alimentos ricos -
en yodo el pescado de agua de mar, los mariscos y el pollo, Las prin-
cipales regiones con deficiencia natural de yodo incluyen el noroeste
y los grandes lagos en Estados Unidos, las zonas montafiosas de Améri-
ca Central y del Sur, los Alpes, el Himalaya y Africa Central y Meri-
éional. En algunas de estas regiones, ha disminuidoc notablemente la -~
frecuencia de bocio gracias a la profilaxia con yodo. En ciertas -<--
Areas del mundo, la deficiencia de yodo se halla asociada con otros -

factores que inducen formacién de bocio. Observaciones al respecto --
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indican que en ciertos segmentos de poblaciones sometidas a deficien-
cia grave de yodo no aparece bocio y que la administracién de yodo no
siempre erradica el trastorno por completo.

Se gupone que el mecanismo patogénico para la aparicién de bocio
en las Areags privadas de yodo requiere incremento de los niveles de -
la hormona estimulante de tiroides (TSH) en el suero lo que causa --~-
hiperplasia de la célula tiroidea en un esfuerzo para mantener la ---
homeostasia hormonal de la glandula. La hiperestimulacién‘pel tiroi--
des por tirotropina aumenta la captacidén del yodo y capacita a la ~--
glandula para acumular yodo suficiente (a pesar del bajo ingreso die-
tético) para mantener niveles normales de hormona tiroidea en la mayo
rfa de los pacientes. En sujetos con bocio endémico se observa excre~
ci6n baja de yodo urinario, aumento de la captacién de yodo radiacti-
vo, y valores elevados de TSH en el suerc. En estado de compensacién,
los niveles de tiroxina suelen ser bajos o normales, con un nivel noxr
mal o incluso ligeramente aumentado de triyodotironina en el suero.

El uso de sal yodada y la inyeccifn de aceite yodado, ha reduci-

do la aparicién de bocio, asf como el tamafio de log-existentes.

CARACTERES CLINICOS

Los pacientes son eutiroideqa en estado de compensacién y el t@-
roides y puede hallarse moderado o notablemente aumentado de volumen,
En la infancia la gl&ndula se encuentra difusamente agrandada, con —-

formacién de nbdulos después de la pubertad, en especial en las muje-
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res. Como es sabido, el bocio es menos frecuente en los varones. En -
estado de descompensacién, los pacientes pueden quedar hipotiroideos.,
El cretinismo es la forma méAs grave del trastorno a veces asociado --
con sordomudez. No se ha llegado a un acuerdo respecto a si la fre---

cuencia de cancer del tiroides es mayor en 4reas de bocio endémico,
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TIROIDITIS
La tiroiditis es con toda probabilidad la causa mds frecuente de
enfermedad del tiroides, y los diversos tipos son:
l.~ Tiroiditis supurada aguda
2.-- Piroiditis no supurada aguda (subaguda)
3.~ Tiroiditis crénica
a) Tiroiditis linfocitica crénica (de Hashimoto)
b) Tiroiditis de Riedel
c) Tiroiditis por radiacién
d) Tiroiditis ascciada con enfermedad equinocécica, sarcoidosis,-
sifilis y otros padecimientos.
En la prictica clinica tan sélo se observan la tiroiditis aguda-
subaguda y la de Hashimoto, la tiroiditis supurada es una enfermedad
rara, y la de Riedel es reconocida como una variante fibrosa de la --

tiroiditis de Hashimoto.

TIROIDITIS DE HASHIMOTO (LiNFOCITICA CRONICA)

Esta enfermedad es el padecimiento del tiroides observado mis --
frecuentemente. La frecuencia en relacién con la edad es méxima entre
los 40 y 50 afics, de modo que el indice de frecuencia absoluta puede
fluctuar en esa época entre 2 y 4%. Se observa como carfcter tfpico -
en esta enfermedad infiltracién del tejido tiroideo por linfocitos y
células plasmiticas de modo que aparece -un bocio claramente visible -

de consistencia dura y de volumen moderado. La glindula no es sensi--
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ble a la palpacién en la mayoria de los casos, y no suelen apreciarse
gignos de infeccién. A veces se descubre esta enfermedad incidental--
mente por palpacidén del bocio, perd en algunos enfermos existe disfun
¢ifn tiroidea.

La etiologia no ha sido afin enteramente dilucidada, pero pruebas
recopiladas al respecto sugieren que se trata de una enfermedad con -
base inmunolégica. Los anticuerpos circulantes contra constituyentes
de la bléndula tiroides incluyen antitiroglobulina, antimicrosémicos,
anticitopldsmaticos y antinucleares, los cuales pueden ser identifica
dos por aglutinacién, precipitacién, fijacién del complemento o por -
técnicas de inmunofluorescencia. Tanbién es evidente en estos casos -
la inmunidad mediada por células. Existe incremento relativo de célu-
las "T" en la sangre circulante, y se puede comprobar su sensibiliza-
ci6n a los antigenos tiroideos. Se ha comprobado también citotoxici--
dad mediada por anticuerpos dependiente de linfocitos.

En ciertas familias se observa tendencia a la aparicién de tiroi
ditis de Haghimoto, y estudios en gemelos muestran concordancia en --
los gemelos idénticos. También es clara la tendencia de las familias
afectadas a ser portadoras de anticuerpos tiroideos circulantes, pero
se desconoce el método preciso de herencia y la relacién de esta ca--
racteristica con la tiroiditis. Cabe destacar también que la tiroidi-
tis de Hashimoto se obaerﬁa con gran frecuencia en sujetos con trans-
tornos cromosémicos (sfndromes de Turner, Down y klinefelter), y ----

ocurre asimismo en amociaciédn con otras deficiencias de gléndulas en-



77

docrinas de probable etiologfia autoinmune, incluyendo enfermedad de -
Addison, hipoparatiroidismo, diabetes sacarina e insuficiencia gona--
dal, y puede encontrarse también en estos pacientes anemia perniciosa
y moniliasis. Estas anormalidades se producen en diversas combinacio-
nesg, pero tan s86lo a una se le ha dado el nombre de sinérome de =w==-
Schmidt (tiroiditis de Hashimoto e insuficiencia suprarrenal con dia-
betes sacarina o sin ella).

Desde el punto de vista clinico, el paciente con tiroiditis de
Hashimoto puede tener bocio eutiroideo en un 70 a 75%, hipotiroidismo
con bocio o sin é1 en un 20%, o hipertiroidismo idéntico al de la en-
fermedad de Graves en un 5 a 10%. Esta Gltima distincidén se basa en -
el curso de la enfermedad y en la historia familiar. En cerca de 30%
de los pacientes con tiroiditis de Hashimoto existe bocio nodular.

Cierto nimero de marcadores para tiroiditis de Hashimoto ayudan
al diagnéstico, sobre todo la presencia de anticuerpos circulantes.

El centelleo del tiroides es irregular y accidentado debido a la
infiltracién linfoide de la gléindula, La organificacidn de yoduro es
anormal, de modo que la administracién de perclorato induce elimina--
cién de un gran volumen del yodo radiactivo atrapado (prueba positiva
de descarga con perclorato). A medida que progresa la enfermedad y es
lesionado el tejido tiroideo, aumenta el nivel de la hormona estimu--
lante el tiroides (TSH) en el suero, y por Gltimo se pierde la res--
puesta del tiroides a la TSH ex&gena.

Cabe formular diagnéstico presuntivo sobre la base de log +——---~



78

siguientes caracteres clinicos:

PACIENTES
(%)

1.- Tiroides tipico visible, duro, de tamafio

moderado 80-90
2.- Titulo de anticuerpo de tiroglobulina --

{de eritrocitog) superior a 1l:16 50-60
3.- Centelleo irregular del tiroides 50-60
4,- Prueba positiva de descarga con perclora

to 60-80
5.~ Nivel de TSH en el suero superior a <---

20 uu/ml 20-30

Como regla general, si ocurren tres de los cinco criterios, se -
puede hacer el diagn6stico éresuntivo de tiroiditis de Hashimoto en -
un paciente eutiroideo o hipotiroideo. Por otra parte, en un sujeto -
hipertiroideo un centellec anormal, descarga positiva con perclorato
y un titulo de anticuerpo antiglobulina alto (superior a 1:256) sugie
re "hashitoxicosis". Son también {dtiles la historia tamprana; espe--- |
cialmente la que sigiere tiroiditis de Hashimoto, los antecedentes ~-
familiares positivos y el curso subsiguiente.

