Hooroio

Original

Nutr Hosp. 2011;26(6):1355-1362
ISSN 0212-1611 « CODEN NUHOEQ
S.V.R. 318

Hipotiroidismo subclinico y factores de riesgo cardiovascular

M.*del C. Frias Lopez!, P. J. Tarraga Lopez!, J. A. Rodriguez Montes?, J. Solera Albero',

A. Celada Rodriguez', M. A. Lépez Cara' y A. Gélvez!

'Hospital Universitario de Albacete. Albacete. *Hospital Universitario La Paz. Madrid. Esparia.

Resumen

Objetivo: Conocer la prevalencia del hipotiroidismo
subclinico en la poblacion general de un centro de salud
urbano y describir las caracteristicas clinicas y factores
de riesgo cardiovascular de los pacientes con hipotiroi-
dismo subclinico.

Meétodos: Se realizé un estudio observacional descriptivo,
transversal, retrospectivo, revisando las historias clinicas
de los pacientes incluidos en la muestra desde junio de 2005
hasta julio de 2007. Se analizaron las siguientes variables;
Datos generales: edad y sexo. Antecedentes familiares:
patologia tiroidea y otras enfermedades. Antecedentes per-
sonales: cardiovasculares, pulmonares, enfermedades
autoinmunes, alteraciones gineco-obstétricas, diabetes,
hipertension (HT), dislipemia, obesidad, alteraciones psi-
quiatricas y hematologicas. Datos de laboratorio: niveles
de TSH, niveles de T, libre, presencia de anticuerpos anti-
peroxidasa, niveles de colesterol total y sus fracciones.

Resultados: La prevalencia de la muestra de 100
pacientes recogida durante 8 meses fue de 3,8% de la
poblacion general mayor de 14 afios, de la cual 79 eran
mujeres y 21 eran hombres. El 13% eran diabéticos tipo
2,23% tenian HT y un 40 % tenian dislipemia. Sobrepeso
y obesidad estaban presentes en un 26 %. El nivel medio
de TSH fue 6.92 =+ 2,29 pU/ml y el nivel medio de T, libre
fue 1,16 + 0,16 ng/ml.

Conclusiones: La prevalencia del hipotiroidismo sub-
clinico fue 3,8%. sobre todo en mujeres con una edad
media de 46 afios. La incidencia de factores de riesgo car-
diovascular en los sujetos estudiados es mayor en DM
(13%), similar a la poblacion general en cuanto a la disli-
pemia (40%) y obesidad (20% ) y menor en HTA (23%).

En nuestro estudio no se observa una pauta comin en
el manejo del hipotiroidismo subclinico, siendo necesaria
la implementacion y promocion de guias de actuacion en
Atencion Primaria.
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SUBCLINICAL HYPOTHYROIDISM
AND CARDIOVASCULAR RISK FACTORS

Abstract

Objective: To determine the prevalence of subclinical
hypothyroidism in the general population of an urban
health center and describe the clinical characteristics and
cardiovascular risk factors in patients with subclinical
hypothyroidism.

Methods: An observational study, retrospective, revie-
wing the medical histories of patients sampled from June
2005 until July 2007. We analyzed the following varia-
bles; facts: age and sex. Family history thyroid disease
and other diseases. Personal history: cardiovascular pul-
monary autoimmune, alterations gynecology obstetric
diabetes, hypertension (HT) dislipemia, obesity, psychia-
tric alterations and haematological. Laboratory data:
novel TSH, free T4, antiperoxidase antibodies, total cho-
lesterol and its fractions.

Results: The prevalence of the sample of 100 patients
collected over 8 months was 3.8% in the general popula-
tion over 14 years, of which 79 were women and 21 were
men. 13% were type 2 diabetics, 23% had HT and 40 %
had dyslipidemia. Overweight and obesity were present
in 26 %. The average level of TSH was 6.92 + 2.29 nU/ml
and the average level of free T4 was 1.16 + 0.16 ng/ml.

Conclusions: Prevalence subclinical hypothyroidism
was 3.8 %. especially in women with a mean age of 46. The
incidence of cardiovascular risk factors in the subjects
studied is higher in DM (13%), similar to general popula-
tion in terms of dyslipidemia (40 %) and obesity (23%)
and lowest in hypertension (23%). In our study we obser-
ved a common pattern in the management of subclinical
hypothyroidism, requiring the implementation and pro-
motion of practice guidelines in primary care.

