Hipertiroidismo

Runner, en este apartado vamos al extremo opuesto del hipotiroidismo: el hipertiroidismo, una
condicion caracterizada por la sobreproduccion de hormonas tiroideas, capaz de generar una
importante disfuncién metabdlica en el organismo. Se trata de una enfermedad relativamente
frecuente, con una prevalencia cercana al 1% en la poblacion general, y que, al igual que la mayoria
de las patologias tiroideas, afecta con mayor frecuencia a las mujeres, con una relacion aproximada
de 5:1 respecto a los hombres.
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Definicion vy Clasificacion del Hipertiroidismo

Es fundamental diferenciar el concepto de hipertiroidismo del de tirotoxicosis. El hipertiroidismo
describe especificamente el exceso de produccidn y secrecién de hormonas por la glandula tiroides,
mientras que la tirotoxicosis hace referencia al estado clinico producido por el exceso de accion de las
hormonas tiroideas sobre los tejidos periféricos, independientemente de su origen. La tirotoxicosis

representa la consecuencia clinica de niveles elevados de hormonas tiroideas circulantes y puede
constituir una urgencia médica.

Hipertiroidismo Primario Hipertiroidismo Hipertiroidismo
Alteracion originada en la Secundario Subclinico
propia glandula tiroides. Origen central en la Supresion de TSH con
e TSH disminuida hipofisis. hormonas normales.
e T4 libre elevada e TSH elevada e TSH disminuida
e T3elevada e T4libre elevada e T4libre normal

e T3elevada e T3 normal

Entre las principales causas de hipertiroidismo se encuentran la enfermedad de Graves, el bocio
multinodular téxico y el adenoma téxico o enfermedad de Plummer. Cada etiologia posee
mecanismos propios, manifestaciones especificas y enfoques terapéuticos diferenciados, aunque
todas comparten un mismo resultado final: la produccién excesiva de hormonas tiroideas y la
aparicion de un estado de hiperactividad metabdlica.



Rlgoritmo Diagnéstico del Hipertiroidismo

El abordaje diagndstico del hipertiroidismo comienza siempre con la medicion de TSH y T4 libre. A partir
de estos resultados, el clinico avanza por diferentes caminos para identificar la causa subyacente.
Comprender esta secuencia légica es fundamental para establecer el diagndstico diferencial correcto.

VALORACION DE TIROTOXICOSIS

| Cuantificacion de TSH, T, libre |

TSH baja, T, TSHbaja, T TSH normal o elevada, TSHyT, libres
libre alta libre normal T, libre alta nomales
I I |
Tirotoxicosis Cuantificacién Adenoma hipofisario
primaria de T, libre secretorde TSH o
sindrome de resistencia
a la hormona tircidea
—| Toxicosis por T, | Hipertiroidismo No se realizan
subclinico pruebas adicionales
|

¢ Caracteristicas de la
enfermedad de Graves?®

|
GD
Enfermedad l ¢+ Bocio multinodular o adenoma téxico?®
de Graves I

D
Hipertiroidismo nodular téxico | [ ¢Captacion de radionuclico baja? |
|
P
Tirciditis destructiva, exceso de yodo | | Descartar otras causas, incluida la estimulacidn
0 exceso de hormona tircidea por gonadotropina coridnica

Vigilancia en
6-12 semanas

TSH baja + T4 libre normal

Solicitar T3 libre. Si T3 elevada: tirotoxicosis por T3
(fase inicial). Si T3 normal: hipertiroidismo
subclinico; repetir controles en 6 a 12 semanas.

TSH normal o elevada - T4 libre alta

Patron anormal: pensar en adenoma hipofisario
productor de TSH o sindrome de resistencia a
hormonas tiroideas.

@ La captacién de radioyodo permite diferenciar si la tiroides esta sintetizando activamente
hormonas (captacién normal/elevada > 20%) o simplemente liberando las almacenadas (captacién
baja < 5%), como ocurre en las tiroiditis o la tirotoxicosis facticia.