No existe tratamiento especifico para la tiroiditis de Hashimoto.
Algunas observaciones sugieren que la hormona tiroidea suprime la en-
fermedad (disminuye el tamafio del bocio y reduce log titulos de anti-
cuerpo circulante), pero la mayoria de observadores no ha confirmado
esta hipbtesis. El hipotiroidismo, una vez que aparece, es casi siem~

pre permanente y requiere tratamiento con hormona tiroidea.
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TIROIDITIS NO SUPURADA (GRANULOMATOSA) AGUDA-SUBAGUDA

Esta entidad suele calificarse como tiroiditis subaguda ya que -
8u curso ge prolonga de dos gemanas a varios meses. Con frecuencia cu
ra esponténeamente y se desconoce su causa aunque se sospecha un posi
ble origen viral. El comienzo se caracteriza por fiebre, malestar vy -
bocio duro sensible a la palpacién, aunque a menudo precede a este --
proceso una infeccién respiratoria alta, o un prdédromo a bage de ma--
lestar general, mialgia y fatiga. La frecuente presencia de fiebre y
signos generales sugiere posible infeccién. Ocurre a menudo esta en--
fermedad en asociacibén con epidemias virales como parotiditis, influ-
enza, sarampidn y resfriado comin, y se observan en la misma anticuex
pos a una gerie de antigenos virales entre otros coxsackie, adenovi--
rug, influenza y parotiditis.

Se observan anticuerpos antitiroideos en 40 a 50% de los pacien-
tes, pero gus titulos son bajos, alcanzan nivel méximo varias semanas
después del comienzo vy desaparecen algunog meses mis tarde, por lo ~--
gque probablemente su presencia depende de la enfermedad y no se -----
hallan involucrados en la patogenia. Los signos y sintomas pueden di-

vidirse en tres subgrupos: locales, generales y metab&licos.

SIGNOS LOCALES
Las manifestaciones locales incluyen dolor en el cuello, a menu-
do en la regién del tiroides y a veces con radiacién a las orejas; --

disfagia; dolor de garganta, y a menudo inflamacidén visible en el ---
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drea de la gléndula tiroides. Es también frecuente en estos enfexmos

la hipersensibilidad tiroidea.

SINTOMAS GENERALES

Existe malestar y fatiga en 80% de los pacientes, y también pue-
den ocurrir fiebre, anorexia, mialgia, escalofrios ocasionales, asi -
conmo signos de infeccifn respiratoria alta.

Este sindrome que se manifiesta en cerca de la mitad de los pa--
cientes se caracteriza por nerviosismo, sudacién, intolerancia al ca-
lor, tagquicardia, insomnio y aumento del apetito, a veces con pérdida
de peso, Estas manifestaciones probablemente se hallan relacionadas -
con la liberacién de hormonas tiroideas a partir de células del tiroi
des gravemente lesionadas por el agente infeccioso. El yodo ligado a
la proteina (PBI) y la tiroxina en el suero se hallan aumentados, pe-
ro la diferencia PBI-tiroxina YODO, puede ser grande debido a la li--
beracién de tiroglobulina y otras protefnas y péptidos yodados. Las -
células tiroideas lesionadas no atrapan yodo, y la captacién de yodo
radiactivo por el tiroides se halla notablemente reducida desde el -~
principio de la enfermedad. Sugieren el diagnéstico los signos y sfin-~
tomas locales v generales y la elevacidn de tiroxina junto con la cap
tacién baja de yodo radiactivo por el tiroides. E1 hipertirocidismo --
que al final desaparece esponténeamente, casi siempre mejora en tér—~
mino de dos a seis semanags. Es rara en estos enfermos la ausencia de

sintomas locales o‘hipersensibilidad en el tiroides. El hipertiroidis
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mo con captacién baja de yodo radiactivo justifica la sospecha de -~-
tiroiditis silenciosa.

No existe terapéutica especifica, y la medicacidén antitiroidea -
brinda poco beneficio debido a la corta duracién del hipertiroidismo,
pero puede ser dtil el tratamiento sintomético para las molestias ge-
nerales o locales, y asf se han utilizado aspirina y glucocorticoides
con excelentes resultados.

A medida que progresa la recuperacién, aumenta la captacién de -
yodo radiactivo ya que se reanuda la funcién normal de las células fo
liculares. Los niveles elevados de yodo ligado a protefina (PBI) y de
tiroxina disminuyen a medida que surge deplecién del coloide glandu--
lar, vy puedenbalcanzar niveles hipotiroideos si se demora la recupera
e¢ién funcional de las células foliculares. Llegado este momento apa-~
recen las caracteristicas del hipotiroidismo en cerca de una cuarta -
parte de los pacientes lo que induce a congiderar con m&s insistencia
el diagnéstico de tiroiditis de Hashimoto Una revisién del curso ---
previc permite casi siempre la diferenciacién y evita la terapéutica
tiroidea prolongada. La funcién del tiroides finalmente se normaliza:
sin embargo, puede persistir durante semanas o meses después de la fa
se aguda una glindula tiroides no sensible, dura y aumentada de volu-
men. En algunos enfermos con hipersensibilidad tiroidea prolongada --
o recurrente, brinda a veces beneficio la administracién de hormona -

tiroidea.
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NODULOS TIROIDEOS Y CARCINOMAS DEL TIROIDES

El n6dulo tiroideo es una deformidad frecuente de la gléndula --
tiroides que se encuentra durante el examen fisico cuidadoso por ins-
peccién y palpacifn. Los nédulos no suelen estar asociados con alte--
raciones de la funcibn tiroidea en el tejido extranodular. Los nédu--
los tiroideos no gon a veces identificables clinicamente cuando tie--
nen menos de 1 cm. de difmetro aunque pueden descubrirse fAcilmente -
por examen anatomopatolégico de la gl&ndula tiroides. Por razones ---
prActicas, la presente exposicién se limita tan sélo al nodulo suscep

tible de identificacién clinica.

ETIOLOGIA
Casi todos los procesos patolééicos de la glandula tiroides pue-
den manifestarse como un nédulo. Las siguientes gntidades inducen a -
menudo la formacién de nédulos (dnicos ¢ miltiples) :
1.- Adenomas (con degeneracibén quistica central o sin ella)
2.- Carcinoma del tiroides
3.- Tiroiditis subaguda
4.- Tiroiditis linfocitica crénica
5.- Bocio coloide con formacién de quiste
6.~ Céncer metastitico del tiroides

7.- Afeccibn granulomatosa de la gléndula tiroides
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ADENOMAS Y CARCINOMAS

En animales de experimentacién la estimulacién intensa y prolon-
gada de la gléndula tiroides por TSH, inducida por deficiencia de yo-
do o por agentes antitiroideos, puede causar hiperplasia del tiroides
y formacién tumoral de las célulag foliculares. Cuando se ejecuta ---
irradiacién con rayos X del tiroides durante deficiencias de yodo die
tético, aumenta la frecuencia de formacién de tumores en los anima-~--
les, Poxr otra parte, cuando estos tumores son trasplantados a huéspe-
_ des histocompatibles, pueden producir metéstasis y finalmente matar -
a su huésped, En el hombre, la observacidén clinica sugiere que la fre
cuencia de tumores benignos y malignos aumenta después de exposicidn
a radiaciones. En efecto, en los pacientes que fueron radiados en la
regién tfmica o amigdalina para tratamiento de hipertrofia de estos -
organos durante la infancia se observa notable incrementc en la fre--
cuencia de tumores del tircides (carcinomas papilares y folicplares,
asi como adenomas) La exposicién a radiaciones por precipitacién ra-
diactiva de la bomba A (rayos beta y gamma) también indujo la apari--

cién de tumores benignos y malignos del tiroides.

CANCER METASTATICO DEL TIROIDES

Las lesiones netagtiticas secundarias del tiroides son relativa-
mente frecuentes por examen anatomopatolégico pero no en clinica, ---
probablemente debido a la alta vascularidad de la gl&ndula tiroides.

Una cuarta parte de los pacientes que muere por neoplasias metastédti-
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cas tienen metdstasis en la gléndula tiroides. Por otra parte, los --
linfomas, especialmente de tipo no Hodgkin afectan con frecuencia a -

la gléndula tiroides.