(Nutr Hosp. 2011;26:1355-1362)
DOI:10.3305/nh.2011.26.6.5264
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Introduccion

La introduccién del término y concepto de hipotiroi-
dismo subclinico ha supuesto una auténtica revolucién
en el campo de la patologia tiroidea. En el afio 2002, un
comité de expertos que incluye representantes de la
Asociacion Americana de Tiroides, Asociacion Ameri-
cana de Endocrinos y la Sociedad Endocrina, definen
la disfuncién tiroidea subclinica como la concentracion
en el suero de TSH sobre el limite superior del rango de
referencia, estadisticamente definido, y cuando la con-
centracion de tiroxina libre (T, libre, FT,) en el suero
estd dentro de su rango de referencia. Basandose en una
serie de estudios, el Comité determiné que el rango de
referencia de los niveles de TSH en suero es de 0,45
hasta 4,50 uU/ml (0,45-4,5 mU/L)'2.

Algunas sociedades cientificas y expertos han
propuesto rebajar este limite a 2,5 wU/ml*. Este cri-
terio supondria un incremento notable de pacientes
que siendo eutiroideos, serian diagnosticados de
hipotiroidismo subclinico, asi como un aumento de
pruebas diagndsticas, seguimientos médicos y trata-
mientos*’.

Respecto a la prevalencia del hipotiroidismo subcli-
nico, los datos de las series publicadas oscilan amplia-
mente entre el 3,4% y el 10,8% de la poblacién general.
Esta disparidad se explica por las diferencias de edad
de las personas incluidas en las muestras®’.

Hoy en dia, no existe acuerdo a la hora de tratar al
paciente con hipotiroidismo subclinico. Tanto los
beneficios como los riesgos del tratamiento del hipoti-
roidismo subclinico han sido debatidos durante dos
décadas?®.

Las posibles ventajas del tratamiento se clasifican en
tres categorias: 1) la progresion hacia un hipotiroi-
dismo clinico, con su morbilidad asociada; 2) el trata-
miento puede descender el nivel de lipidos en sangre y
por tanto disminuir potencialmente el riesgo de muerte
por causa cardiovascular; 3) el tratamiento puede
revertir los sintomas del hipotiroidismo incluyendo las
alteraciones cognitivas y psiquidtricas.

Las razones en contra del tratamiento son el gasto
sanitario, la probabilidad de que pocos pacientes se
beneficien de la terapia y el peligro de un hipertiroi-
dismo iatrogénico.

En el hipotiroidismo subclinico endégeno y tras
varias referencias en la literatura tanto los que estin a
favor como en contra del tratamiento aconsejan trata-
miento con L-tiroxina a los sujetos que poseen una
combinacion de los siguientes factores®!*:

a) Nivelesde TSH > 10 uU/ml en repetidas determi-
naciones analiticas.

b) Sintomas o signos claramente asociados a fallo
tiroideo, como la presencia de bocio.

¢) Historia familiar de enfermedad tiroidea.

d) Embarazo.

e) Fumadores importantes.

f) Dislipemia grave (colesterol total > 300 mg/dl)®.

g) Presencia de anticuerpos positivos (ACTPO),
algunos autores manifiestan que sélo la presencia
de niveles positivos de anticuerpos circulantes no
deberia ser criterio Unico para iniciar tratamiento
con L-tiroxina®.

En los ultimos afios, con la reforma de la Atencion
Primaria (AP), se ha facilitado una mayor accesibilidad
a las determinaciones analiticas y exploraciones com-
plementarias que valoran la funcionalidad del tiroides.

A pesar de esta mayor accesibilidad en nuestra ciu-
dad se sigue observando una derivacién importante del
paciente con patologia tiroidea a las consultas de endo-
crinologia. En un afio se han derivado a nuestro hospi-
tal de referencia un 40% de pacientes con patologia
tiroidea frente a un 18,4% con diabetes y un 16,5% con
obesidad. Del 40% de la patologia tiroidea derivada, el
15,5% corresponde solamente a hipotiroidismo subcli-
nicoy el 25,8% ala asociacién de sobrepeso u obesidad
simple e hipotiroidismo subclinico.

Los objetivos de este estudio se pueden resumir en
tres, uno, es conocer la prevalencia del hipotiroidismo
subclinico en un centro de salud urbano; dos, conocer
la prevalencia de los factores de riesgo cardiovascular
y, por ultimo, cémo se maneja este tipo de pacientes en
la consulta de Atencién Primaria.

