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ANATOMIA i HISTOLOGIA

Glandula tiroide

Glandula endocrina productora de les hormones tiroidals GLANDULA
- Glandula localitzada al centre de la regid cervical anterior davant de la part superior de la traquea i just ENDOCRINA

per sota del cartilag cricoide de la laringe MES GRAN

Glandula amb forma de papallona, d’uns 15-25 grams de pes, de color vermell marronds i de

consisténcia ferma

Glandula constituida per un lobul dret i un lobul esquerre units per un istme

Lobuls de forma cénica amb vértex superior i lateral i base inferior i medial (5 cm algada, 3 cm amplada i 2 cm
profunditat) que s’estenen des del quart o cinqué anell traqueal fins al marge inferior del cartilag tiroide de la
laringe
Istme central localitzat entre la part inferior d’ambdos lobuls just per sobre de la cara anterior del segon i del
tercer anells traqueals (1,25 cm algada, 1,25 cm amplada, 1,25 cm profunditat)
Lobul piramidal addicional (50% poblacid)*

Glandula envoltada d’'una capsula fibrosa densa que emet prolongacions internes per a constituir

Iobuls de mida variable i forma irregular
Lobuls constituits per un nombre variable de fol:licles tiroidals de mida diversa (50 micres — 1 mm) separats per
una escassa xarxa de teixit connectiu reticular

Fol-licles tiroidals®
Unitat estructural i funcional de la glandula tiroide
Substancia col-loide central envoltada d’una tnica capa de cél-lules fol-liculars i d’'una membrana basal externa
Ceél-lules fol-liculars — Capa unica de cel-lules cubiques amb vesicules apicals de secrecio i d’endocitosi; la seva
funcio és sintetitzar i secretar les hormones tiroidals i la tiroglobulina**
Col-loide — Substancia viscosa de localitzacié central (producte de secrecié de les cél-lules fol-liculars constituit
majoritariament per tiroglobulina); la seva funcié és emmagatzemar les hormones tiroidals***




FISIOLOGIA

a
Sintesi, emmagatzematge i secrecio de les hormones tiroidals 10DE

Sintesi i secrecio per les cel-lules fol:liculars amb emmagatzematge a la part central dels
fol-licles tiroidals (col-loide)

150 pg diaris

- Sintesi de la glucoproteina tiroglobulina i de I'enzim peroxidasa tiroidal en el reticle endoplasmatic Sal iodada
rugos i en I'aparell de Golgi de les cél-lules fol-liculars* Peix — Marisc
Acumulacioé de la tiroglobulina a l'interior de les vesicules de secreci6 originades des de I’'aparell de Golgi (incorporacio Lactics - Ous

de la peroxidasa tiroidal a la membrana de les vesicules de secrecid)
Exocitosi de les vesicules de secrecié amb alliberament de la tiroglobulina a la zona central del fol:licle (incorporacio al
col-loide) i integracid de la peroxidasa tiroidal a la membrana apical de les cél-lules fol-liculars

- lodacio dels aminoacids tirosina de la tiroglobulina a la cara extracel-lular de la membrana apical de

les cél-lules fol-liculars per accioé de la peroxidasa tiroidal

Transportador actiu de iode inorganic (ions iodur) a la membrana basal de les cél-lules fol-liculars que permet la
concentracié d’aquests ions sanguinis al citoplasma de les cel-lules fol-liculars**
Canal de iodur a la membrana apical de les cél-lules fol-liculars que permet la seva sortida de la cel-lula
Oxidacio extracel-lular dels ions iodur amb posterior incorporacio dels ions a les tirosines de la tiroglobulina secretada
per les cel-lules fol-liculars (reaccions catalitzades per la peroxidasa de la membrana apical)
Acoblament dels aminoacids tirosina iodats per a constituir les hormones tiroidals T4 i T3 (peroxidasa)***

- Captacio del col-loide de la part central del fol-licle a través de les vesicules d’endocitosi
Col-loide constituit per tiroglobulina unida a les hormones tiroidals (magatzem o reservori de les hormones tiroidals)
Fusidé de les vesicules d’endocitosi amb lisosomes primaris que contenen proteases (catepsines) amb capacitat per a
hidrolitzar la tiroglobulina i alliberar les hormones tiroidals****

- Secrecio posterior de les hormones tiroidals
Secrecio des del citoplasma de les cél-lules fol-liculars fins als capil-lars sanguinis del teixit connectiu reticular a través
de la membrana plasmatica de la base de les cél-lules fol-liculars i a través de la membrana basal del fol:-licle*****
Desiodacio citoplasmatica de les tirosines iodades amb reutilitzacié dels ions iodur alliberats™®*****




FISIOLOGIA

Sintesi, emmagatzematge i secrecio de les hormones tiroidals
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FISIOLOGIA

T4

Unio de dues

Tiroxina — Tetraiodotironina — T4 (DIT + DIT)
- Combinacié d’un aminoacid tirosina complet amb dos ions iodur units al seu grup fenol
(diiodotirosina — DIT) amb el grup fenol biiodat d’un altre aminoacid tirosina T3
Més del 90% de les hormones tiroidals secretades per la glandula tiroide (93%) — Produccié diaria de 100-130 nmols Unié d’una
El 99,9% de la tiroxina circula unida a diverses proteines plasmatiques (globulina transportadora de tiroxina o TBG, monoiodotirosina i
transtiretina o TTR, albimina) — Només la tiroxina lliure és biologicament activa* una diiodotirosina
Transformacié en T3 (40%) i en rT3 (40%) per I'accié de les iodotironina deiodinases** (MIT + DIT)

Hormona preferentment extracel-lular (hormona majoritaria a la sang i a I'espai extracel-lular)

Triiodotironina—T3

- Combinacié d’un aminoacid tirosina complet amb dos ions iodur units al seu grup fenol —
(diiodotirosina — DIT) amb el grup fenol monoiodat en posicié 3 d’un altre aminoacid tirosina - 1 "
Menys del 10% de les hormones tiroidals secretades per la glandula tiroide (7%) Ho_@_o_@m_c"
Més del 80% de la T3 resulta de la transformacié periférica de la tiroxina — Produccié diaria de 45-60 nmols*** o
Activitat biologica intrinseca molt superior a la de la tiroxina (activitat intrinseca tres o quatre vegades superior) ! !
El 99,5% de la T3 circula unida a diverses proteines plasmatiques (globulina transportadora de tiroxina o TBG, 3,5,3 -Triiodothyronine (T3)

transtiretina o TTR, albumina) — Només la T3 lliure és biologicament activa
Hormona preferentment intracel-lular (produccié periférica a partir de la T4 en la membrana plasmatica i/o en el

microsoma cel-lulars — hormona majoritaria a I'espai intracel-lular)

Triiodotironina inversa — rT3
- Combinacié d’'un aminoacid tirosina complet amb un i6 iodur unit al seu grup fenol en posicio 3 g
(monoiodotirosina — MIT) amb el grup fenol biiodat d’un altre aminoacid tirosina no-@—u—@-cn,—cn{\ml
Molecula sense activitat biologica intrinseca produida per la glandula tiroide en quantitats residuals ] X COOH

Més del 80% de la rT3 resulta de la transformacio periférica de la tiroxina — Produccié diaria de 45-60 nmols




FISIOLOGIA

Regulacio de la funcio tiroidal

Regulacid de la sintesi i de la secrecié d’hormones tiroidals

- Regulacio hipotalamica a través de la hormona alliberadora de tirotropina (TRH)
La TRH augmenta la sintesi i I'alliberament de la hormona estimuladora de la glandula tiroide (TSH) i de la prolactina per
part de les cel-lules de I'adenohipofisi responsables de la seva secrecio
La secreciéo de TRH augmenta en resposta al fred, a I'estrés i a la ingestié d’aliments
La secrecio de TRH disminueix en resposta al cortisol i a 'augment de la concentracié sanguinia de les hormones
tiroidals (retroalimentacié negativa per accié de la T3 i, en menor mesura, de la T4)*

- Regulacio hipofisiaria a través de la tirotropina o hormona estimuladora de la glandula tiroide (TSH)
La TSH augmenta la sintesi i I'alliberament de les hormones tiroidals per part dels fol:licles de la glandula tiroide**
La secrecio de TSH augmenta en resposta a una disminucié de la concentracié sanguinia de les hormones tiroidals
(retroalimentacio negativa per accié de la T3 i, en menor mesura, de la T4)
La secrecié de TSH disminueix en resposta a la dopamina, a la somatostatina, a l'estres, al cortisol i a un augment de la
concentracio sanguinia de les hormones tiroidals (retroalimentacié negativa per accié de la T3 i, en menor mesura, de la