CRANULOMA DEL TIROIDES (SARCOIDOSIS, TUBERCULOSIS)
Estas lesiones rara vez producen nédulos y deben ser considera--
das tan sélo cuando en un sujeto con un nédulo coexiste un trastorno

granulomatoso.

BOCI0S COLOIDEOS

Estos bocios se tornan nodulares en su etapa final. A la primera
etapa, caracterizada por hiperplasia de las cé&lulas tiroideas, sigue
acumulacién de la sustancia coloide, y cuando coexisten los dos cam~—-
bios en la gléndula se aplica el término de bocio coloideo. En la eta
pa final, ocurren cambios degenerativos (infarto, hemorragia, necro--~
sis) que inducen nodularidad, y estog nbédulos pueden diferenciarse --
clinicamente de los adenomas verdaderos debido a la multiplicidad de

los nédulos en el bocio coloideo

SINTOMAS

Los nédulos benignos o malignos de las glandulas tiroides son --
casi siempre asintométicos y a menudo se encuentran por examen fisico
sistemdtico. Si un nédulo es grande, puede comprimir el eséfago y ---

y causar disfagia, o la tr&quea y producir dificultad respiratoria, -
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puede tambhién comprimir el nervio laringeo recurrente e inducir tras-
tornos de la voz, como ronguera o incluso parAlisis de las cuerdas --
vocales. En ocasiones, una lesifn maligna se manifiesta como un nédu-
lo doloroso. En términos generales, las lesiones benignas no son dolg

rosasg excepto en cagos de tiroiditis aguda o subaquda.

SIGNOS

El nédulo es a menudc descubierto por inspeccién y palpacién y -
palpacifn de la gl&ndula tiroides, y su consistencia varia de duro a
blando. Se ha utilizado la dureza de la lesién como indicio de posi--
ble naturaleza maligna, perco la consistencia dura anormal no congti--
tuye signo fidedigno de malignidad. Posee gran importancia la presen-
cia de ganglios linfaticos patolégicos en la regidn cervical, factor
este gue puede sugerir la posibilidad de un proceso maligno aun cuan-

do no ge encuentre lesidén palpable en la glindula.

MECANISMOS FISIOPATOLOGICOS

Se desconoce todavia el motivo exacto de la aparicidén de bocio -
nodular en la mayoria de los casos ya que los mecanismos previamente
invocados como irradiacién y deficiencia de yodo explican tan sSlo un
pequefio porcentaje de bocios y de nfSdulos, No ha sido plenamente in--
vestigado el papel de los cambios sutiles en la hiosf{ntesis de la hor
mona tiroidea, principalmente debido a la falta de métodos sensibles

y fidedignos para estos estudios.
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CIASIFICACION DE CARCINOMA Y ADENOMA

Los carcinomas diferenciados del tiroides abarcan aproximadamen-
te 85% de todos los tumores malignos. Los carcinomas diferenciados --
{papilar o folicular) son bastante menos malignos que los carcinomas
anaplésicos, los cuales incluyen 5% de los procesos malignos del ti--
roides. Si el carcinoma papilar o folicular queda confinado a la glén
dula tiroides en pacientes con menos de 40 aflog de edad es perfecta--
mente pogible una larga supervivencia. El carcinoma papilar se disemi
na por via linf&tica y produce ganglios linfaticos positivos, Por ---
otra parte, en general, los carcinomas foliculares tienen tendencia a
propagarse pof via hematégena, y producen met&stasis en pulmbn, higa-
do, huesos y cerebro.

El carcinoma medular del tiroides, también llamado carcinoma ti-
roidec con estroma amiloide, representa cerca de 5% de todos los car-
cinomas de esta glanduia. Posee este tumor interés congiderable débi-
do a su frecuencia familiar en pacientes con el sindrome de adenomas
endocrinos mﬁlﬁiples (tipo 2) consistente en carcinoma tiroideo medu-~
lar, feocromocitoma e hiperparatiroidismo. En muéhos de los familia--
res de estos pacientes se observan neuromas mucosos y un aspecto ~---=
caracteristico- (cara larga y delgada, extremidades también largas, eg
casa musculatura). También ocurren casos esporfidicos no familiares. -
El tumor tiroideo tiene su origen en la célula '"c" parafoligular>que
produce calcitonina, y la concentracién elevada en el suero de dicha

calcitonina sirve como marcador para el carcinoma medular, La estimu-
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lacién de la secrecién de calcitonina, y la concentracién elevada en
el suero de dicha calcitonina sirve como excesiva de calcitonina en -
estos pacientes la cual ayuda al diagnéstico del tumor en una fase --
preclinica en otros miembros de la familia. Aungue en estos pacientes
es sin duda excesiva la secrecién de calcitonina, no son hipocalcémi-
cos y puede explicarse su resistencia aparente al efecto metab6lico -
de la calcitonina por observaciones recientes en el gentido de que =~
las concentraciones elevadas de calcitonina disminuyen en nimero de -

receptores para la hormona.

SEPARACION DE LAS LESIONES BENIGNAS DE LAS MALIGNAS

Los factores mis importantes en la investigacién del paciente --
con un nédulo en el tiroides incluyen historia de irradiacibén por hi~‘
pertrofia amigdalina o timica en la infancia o antecedentes familia--
res de carcinoma del tiroides (medular). Los nédulos en el hombre o -
en nifios pequefios son malignos con mis frecuencia que en mujeres adul
tas.

Los siguientes hallazgos f{sicos sugieren malignidad:
1.~ Hipertrofia de los ganglios linféticos en la regién cervical.
2.~ Invasién de las estructuras circundantes por el tumor, manifesta-

da por ronquera y sintomas de presién.
3.~ Dureza extrema de las lesiones.

La funcién del tiroides suele ser normal en sujetos con procesos

malignos del tiroides. Si el paciente tiene hipotiroidismo o hiperti-
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roidismo, no es probable que el nédulo sea maligno aungue puede ocu-~
rrir lesifn maligna en una glandula con tiroiditis de Hashimoto o en-
fermedad de Graves activa.

El examen con rayos X del.cuello muestra caleificaciones densas
pequefias (cuerpos agregados de psamona) en algunos tumores malignos -
del tiroides. Por otra parte, las calecificaciones en forma de céiscara
o corteza suelen indicar tumor benigno,

La concentracidén de calcitonina en el suero estéd aumentada en --
pacientes con carcinoma medular del tiroides. La infusién de calecioc -~
o de pentagastrina produce liberacién substancial de calcitonina en -
estos pacientes y mejora las posibilidades de identificacién del car-
cinom; medulax.

Los niveles de tiroglobulina en el suerc se encuentran elevados
en pacientes con carcinoma tiroideo, pero esta elevacién no es espect
fica del céncer de tiroides. Entre otros trastornos que pueden produ-
cir incremento de los niveles de tiroglobulina cabe citar enfermedad
de Graves, adenomas téxicos, tiroiditis subaguda y bocio endémico. --
Sin embargo, la prueba mas Gtil para el diagnéstico de enfermedad ---
metastitica recurrente en sujetos con carcinocma diferenciado se mues-

tra en el siguiente dibujo:
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‘Fig. 8, Niveles de tiroglobulina (HTg) en suero en pacientes con car-
cinoma diferenciado del tiroides después de tratamiento. El promedio
de concentracifn de HTg en el suero para pacientes sin signos de me--
t4stasis (lado izqg.) y con met@stasis (lado derecho) se indica por la
linea horizontal continua. Los pacientes con metéstasis pueden distin
guirse claramente de los que no las presentan.
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El centelleo de la gléndula tiroides con yodo radiactivo se ha -
utilizado ampliamente para tratar de distinguir las lesiones benignas
de las malignas. Sin embargo, este enfoque ha fracasado debido a que
cuando menos 80% de las lesiones que no concentran yodo radiactivo --
son benignas.

La ultrasonografia tiroidea se ha convertido en un medio muy im-~
portante para diferenciar la lesién quistica de la s6lida o compacta.
Las lesiones quisticas son casi uniformemente benignas, mientras gue
las lesiones mixtas, quisticas y sélidas son a veces malignas. La ma-
yor parte de las lesiones malignas por ultrasonograffa son sélidas --
aunque no todas las lesiones sélidas por ultrasonograffa son malig--~-
nas. La técnica ha revelado que cerca de 20% de los nSdulos son quis~

ticos.