Metodologia
Material

El estudio se ha realizado en el marco demografico
de la ciudad de Albacete que abarca una poblacion de
148.934 habitantes (Padron del 31 de diciembre de
2001). Se recogi6 la muestra de un centro de salud
urbano de la ciudad de Albacete (Zona VI) con una
media de 20.000 habitantes.

Meétodos

Se realiz6 un estudio descriptivo, transversal, retros-
pectivo, revisando las historias clinicas de los pacientes
incluidos en la muestra desde junio de 2005 hasta julio
de 2007.

Se determiné una muestra de 100 pacientes, recogi-
dos de forma aleatoria y consecutiva, asumiendo un
indice de confianza del 95%. La muestra fue recogida
durante 8 meses desde mayo de 2005 hasta febrero de
2006.

Los criterios de inclusion fueron: edad mayor de 14
afos, presentar en varias determinaciones analiticas
separadas al menos un mes un nivel de TSH = 4,5 pU/ml
y niveles de T, libre en el rango de la normalidad (0,8-
1,2 ng/dl). Nuestro laboratorio tiene como referencia
de la normalidad unos niveles de TSH (0.27-4.2
uU/ml) y los niveles de T, libre (0.8-1.90 ng/dl). Los
pacientes con determinaciones de TSH entre 4.2-4.4
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pU/ml, eran incluidos en la muestra si presentaban
aumento progresivo de los niveles de TSH en las
siguientes determinaciones.

Los criterios de exclusion fueron: la normalidad de
TSH en la segunda o tercera determinacion, la causa
del hipotiroidismo fuera un hipotiroidismo primario
infratratado con sustitutivos de hormona tiroidea, ciru-
gia tiroidea, tratamiento con radioyodo.

Los factores de riesgo cardiovascular fueron defini-
dos de la siguiente forma: se consider6 hipertenso,
segun la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) y la
Sociedad Internacional de hipertension (SIH) de 1999
a toda persona que presentaba en su historia clinica
varias determinaciones con una TAS =140 y/o TAD =
90 mmHg, o que tomaba farmacos antihipertensivos
Estas medidas fueron realizadas en la consulta de
enfermerfa bien con un aparato electrénico de la marca
Mor6n o con un esfingomanémetro aneroide del marca
Riester midiendo la TA en el brazo derecho e izquierdo
con el paciente sentado tras 10 minutos de reposo por la
maflana y en ayunas.

El diagnéstico de hipercolesterolemia se establecié a
través de la determinacién de la concentracién sérica
de colesterol total ésta fuera igual o superior a 200
mg/dl, y/o valores de Ldl-c igual o superior de 140 mg/
dl o que tomaba farmacos hipolipemiantes. Nuestro
laboratorio tiene como referencia unos niveles de
colesterol total de (150-220 mg/dl) y de Ldl-c (50-130
mg/dl).

Se defini6 a un paciente como diabético, ya fuese
tipo 1 o tipo 2, si la cifra de su glucemia basal era igual
o superior a 126 mg/dl o tomaba farmacos antidiabéti-
cos orales y/o insulina. Se calculé el indice de masa
corporal (IMC) (kg/m?), considerdndose sujetos con
sobrepeso si superaban los 25 kg/m? y obesos a los
sujetos con un indice de masa corporal superior a 30
kg/m?, el peso y talla se obtuvo de la consulta de enfer-
meria al revisar las historias clinicas.

La descripcién de los datos cualitativos se presenta-
ron en frecuencias absolutas y porcentajes y los datos
cuantitativos mediante media + desviacion estdndar.
En la comparacién de los datos cualitativos entre los
grupos, se utiliz6 el test de Chi-cuadrado y las tablas de
contingencia reagrupando los porcentajes de varias
variables (TSH, colesterol total, HDL-c, LDL-c).

Todas las pruebas estadisticas consideraron como
valores significativos, aquellos con p inferiores a 0,05.
El anadlisis estadistico se realizé mediante el paquete
estadistico SPSS 11.5b.

Pacientes

Se han revisado retrospectivamente las Historias
Clinicas de todos los pacientes incluidos en la muestra
durante el periodo comprendido entre junio de 2005 a
enero de 2006.