Entermedad de Graves-Basedow

La enfermedad de Graves-Basedow es la causa mas frecuente de hipertiroidismo en adultos

jovenes y de mediana edad. Predomina claramente en el sexo femenino, especialmente entre los 20

y 50 afios, y es poco frecuente en la infancia. Se trata de una enfermedad autoinmunitaria

multisistémica caracterizada por la asociacion de hipertiroidismo, bocio difuso y manifestaciones

extratiroideas, principalmente oftalmopatia y, con menor frecuencia, dermopatia infiltrativa.

Ademas de la predisposicion genética, diversos factores ambientales pueden participar en el
desencadenamiento de la enfermedad, entre ellos el tabaquismo, algunas infecciones virales y
situaciones de estrés. Asimismo, puede coexistir con otras enfermedades autoinmunes, como vitiligo,

anemia perniciosa, miastenia gravis, insuficiencia suprarrenal primaria, artritis reumatoide o lupus

eritematoso sistémico.

Patogenia

El sistema inmunitario produce
autoanticuerpos estimuladores TRAb
(anticuerpos contra el receptor de TSH),
también conocidos como TSI o TSAb. Estos
se unen al receptor de TSH y lo activan de
manera continua, simulando la accién
fisiologica de la TSH pero sin mecanismos
normales de control. La glandula
permanece permanentemente estimulada,
produciendo cantidades excesivas de T3y
T4 y aumentando progresivamente de
tamafio.

Fisiopatologia

La activacion persistente del receptor de
TSH genera aumento de AMP ciclico
intracelular, provocando hiperplasia e
hipertrofia del tejido tiroideo, incremento
de la sintesis hormonal y liberacion excesiva
de T3y T4. La glandula presenta aumento
difuso de tamafio, hiperplasia folicular,
repliegues papilares e infiltracion
linfocitaria. Los mismos mecanismos
inmunoldgicos pueden actuar sobre la
orbitay la piel, explicando la oftalmopatia y
el mixedema pretibial.



Manifestaciones Clinicas de la Enfermedad de

Graves

La presentacion clinica depende de la intensidad de la tirotoxicosis, la duracion de la enfermedad, la

edad del paciente y la susceptibilidad individual al exceso hormonal. La mayoria de los sintomas

sistémicos derivan del aumento de la sensibilidad tisular a las catecolaminas, secundario al

incremento de receptores B-adrenérgicos.

0%

Presente en el 80-90% de los pacientes. Se
caracteriza por un aumento homogéneoy
simétrico del tamafio de la glandula tiroides,
palpable en la exploracion fisica.

&

Manifestaciones Cardiovasculares

Palpitaciones, taquicardia sinusal, hipertension
sistdlica, presion diferencial aumentaday
fibrilacién auricular (especialmente en
ancianos).

N

Dermopatia Infiltrativa

Mixedema pretibial en el 5% de los casos.

Engrosamiento cutaneo pretibial con aspecto de
piel de naranja y edema no depresible (Godet
negativo). Resultado del depésito de
glucosaminoglicanos.

&

Sintomas Neuropsiquicos

Nerviosismo, irritabilidad, insomnio, agitacion
psicomotora e hiperreflexia osteotendinosa. En
ancianos puede presentarse como tirotoxicosis
apatica.

O

oOftalmopatia de Graves

Presente en el 20-40% de los pacientes.
Exoftalmos bilateral, retraccion palpebral, edema
periorbitario, hiperemia conjuntival y
oftalmoplejia en casos avanzados.

Ore
s

Acropaquia Tiroidea

Manifestacion poco frecuente, presente en el
~1% de los pacientes. Consiste en hipocratismo
digital o dedos en palillo de tambor.

En adultos mayores, la enfermedad de Graves puede presentarse como tirotoxicosis

apatica: fatiga, pérdida de peso y sintomas cardiovasculares discretos sin la clinica

exuberante habitual. Ante una exoftalmia unilateral, siempre descartar otra patologia

orbitaria mediante imagen.