TRATAMIENTO

Se han aconsejado dos formas terapéuticas generales para el tra-
tamiento de los nédulos tiroideos. Una utiliza hormona tiroidea para
suprimir la secrecifén de TSH en todos los pacientes con nédulos tiroi
deos, debido a que esta hormona se considera factor de crecimiento pa
ra el nédulo, y en sequndo lugar se aconseja reseccién guirdrgica de
todos los nédulos del tiroides. En la préctica clinica se individuali
za la terapéutica y las lesiones con sospecha definida de malignidad
son extirpadas quirdrgicamente, mientras que los nédulos que quizé no

son malignos como por ejemplo las lesiones quiaticas o los bociog -~-
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multinodulares, pueden ser tratados con hormona tiroidea que suprime
la secrecibén de TSH en dosis de 0.15 a 0.25 mg. de tiroxina diarios.

Despuds de tiroidectomia para carcinoma del tiroides, suele ins-
tituirse tratamiento con yodo radiactivo para eliminar tejido normal
o maligno residual, y se administran desis subsiguientes cuando se --
comprueba la presencia de metfstasis funcionales.

Recientemente se ha utilizado quimicterapia con adriamicina y --
bleomicina para tratar pacientes con carcinoma tircideo cuando han --
fracasado los tratamientos convencionales (cirugia o terapéutica su-~-

presora con hormona tiroidea o 131 I).
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HIPERTIROIDISMO

El hipertiroidismo es un sindrome clinico que aparece cuando —--
cantidades excesivag de hormonas tiroideas en la circulacién afectan
los tejidos periféricos. La causa mas frecuente de hipertiroidismc es
la enfermedad de Graves, trastorno de sistemas miltiples caracteriza-
do por una o mias de tres entidades clinicas patognoménicas: a saber:
1.~ Hipertiroidismo asociado con agrandamiento difuso de la gléndula

tiroides.
2.- Oftalmopatia infiltrativa.
3.~ Dermatopatia infiltrativa (mixedema pretibial).

El hipertiroidismo es la entidad clinica mAs frecuente en suje-~-
tos con enfermedad de Graves. Cuando existen oftalmopatia o dermopa--
tia infiltrativas en ausencia de hipertiroidismo, el proceso recibe -
el nombre de enfermedad de Graves sutiroidea,

Entre otras causas de hipertiroidismo aparte de la enfermedad de
Graves, cabe citar:

1.- Adenoma solitario hiperfuncional (nédulo caliente)

2.~ Bocio multinodular “t&xico"

3.~ Tiroiditis subaguda {granulomatosa) (fase temprana)

4.- Ingestién de cantidades excesivas de hormonas tiroideas (tirotoxi
cosis facticia) ; '

5.~ Adenoma hipofisario productor de TSH (raro)

6.~ Tumores trofoblasticos (mola hidatfdica o hidatidiforme, coriocar

cinoma)
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7.~ Carcinoma tiroideo (tipo folicular), a menudo metagtético

8.- Estruma del ovario (teratoma ovlrico con elementos |tirocideos).

FACTORES CONSTITUCIONALES, EMOCIONALES Y HEREDITARIOS
DE LA ENFERMEDAD DE GRAVES,

LA PATOGENIA

La enfermedad de Graves es unas geis veces mas frequente en la -
mujer que en el hombre, y ocurre a menudo en la pubertad, durante el
embarazo y la menopausia. En muchos pacientes con enfermgdad de Gra--
ves precede al comienzo Qel hipertiroidismo una historia|de tensién -
grave (emocional, financiera o fisica). La frecuencia de |la enferme--
dad es de cerca de 0.4% y puede ser familiar ya que es unas 20 veces
méds frecuente en hermanas de los pacientes que en la poblacién gene--
ral. Estudios recientes indican que la frecuencia de antfgeno de hisg-

tocompatibilidad HLA-B8 en pacientes con enfermedad de Graves es casi

el doble que en la poblacién general.

ANATOMIA PATOLOGICA DEL TIROIDES EN LA ENFERMEDAD DE GRAVE
La glandula tiroides se halla difusamente agrandada y la consis-
tencia es blanda o normal en la mayoria de los casos. Por ekxamen mi--
crosedpico, los foliculos son pequefios y revestidos de epitelio cilin
drico hiperpléasico, la substancia coloide es escasa, y evidente la -~
presencia de vacuolizacifén y de festones marginales mientras| que los
nicleos son vesiculares y las mitosis frecuentes. El epitellio hiper--

plasico muestra proyecciones papilares frecuentes en la luz
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foliculos, la vascularidad de la glé&ndula estf aumentada, y se halla
generalmente infiltrada de linfocitos y células plasméticas que a —--

menudo integran agregados en forma de foliculos linfoides.

SIGNOS Y SINTOMAS

El cuadro clinico del hipertiroidismo principalmente refleja dos
efectos de los niveles excesivos de hormona tiroidea circulante y es-
tos son:

1.- Aumento de la actividad metabélica en diversos tejidos.
2.~ Incremento de la sensibilidad de los tejidos a las catecolaminas.

Los pacientes se quejan de nerviosismo, pérdida de peso a pesar
del buen apetito, intolerancia al calor, sudacién intensa y piel ca--
lienté y himeda; puede ocurrir vitiligo (despigmentacién en placas) -
como trastorno asociado posiblemente autoinmune. El borde libre de la
ufla se halla desprendido de su base (onic6lisis), y en lugar de la --
unién convexa normal de dicho borde con el lecho ungueal la unién apa
rece recta o céncava.

Las manifestaciones cafdiovasculares, reflejan directamente el -
efecto de la hormona tiroidea sobre el corazén, y se caracterizan por
taquicardia, taquiarritmias, por ejempio, fibrilacién auricular y ~--
taquicardia auricular paroxistica, hipertensién sist6lica y ensancha-
miento de la presién diferencial. La insuficiencia cardiaca congesti-
va suele estar relacionada con la taquicardia, el aumento del trabajo

cardiaco, y a veces con la cardiopatfa subyacente.
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La disnea, por otra parte frecuente, guarda relacién con debili-
dad de los misculos intercostales, incremento de la utilizacién del -
oxigeno o con ambas cosas. Se aprecia a menudo en estos pacientes ape
tito vofaz e hiperdefecacién leve, pero la diarrea es rara mientras -
que son frecuentes el nerviosismo, la labilidad emocional y la hiper-
cinesia, ya que la hormona tiroidea afecta al sistema nervioso.

La debilidad muscular es més intensa proximalmente debido a la -
catabolia de la proteina del misculo, en el cual puede ser notable la
atrofia. Por otra parte, pueden coexistir miastenia grave o paralisis
periddica,la movilizacién del mineral del hueso causa osteoporosis, -
y ocurre hipercalcemia en cerca del 10% de los pacientes.

Las manifestaciones hematolégicas incluyen neutropenia, linfoci-
tosis, anemia, y aumento de la masa de eritrocitos debido a la deman-
da excesiva de oxigeno. Se observa también oligamenorrea, amenorrea y
disminucién de la libido, y ginecomastia en 10 a 20% de los hombres -
que pueden estar relacionada con una proporcién alta entre testostero

na y estradiol en el suerxo,

OFTALMOPATIA

Los pacientes con enfermedad de Graves se caracterizan clasica--
mente por la presencia de proptosis bilateral (exoftalmos}, que puede
ser asimétrico e incluso unilateral. La proptosis es debida a infil--
tracidén del espacioc retroorbitario por linfocitos, células cebadas y

mucopolisaclridos, a edema de los misculos retroorbitarios y a miosi-
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tis intersticial. Adehés de la proptosis, los sintomas oft&lmicos pue
den incluir lagrimeo intenso, sensacién de arena en los ojos, diplo--
pia y pérdida de visi6bn. Entre los hallazgos clinicos destacan lenti-
tud de los movimientos palpebrales, retraccifn del pArpado (que causa
la tipica mirada fija de estos pacientes), congestién conjuntival, --
edema de la conjuntiva (quemosis), congestién de la insercién del mis
culo recto externo, y limitacién de los movimientos de los misculos ~
extraoculares que con frecuencia afecta al mGsculo recto inferior y -
causa diplopia y mirada lateral.