En todos los casos se analizaron los siguientes para-
metros: edad, sexo, antecedentes familiares de patolo-

gia tiroidea y otras enfermedades, antecedentes perso-
nales de enfermedad cardiovascular, pulmonar, enfer-
medad autoinmune, antecedentes gineco-obstétricos,
diabetes, hipertension arterial, dislipemia, sobrepeso/
obesidad, alteraciones hematoldgicas, patologia psi-
quidtrica, datos de laboratorio con niveles de TSH (hor-
mona tiroestimulante hipofisaria), niveles de T, libre
(tiroxina libre) presencia o no de ACTPO (Anticuerpos
antiperoxidasa) niveles de colesterol total y sus frac-
ciones (HDL-c y LDL-c), estudio de imagen, motivo
por el cual se solicita la determinacién de hormonas
tiroideas (sintomas y/o signos), tratamiento, afios de
diagnéstico de hipotiroidismo subclinico (HS), deriva-
cion a especialista, necesidad de prescribir tratamiento
sustitutivo con hormona tiroidea, evolucién y porcen-
taje de pacientes que han desarrollado un hipotiroi-
dismo clinico.

Resultados

Se reviso la historia clinica de los 100 pacientes que
fueron incluidos en la muestra. Se realiz6 un segui-
miento de su evolucién desde el inicio del estudio en
junio de 2005 hasta julio de 2007. En €l se analizé el
manejo del paciente con hipotiroidismo subclinico
segun criterio de su médico de familia.

Prevalencia del hipotiroidismo subclinico

Se recogié una muestra de 100 pacientes durante 8
meses, se obtuvo una prevalencia del hipotiroidismo
subclinico en un Centro de Salud urbano de Albacete
del 3,8% de la poblacién general mayor de 14 afios.

Datos generales y antecedentes personales

De los 100 pacientes estudiados, 79 (79%) fueron
mujeres y 21 (21%) fueron hombres, con una edad
media de 46 + 19 afios, la mayor frecuencia absoluta en
la edad se estableci6 en el intervalo (25,35), con un
23% de los pacientes del total de 100 de la muestra.

Entre los antecedentes familiares destaco la presen-
cia de hipotiroidismo, seguido de diabetes mellitus tipo
2, cardiopatia e hipertension arterial.

Respecto a los antecedentes personales de la mues-
tra, el 4 % (4 sujetos) presentaban fibrilacién auricu-
lar, el 2% (2 sujetos) cardiopatia valvular y un 1% (1
sujeto) cardiopatia isquémica tipo angor. Dos sujetos
(2%) ademds presentaban otra enfermedad autoin-
mune asociada como la fibromialgia y el hiperparati-
roidismo primario autoinmune. El 17% de las mujeres
estudiadas presentaban alteraciones gineco-obstétri-
cos siendo la mas frecuente la infertilidad y la presen-
cia de 2 o més abortos, una paciente se qued6 embara-
zada durante el estudio cuyo parto fue cesarea por
preeclampsia.

Hipotiroidismo subclinico y factores
de riesgo cardiovascular
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Tabla I
Pruebas de chi-cuadrado (Colesterol y TSH)

Sig. asintotica Sig. exacta Sig. exacta

Valor 8l (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi- cuadrado de Pearson 7,991° 1 0,005
Correccion por continuidad: 6,412 1 0,011
Razén de verosimilitud 7,597 1 0,006
Estadistico exacto de Fisher 0,007 0,007
Asociacion lineal por lineal 7,909 1 0,005
N de casos validos 98

‘Calculado s6lo para una tabla de 2 x 2.

*0 casillas (,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 5,20.

De los 100 pacientes, 23 pacientes (23%) tenian
antecedentes de hipertension arterial (HTA), 19 muje-
res (24,05%) y 4 varones (19,04%) y 40 (40%) presen-
taban dislipemia, fundamentalmente hipercolesterole-
mia pura, 33 mujeres (41,77%) frente a 7 hombres
(33,33%) y 13 (13%) tenian antecedentes de diabetes
tipo 2, ninguno diabetes tipo 1, de ellos 9 (11,39%)
eran mujeres y 4 (19,04%) hombres. Por ultimo 6
pacientes (6%) presentaban sobrepeso con una relacién
de 5 mujeres (6,32%) y 1 varén (4,76%) y 20 pacientes
(20%) presentaban obesidad también con una relacién
de 17 mujeres (21,51%) y 3 varones (14,28%). Segtn
la clasificacién de SEEDO 2000, se observé una mayor
frecuencia de obesidad tipo I con un 60% (12 sujetos) y
un 25 % (5 sujetos) de obesidad tipo II (fig. 1).

De estos 40 pacientes con hipercolesterolemia, 19 de
ellos presentaban también hipertension arterial (16 muje-
res y 3 hombres) ésta fue la asociacién mds frecuente
entre los factores de riesgo cardiovascular (fig. 2).