Mecanisme d’accio de les hormones tiroidals

Unio de la T3 als receptors nuclears d’hormones tiroidals (TRa i TRB)
- Entrada de les hormones tiroidals a totes les cél-lules de I'organisme per difusié passiva a través de la
membrana cel-lular i, en menor mesura, a través de la seva interaccié amb transportadors especifics
de membrana (sistema nervios central) AUTOREGULACIO

- Unié de la hormona T3 als receptors d’hormones tiroidals localitzats al nucli cel-lular: TR alfa i TR beta
La unid de la T3 comporta la separacid entre els receptors nuclears i els seus cofactors inhibidors i, alhora, la seva unio IODE
amb cofactors activadors®***

- Unid del complex T3-TR a seqiiéncies especifiques de DNA (accié com a factors de transcripcio)




FISIOLOGIA

Funcions de les hormones tiroidals
Acci6 sistemica AUGMENT

- Induccid del desenvolupament neurologic i del creixement i la maduracid ossia

Paper clau en el desenvolupament neurologic i en el creixement i la maduracié ossia (fetus, nadg, infant)* ME ABOLISME

- Augment del metabolisme cel-lular — Augment del metabolisme basal
Augment del consum cel-lular d’oxigen i de la produccié cel-lular de CO,**
Augment de la produccio cel-lular de calor (termogénesi) derivada d’un augment de la sintesi mitocondrial
d’ATP i del seu consum en diversos processos cel-lulars amb participacio de bombes de calci o de sodi-potassi
Augment de la produccio de calor pel teixit adipds marro***

- Augment de la freqiiéncia i de la intensitat del batec cardiac (efecte cronotropic i inotropic)
Augment secundari de la pressio arterial sistolica
Activacid del sistema renina-angiotensina-aldosterona amb augment de la reabsorcié renal de sodi i aigua
Activacio de la transcripcié de la bomba de calci del reticle sarcoplasmatic de les cel-lules musculars cardiaques
Amplificacié de I'accio de les catecolamines a través de I'augment dels receptors adrenérgics tipus beta 1

- Disminucio de la resisténcia vascular periférica
Disminucio secundaria de la pressio arterial diastolica
Vasodilatacio capil-lar derivada de I'augment de la produccié de calor i de CO,
Vasodilatacio arteriolar derivada de I'amplificacié de I’accié de les catecolamines a través de I'augment
dels receptors adreneérgics tipus beta 2

- Activacio del sistema renina-angiotensina-aldosterona
Amplificacié de I'accio de les catecolamines combinada amb la vasodilatacié arteriolar renal DESENVOLUPAMENT
Augment de la reabsorcio renal de sodi i aigua

NEUROLOGIC

- Augment de la resposta fisiologica al deju (augment de les reaccions cataboliques)

Augment de I’'absorcio intestinal de glucosa, augment de la glucogenolisi i augment de la gluconeogeéenesi RA
Augment de la lipolisi, de la sintesi i de l'oxidacié d’acids grassos i de la sintesi de cossos cetonics™*** MADU CIO OSSIA

Augment de la proteolisi amb alliberament d’aminoacids




FISIOLOGIA

Funcions de les hormones tiroidals
Accio sistemica ALERTA
- Augment de la freqiiencia respiratoria i del volum corrent ACT'VAC'O

Augment de la resposta del centre respiratori a la hipoxémia i a la hipercapnia* by
Augment del nombre de globuls vermells secundari a un augment de la produccié renal d'eritropoetina** SIMPATICA

Amplificacio de les accions de les catecolamines (sistema nervids central, periféric i autonom)
Augment de la capacitat d’alerta i d’atencio (millora de la capacitat d’aprenentatge i de la memoria), augment del to
emocional, augment de I'amplitud i de la velocitat dels reflexes tendinosos periférics i augment de I'activitat del sistema
nervids simpatic (activitat autonomica simpatica central i periférica)
Augment del nombre de receptors adreneérgics tipus beta 1 i beta 2 i de la generacidé de segons missatgers implicats en la
funcio dels receptors adrenérgics (amplificacié de les accions de les catecolamines)

Augment de lI'activitat muscular esqueleética
Augment de la glucogendolisi i de la glicolisi a les cél-lules musculars esquelétiques (augment de la disponibilitat d’ATP
per a la contraccié muscular)

Augment de la talla i de la massa ossia
Augment de l'activitat dels cartilags de creixement (metafisis dels ossos llargs) i dels centres d’ossificacio de les epifisis
dels ossos llargs — Augment generalitzat de la produccié d’os subcondral — Creixement infantil i puberal***
Augment de la magnitud i la velocitat de la remodelacié ossia****
Participacio en el desenvolupament i en I’erupcio de les dents de llet i de les dents definitives

Altres accions de les hormones tiroidals®
Augment de la filtracio glomerular renal
Augment de la secrecio hipofisiaria de GH i disminucié de la secrecid hipofisiaria de prolactina ACTIVACIO
Accions diverses relacionades amb el cicle ovaric femeni, amb l'espermatogéenesi masculina i amb la concentracio CARD'ACA
sanguinia d’hormones sexuals
Augment de la velocitat del cicle epidermic (activacié del creixement, de la maduracid i de la descamacio de les cél-lules
de I'epidermis, de les cel-lules dels fol:licles pilosos i de les cél-lules de la matriu unguial)




ESTUDI DIAGNOSTIC

Proves analitiques de la funcio tiroidal
Determinacio de la concentracid serica de TSH TSH T

- Mostra de sang venosa

Mostra de sang de tal6 per a la deteccid de I'hipotiroidisme congénit (programa de deteccidé preco¢ neonatal)* HIPOTIRO-I.DISME
Cap preparacio prévia excepte la suspensio de la ingestio de suplements o preparats vitaminics amb biotina**
- Tecnica de laboratori ultrasensible amb llindar de deteccié molt baix
Immunoanalisi quimioluminescent amb microparticules — Tirotropina ultrasensible o de tercera generacio
Limit inferior de deteccié: 0,01 mUI/L
Interval de referéncia (interval majoritari entre els immunoanalisis disponibles): 0,3-4,2 mUI/L
- Indicacions
Sospita clinica d’hipotiroidisme, sospita clinica d’hipertiroidisme, sospita clinica de tiroiditis, estudi etiologic d’'un goll
i/o estudi etiologic d’un nodul tiroidal (sol-licitud d’un perfil tiroidal amb TSH, T4 lliure i T3 lliure)***
Avaluaciéo de l'efectivitat del tractament hormonal substitutiu (hipotiroidisme) o del tractament amb farmacs
antitiroidals (hipertiroidisme) — Control evolutiu periodic (TSH i T4 lliure)****
Avaluacié de la funcié hipofisiaria (TSH i T4 lliure)
Cribratge neonatal sistematic de I’hipotiroidisme congénit (TSH)
Cribratge sistematic de les gestants amb factors de risc durant el primer trimestre o abans de la concepcio (TSH)*****
Manca de consens en relacié amb el cribratge sistematic o oportunista de la poblacié adulta (TSH)******
- Augment de la concentracié sérica de TSHS
HIPOTIROIDISME PRIMARI: Malalties tiroidals agudes o croniques que disminueixen la secrecié hormonal
Administracio d’una dosi insuficient en un tractament hormonal substitutiu amb levotiroxina
Administracio d’'una dosi excessiva en un tractament amb farmacs antitiroidals
- Disminucié de la concentracié sérica de TSH* -
HIPERTIROIDISME PRIMARI: Malalties tiroidals agudes o croniques que augmenten la secrecié hormonal HIPERTIROIDISME
Administracio d’'una dosi excessiva en un tractament hormonal substitutiu amb levotiroxina
Administracio d’una dosi insuficient en un tractament amb farmacs antitiroidals




Proves analitiques de la funcio tiroidal

ESTUDI DIAGNOSTIC

Determinacio de la concentracio serica d’hormones tiroidals T4 ilo T3 T

- Mostra de sang venosa

Determinacio de la concentracio serica de T4 i T3 lliures

Indicacions

Augment de la concentracio sérica de T4 lliure i/o Augment de la concentracio sérica de T3 lliure