Diagnostico y Tratamiento de la Enfermedad de
Graves

Laboratorio

e Hipertiroidismo primario: TSH | + T4 libre
T (si T4L normal, solicitar T3)

e TRADb positivo: indica enfermedad de
Graves. Valores muy elevados sugieren
menor probabilidad de control exclusivo con
antitiroideos

e TRAb negativo: pensar en adenoma toxico,
bocio multinodular téxico o tiroiditis

e Anti-TPO puede ser positivo

e Ecografia tiroidea: util para evaluar tamafio
glandular y nédulos asociados

¢ RAIU (captacién de yodo radioactivo 24h):
normal 5-20%. En Graves: captacién > 20%

e Gammagrafia: hipercaptacion difusa en
toda la glandula en Graves; nédulo Unico
caliente en adenoma toxico; multiples
nddulos calientes en bocio multinodular




Hipertiroidismo Subclinico

El hipertiroidismo subclinico se define por la presencia de TSH disminuida con T4 librey T3 en
rango normal. Tedricamente, el paciente puede estar asintomatico u oligosintomatico. Sin embargo,
la supresion cronica de TSH se asocia a complicaciones graves a largo plazo si no se gestiona
adecuadamente.

El abordaje inicial consiste en repetir las pruebas de funcién tiroidea en 3 a 6 meses para
confirmar la persistencia de la alteracion, y en determinar la etiologia para excluir causas transitorias
de supresion de TSH.

Complicaciones si no se Tratar siempre Considerar tratamiento
trata e Pacientes > 65 afos e Pacientes < 65 afios sin
e Fibrilacion auricular e Enfermedad comorbilidades
e Insuficiencia cardiaca cardiovascular e TSH<O0,1 mU/L
e Osteoporosisy fracturas e Osteoporosis o riesgo e Valoracion

de fractura individualizada

e Sintomas atribuibles

[ El objetivo del tratamiento es reducir el riesgo de progresion a hipertiroidismo
manifiesto y prevenir complicaciones cardiovasculares y 6seas asociadas a la supresion
cronica de TSH.



Bocio Multinodular Toxico (BMT)

El bocio multinodular téxico (BMT) es la causa mas frecuente de hipertiroidismo en pacientes
ancianos. Se caracteriza por la presencia de multiples nédulos tiroideos hiperfuncionantes que
producen hormonas tiroideas de manera autonoma, sin depender de la estimulacién fisiolégica de la
TSH. La enfermedad suele aparecer en la sexta o séptima década de la vida, con predominio en
mujeres, desarrollandose sobre un bocio multinodular atéxico preexistente de larga evolucion.

A diferencia de la enfermedad de Graves, el bocio multinodular toéxico no tiene origen
autoinmunitario y no suele asociarse a oftalmopatia ni a otras manifestaciones extratiroideas
caracteristicas. Debido a su progresion lenta, muchos pacientes permanecen asintomaticos durante
afios antes de desarrollar manifestaciones clinicas evidentes de hipertiroidismo.

Diagnastico

Laboratorio: TSH disminuida, T4 libre elevada,
T3 elevada. TRAb negativos (diferencia clave con
Graves). En fases iniciales puede observarse
hipertiroidismo subclinico.

Gammagrafia: Multiples areas hipercaptantes
correspondientes a nddulos funcionalmente
auténomos, alternando con regiones de
captacion normal o disminuida.

Ecografia: Evalua tamafio glandular, nUmero de
nodulos y caracteristicas morfoldgicas, aunque
no determina la funcionalidad de los mismos.

Manifestaciones clinicas

e Bocio multinodular palpable

e Palpitacionesy taquicardia

¢ Intolerancia al calor, sudoracion
e Nerviosismo, temblor fino

e Pérdida de pesoy fatiga

e Fibrilacién auricular (ancianos)

A diferencia de la enfermedad de Graves, el bocio multinodular tdxico practicamente no presenta
remision espontanea. El tratamiento definitivo —radioyodo o cirugia— suele ser necesario en la
mayoria de los pacientes, reservando los antitiroideos para el control temporal previo a los
tratamientos definitivos.