En cerca de 2% de los pacientes, se observa exoftalmos grave y -
progresivo (maligno), puede causar queratitis, disminucién de la agu-
deza vigual debida a afeccibn del nervio Sptico, panoftalmitis e in--

cluso luxacién del globo ocular,

DERMOPATIA INFILTRATIVA

Este trastorno que suele encontrarse en menos del 5% de los pa--
cientes, se halla asociado a menudo con oftalmopatia y casi siempre -
se localiza en la regién pretibial. En estos enfermos estdn elevados
los niveles séricos del estimulante tiroideo de accién prolongada ---
(LATS), v en la piel gruesa y violécia resulta dificil levantar un --
plieque. Por examen microscépico la‘dermis aparece aumentada de volu-
men e infiltrada de mucopolisacaridos y de células con inflamacién -~

crénica.
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DTAGNOSTICO DE LABORATORIO

El incremento de los niveles séricos de las hormonas tiroideas -
congtituye el signo cardinal del diagnéstico. En efecto, ordinariamen
te estin elevados los valores en el suero de tiroxina, triyodotironi-
na, libreg,

Algunos pacientes hipertiroidecs tienen concentracidn elevada de
T3 en el suero y normal de T4. Puede ocurrir esta entidad clfnica, --
llamada tirotoxicosis de T3, en pacientes con enfermedad de Graves ©
bocio nodular "t6xico" como causa de su hipertiroidismo, La captacién
de 123 I por el tiroides puede ser normal o alta en estos pacientes,
pero no puede ser suprimida por administracibn de T3 ex6gena.

En los pacientes hipertiroideos existe incremento de la satura--
cién de proteinas fijadoras de hormona tiroidea en el suero valorada
por la prueba de captacién de T3, la cual revela aumento del indice -
de T4 libre. Aungue la captacién de yodo radiactivo por el tiroides -
aumenta, es baja en pacientes que son hipertiroideos debido a inges--~
tidn de hormonas del tiroides (tirotoxicosis facticia) o a tiroiditis
subaguda. El1 centelleo del tircides en la enfermedad de Graves mues--~
tra captacién difusa de yodo radiactivo. El centelleo es Gtil cuando
s: considera que un adenoma tiroideo hiperfuncional solitario es la -

causa del hipertiroidiamo.

TRATAMIENTO DEL HIPERTIROIDISMO

En la actualidad existen tres modos los cuales son:
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1.~ Drogas

2.- 131 1

3.~ Tiroidectomia

DROGAS.~- Las drogas tioamfdicas, propiltiouracilo y metimazole, inhi-
ben el sistema de‘la enzima peroxidasa de la gléndula tirocides y redu
cen la 3intesis de la hormona tiroidea. Ademés propiltiouracilc (pero
no metimazole), inhibe la moncdesyodacién de T4 a T3 en los tejidos - .
periféricos, La dosis inicial Qe propiltiouracilo es de 300 a 600 mg/
dia, en tomas fraccionadas cada seis a ocho horas, ya gue la duracién
de la accién es relativamente corta, esto es, seis a doce horas, Meti
mazole es 10 veces mds potente y su accién més prolongada por lo que
la dosis de comienzo es de 30 a 60 mg/dfa. Se obgerva mejorfa del ~---
hipertiroidismo al cabo de dos a cuatro semanas lo que permite redu--
cir la dosis. Los efectos secundarios son erupeién cuténea, artral--~
gia, funcién hepatica anormal, neutropenia, y rara vez agranulocito--
sig, Después de un curso de tratamiento de 12 a 18 meses en cerca de
la mitad de los pacientes se produce una remisién duradera.

El yodo en dosis de 6 a 2 000 mg/dfia inhibe la liberacidén de hor
mona a partir de la glandula, Probablemente por la interferencia con
la protefligis de tiroglobulina, lo que induce caida répida de los ni
veles séricoas de T3 y T4. Por otra parte, el yodo puede bloquear tam-
bién el gistema de la enzima peroxidasa. Por desgracia, muchos pacien
tes "escapan" a estos efectos en varias semanas, Suele prescribirse -

el yodo en grandes dosis, 5 a 10 gotas de solucién saturada de yoduro
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potésico (50 mg/gota) dos a cuatro veces al dia. Asimismo, el litio -
disminuye la liberacién de hormona de la glandula por interferencia ~
con la protedlisis del coloide.

Las drogas bloqueadoras simpéticas producen notable mejoria del
hipertiroidismo. El agente blogqueador adrenérgico beta, propranolol,
es la droga de eleccidén debido a su répido comienzo de accién. Reduce
este farmaco la taquicardia, el temblor, nerviosismo y sudacibén, sgin
afectar la secrecién de hormona tiroidea y se administra en dosis de

10 a 40 mg cada cuatro o geis horas.

YODO RADIACTIVO.-~ 131 I destruye el tejido tiroideo principalmente -~
por la radiacién beta, la cual se concentra selectivamente en las cé-
lulas foliculares del tiroides. Ademfs, la radiacién altera tawbién -
la capacidad del tejido residual para renovar la microvasculatura en

la cual induce lesifn. La administracidén es sencilla, ya que el pa---
ciente se limita a deglutir el yodo radiactivo, cuya dosis usual es -
de 2 a 10 milicuries. La Gnica complicacién indeseable es el hipoti--
roidismo permanente, que suele .cbservarse en 30 a 70 % de los pacien-
tes. Aungque el hfﬁotiroidismc suele identificarse durante el primer -
afio que sigue el tratamiento, a2 veces no se manifiesta durante muchos

afios.

TRATAMIENTO QUIRURGICO.~ La tiroidectomia subtotal cura répidamente -

el hipertiroidismo, y se lleva a cabo después que el paciente ha per-
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manecido eutiroideo con drogas antitiroideas para prevenir una exacer
bacidén grave del hipertiroidismo, llamada tempestad tiroidea, en el -
periodo posoperatorio. Se prescribe yodo estable durante 10 dias an--
tes de la operacifn para controlar el hipertiroidismo y reducir la --
vascularidad de la gl&ndula tiroides. Por desgracia ocurre frecuencia
elevada de complicaciones graves con la tiroidectomia quirdrgica, es-
to es, hipotiroidismo, hipoparatiroidismo por reseccidn o lesién inagd
vertida de las glédndulas paratiroides, y parflisis de cuerdas vocales
como consecuencia de la seccidn accidental de los nervios laringeos -
recurrentes. Entre otras complicaciones cabe también citar hemorragia
que requiere tragueotomia, problemas estéticos, e hipertiroidismo re-

currente.

OFTALMOPATIA Y DERMOPATIA DE LA ENFERMEDAD DE GRAVES

La oftalmopatia puede reguerir tratamiento sintomftico, lentes -
protectores y en ciertos casos glucocorticoides. En ocasiones es nece
saria descompresifn quirfirgica de la orbita en pacientes con oftalmo-

patia grave. Para la dermopatia son a menudo {itiles los glucocorticoi

des tépicos,
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MANIFESTACIONES ORALES EN EL HIPOTIROIDISMO

Como se sabe el hipotiroidismo se caracteriza por una disminu---
cibn del metabolismo y un retardo del crecimiento, de la diferecia---
cién y de las actividades del organismo en general. Si la deficiencia
se inicia en la nifiez, ge desarrolla cretinismo. Si comienza en la --
edad adulta, resulta en mixedema.

CRETINISMO.- Las alteraciones dentofaciales del cretinismo también es
tén relacionadas con el grado de deficiencia tiroidea. Por lo comin,
la base del créneo esté acortada, lo que causa la retraccién del ---
puente de la nariz y aplanamiento de esta., La cara es ancha y no se -
desarrolla en sentido longitudinal, La mandibula estd subdesarxolla--
da, y el maxilar sobredesarrollado. El cabello es escaso y frégil; --
ufias frégiles y glandulas sudoriparas atrofiadas.