Disminucio de la concentracio sérica de T4 lliure i/o Disminucié de la concentracio sérica de T3 lliure

Cap preparacid prévia excepte la no administracié del tractament hormonal substitutiu amb levotiroxina* HIPERTIROHDISME

Determinacid de la concentracié de les hormones tiroidals no unides a proteines plasmatiques**

Immunoanalisis quimioluminescents amb microparticules**

Interval de referéncia T4 (interval majoritari entre els immunoanalisis disponibles): 0,9-1,7 ng/dL

Interval de referéncia T3 (interval majoritari entre els immunoanalisis disponibles): 2,1-4,4 pg/mL

Sospita clinica d’hipotiroidisme, sospita clinica d’hipertiroidisme, sospita clinica de tiroiditis, estudi etiologic d’un goll
i/o estudi etiologic d’un nodul tiroidal (sol-licitud d’un perfil tiroidal amb TSH, T4 lliure i T3 lliure)

Avaluacio de l'efectivitat del tractament hormonal substitutiu (hipotiroidisme) o del tractament amb farmacs
antitiroidals (hipertiroidisme) — Control evolutiu periodic (TSH i T4 lliure)

Avaluacié de la funcié hipofisiaria (TSH i T4 lliure) . .
Resultat anormal d’una determinacioé aillada de la concentracié sérica de TSH (TSH i T4 lliure / TSH, T4 lliure i T3 lliure) Ho)’\,:\(l:,: /@"“

Levothyroxine

HIPERTIROIDISME PRIMARI, SECUNDARI O TERCIARI***

Augment primari de la secrecio d’hormones tiroidals — Augment derivat d’una secrecié incrementada de TSH o de TRH
Administracio d’'una dosi excessiva en un tractament hormonal substitutiu amb levotiroxina

Administracié d’una dosi insuficient en un tractament amb farmacs antitiroidals

T4 ..T3 |

HIPOTIROIDISME PRIMARI, SECUNDARI O TERCIARI**** HIPOTIROIDISME

Disminucio primaria de la secrecié d’hormones tiroidals — Disminucio derivada d’una secrecid insuficient de TSH o TRH
Administraciéo d’una dosi insuficient en un tractament hormonal substitutiu amb levotiroxina
Administracio d’una dosi excessiva en un tractament amb farmacs antitiroidals




ESTUDI DIAGNOSTIC

Proves analitiques de la funcio tiroidal
Interpretacio conjunta dels resultats d’un perfil tiroidal (TSH, T4 lliure i T3 lliure)

TSH T4 LLIURE T3 LLIURE INTERPRETACIO

NORMAL NORMAL NORMAL Eutiroidisme — Funcid tiroidal normal
AU NORMAL NORMAL Dosi insuficiHeL‘t)zzitrrc;i?aizmTrﬁ Is\:rbnfcli\:iliubstitutiu*
ALTA BAIXA BAIXAS Hipotiroidisme primari
P AL NORMiS Dosi excessli-\lllpoleer:::cotidni\se::i::lmzcr::?si,ﬁbstitutiu**
BAIXA ALTA* ALTA® Hipertiroidisme primari

BAIXA**+ BAIXA BAIXA Hipotiroidisme central

ALTA % ALTA ALTA Hipertiroidisme central




ESTUDI DIAGNOSTIC

Proves analitiques de la funcio tiroidal
Interpretacio conjunta dels resultats d’un perfil tiroidal (TSH, T4 lliure i T3 lliure)

TSH T4 LLIURE T3 LLIURE INTERPRETACIO
ALTA ALTA ALTA Resistencia a les hormones tiroidals*
NORMAL / BAIXA ALTA / BAIXA BAIXA Sindrome del malalt eutiroidal

SINDROME DEL MALALT EUTIROIDAL®

- Anomalies de la concentracié serica d’'una o ambdues hormones tiroidals en el context d’'una malaltia sistemica greu
(aguda o cronica) en individus amb una funcio tiroidal normal

- Descens inicial de la concentracio de T3 lliure amb concentracio de T4 lliure normal o lleugerament elevada i
concentracié de TSH normal (disminucio de l'activitat de la iodotironina deiodinasa 1) — Sindrome de la T3 baixa

- Descens progressiu de la concentracio de T3 lliure combinat amb un augment de la concentracio de T4 lliure i amb una
concentracié6 de TSH normal o lleugerament disminuida (disminucio progressiva de l'activitat de la iodotironina
deiodinasa l) — Sindrome de la T4 alta

- Descens de la concentracidé de T3 lliure i de T4 lliure amb una concentracié de TSH normal o lleugerament disminuida
(augment addicional de I’activitat de la iodotironina deiodinasa lll) — Sindrome de la T3 i la T4 baixes

- Resolucid espontania sense cap indicacio de tractament amb hormones tiroidals — Valor pronostic (T4 baixa)




HIPOTIROIDISME

Concepte

Situacio clinica caracteritzada per una disminucio de la secrecio d’hormones tiroidals
¢ Hipotiroidisme primari
Disminucio de la secrecio d’hormones tiroidals derivada d’una alteracié organica o
funcional de la glandula tiroide
- Hipotiroidisme subclinic
Hipotiroidisme primari que cursa de manera asimptomatica per raé d’'una elevacié de
la secrecido hipofisiaria de TSH que compensa la disfuncio de la glandula tiroide
(concentracié de TSH elevada, concentracions normals de T4 lliure i de T3 lliure)*
- Hipotiroidisme clinic o evident
Hipotiroidisme primari on I'elevacio de la secrecid hipofisiaria de TSH no compensa la
disfuncié de la glandula tiroide (concentracié de TSH elevada, concentracions baixes
de T4 lliure i de T3 lliure)**
#® Hipotiroidisme central
Disminucio de la secrecio d’hormones tiroidals derivada d’un déficit en I'estimulacio que
exerceix la TSH sobre la glandula tiroide
- Hipotiroidisme secundari
Hipotiroidisme central d’origen hipofisiari derivat d’una deficiéncia en la secrecié o en
I'activitat funcional de la TSH
- Hipotiroidisme terciari
Hipotiroidisme central d’origen hipotalamic derivat d’una deficiéncia en la secrecid o
en l'activitat funcional de la TRH

PRIMARI
TSH 1 /T4 !

99%

SUBCLINIC
TSHT /TA N

95%

CENTRAL

TSH! /T4l
1%



HIPOTIROIDISME

Epidemiologia

Prevalenca i incidencia molt elevades (4 )
- Prevalenca o

1,9% poblacié sexe femeni i 0,1% poblacié sexe masculi*

4,3-8,5% hipotiroidisme subclinic i 0,3-0,4% hipotiroidisme clinic** ,5% HSC
- Incidéncia
0,4% persones/any per al sexe femeni i 0,06% persones/any per al sexe masculi* Q >>> dl

0,5% persones/any (hipotiroidisme subclinic) i 0,1-0,2% persones/any (hipotiroidisme clinic)**
- Prevalenca a I'Estat espanyol: 9,1% poblacio adulta

8,6% per a I'hipotiroidisme subclinic i 0,5% per a I’hipotiroidisme clinic
- Incidencia de I'hipotiroidisme congenit

1 nadé afectat per cada 2.000-3.000 nascuts vius***

Afectacio preferent del sexe femeni DONES > 60 ANYS

- Relacio de prevalencga entre poblacié femenina i masculina: 8-10a 1

Augment progressiu de la prevalenca i la incidencia amb lI'edat 10% HSC / 6% HC

- Maxima prevalencga entre les dones d’edat avangada
Dones de més de 60 anys: 10% hipotiroidisme subclinic i 6-7% hipotiroidisme clinic
- Evoluciod progressiva cap a I’hipotiroidisme clinic
Evolucioé global cap a I'hipotiroidisme clinic: 30-50% hipotiroidismes subclinics en un periode de
10 a 20 anys (risc superior d’evolucio per al sexe femeni)
Evolucioé anual cap a I'hipotiroidisme clinic: 3-4% hipotiroidismes subclinics****
Regressié espontania cap a la normalitat: 20-40% hipotiroidismes subclinics*****

T™1 EDAT




HIPOTIROIDISME

Etiologia

Hipotiroidisme primari =
- Tiroiditis cronica autoimmunitaria TIROIDITIS CRO‘NICA
- Deficiéncia de iode AUTO'MMUN'TAR'A