Datos de laboratorio y clinicos

Respecto a los niveles de TSH, la media se estable-
cié en 6,92 = 2,29 yU/ml. La media de T, libre se esta-
blecié en 1,16 = 0,16 ng/dl. E1 91% de los pacientes
presentaban niveles de TSH menores de 10 pU/ml.

Frecuencia de sujetos con diabetes,
hipertension, dislipemia y obesidad

100
90 +— —
80— —
70— —

60 +— — =
50 +— — "
40 +— - o si

30— ]

= = = = =

Diabetes HTA Dislipemia ~ Obesidad

Niimero de sujetos

HTA: Hipertension arterial

Fig. I.—Frecuencia de los factores de riesgo cardiovascular.

El nivel medio de colesterol total fue de 200 + 35,6
mg/dl, valor que estuvo condicionado porque 24 suje-
tos de los 40 sujetos con dislipemia tomaban estatinas
cuando se realiz6 el estudio. Atin asfi, se pudo constatar
a través del estudio estadistico (chi-cuadrado) una rela-
cion estadisticamente significativa (p < 0,007) entre los
niveles de TSH y los niveles de colesterol, no asi entre
los niveles de TSH y la fraccién LDL-c (tabla I). El
nivel medio de HDL-c fue de 62,3 + 13,86 mg/dl, y de
LDL-c fue 116,48 + 32,8 mg /dl.

Se solicitaron anticuerpos antiperoxidasa y antitiro-
globulina en 11 pacientes, fue positivo en 9 pacientes
(9%) y negativo en 2 pacientes (2%). En cuanto a los
resultados de los anticuerpos antitiroglobulina, sélo 6
pacientes presentaban un valor positivo junto con los
anticuerpos antiperoxidasa.

El estudio ecogrifico se solicité en 19 pacientes
(19%), fue normal en 7 pacientes (36,84%) y presenta
alteraciones en 12 pacientes (63,15%). La alteracién
mads frecuente fue la presencia de bocio grado 1-2
(25%).

El principal motivo por el cual se solicita la funcién
tiroidea fue un control analitico anual o semestral de
dislipemia, hipertensién o diabetes, (22 casos), sin con-
cretar ninguin sintoma sugestivo de enfermedad tiroi-
dea. En cuanto a los sintomas, el mas frecuente fue el
sobrepeso (15 casos) seguido de los trastornos del
4animo como depresion (8 casos) y ansiedad (6 casos) y
los menos frecuentes, la intolerancia al frio (2 casos) y
el estrefiimiento (2 casos). La alteracion analitica mas

Relacion del factor dislipemia con el resto
de factores de riesgo cardiovascular

O HTA

H No HTA

O DM

E NoDM

O Obesidad
B No obesidad

Niimero de sujetos

Dislipemia

No dislipemia

Fig. 2.—Relacion del factor dislipemia con el resto de los facto-
res cardiovasculares.
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Tabla II
Sintomas de hipotiroidismo en los pacientes estudiados

Casos N =(100)

Casos N =(100)

N° % N° %
Control analitico 22 22 Bocio 1 1
Sobrepeso 15 15 Toma de ACO* 3 3
Dislipemia 10 10 Infertilidad 1 1
Depresién 8 8 TR. menstruales 3 3
Ansiedad 6 6 Anemia 3 3
Tr. adaptativo 3 3 Mialgias 2 2
Alopecia 5 5 Disfonfa 1 1
Astenia 8 8 Intolerancia al frio 2 2
Viriasis 1 | Estrefiimiento 2 2
Alteraciones neuroldgicas 2 2 Pérdida peso 1 1
No consta+ 6 6 Cardiopatia 1 1

*ACO: Anticonceptivos orales

frecuente fue la hipercolesterolemia pura, seguido de
los procesos anémicos. De los 100 pacientes, 7 (7%) de
ellos consultaban por varios sintomas sugestivos de
hipotiroidismo (tabla IT).

Tratamiento y evolucion

De los 100 casos, 20 (20%) no tomaban ningin trata-
miento farmacoldgico ni medidas higiénico-dietéticas,
y el 80% restante tomaban medicacidn de forma cré-
nica.

Los farmacos mas consumidos fueron antihiperten-
sivos (29%) e hipolipemiantes tipo estatinas (24%),
seguidos de benzodiazepinas (23%) y antidepresivos
(14%).