Asf las manifestaciones orales son; retardo en la erupcién denta
ria, retardo en la cafda de los dientea temporarios y maloclusién, --
agrandamiento de lengua por el liquido de edema, puede haber protru--
8ifn continua, sialorrea por la falta de control y labios grandes.
MIXEDEMA.~ Como se ha dicho anteriorﬁente es el término gue se aplica
al hipotiroidismo en el adulto. Las manifestaciones bucofaciales en -
pacientes mixedematosos estfin limitadas a tejidos blandos de cara y -
boca. Log labios, nariz, parpados y tejidos suborbitarios est&n edema
tizados y tumefactos, La lengua es grande y edematosa, y con frecuen

cia entorpece la fonacién, los labioas son gruesos.
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MANTFESTACIONES ORALES EN EL HIPERTIROIDISMO

No son muy notables. §i el trastorno comienza en los primeros --
afios de vida, la erupcién prematura de los dfentes y la pérdida de la
denticién temporaria constituyen hallazgos comunes. Sin embargo, por
regla general el hipertiroidismo es una enfermedad del adulto, y en -~
este caso las unicas alteraciénes en la regién bucal es una osteoporo
sis generalizada de los maxilares, vy también atrofia alveolar en ca--
sos avangzados.

El paciente hipertiroideo es un candidato deficiente para el tra
tamiento dental sistemftico, a menos que se le sede en forma adecua-~
da, los individuos hipertiroideos son particularmente susceptibles a
presentar reacciones nocivas después de administrarseles anestésicos
locales con epinefrina, ya que pudieran producir una crisis tiroidea
verdadera; e, inclusive coma. También deberén evitarse los analgési--
cos narcSticos porque no los tolera bien el paciente. Asi para el tra
tamiento dental del paciente con hipertiroidismo debe consultarse con

su médico general o endocrinologo que lo atiende.
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PRUEBAS DE LA FUNCION TIROIDEA
Las pruebas de funcién del tiroides tratan de definir:
1.~ El nivel de la funcién del tiroides (hipertiroideo, eutiroideo o
hipotiroideo.)
2.~ La causa de cualquier desviacidn a partir del eutiroidismo.
3.~ La naturaleza de las anormalidades de la estructura del tiroides.
La concentracién total de triyodotironina o de tiroxina en el --
suero se mide por radioinmunovaloracifén o por valoracifn competitiva
de fijacidén protefinica {CP). La fraccién libre de las hormonas es me-
dida por didlisis de suero que ha sido marcado con triyodotironina o
tiroxina radiactivas. La fraccidn dializable multiplicada por los va-
lores totales de triyodotironina o tiroxina brinda una estimacién de
las concentraciones de triyodotironina o tiroxina libres. Este método
es el mds exacto pero también el mds costoso por lo gue generalmente
se emplea la llamada captacién de triyodotironina que permite valorar
el grado de triyodotironina y tiroxina gque se hallan libres en el sue
ro. Se trata de un cdlculo de la saturacién de los sitios de fijacibn
sobre la globulina fijadora de tiroxina (TBG), y otras proteinas del

suero. A continuacidén se incluyen las ecuaciones bésicas:

ECUACIONES RELATIVAS A LA FIJACION DE TIROXINA
1.~ Ecuacidn de disociacién

TBG . T4 TBG + T4
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2.~ Expresidn de equilibrio

(TBG) (T4)

(TBG) . T4
donde (TBG)= concentracién de los sitios no saturados para fijacién a
TBG
kT4)= concentracidn de T4 libre.
(TBG.T4)= concentracién de T4 ligada a proteina
3.~ Resolucién para T4 libre

{(T4}= K (TBG.T4) —FI‘%Z}T

La ecuacién significa que la concentracién de T4 ligada a protei
na (esencialmente idéntica al total de T4) y la reciproca de la con--
centracidén de los lugares no saturados de fijacidn a TBG (estimada --

por la prueba de captacidn de T3).

PUNTOS ESENCIALES RELATIVOS A CADA UNA DE LAS PRUEBAS DE FUNCION —-~-
TIROIDEA USADAS CON MAS FRECUENCIA.

TIROXINA (T4) EN EL SUERO

Esta prueba mide la cantidad total de tiroxina en el suero por -
radioinmunovaloracién o por fijacidén proteinica competitiva; prueba -
ideada por Murphy y Pattee y que lleva su nombre. El limite normal --
fluctda entre 5 y 12 ug/100 ml., de suero. Estos métodos miden la molé
cula total de tiroxina, no sus &tomos de yodo como los procedimientos
antes utilizados.

La concentracidn sérica de T4 se encuentra elevada en el hiper--
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tiroidismo y disminuida en el hipotiroidismo. Debido a que el equili-
brio de fijacidén de la ecuacién 1 se halla siempre desviado hacia la

izquierda, la elevacidn de TBG aumenta la tiroxina del suero, tal co-
mo sucede durante el embarazo o cuando se administran estrdégenos ya -
que los mismos incrementan la produccién hepédtica de globulina fijado
ra de tiroxina (TBG). El nivel de tiroxina en el suero es bajo en ---
personas eutiroideas que poseen poca globulina fijadora, también en ~
sujetos con cirrogis debido a la escasa sintesis de dicha globulina,

y en el sindrome nefrético con pérdida de TBG en la orina. Por otra -

parte, es rara la observacién de valores bajos congénitos de TBG.

CONCENTRACION DE TIROXINA LIBRE (FT4)

El porcentaje de T4 libre (%FT4) se mide por determinacifén de -~
qué proporcién de una cantidad de T4 radiactiva con trazador afladida
al suero del paciente es dializable. En condiciones normales, T4 dia-
lizable representa tan s6lo 0.03% de la tiroxina total en el suero ~--
{fluctuacién 0.025 a 0.035%). Esta prueba es mis relativa que absolu-
ta debido a la considerable variacién de la técnica entre los labora-
torios. Entonces, la tiroxina libre puede ser calculada por:

FT4= T4 total X %FT4
Normalménte. su limite aproximado es de 1.0 a 2.5 ng/100 ml, T4 libre

(FT4) se encuentra elevada en pacientes hipertiroideos y disminuida -

en hipotiroideos.
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CAPTACION DE TRIYODOTIRONINA (CAPTACION DE T3) {T3u)

Los resultados dependen de la competencia para T3 radiactiva en-
tre una resina de recambio aniénico {(u otro fijador no especifico) y
los sitios no saturados para fijacién sobre TBG en el suerc del pa---
ciente. Como es sabido, la globulina fijadora de tiroxina (TBG) fija
a ambas, T3 y 74. Tal como suele efectuarse esta prueba, el suero del
paciente es incubado con resina y T3 marcada y entonces se cuenta la
radiactividad en la resina. En el suero normal, de 25 a 35 % de la -~
T3 marcada se fija a la resina. La captacidén por la resina de T3 ra~--
diactiva es alta en el hipertiroidismo debido a que los sitios de fi-
jacién sobre la globulina fijadora de tiroxina (TBG) se hallan relati
vamente saturados, de forma que se dispone de mfs trazador exdgeno de
T3 para unirse a la resina, y es baja en el hipotiroidismo debido a -
que los sitios de fijacién estdn relativamente no saturados de modo -
que menos trazador de T3 es cabtado por la resina.

Esta prueba no es Util por si sola, ya que su (nico valor estri-
ba en que permite interpretar la T4 del suerc a la luz de una estima-
cién de los sitios no saturados de fijacién a TBG. Nunca debe ser con
siderada como prueba de T3 ya que en modo alguno mide el valor de T3
en el suero. De hecho, como la avidez de fijacién de T3 a TBG es de -
una décima parte de la obgervada para T4, los cambios en la T3 del ~--
suero ejercen poco efecto sobre la captacién de T3; el resultado de‘-
la prueba se determina esencialmente por las concentraciones séricas

de TBG y T4.
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INDICE DE TIROXINA LIBRE (FT41)

En la pfictica, es conveniente expresar la captacién de triyodo-
tironina (T3U) como una proporcién, comparando la T3U del paciente -~
con la T3U de un fondo comiin de suero normal observado simulténeamen-
te. Entonces, el indice de tiroxina libre (FT4I) se calcula asi:

FT4I= T4 X proporcién de T3U
Como un ejemplo al respecto, cabrfa considerar los resultados tipicos
en una mujer eutiroidea que toma pfldoras anticonceptivas.
RESULTADOS: T4 = 15 ug/100 ml

T3U= 20% (normal = 30%)
20
proporcién TIUS-—mm = 0.67
Célculo: FP4I= 15 X 0.67 = lgo(normal= 5 a 12, lo mismo que para T4).

Procede recordar que FT4I tiene esencialmente la misma significa

cién que FT4, tan s6lo son diferentes los nimeros y unidades. Para --

indicar que FT4I es tan sélo un fndice y no una medicifén exacta de la

hormona libre, no se deben registrar sus unidades.