- Cirurgia de la glandula tiroide
Antecedents de tiroidectomia total o de tiroidectomia parcial extensa
- Radioterapia cervical DEFICIT DE IODE
Antecedents de radioterapia de la regio cervical destinada al tractament Goll endéemic
de patologia de cap, coll i/o torax
- Tractament amb iode radioactiu (radioiode)
Antecedents de tractament d’un hipertiroidisme amb iode radioactiu (I1'31)

- Alteracions adquirides de la sintesi d’hormones tiroidals — Goll esporadic® GOLL ESPORADIC

Substancies exogenes generadores de goll esporadic: verdures cruciferes (cols, naps, coliflor, broquil, ALIMENTS i FARMACS
brocoli) i les seves llavors, mandioca (iuca), ametlles, mill, farina i oli de soja, nous i oli de nous, oli de gira-
sol, oli de cacauet, oli de cotd, ingesta excessiva de iode (alimentacio, suplements)

Farmacs: dosis excessives de farmacs antitiroidals, sals de liti, sulfonilurees, salicilats, fenilbutazona, VERDURES CRUCIFERES
isoniazida, iode en excés (us de contrasts iodats, aplicacié topica), colquicina, vimblastina Cols - Naps - Coliflor — Broquil - Brocoli
- Malalties infiltratives de la glandula tiroide IODE EN EXCES
Tiroiditis de Riedel — Amiloidosi — Sarcoidosi — Cistinosi Alimentacié - Suplements
- Exposicié a radiacié nuclear ambiental SALS DE LITI
Accidents de centrals nuclears — Us d’armes nuclears Goll - Hipotiroidisme
- Altres causes d’hipotiroidisme primari FARMACS ANTITIROIDALS

Hipotiroidisme per consum associat a tumors de I'estroma gastrointestinal o a Indicaci6 inadequada - Dosi excessiva
tumors fibrosos solitaris (sindrome paraneoplastica)




HIPOTIROIDISME

Etiologia
Hipotiroidisme primari per tiroiditis cronica autoimmunitaria

Tiroiditis de Hashimoto

Tiroiditis cronica autoimmunitaria que cursa amb goll i que pot evolucionar cap a un
hipotiroidisme primari permanent
- Tiroiditis de baixa prevalenga (2% poblacid) amb afectacié preferent del sexe femeni (15-20:1) i de
I'edat adulta (30-50 anys)
- Malaltia autoimmunitaria amb afectacié especifica de la glandula tiroide*
- Goll difas asimeétric de consisténcia ferma o elastica amb lobul piramidal palpable (abundants cel-lules
fol-liculars acidofiles — cel-lules de Hiirthle - i infiltracié limfoplasmocitaria intersticial)**
- Instauracio gradual d’un goll difas asimétric no dolorés de mida mitjana que pot evolucionar de
manera lenta i progressiva cap a un hipotiroidisme clinic permanent (20%)***
- Anticossos antiperoxidasa i anticossos antitiroglobulina positius a concentracions moderades o
altes****
- Criteris diagnostics de Fisher (diagnostic clinic) — Estudi citologic (diagnostic de confirmacig)*****
- Tractament hormonal substitutiu amb levotiroxina en cas d’hipotiroidisme™******

Tiroiditis autoimmunitaria atrofica®
Tiroiditis cronica autoimmunitaria que cursa sense goll i que evoluciona de manera

lentament progressiva cap un hipotiroidisme primari permanent

- Primera causa d’hipotiroidisme primari en arees geografiques sense deficiéncia de iode (primera causa
de tiroiditis) — Afectacié preferent del sexe femeni (19:1) i de I'edat adulta amb augment progressiu de
la incidéncia amb I'edat

- Malaltia autoimmunitaria amb afectacié especifica de la glandula tiroide — Instauracié lentament
progressiva d'un hipotiroidisme primari inicialment subclinic i posteriorment evident derivat de
I'atrofia progressiva de la glandula (abséncia de goll)

- Diagnostic clinic i analitic sense indicacié de confirmacid histologica

- Tractament hormonal substitutiu amb levotiroxina en cas d’hipotiroidisme

TIROIDITIS
HASHIMOTO

TAL N/ TSH 11

TIROIDITIS
HASHIMOTO

= 27

TIROIDITIS
AUTOIMMUNITARIA
ATROFICA



HIPOTIROIDISME

Etiologia
Hipotiroidisme primari per deficiencia de iode
- Ingesta deficitaria de iode de caracter endemic — Goll endéemic
Arees geografiques interiors o de muntanya amb sols pobres en iode i baix

consum de peix i marisc on no s’ha instaurat cap programa poblacional de

profilaxi iodica (iodacié de la sal de cuina i de la sal de taula)*
Cretinisme endémic — Persisténcia actual de cretinisme endémic a I’Africa central, a zones poc
desenvolupades de ’America del Sud i de la Xina, a tota la serralada de I’'Himalaia, a Papua
Nova Guinea i a algunes regions europees com ara determinats enclavaments dels Alps i els
Apenins italians i de la Peninsula Ibérica (Las Hurdes — Caceres)

- Ingesta deficitaria de iode de caracter esporadic — Goll esporadic
Ingesta deficitaria (consum reduit d’aliments risc en iode combinat amb la no
utilitzaciod sistematica de sal iodada)**

HIPOTIROIDISME PRIMARI TRANSITORI®

TIROIDECTOMIA SUBTOTAL - HEMITIROIDECTOMIA - TRACTAMENT RADIOIODE
Tractament hipertiroidisme previ

EVOLUCIO NATURAL TIROIDITIS SUBAGUDES

Tiroiditis granulomatosa de Du Quervain - Tiroiditis indolora o silent - Tiroiditis del postpart

TRACTAMENT FARMACOLOGIC
Farmacs generadors de goll: FARMACS ANTITIROIDALS, SALS DE LITI, VIMBLASTINA
Altres farmacs: AMIODARONA

EXPOSICIO A AGENTS TOXICS

GOLL SIMPLE-

Goll endemic
Goll esporadic

Funcio tiroidal normal

CRETINISME
ENDEMIC*



HIPOTIROIDISME

GOLL SIMPLE

AUGMENT DE MIDA DE LA GLANDULA TIROIDE

Augment del nombre de cel-lules fol-liculars per a compensar un
deficit en la sintesi d’hormones tiroidals

INGESTA DEFICITARIA DE IODE ENDEMICA O ESPORADICA
Goll endémic ( > 10% poblacio) — Goll esporadic
EUTIROIDISME CLINIC i ANALITIC
Abséncia de simptomatologia — Molt baixa prevalenca de
complicacions (golls de mida molt gran amb clinica compressiva
local)
INICI COM A GOLL SIMPLE DIFUS
Afectacio preferent del sexe femeni i de l'edat adulta (goll
esporadic)
Afectacié d’ambdds sexes a qualsevol edat (goll endémic)
Involucid espontania en cas de normalitzar la ingesta de iode
EVOLUCIO CAP A GOLL SIMPLE MULTINODULAR
Goll simple de llarga durada
Impossibilitat de regressio malgrat la normalitzacio de la ingesta
de iode
ACTITUD EXPECTANT

Levotiroxina per a suprimir la secrecié de TSH (goll simple difts)
Tiroidectomia subtotal (goll simple amb clinica compressiva)

CRETINISME ENDEMIC

- AREES GEOGRAFIQUES AMB UNA ALTA

ENDEMIA DE GOLL
Ingesta molt deficitaria de iode
- CRETINISME NEUROLOGIC

Discapacitat intel-lectual severa, sordesa

neurosensorial i trastorns motors

Goll simple (eutiroidisme) — Hipotiroidisme subclinic
- CRETINISME MIXEDEMATOS

Discapacitat intel-lectual severa, retard de
creixement i hipotiroidisme clinic sever
Glandula tiroide atrofica i no funcional

- TRACTAMENT AMB LEVOTIROXINA

Tractament de I'hipotiroidisme en el cretinisme
mixedematos (inici precog)
Abséncia de resposta neurologica

- PROFILAXI IODICA SISTEMATICA

Addicio de iodur potassic a la sal de cuina i de taula

PROFILAXI IODICA | g=

Sal suplementada — lodur potassic




HIPOTIROIDISME

Etiologia

Hipotiroidisme central DEFICITS HORMONALS
- Malalties infeccioses de la hipofisi i/o de I’hipotalem ASSOCIATS

Tuberculosi - Sifilis
Malalties inflamatories de la hipofisi
Malaltia inflamatoria autoimmunitaria de la hipofisi
Malalties infiltratives de la hipofisi i/o de I’hipotalem
Sarcoidosi — Histiocitosi
Tumors hipofisiaris i/o hipotalamics — Tumors de la sella turca*
Craniofaringioma™ — Macroadenomes hipofisiaris — Metastasis
Necrosi isquéemica de la hipofisi
Sindrome de Sheehan*
Lesions hipofisiaries i/o hipotalamiques per agents fisics o quimics
Seqiieles de traumatismes cranioencefalics
Sequeles quirurgiques
Sequieles posteriors a un tractament amb radioterapia
- Altres causes d’hipotiroidisme central v
Sindrome de la sella turca buida* DEFICIT AILLAT EXCEPCIONAL

CORTICOIDES
AGONISTES DOPAMINA

Tractament farmacologic amb corticoides o amb agonistes dopaminérgics™* MENOR INTENSITAT SIMPTOMATICA
Hipotiroidisme central transitori: anoréexia nerviosa, malnutricio severa, HIPERCOLESTEROLEMIA 1.

malalties sistemiques greus, traumatismes greus, intervencions quirurgiques de
cirurgia major, retirada del tractament amb hormones tiroidals***

MIXEDEMA l!!