De estos 80 pacientes, 29 (29%) tomaban suplemento
de tiroxina. La indicacién de tratamiento fue la presencia
de niveles de TSH = 10 mU/ml (11 casos);la presencia
conjunta de niveles de TSH = 10 mU/ml y de anticuer-
pos antiperoxidasa positivos (2 casos) y la presencia de
bocio y niveles de TSH = 10 mU/ml en otros 2 casos. En
11 casos, se paut6 tratamiento con niveles de TSH cerca-
nos a 10 mU/ml (7-9,9 mU/ml) pero con niveles de T, en
el limite inferior del rango normal. Las dosis de tiroxina
administradas fueron entre 25-125 pg/dia.

Dos pacientes tomaban amiodarona por fibrilacién
auricular, en uno de ellos fue necesario retirarlo al
empeorar su hipotiroidismo subclinico de base aumen-
tando los niveles de TSH hasta 17 wU/ml. En el otro
caso provocé una ligera elevacién de los niveles de
TSH que se normalizaron en pocas semanas.

Ningiin paciente tomaba litio, interferén ni otro
medicamento que produzca alteraciones tiroideas
excepto la amiodarona.

De los 100 pacientes, 20 (20%) de ellos se remitie-
ron a la consulta de Endocrinologia y 4 pacientes (4%)
se remiten a la de Medicina Interna.

De los 100 pacientes, 14 de ellos (14%) normaliza-
ron los niveles de TSH en el primer afio tras el diagnds-
tico. El 32% (32 pacientes) mantenian en sucesivas
determinaciones analiticas una TSH entre 4,5-10
uU/ml. En 5 pacientes (5%) se hallaron niveles de TSH
>10 wU/ml que no iniciaron tratamiento con tiroxina.

De los 29 pacientes que tomaban suplementos de
tiroxina, 11 de ellos (38%) normalizaron los niveles de
TSH con tratamiento sustitutivo, y mejoraron sus sinto-
mas, sobre todo la astenia. En 12 pacientes (41%), que
tomaban tiroxina, mantenian niveles de TSH superio-
res a la normalidad. No se registré ningin caso de
hipertiroidismo iatrogénico.

Progresion a hipotiroidismo clinico

De los 100 casos estudiados, 6 pacientes (6%) evolu-
cionaron hacia un hipotiroidismo clinico. De estos 6
pacientes, 5 eran mujeres (83%), cuatro de ellas (80%)
menores de 55 afios y una mujer (20%) mayor de 55
anos.

De los 6 pacientes, 4 (67%) presentaban unicamente
niveles de TSH =10 uU/ml, 2 de ellos (34%) solamente
presentaban anticuerpos antiperoxidasa positivos y un
paciente (16,6%) presentaba anticuerpos antiperoxi-
dasa positivos y niveles de TSH =10 uU/ml. El 50% de
los pacientes que desarrollaron un hipotiroidismo cli-
nico presentaban una evolucién de su hipotiroidismo
subclinico de 1 a 2 afios, frente a otro 50% de sujetos
que han tardado entre 5 y 7 afios en evolucionar a un
hipotiroidismo clinico.

Los pacientes con niveles de TSH = 10 wU/ml, pro-
gresaban a un hipotiroidismo clinico en menos de 5
afios, independientemente de la presencia o no de anti-
cuerpos.

Asi pues, se observo que el 2% de los pacientes pro-
gresaban a un hipotiroidismo clinico en el intervalo de

Hipotiroidismo subclinico y factores
de riesgo cardiovascular
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1 a 3 afios de evolucion, y que el 6% de los pacientes lo
hard en un periodo de 7 afios. El factor de riesgo mas
importante fue la presencia de niveles de TSH > 10
wU/ml.

Discusion
Prevalencia del hipotiroidismo subclinico

En cuanto a la prevalencia del hipotiroidismo subcli-
nico los datos de las series publicadas oscilan amplia-
mente entre el 3,4y el 10,8%.

En una de las més recientes revisiones publicadas en
la American Family Phisician'' se establece una preva-
lencia del 4 al 8%, que puede llegar al 20% en mujeres
mayores de 60 afios. En nuestro estudio se encontré
una prevalencia del 3,8% de la poblacién mayor de 14
afos, un resultado acorde con la mayoria de las series
publicadas.

La poblacién estudiada es mayoritariamente del sexo
femenino, la edad media es de 46 + 19 DE afos pero
Ilama la atencién que aproximadamente el 69% de la
poblacion estudiada es menor de 55 afios. Estos datos se
correlacionan con los obtenidos en diversos estudios,
uno de ellos realizado en nuestra ciudad'?, cuya edad
media de los pacientes es ligeramente mayor (53,6 = 20)
pero si es mds frecuente en el sexo femenino.