TRIYODOTIRONINA EN EL SUERC (7T3)

Esta prueba mide la cantidad total de triyodotironina en el sue-
ro por radioinmunovaloracién. (El valor normal es de 80 a 200 ng/100
ml.) Esta prueba es sumamente Gtil para el hipertiroidismo leve ya -~
que se eleva el valor antes y més intepaamente que lo hace T4 en to~-
das las formas frecuentes de hipertiroidismo. Tirotoxicosis de T3 es

el nombre adjudicado al hipertiroidismoc en casos de 73 sérica supra--
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normal y T4 normal en el suero.

La medicién de los valores de T3 es menos dtil en el diagndstico
de muchas formas de hipotiroidismo debido a que un remanente tiroideo
insuficiente, inducido por TSH, secreta una mezcla de hormona rica en
73 en relacién a T4. Asi, mientras T4 puede ser netamente subnormal,
T3 se encuentra cerca de la normalidad o casi normal, y el paciente -

puede ser en realidad un hipotiroideo.

CONCENTRACION DE TRIYODOTIROMINA LIBRE EN EL SUERO (FT3)

FT3 se mide y calcula de la misma manera que FT4 y tiene la mis-
ma significacién. El valor normal de T3 libre es de 0.23 a 0.47 %, ¥y
la fluctuacién también normal varia de 240 a 620 pg/l00 ml. Esta prueg
ba es Gtil en investigacién pero no se ejecuta para fines clinicos ~-
ordinarios.

El Indice de triyodotironina libre en el suero (FT3I) puede cal-
cularse para T3 por la misma manipulacién de datos que para T4. El -
fndice de FT3I no tiene todavia significacién precisa, ni ha logrado

aln uso clinico muy amplio,

YODO LIGADO A PROTEINA EN EL SUERO (PBI)

Esta prueba tiene principalmente un interés higérico, y en la -~
actualidad se emplea tan s6lo como una medida de la cantidad de yodo
ligado a protefna circulante en el suero. Con este objeto se mide el

PBI y el nivel sérico de T4, se corrige este Gltimo en cuanto a yodo
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de T4 (T41) y se anota la diferencia. En condiciones normales, el yo-

do ligado a proteina no excede a T4I por mis de 1.5 ug/100 ml.

TIROTROPINA EN EL SUERO (TSH)

La hormona estimulante del tiroides en el sueroc, que se mide por
radioinmunovaloracién, es particularmente Gtil en el diagnéstico del
hipotiroidismo y para la distincidn entre hipotiroidismo tiroideo e -
hipofisario. En el hipotiroidismo tiroideo los niveles de TSH son ---
supranormales. En algunos pacientes eutiroideos como resultado de hi-
pertrofia tiroidea compensadora; por ejemplo, bocio endémico y tiroi-
ditis crénica; el nivel de TSH en el suero puede ser superior al nor-
mal. Por otra parte, en el hipotiroidismo hipofisario, la concentra--
cibn sérica de TSH no es a menudo identificable.

Hasta ahora se ha considerado limite normal 10 uU/ml, si bien en
una cuarta parte de sueros normales existen cantidades no suscepti---
bles de identificacién. Con métodos mis sensibles en todos los sueros
normales se encuentran cantidades apreciables, fluctuando los niveles
de 0.5 a 5.0 uU/ml en el individuo normal. El nivel en el hipertiroi-

dismo es bajo.

PRUEBA DE LA HORMONA LIBERADORA DE TIROTROPINA (TRH)
TRH, hormona tripeptidica potente producida en el hipotdlamo, es
timula a la célula tirotropa de la hipéfisis para aumentar su libera-

cién (y sintesis) de hormona tirotrdSpica (TSH). Con fines de ensayo o
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prueba, la hormona gintética, en dosis de 500 ug, se inyecta por via
intravenosa, la elevacién inmediata de TSH en el suero alcanza un ---
méxino en 30 minutos y despuéds se normaliza el nivel en 90 a 120 minu
tos. El valor maximo excede de 5 uU/ml y suele ser menor de 35uU/ml -~
en personas normales. El aumento es muy notable en el hipotiroidismo
primario, pero la prueba no es necesaria ya que la linea de base de -
TSH se encuentra ya aumentada. La prueba TRH puede sger Util para dife
renciar el hipotiroidismo hipofisario del hipotdlémico,

En el hipertiroidismo y en individuos que reciben dosis plenas o
excesivas de hormona tiroidea no se observa elevacién de TSH en el -~
suero después de la inyeccidn de hormona liberadora de tirotropina. -
En pacientes con oftalmopatia de Graves (exoftalmos) pero eutiroide--
os,las respuestas a TRH son anormalmente pequefias o anormalmente gran

des, tan sélo rara vez normales.

CAPTACION TIROIDEA DE YODO RADIACTIVO (RAIU)

Se administra al paciente por via bucal una dosis trazadora de -
yodo radiactivo (123 I o 131 I), y se cuenta la radiactividad de la -
glandula tiroides con intervalos variables, usualmente de ¢4, 6 v 24 -
horas. La captacifin normal en 24 horas es ae 10 a 35% de la dosis tra
zadora.

La captacidén tiroidea se halla aumentada en el hipertiroidismo y
disminuida en el hipotiroidismo; esti también reducida:

1.~ En pacientes eutirocideos que toman drogas o compuestos quimicos -
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que contienen yoduro ya que el fondo comin de yoduro en el organismo
se dilata y el trazador queda diluido en un fondo més abundante.

2.- En sujetos tratados con hormona tiroidea, la cual suprime la hor-
mona estimulante de tirotropina.

3.- BEn pacientes que reciben drogas antitiroideas, las cuales inter--
fieren con el atrapamiento de yoduro (tiocianato o perclorate) o un =~
fijador orgénico (propiltiouracilo o metimazole). Como la dieta pro--
medio estadounidense es alta en yodo, la captacién tiroidea normal es
anfiloga a la del hipotiroidismo. La captacién tiroidea de yodo radiag
tivo se encuentra aumentada en pacientes eutiroideos sometidos a die-

ta pobre en yodo.

PRUEBA DE LA HORMONA ESTIMULANTE DEL TIROIDES (TSH)

Se inyecta TSH bobina por via intramuscular y se mide la capta--
cibn tiroidea de yodo radiactivo, de T4 en el suero, o de ambas antes
y después de la inyeccién. Antes del advenimiento de la radioinmunova
loracién para TSH en el guero, esta prueba era importante para dife—Q
renciar el hipotiroidismo primario {tiroideo) del secundario (hipofi-
sario). En el primero, el tirxoides no responde a TSH y en el segundo

s{, Actualmente esta prueba se efectda muy rara vez.

PRUEBAS DE SUPRESION TIROIDEA
Cabe suprimir la funcién normal del tiroides por administracién

de hormona tiroidea exb6gena. Cuando se administran diariamente 75 ug
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de triyocdotironina (T3) durante 7 dias, la captacidén tiroidea en 24 -
horas de yodo radiactivo por parte del.paciente cae por debajo del -~
10% de la dosis o a menos de la mitad de la captacién tiroidea de 1f{-
nea de base (esto es, la captacidn antes de administrar la hormona -~
tiroidea exSgena).

Los pacientes hipertiroideos no tienen supresién normal.

Esta prueba implica cierto riesgo para pacientes de edad avanza-
da o con cardiopatfas, y estd indicada principalmente cuando todas --
lags demis pruebas y observaciones clinicas persisten todavia dudas --

diagnésticas.

ANTICUERPOS ANTITIROIDEOS

Uno de los signos cardinales de la enfermedad tiroidea autoinmu-
ne es la'presencia en el suero de anticuerpos dirigidos contra tiro--
globulina o un antf{geno microsémico tiroideo. Las manifestaciones clf
nicas de la enfermedad tiroidea autoinmune varfan desde ausencia de -
las mismas hasta el cuadro clfinico de la tiroiditis de Hashimoto o de
la enfermedad de Graves.