HIPOTIROIDISME

Etiologia
Hipotiroidisme congenit primari RES'STENClA A LES

- Disgeneésia de la glandula tiroide
gGlz‘a\ndula tiroi?ie disgeneética de localitzacié ectopica™ HORMON Es TIROIDALSQ
Ageneésia de la glandula tiroide
Hipoplasia de la glandula tiroide
- Dishormonogenesi congeénita
Déficits congénits de secrecié d’hormones tiroidals** CRETINISME
Hipotiroidisme congenit central Discapacitat intel-lectual
- Deficit congenit aillat de TSH 1 EUEY EDE
Déficit congeénit de senyalitzacié de la TSH
- Hipopituitarisme congenit®**
Hipotiroidisme congénit transitori — Hipotiroidisme transitori del nad6®
- Exposicio materna inadequada al iode
Deficiencia moderada de iode
Ingesta moderadament excessiva de iode
- Transferencia d’anticossos materns
Anticossos antitiroidals — Anticossos antireceptor de la TSH
- Administracié de farmacs antitiroidals
Tractament de I'hipertiroidisme matern
- Hemangioma o hemangioendotelioma hepatics o de mida gegant
Hipotiroidisme per transformacio periféerica de T4 i T3 en rT3 inactiva

TRACTAMENT LEVOTIROXINA

Inici immediat - Abans 15 dies vida
Manteniment - Minim de tres anys

REAVALUACIO DIAGNOSTICA

Tres anys o més




HIPOTIROIDISME

Manifestacions cliniques

Instauracié lentament progressiva del nombre de manifestacions i de la seva intensitat
fins a assolir la seva forma completa*
- Alteracions generals
Astenia progressiva
Intolerancia al fred progressiva fins a la hipotérmia
Augment de pes lleu 0 moderat d’aparicio tardana (mixedema generalitzat)**
- Pell i annexes (ungles, cabell)
Pell seca i escatosa amb secrecio sebacia i sudoripara disminuides
Pell pal-lida i freda — Pell groguenca***
Cabells, celles, parpelles i resta de pels corporals secs, gruixuts i fragils amb una elevada
tendéncia a caure (péerdua caracteristica de la cua de les celles)
Ungles fragils i trencadisses de creixement molt lent
Mixedema d’aparicio tardana amb afectacid preferent de les parpelles, de la resta de la
cara, del clatell, del dors de les mans i dels peus i de les foses supraclaviculars (facies
mixedematosa o facies hipotiroidal)****
- Aparell respiratori
Sequedat de mucoses (mucosa de les foses nasals i mucosa faringia)
Veu ronca i aspra (mixedema lingual i mixedema laringi)
Embassament pleural unilateral o bilateral (mixedema de la pleura i de la cavitat pleural)
Apnea obstructiva del son (mixedema cervical i de les vies aéries superiors)
Hipoventilacio alveolar****

ASTENIA
PELL SECA
PAL-LIDESA
PARLA LENTA
AUGMENT DE PES

VEU RONCA
PERDUA DE MEMORIA
EDEMA FACIAL
EDEMA MANS | PEUS




HIPOTIROIDISME

Manifestacions cliniques

Instauracié lentament progressiva del nombre de manifestacions i de la seva intensitat

fins a assolir la seva forma completa

- Aparell cardiovascular
Bradicardia — Vasoconstriccio periferica — Augment de la pressio arterial diastolica*
Embassament pericardiac (mixedema pericardiac)**
Insuficiéncia cardiaca (miocardiopatia dilatada — mixedema miocardiac)**
Electrocardiograma: ona P, QRS i ona T de baixa amplitud, interval PR i interval QT
allargats, bloqueig de branca dreta***

- Aparell digestiu
Restrenyiment (disminucio del peristaltisme intestinal)
Xerostomia o boca seca (disminucio de la secrecio de saliva)
Aclorhidria amb possibilitat de malabsorcié secundaria (disminucio de I'absorcié de ferro i
de I'absorcio de vitamina B12)****
Macroglossia (mixedema lingual) — Hipertrofia i pal-lidesa gingivals (mixedema oral)
Ascites (mixedema peritoneal)*****

- Aparell urinari
Disminucio de la filtracid glomerular i de la capacitat per a
concentrar l'orina — Hiponatrémiag™*****

- Aparell reproductor®
Disminucio del desig sexual — Disfuncio eréectil — Oligospermia — Disminucio de la fertilitat
Disminucio del desig sexual — Cicles anovulatoris — Sagnat uteri anormal — Infertilitat

RESTRENYIMENT
CABELL SEC i FRAGIL
SOMNOLENCIA

HIPERTENSIO ARTERIAL
BRADICARDIA
TRASTORNS MENSTRUALS



HIPOTIROIDISME

Manifestacions cliniques

Instauracié lentament progressiva del nombre de manifestacions i de la seva intensitat ANEMIA

fins a assolir la seva forma completa PERNICIOSA

- Sistema hematopoeétic
Anémia normocitica normocromica (disminucio de la produccié renal d’eritropoetina
associada a la reduccio del consum cel-lular d’oxigen)

Anémia megaloblastica secundaria a un deéficit d’absorcio de la vitamina B12 (abséncia de
factor intrinsec en el marc d’'una anémia perniciosa)*

Anémia ferropénica secundaria a un deéficit d’absorcio de ferro relacionat amb l'aclorhidria
gastrica i/o a un augment de les seves péerdues (sagnat uteri anormal)

- Sistema endocri

BAD CHOLESTEROI

Disminucid de la secrecio suprarenal de cortisol (resposta inadequada a l'estres)** SISTEMA NER‘"OS

Augment de la secrecié hipofisiaria de prolactina (hiperprolactinémia) Bradipsiquia — Bradilalia — Somnoléncia

Alteracio de la resposta de la GH a I'estimulacio hipotalamica Déficit d’atencié — Pérdua de memoria

Disminucid de la secrecié hormonal de I'adenohipofisi (excepcional)*** Ataxia — Ceguesa nocturna — Hipoacusia
- Metabolisme& Sindrome de la canal carpiana

Hipercolesterolemia secundaria (augment de la concentracié de colesterol LDL) 2 RS LRI — el

Hipercarotenémia (pell groguenca per diposit de betacarotens)
- Sistema musculoesquelétic*

Miopatia hipotiroidal (lentitud de moviments, dolor muscular, rampes, mioclonies, COMA

debilitat muscular, augment de la concentracié enzims musculars, reflexos lents)

Augment de la densitat mineral 0ssia sense traduccio clinica MIXEDEMATOS




HIPOTIROIDISME

Hipotiroidisme subclinic

Elevacio de la concentracié sérica de TSH combinada amb una concentracio seérica
normal d’hormones tiroidals en un individu amb o sense manifestacions cliniques
compatibles amb un hipotiroidisme*
- Hipotiroidisme subclinic amb concentracio sérica de TSH inferior a 10 mUI/L (75%)*
Baixa prevalenca de simptomatologia compatible amb un hipotiroidisme
Molt baix risc de presentar complicacions metaboliques i/o cardiovasculars
secundaries
Baix risc de progressido cap a un hipotiroidisme clinic amb permanéncia com a
hipotiroidisme subclinic o amb regressio espontania cap a la curacio
- Hipotiroidisme subclinic amb concentracio sérica de TSH superior a 10 mUI/L (25%)**
Major prevalenca de simptomatologia compatible amb un hipotiroidisme
Augment del risc de presentar complicacions metaboliques i/o cardiovasculars
secundaries (controversia)
Augment del risc de progressié cap a un hipotiroidisme clinic (75% en un periode de 5
a 10 anys en individus amb els anticossos antitiroidals positius)
- Risc associat a I’hipotiroidisme subclinic®
Augment del risc cardiovascular i de la mortalitat cardiovascular per a individus adults
de menys de 65 anys (accident vascular cerebral; cardiopatia isquémica?)
Hipercolesterolemia amb augment de la concentracié de colesterol LDL (?)
Augment del risc d’insuficiéncia cardiaca (aguda o aguditzada)
Augment del risc de deteriorament cognitiu i d’infertilitat (??)