Factores de riesgo cardiovascular
Diabetes

La Diabetes Mellitus tipo II, estd presente en el 13%
de los sujetos con hipotiroidismo subclinico, un por-
centaje bajo en comparacion con el resto de factores
cardiovasculares (hipertension arterial, hipercolestero-
lemia, sobrepeso). No se ha descrito ningtin sujeto con
diabetes tipo I. Este porcentaje se asemeja a la preva-
lencia de la poblacion general de mellitus tipo 2 publi-
cada en el afio 2000", pero es bastante mds superior si
lo comparamos con un reciente estudio de prevalencia
y variabilidad geografica de los factores de riesgo car-
diovascular en Espafia del afio 2008

Hipertension arterial

En el afio 2002 un estudio compard 57 mujeres con
hipotiroidismo subclinico con 37 de un grupo control
que puso de manifiesto una mayor incidencia de hiper-
tensidn diastélica en las mujeres con hipotiroidismo
subclinico, asi como hipertrigliceridemia y elevacién
de los cocientes de colesterol total/HDL-colesterol y
del cociente LDL-colesterol/ HDL- colesterol'">. El
estudio Rotterdam, realizado en un grupo de mujeres
ancianas, mostré que una insuficiencia tiroidea ligera
era un factor de riesgo independiente de ateroesclerosis

adrtica e infarto de miocardio'®. Sin embargo el estudio
Whickham, tras 20 afios de seguimiento no demostrd
este riesgo. Recientemente un estudio japones'®, mos-
tré una cohorte en la que habia una asociacion signifi-
cativa entre el hipotiroidismo subclinico y la cardiopa-
tia isquémica con independencia de la edad, presion
arterial, indice de masa corporal, colesterol, tabaco, o
diabetes.

En nuestro estudio se ha constatado un porcentaje
del 23% de sujetos con hipertension, un hallazgo por
debajo de la prevalencia de la poblacién general espa-
nola que presenta casi un 40% en edades medias y un
60% en mayores de 60 afios'*'%, pero no se ha obser-
vado una mayor relacién con cifras altas de tension
diastdlica y tampoco un aumento de enfermedad car-
diovascular. Esta menor prevalencia puede ser debida a
un 23% de sujetos con edades inferiores a 35 afios y
casi un 55% de sujetos menores de 50 afios.

Dislipemia

Aunque es conocido que el hipotiroidismo clinico es
causa de hipercolesterolemia, los estudios en el hipoti-
roidismo subclinico no siempre han demostrado altera-
ciones lipidicas.

Mis de la mitad de los estudios poblacionales y entre
ellos el realizado por Chu y Crapo?®, en el afio 2001, no
han observado diferencias en los niveles de colesterol
entre personas con hipotiroidismo subclinico y sujetos
eutiroideos, si las cifras se ajustan para la edad y sexo.
En otras series se sefialan el incremento de colesterol
total y un aumento de LDL-c sobre todo en pacientes
con niveles de TSH superior a 12 pU/ml®, e incluso la
existencia de niveles de colesterol total paraddjica-
mente bajos'>'* o en los limites de la normalidad.

En este sentido nuestros resultados muestran un 40%
de sujetos que presentan dislipemia, cifra similar a la
presentada en estudios epidemioldgicos espaiioles®, es
la principal causa para solicitar los niveles de hormo-
nas tiroideas (TSH y T, libre) en un 10% de la muestra
estudiada. Ademads, se ha encontrado una relacion sig-
nificativa p < 0,007 entre los niveles de colesterol total
y los niveles de TSH, pero no asi con los niveles de
LDL-c ni HDL-c con niveles de TSH.

Sobrepeso/obesidad

El sobrepeso desde siempre se ha considerado como
uno de los sintomas caracteristicos del hipotiroidismo,
hasta un 6% de los pacientes atendidos en una consulta
por obesidad presenta alteraciones tiroideas.

En nuestro estudio se ha encontrado un 26% de suje-
tos diagnosticados desde hace afios de sobrepeso (6%)
u obesidad (20%), similar a la encontrada en estudios
epidemioldgicos'®. Con el cdlculo del indice de masa
corporal se halla que el 60% de los pacientes con obesi-
dad tienen realmente una obesidad de tipo I (IMC: 30-
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34.9). Sin embargo, la obesidad tampoco justifica reali-
zar cribado a todas las personas sanas con sobrepeso o
dificultad en la pérdida ponderal. Ningin estudio acon-
seja tratamiento con tiroxina.