Los anticuerpos antitiroglobulina suelen medirse por hemaglutina
cién de eritrocitos cubiertos de tiroglobulina. Titulos superiores a
1:16 se consideran significativos., Ahora bien, en cerca de 1l0% de lgs
'petsonas sin signos evidentes de enfermedad se observan nivelea por -
encima de 1:16, pero no pueden descartarse la posibilidad de tiroidi-

tis crénica.
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Los anticuerpos antimicrosémicos pueden ser valorados por fija--
cién del complemento, técnicas de inmunofluoescencia o hemaglutina---
cidn, y se registran menos observaciones positivas "falsas" que en el

caso de los anticuerpos antitiroglobulina.

CENTELLEO DEL TIROIDES
El centelleo no estd indicado para definir el nivel de la fun~--

cién tiroidea ya e su principal objeto radica en determinar la cau-—

sa del hipertiroidismo. Un centelleo bien ejecutado permite estable--
cer una clara diferenciacién entre efermedad de Graves, adenoma hipexr
funcional e hipertiroidismo con bocio multinodular. El centelleo del

tiroides revela también si un nddulo tiroideo concentra yodo radiac--—
tivo en el mismo grado que otro tejido tiroideo (nédulo isofuncional)

o0 Bi se encuentra frio (hipofuncional).
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CONCLUS IONES

La glandula tiroides regula el equilibrio del metabolismo basal
y la termogénesis, lo hace a traves de sus hormonas tiroxina y tri---
yodotironina; la secrecién de estas hormonas es a su vez regulada por
el hipotélamo y la hipdfisis.

Si observamos en un paciente, aumento de peso, hipersensibilida§
al frio, lentitud en las funciones, cansancio y letargo se puede sos-
pechar que se trata de un caso de hipotiroidismo: caso contrario al -
obgervar en un paciente, nerviosismo, intolerancia al calor, piel hié-
meda y aspecto fisico delgado, se puede pensar que se trata de un pro
blema de hipertiroidismo. Estas dudas de diagnéstico se aclararan en
base a un interrogatorio y estudios clinicos especi{ficos.

El indice de enfermedades tiroideas es mayor para las mujeres, -
que para los varones.

Existen diferentes factores que afectan a la gléndula tiroides -
como son: congénitos, en ellos se incluye la ausencia de gléndula --~-
tiroides; dietéticos, como resulta de una ingesta baja de yodo; infegc
ciosos, neopldsicos, férmacos como el propiltiouracilo y metimazole;
asi como factores fisicos.

Se puede vivir sin la gl&ndula tiroides, pero todas las funcio--

nes corporales estarin disminuidas,
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A

Alucinacién

Amenorrea
Anabolismo

Anastomosis

Anemia

Aterogclerosis

Atirético

Autosdmico

C

Caroteno

Catabolismo
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GLOSARIC DE TERMINOS

.~Convicecidn intima de una sensacidn actual-
mente percibida, mientras que ningiin obje-
to exterior capaz de exitar esta sensacidn
ha llegado a los gentidos.

.-Ausencia o supresién de la menstruacién.
.~Construccién de sustancia corporal,

.~Comunicacién entre dos vasos y, por exten-
sibn, entre dos conductos de la misma natu-
raleza y entre dos nervios, puede ser natu
ral o establecida quirQrgicamente.

.~Disminucifn de ciertos elementos de la san
gre, especialmente de los glébulos rojos y
la hemoglobina.

.~Variedad de esclerosis arterial caracteri-
zada por la acumulacién de lipidos amorfos
en la tfinica interna del vaso.

.~Sin gléndula tiroides

.~Que se relaciona con los cromosomas somiti
cos o autosomas.

.~Pigmento anaranjado, que se considera como
una provitamina A, dificilmente transforma
ble en el organismo en vitamina A y, por -
consiguiente de dudosa utilidad terapéuti-
ca.

.~-Transformacién en energfa de los materia--
les asimilados por los tejidos. Es una de
las fases del metabolismo.



Conspicua

CH

D

Delirios

Deplecién

Dermopatia

Desaminacién

Descarboxilacién

Disnea

Diverticulo

Ectdpico
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.~Visible, sobresaliente.

.~Trastorno de las facultades intelectuales
que se manifiesta por una serie de pensa--
mientos erxbéneos, disparatados e inaccesi-
bles a toda crftica. Suele ir acompafiado,
a veces, de alteracién de la conciencia.

.~Disminucién de la cantidad de liquidos, --
egpecialmente de la sangre contenida en la
economia animal o bien acumulada en un 6r-
gano,

.~Pérmino general para todas las afecciones
de la piel.

.-Degradacién de un aminodcido, caracteriza-
do por la pérdida del radical amino (NH2),
con formacién de un Acido ceténico y de --
amoniaco. Es una de las fases de la diges-
tién de materias albuminoides.

.-Aislamiento y eliminacidn de una molécula
global de CO2 en el transcurso de la degra
dacién que experimentan, durante su combug
tién en el organismo, las sustancias ali--
mentarias.

.~-Dificultad de la respiracién.
.-Cavidad patoldgica o teratoldgica termina-

da en fondo de saco y que comunica con un
conducto natural.

.-Fuera de la localizacién normal.



Electréforesis

Exocitosis

G

Ginecomastia

H

Hipercinesia

Homeostasia

I

Tdiopéatico

3
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.-Término que se aplica a las partfculas io-
nizadas formadas a partir de grandes molé-
culas, tales como los coloides, reservando
el término de electrblisis para los iones
de pequefio tamafio.

.~Presencia, en las lesiones epidémicas de -
la eccema (espongiosis y vesfculas), de cg
lulas mononucleadas, linfocitos e histioci
tos procedentes de la dermis; acompafia a -
la exoserosis.

.~Hipertrofia de las mamas en el hombre.

.~Aumento de la amplitud y de la rapidez de
los movimientos.

.-Conservacién, en su valor normal, de las -
diferentes constantes fisiol6gicas del in-
dividuo. Esté& regulada por el S.N. vegeta-
tivo y las gléndulas endocrinas.

.~Estado que existe por si mismo, que es in-
dependiente de cualquier otro estado mbrbi
do.



L

Linfocitosis

LL

M

Metabolismo.

Metastatico

Miastenia

Miositis

N

Narcosis

Neuromas
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.~Presencia de linfocitos en un lfquido del
organismo.

.~Cambios o procesos fisicos y quimicos me--
diante los cuales la sustancia viviente se
mantiene y se produce energfa para uso del
organismo.

.~Se aplica a los focos secundarios de una ~
afeccibn, diseminados por via linfética o
sanguinea a partir de un foco primitivo.

.~Afeccifn caracterizada por una excesiva --
tendencia a la fatiga muscular, progresiva,
que evoluciona por brotes.

.~Inflamacién del tejido muscular.

.~Designa particularmente el suefio artifi---
cial.

.~Tumor formado de tejido nervioso, también
se da este nombre a los tumores desarrolla
dos sobre el trayecto de un nervio sea -~~~
cual fuere su estructura.
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oftalmopatia

Oligomenorrea

Onicblisis

p

Parestesias

Plexo

Prédromo

Proteblisis

Psicosis

Q

Queratitis
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.~Nombre genérico de todas las enfermedades
del ojo.

.-Disminucién de la frecuencia del derrame -
menstrual; menstruaciones raras.

.~Separacifén esponténea de la ufia y de la --
pulpa ungueal. Sin producir reaccidn infla
matoria.

.~Sensaciones penosas variadas que sobrevie-
nen sin causa aparente, ‘tales como hormi-—
gueos, embotamiento, pinchazos, calor o ~-
frfo, constriccién localizada, impresién -
de andar sobre algoddn, etc.

.~Red de nervios, venas o vasos linfaticos.
.~Signo precursor de una enfermedad. Estado
de malestar gque precede a menudo a una en-~

fermedad.

.~Disoluci6n y digestién de las sustancias -
" albuminoides o proteicas.

.-Nombre genérico dado a todas las enfermeda
des mentales.

.-Nombre genérico de todas las inflamaciones
de la cdrnea.
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s

Sarcoidosis .~Enfermedad caracterizada por la asociacidn
de lesiones cuténeas.

Sindrome .~Reunién de un grupo de sintomas que se re-
producen al propio tiempo en cierto nimero
de enfermedades.

T

U

v

vitiligo . +=Afeccibn caracterizada por un trastorno de
la pigmentacién de la piel consistente en
la aparicién de placas decoloradas de as--
pecto blanco mate, contornos precisos, xo-
deados de una zona en que la piel estd més
pigmentada que normalmente.

W

X

Y
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