TSH
10 mUI/L

»‘.';,,.- .&L, S

CONTROVERSIA

Evidéncia no definitiva

CARDIOVASCULAR
Colesterol LDL

INSUFICIENCIA

CARDIACA




HIPOTIROIDISME

Sindromes poliglandulars autoimmunitaris

Associacio de dues o més malalties autoimmunitaries que afecten organs (glandules), SPA 11l
teixits, cel-lules o productes de secrecid del sistema endocri*

- Sindrome poliglandular autoimmunitaria tipus |
Candidiasi mucocutania cronica, hipoparatiroidisme primari i insuficiéencia suprarenal cronica com a
entitats principals (ordre de prevalenca i de presentacid)**
Altres possibles malalties associades: insuficiencia ovarica o testicular primaries, alopécia, vitiligen,
hepatitis cronica autoimmunitaria, diabetis mellitus tipus 1, anémia perniciosa i malaltia tiroidal
autoimmunitaria (10%)
Malaltia autosomica recessiva de molt baixa prevalenga que es manifesta abans dels cinc anys d’edat

- Sindrome poliglandular autoimmunitaria tipus Il
Insuficiéncia suprarenal cronica combinada amb una diabetis mellitus tipus 1 i/o amb una
tiroiditis cronica autoimmunitaria (50-75%) com a entitats principals***
Altres possibles malalties associades: insuficiencia ovarica o testicular primaries, anémia
perniciosa, vitiligen i hipoparatiroidisme
Malaltia d’heréncia poligénica relativament prevalent (1-2 casos per cada 100.000 habitants) que
es manifesta preferentment en dones (3:1) entre la segona i la quarta decades de la vida

- Sindrome poliglandular autoimmunitaria tipus lll

Descartar
anémia perniciosa

Tiroiditis cronica autoimmunitaria combinada amb una diabetis mellitus tipus 1 i/o amb una VITAMINA B12
anéemia perniciosa com a entitats principals en abséncia d’insuficiéncia suprarenal****

Altres possibles malalties associades: vitiligen, alopécia, miasténia gravis i malaltia celiaca ANTICOSSOS
Malaltia d’herencia poligenica de prevalen¢a desconeguda que es manifesta preferentment en ANTI FI

dones (3:1) entre la segona i la quarta decades de la vida




HIPOTIROIDISME

Diagnostic precog¢ L
Determinacid periodica — sistematica o oportunista — de la concentracio serica de TSH amb DIAGNOSTIC
I'objectiu de detectar un hipotiroidisme subclinic asimptomatic* PRECOG

- Diagnostic precog sistematic de I’hipotiroidisme subclinic®
Abseéncia d’indicacié per a la determinacio sistematica de la concentracio séerica de TSH en
poblacio no gestant
Determinacid sistematica de la concentracié de TSH en tota la poblaciéo d’edat igual o
superior als 60 anys
Altres: determinacio sistematica de la concentracio sérica de TSH en tota la poblacio
femenina d’edat igual o superior als 60 anys o determinacid sistematica cada cinc anys en :
tota la poblacio d’edat igual o superior als 35 anys | g
- Diagnostic preco¢ oportunista de I’hipotiroidisme subclinic* g
Anémia perniciosa, diabetis mellitus tipus 1 i/o qualsevol altra malaltia autoimmunitaria

Familiars de primer grau afectats per una malaltia autoimmunitaria de la glandula tiroide RA
Antecedents d’irradiacid cervical de la glandula tiroide CRIB :rGE
Antecedents de cirurgia de la glandula tiroide i/o de disfuncié tiroidal SISTEMATIC —
Exploracié anormal de glandula tiroide (goll, noduls tiroidals) EDAT > 60 ANYS

Trastorns de salut mental (trastorns de I’estat d'anim, trastorns psicotics)

Tractament cronic o prolongat amb amiodarona i/o amb sals de liti
Un o més dels segiients diagnostics: alopécia, vitiligen i insuficiencia suprarenal, deméncia o CRIBRATGE
deteriorament de les funcions cognitives, anémia de causa no coneguda, miopatia de causa no
coneguda, insuficiéencia cardiaca congestiva, arritmies cardiaques, hipertensié arterial, OPORTUNISTA

hipercolesteroléemia, allargament de l'interval QT




HIPOTIROIDISME

Diagnostic
Confirmacio diagnostica en cas de sospita clinica d’'un hipotiroidisme o en cas de deteccio TSH
preco¢ d’un hipotiroidisme subclinic
- Determinacio de la concentracio serica de TSH superior
Us d’una técnica de laboratori (assaig) ultrasensible de tercera generacié 4_5 m u IIL
Limit superior de la normalitat ajustat per poblacio de referéncia i per interval d’edat

Concentracio de TSH superior a 4-5 mUI/L per a poblacié adulta en abséncia de valors
ajustats per poblacid de referéncia i per interval d’edat*®
Dues determinacions (TSH / TSH + T4L) separades per un interval temporal de com a
minim un mes i mig (8-12 setmanes) per a diagnosticar un hipotiroidisme subclinic**
Concentracid serica de TSH augmentada en abséncia d’hipotiroidisme primari (individus
d’edat avan¢ada, individus obesos, insuficiéncia suprarenal primaria, farmacs)***
Concentracié serica de TSH normal o disminuida en I'hipotiroidisme central, en la
sindrome del malalt eutiroidal i per radé del consum de biotina o de diversos farmacs****

- Determinacio de la concentracid serica d’hormones tiroidals lliures
Determinacio de la concentracid serica de T4 lliure i de T3 lliure per a evitar la influéncia
de la concentracio de la TBG i, en menor mesura, de la transtiretina i I'albimina

(diagnostic de I’hipotiroidisme clinic i confirmacid de I’hipotiroidisme subclinic)** SINDROME

T4 lliure inferior a 0,9 ng/dL — T3 lliure inferior a 2,1 pg/mL MALALT
Disminucié de la unié de les hormones tiroidals a la TBG amb augment de la concentracié sérica EUTIROIDAL
d’hormones lliures i ocultacié o minimitzacié d’un hipotiroidisme: salicilats, antiinflamatoris no

Sindrome T3 baixa
esteroidals, furosemida, heparina, fenitoina, carbamazepina*****
/ el ; ’ P Sindrome T3 i T4 baixes

Augment i disminucio de la concentracié de TBG™******




HIPOTIROIDISME

Diagnostic
Confirmacio diagnostica en cas de sospita clinica d’'un hipotiroidisme o en cas de deteccio
preco¢ d’un hipotiroidisme subclinic
- Diagnostic etiologic de I’hipotiroidisme
Determinacio sistematica de la positivitat i de la concentracid dels anticossos antitiroidals
(anticossos antiperoxidasa i anticossos antitiroglobulina)*
Avaluacioé ecografica de la glandula tiroide en cas de goll, un o més noduls tiroidals i/o
gualsevol altra alteracio estructural de la glandula**
Abséncia d’indicacio sistematica per a la gammagrafia de la glandula tiroide, per a la citologia
(punci6 aspirativa amb agulla fina) i per a la biopsia
Orientacio diagnostica per anamnesi i exploracid fisica de l'etiologia de I'hipotiroidisme
amb indicacid posterior d’exploracions complementaries per a la seva confirmacio***
- Criteris de derivacié a un metge especialista en endocrinologia