Tratamiento del hipotiroidismo subclinico

Una dosis inicial de 50-75 wg/dia es habitualmente
suficiente para normalizar los niveles de TSH que
deben mantenerse dentro del rango de la normalidad.
Los pacientes con enfermedad coronaria reciben
dosis mads bajas (12,5-25 ug/dia). Estos requerimien-
tos pueden incrementarse en las mujeres embaraza-
das y con el paso del tiempo si hay un fallo tiroideo
progresivo.

Losniveles de TSH se medirdn entre las 4-6 semanas
tras el inicio del tratamiento, después de cada cambio
de dosis y anualmente una vez si se mantienen estables.
En los sujetos que no reciben tratamiento al presentar
niveles de TSH entre 4,5 y 10 uU/ml se deben controlar
cada 6-12 meses.

En un 11% de sujetos con niveles de TSH de 7-10
uU/ml tomaban tiroxina, por un nivel de T, en el limite
inferior de la normalidad y dislipemia con niveles de
colesterol mayores de 250 mg/dl y LDL-c mayor de
180 mg/dl, anemia microcitica e hipocroma que no
mejoraba con suplemento orales de sales ferrosas.

La mayoria de las indicaciones de tratamiento (18%)
se corresponden con los protocolos publicados en la
bibliografia'+*!°. En una de las dltimas revisiones, se
aconseja tratamiento con tiroxina en pacientes con
TSH menor de 10 uU/ml que presenten sintomas, pero
este grupo advierte que el tratamiento continuara si hay
un claro beneficio y a la vez deben ser controlados
periédicamente con niveles de TSH y evaluacién de
presencia o no de sintomas*"°.

Progresion a hipotiroidismo clinico

En el estudio Whickman’ la tasa anual de nuevos
casos de hipotiroidismo se situd entre 2 y 5%, de esta
forma alos 20 afios de seguimiento aparece un 40%. La
tasa de progresion no fue homogénea: mujeres con
2,1% con ACTPO positivos y TSH normales; 2,6% si
la TSH era media (5-10 wU/ml) y los anticuerpos nega-
tivos y del 5% en mujeres con TSH > 10 uU/ml; y
ACTPO positivos.

Parle® obtiene un 17,8% en la serie geridtrica, que
ascendia al 35,7% con TSH > 10 uU/ml y ACTPO
positivos frente a un 6 % con TSH menor de 10. Hasta
un 4-7% de las personas normalizan la TSH total-
mente; el 30-60% se mantiene estable.

En nuestro estudio tras un seguimiento de dos anos, el
14% normalizaron los niveles de TSH en el primer afio,
porcentaje superior al descrito en varios estudios?' y el
32% se mantenian estables. Hallamos una tasa anual del
1% de progresién a hipotiroidismo clinico y un 6% en un

periodo de 7 afios. Esta tasa anual es inferior a la publi-
cada. Uno de los factores que mas influye en esta progre-
sién es la presencia de niveles de TSH > 10 uU/ml en
varias determinaciones. Podemos afirmar que el paciente
tipo de hipotiroidismo subclinico es una mujer de edad
media con una TSH superior a 10 uU/ml que en 5 afios
progresara a un hipotiroidismo franco.

En la actualidad no hay ninguna guia clinica ni pro-
tocolo de actuacion. Se han publicado algunas pautas
de tratamiento®!* pero no se ha consensuado ninguna
guia ni protocolo, muchas decisiones recaen en el
facultativo de Atencién Primaria.

Conclusiones

1.* En nuestro estudio la prevalencia del hipotiroi-
dismo es similar a la de otros estudios de nuestro
ambito, siendo mds frecuente en mujeres con
una edad media de 46 afios.

2* La incidencia de factores de riesgo cardiovascu-
lar en los sujetos estudiados es mayor en DM
(13%), similar a la poblacién general en cuanto a
la dislipemia (40%) y obesidad (20%) y menor en
HTA (23%).

3 En nuestro estudio se ha encontrado una relacién
estadisticamente significativa entre los niveles de
TSH y colesterol total.

4% El sintoma mads frecuente de peticién de los nive-
les de TSH es el aumento de peso y trastornos del
animo.

5* El 29% de los pacientes toman tratamiento susti-
tutivo con levotiroxina.

6* Ningtin caso de los estudiados ha tenido compli-
cacion tiroidea.

7% En nuestro estudio no se observa una pauta comun
en el manejo del hipotiroidismo subclinico, siendo
necesaria la implementacién y promocién de guias
de actuacion en Atencién Primaria.
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