Hipotiroidisme neonatal, infantil i juvenil
Hipotiroidisme en una dona gestant o amb desig immediat de gestacio fins com a minim
dos mesos després del part o fins a la finalitzacio del periode de lactancia materna
Hipotiroidisme en individus amb patologia cardiaca
Hipotiroidisme amb altres malalties endocrines associades
Hipotiroidisme d’etiologia poc habitual (sospita diagnostica o diagnostic confirmat)
Hipotiroidisme associat a un goll, a un o més noduls tiroidals, a altres alteracions
estructurals de la glandula tiroide i/o a perfils tiroidals inusuals
Hipotiroidisme amb dificultat per a assolir i/o per a mantenir els objectius terapéutics amb
el tractament hormonal substitutiu amb levotiroxina

ANTICOSSOS
ANTITIROIDALS

ECOGRAFIA
GLANDULA TIROIDE

AUGMENT RISC
LIMFOMA*

Tiroiditis Hashimoto




HIPOTIROIDISME

Tractament de I’hipotiroidisme subclinic

Avaluacid individualitzada de la indicacié de tractament amb levotiroxina
Edat — Concentracid sérica de TSH i la seva evolucié temporal — Preséncia d’anticossos antitiroidals, de goll o de malalties
prévies de la glandula tiroide (cirurgia, tractament amb 1"3') — Preséncia de malaltia cardiovascular aterosclerotica o
d’insuficiéncia cardiaca — Preséncia de disfuncié ovarica i/o de disminucié de la fertilitat (desig de gestacid) — Coexisténcia
de simptomatologia atribuible a un hipotiroidisme inclosa la dislipémia
Indicacions de tractament
- Hipotiroidisme primari amb una concentracio sérica de TSH superior a 10 mUI/L
Recomanacié de consens per rad de I'increment del risc de mort per insuficiéncia cardiaca i/o per malaltia
cardiovascular aterosclerotica — Avaluacid individualitzada en individus d’edat igual o superior als 85 anys
- Hipotiroidisme primari amb una concentracio sérica de TSH entre 4 i 10 mUI/L
Avaluacio individualitzada amb especial atencié a la preséncia d’anticossos antitiroidals, d’insuficiencia
cardiaca, de malaltia cardiovascular aterosclerotica, de factors de risc cardiovascular i/o de simptomatologia*

- Dones amb desig de gestacid i dones gestants™*

Absencia d’evidencia per a la indicacio de tractament

- Hipotiroidisme primari amb una concentracié sérica de TSH entre 2,5 i 4 mUI/L ***
Evidencia no definitiva sobre la prevencié primaria de la malaltia cardiovascular aterosclerotica relacionada amb la millora de la
disfuncié endotelial, amb la disminucié del gruix de la capa intima i de la capa mitjana arterials i amb la disminucié de la
concentracio serica de colesterol LDL

- Tractament del sobrepeés i de I'obesitat en individus amb una funcié tiroidal normal

- Tractament d’un trastorn de l'estat d’anim o d’un trastorn cognitiu en individus amb una funcié
tiroidal normal

- Tractament de qualsevol simptomatologia o disfuncio atribuible a un hipotiroidisme en individus
amb una funcio tiroidal normal o en abséncia d’'una confirmacid bioquimica

V 4
Si
TSH
> 10 mUI/L

AVALUACIO
INDIVIDUAL

TSH
4-10 mUI/L

NO

TSH < 4 mUI/L
Obesitat
Depressio




HIPOTIROIDISME

Tractament de I’hipotiroidisme subclinic

Abordatge individualitzat de la pauta de tractament i del control evolutiu
- Tractament amb levotiroxina sodica oral en una Unica administracio diaria

Administracio oral amb aigua 30-60 minuts abans del primer apat del dia o quatre hores després de I'dltim

apat del dia

Evitar 'administracio conjunta amb substancies o farmacs que disminueixen la seva absorciéo*

Individus menors de 65 anys sense patologia cardiaca
Dosi inicial de 1,1-1,2 micrograms per kg de pes i dia amb increments o decrements graduals de la dosi
(12,5-25 micrograms) cada 8-12 setmanes fins a assolir la concentracié sérica de TSH establerta com a
objectiu (TSH inferior a 2,5 mUI/L)**

Individus de 65-85 anys sense patologia cardiaca i individus menors de 65 anys amb patologia cardiaca
Dosi inicial de 25-50 micrograms diaris amb increments o decrements graduals de la dosi (12,5-25
micrograms) cada 3-4 setmanes fins a assolir la concentracié sérica de TSH establerta com a objectiu (TSH
inferior a 6 mUI/L per a individus entre 65 i 85 anys)

Individus d’edat igual o superior als 85 anys, individus de 65-85 anys amb patologia cardiaca i individus menors

de 65 anys amb patologia cardiaca severa
Dosi inicial de 12,5 micrograms diaris amb increments o decrements graduals de la dosi (12,5 micrograms)
cada 3-4 setmanes fins a assolir la concentracio sérica de TSH establerta com a objectiu (TSH inferior a 8
mUI/L per a individus d’edat igual o superior als 85 anys)

- Control evolutiu
Control clinic i analitic periodics (concentracié sérica de TSH i de T4 lliure)
Disminucié de la periodicitat dels controls (trimestral>semestral) un cop assolida i estabilitzada la
concentracié serica de TSH establerta com a objectiu (dos o més controls successius similars per a
considerar estabilitzada la concentracié de TSH)
Manteniment del control semestral durant dos anys amb control anual posterior***

LEVOTIROXINA
o] 17.18

Eutirox®
Levothroid®

Eutirox™ 25

NO-

T4+ T3/T3
Extractes de tiroide
Tiratricol
Seleni
L-Tirosina
lode - Algues
Parafarmacia




HIPOTIROIDISME

TSH

Yhinatirnidi e 0,4 - 4 mUI/L
Tractament de I’hipotiroidisme clinic ’
Administracio sistematica de levotiroxina sodica oral diaria TSH
Objectius terapeutics

: s L . . 1-2,5mUIL
- Desaparicio completa o millora significativa de la simptomatologia

Inici de la millora clinica entre dues i tres setmanes després de I'inici del tractament amb desaparicié completa o maxima de

la simptomatologia en un periode minim de sis setmanes (assoliment d’una concentracié de TSH normal)

Possibilitat de persisténcia parcial de la simptomatologia (simptomatologia neuromuscular i psiquiatrica) LEVOTIROXI NA
- Assoliment d’una concentracio séerica de TSH establerta com a objectiu*

Individus menors de 65 anys: concentracio serica de TSH inferior o igual a 2,5 mUI/L i superior a 1 mUI/L ORAL DEJO
Individus d’edat compresa entre 65 i 85 anys: concentracié sérica de TSH inferior o igual a 6 mUI/L i superior a 4 mUI/L
Individus d’edat igual o superior als 85 anys : concentracio sérica de TSH inferior o igual a 8 mUI/L i superior a 4 mUI/L

Indicacions

- Hipotiroidisme clinic permanent i hipotiroidisme clinic transitori
Avaluacio clinica i analitica després de 4-6 setmanes sense tractament en cas que I'hipotiroidisme hagi estat catalogat con a
transitori

- Hipotiroidisme congenit** INTERACCIOQNS
Pauta terapéutica FARMACS

Ajustament dosi

MATI SOLA

- Individus de menys de 65 anys sense patologia cardiaca
Dosi inicial de 1,6-1,8 micrograms per kg de pes i dia — Primer control evolutiu clinic i analitic (concentracioé sérica de TSH i
concentracio serica de T4 lliure) després de 6-8 setmanes — Augment o decrement de la dosi (12,5-25-50 micrograms) fins a
assolir la concentracié de TSH establerta com a objectiu — Control evolutiu anual posterior**#*

- Individus de 65-85 anys sense patologia cardiaca SOBREDOSIFICACIO
Dosi inicial de 25-50 micrograms diaris — Augment o decrement de la dosi (12,5-25 micrograms) @
- Individus d’edat igual o superior als 85 anys i/o individus amb patologia cardiaca CONTRAINDICACIONS

Dosi inicial de 12,5-25 micrograms diaris — Augment o decrement de la dosi (12,5 micrograms)****




{ SECRECIO TSH

Dopamina

Agonistes dopamina
Corticoides

Analegs tiroxina
Analegs somatostatina
Opiacis (heroina)
Metformina
Interleucina 6
Bexarote

{ ABSORCIO

Sindromes de malabsorcio
Administracio amb aliments
Aliments rics en fibra

Fibra alimentaria

Sucs de fruita amb polpa
Cafe

Soja

HIPOTIROIDISME

Llistat de condicions i agents modificadors de la funcio tiroidal

{+ SECRECIO TSH

Insuficiéncia suprarenal
Antagonistes dopamina
Amfetamina

Ritonavir

Interleucina 2

Herba de Sant Joan

{ UNIO TBG

Acids grassos lliures
Salicilats — AINES
Furosemida
Fenitoina
Carbamazepina
Heparina

1+ SINTESI HEPATICA TBG

Congeénita — Hereditaria

Gestacio — Estat neonatal

Hepatitis — Porfiria

Estrogens

Tamoxife, raloxifé i altres moduladors
Heroina — Metadona

Mitotane - 5-Fluorouracil

Perfanizina

{ SINTESI HEPATICA TBG

Congenita — Hereditaria

Malaltia severa

Insuficiéncia hepatica

Sindrome nefrotica

Androgens — Esteroides anabolitzants
Corticoides

Acid nicotinic

L-asparaginasa

{* METABOLISME HEPATIC

Fenobarbital

Primidona

Fenitoina

Carbamazepina, oxacarbazepina
Rifampicina

Sertralina

Inhibidors tirosina quinasa (imatinib)
Hormona de creixement

Quetiapina

Estavudina, nevirapina

DISMINUCIO T4 > T3

Corticoides

Amiodarona

Propiltiouracil

Bloquejadors beta (propanolol, nadolol)
Contrasts iodats

Clomipramina

Interleucina 6




HIPOTIROIDISME

Llistat de condicions i agents modificadors de la funcio tiroidal

J ABSORCIO LEVOTIROXINA INDUCTORS TIROIDITIS

©J SINTESIT4-T3

Sals de calci (carbonat, citrat i acetat de calci) Amiodarona

Bifosfonats orals
Ferro oral (sulfat ferrds)

Suplements vitaminics amb sals de calci
Suplements vitaminics amb sulfat ferrés

Hidroxid d’alumini

Sals de liti

Inhibidors tirosina quinasa (sunitinib)
Alemtuzumab

Antiangiogénics (lenalidomida)
Interfero alfa

lode — Algues
Contrasts iodats
Amiodarona
Propiltiouracil (4 )
Carbimazol ({ )
Metimazol (¥ )

Sucralfat Interleucines
Antihistaminics H2

Inhibidors de la bomba de protons (omeprazol)
Sevelamer (segrestador de fosfats)

Orlistat

Segrestadors de sals biliars (colestiramina, colestipol)

Altres resines d’intercanvi ionic Interfero alfa
Ciprofloxacina — Raloxifé Terapia antiretroviral de gran activitat

Carbo activat Alemtuzumab

Sulfonilurees (V)
Sulfonamides (¥ )
Etionamida (V)

INDUCTORS M. GRAVES

©+J SECRECIO T4 -T3

Amiodarona
Sals de liti

23 CAPTACIO TIROIDAL DE IODE ':,‘g"ﬁes

lode (algues) — Contrasts iodats — Perclorats — Amiodarona — Etionamida Contrasts iodats




TIROIDITIS

Tiroiditis agudes

Tiroiditis aguda supurada TIROIDITIS AGUDA SUPURADA
- Molt baixa prevalenca

Infeccié aguda per gérmens piogens (bacteris o fongs)

Extensio des d’una infeccid local de la regid cervical o del tracte respiratori superior
i, en menor mesura, disseminaciéo hematogena (goll com a factor de risc)

Febre i dolor local amb signes inflamatoris evidents i possibilitat d’evolucionar cap a
la formacio d’un abscés (funcié tiroidal normal)

- Tractament antibiotic associat a drenatge quirurgic en cas d’abscés

- Curacio rapida sense seqiieles

Tiroiditis subagudes

Tiroiditis subaguda silenciosa o indolora — Tiroiditis del postpart

- Baixa prevalenca amb afectacid preferent del sexe femeni i de I'edat adulta (tercera
decada de la vida)*
Malaltia autoimmunitaria de causa desconeguda**
Infiltracié limfomonocitaria difusa amb destruccio de I'arquitectura fol-licular
Hipertiroidisme lleu o0 moderat d’aparicié sobtada i caracter transitori (2-4 mesos)
associat en la meitat dels casos a un goll no dolorés de mida petita*** TIROIDITIS POSTPART
Evolucio cap un hipotiroidisme transitori de caracter lleu o moderat en la tercera
part dels individus afectats (resolucié completa en el termini d’un any)***
Tractament amb corticoides per a accelerar la resolucio de I’hipertiroidisme™***
Evolucié molt poc habitual cap a un goll i/o un hipotiroidisme permanent secundaris

TIROIDITIS SILENCIOSA
TIROIDITIS INDOLORA




TIROIDITIS

Tiroiditis subagudes

Tiroiditis subaguda, granulomatosa o de De Quervain

- Prevalenga mitjana (5% poblacid) amb afectacio preferent del sexe femeni i de I'edat
adulta (30-50 anys)*

- Infeccid virica subaguda de la glandula tiroide (?) amb afectacio d’'un o d’ambdads
Iobuls de manera conjunta o successiva**

- Infiltracié granulomatosa de la glandula tiroide (granulomes amb substancia
col-loide central i amb cél-lules gegants multinucleades)***

- Dolor cervical anterior irradiat a mandibula i orelles combinat amb un goll discret de
consistencia ferma i dolorés a la palpacié que s’autolimiten en poques setmanes
(associacié amb un hipertiroidisme lleu o moderat en la meitat dels casos)

- Evolucid progressiva cap un hipotiroidisme transitori lleu, moderat o sever després i
d’un periode transitori d’eutiroidisme (25%) TIROIDITIS CRONIQUES

- Resolucié completa sense tractament en el termini de dos a sis mesos (possibilitat HIPOTIROIDISME PRIMARI
d’episodis recurrents abans d’assolir la resolucié completa)****

- Evolucioé poc habitual cap a un hipotiroidisme permanent (menys del 10%)

Tiroiditis Croniques
Tiroiditis de Riedel — Tiroiditis fibrosa invasiva
- Prevalenc¢a molt baixa amb afectacio preferent del sexe femeni i de I'edat adulta

- Fibrosi glandular d’etiologia desconeguda que no respon a cap tractament TIROIDITIS de HASHIMOTO
- Goll difas de creixement rapid i consistencia molt dura amb simptomatologia

compressiva local i evolucio progressiva cap un hipotiroidisme permanent™®****

TIROIDITIS
GRANULOMATOSA

TIROIDITIS
AUTOIMMUNITARIA
ATROFICA




ALTRES PATOLOGIES

Hipertiroidisme
Malaltia de Graves-Basedow

Adenoma toxic — Goll multinodular toxic
Altres hipertiroidismes: tiroiditis subagudes, tractament amb amiodarona
(farmac antiarritmic), tirotoxicosi iatrogéenica (sobredosi de levotiroxina),
tirotoxicosi facticia (administracio exogena d’hormones tiroidals, accidental o
intencionada), adenoma hipofisiari secretor de TSH

Cancer de tiroide

Carcinoma papil-lar de tiroide — Carcinoma fol-licular de tiroide — Carcinoma

medul:lar de tiroide — Carcinoma anaplastic de tiroide
Altres cancers de tiroide: limfoma primari de la glandula tiroide

Nodul tiroidal

Tumoracio de la glandula tiroide (adenoma, quist, goll multinodular, cancer)
Prevalenga: més del 10% de la poblacio adulta (90% noduls benignes)
Adenoma de la glandula tiroide — Adenoma toxic (hipertiroidisme)* / Quist de la
glandula tiroide** / Goll multinodular*** / Cancer de tiroide — Metastasi tiroidal
Noduls asimptomatics (troballa incidental exploratoria o en una prova d’imatge)
Tumoracio cervical — Simptomatologia compressiva local**** — Hipertiroidisme
Sospita de malignitat: edat inferior a 20 anys o superior a 60 anys, sexe masculi,
antecedents d’irradiacid cervical, nodul unic i/o de més de 4 cm de diametre,
nodul d’aparicié recent i/o de creixement rapid, nodul de consisténcia dura o
petria, simptomatologia invasiva local, adenopaties cervicals

MALALTIA GRAVES-BASEDOW

DIAGNOSTIC NODUL TIROIDAL

Ecografia tiroidal

4
PAAF

Puncié aspirativa amb agulla fina

4

Control evolutiu anual
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