Adenoma Toxico (Enfermedad de Plummer)

El adenoma téxico, también conocido como enfermedad de Plummer, es una causa de

hipertiroidismo caracterizada por la presencia de un anico nédulo tiroideo auténomo capaz de

sintetizar y secretar hormonas tiroideas independientemente de la estimulacion por TSH. Puede

presentarse a cualquier edad, aunque es mas frecuente en adultos mayores, con predominio en

mujeres y mayor prevalencia en regiones con deficiencia de yodo.

Didacticamente conviene entenderlo como la version unifocal del bocio multinodular téxico: si alli

el proceso es multifocal, aqui toda la hiperfuncién hormonal se origina en un Unico nédulo
hiperfuncionante, habitualmente de gran tamafio (> 3 cm de diametro).

01
Mutacion somatica en receptor TSH

Activacion constitutiva del receptor,
funcionamiento permanente del nédulo incluso
sin estimulacion hipofisaria.

03

- _ ma

Inhibicion del tejido circundante

La disminucién de TSH inhibe la actividad del
tejido tiroideo normal restante. El adenoma se
convierte en la principal fuente hormonal.

Diagnéstico

Laboratorio: TSH |, T4 libre T,T3 17.TRAb
negativos. En etapas iniciales puede haber
hipertiroidismo subclinico o elevacién aislada de
T3.

Gammagrafia: Nédulo Unico hipercaptante con
supresion casi completa del resto de la
glandula.

02
Produccion auténoma de T3/14

Aumento progresivo de hormonas circulantes —
supresion de TSH por retroalimentacion negativa.

04
Hallazgo gammagrafico caracteristico

Intensa captacién del radiotrazador por el
adenoma + marcada disminucién o ausencia de
captacion en el resto del parénquima tiroideo
("ndédulo caliente" Unico).

Tratamiento

Antitiroideos: control temporal previo al
tratamiento definitivo. No corrigen la
autonomia del noédulo.

Radioyodo: captado selectivamente por el
adenoma, destruccion progresiva del tejido
auténomo.

Cirugia: lobectomia con reseccién del I6bulo
afectado, preservando el tejido sano.
Técnicamente mas sencilla que en el BMT por la
naturaleza localizada de la lesion.



Crisis Tirotoxica (Tormenta Tiroidea)

La crisis tirotdxica o tormenta tiroidea representa la forma mas grave de presentacion de la

tirotoxicosis y constituye una verdadera emergencia endocrinolégica. Se caracteriza por una

exacerbacién aguda y potencialmente mortal del estado hipermetabdlico inducido por el exceso de

hormonas tiroideas, acompafiada de descompensacién multisistémica. La mortalidad puede alcanzar

entre el 10% y el 30% segun las series publicadas, siendo la falla multiorganica la principal causa de

muerte.

La enfermedad de Graves constituye la causa mas frecuente de crisis tirotoxica, aunque cualquier

forma de hipertiroidismo mal controlado puede evolucionar hacia esta complicacion. Rara vez

aparece de manera espontanea: habitualmente ocurre en pacientes con hipertiroidismo previo

expuestos a un factor precipitante.

Especialmente respiratorias y urinarias.
Causa mas frecuente de
desencadenamiento.

D

Yodo Radioactivo

Terapia ablativa o sobrecarga aguda de yodo
como factor precipitante.

&

—

Cirugias y Traumatismos

Procedimientos en pacientes con
hipertiroidismo no controlado.

RS

suspension de Antitiroideos

Interrupcion brusca del tratamiento
antitiroideo o del embarazo/parto.



Diagnostico v Tratamiento de Ia Crisis Tirotoxica

El diagndstico de la tormenta tiroidea es fundamentalmente clinico. A diferencia de otras
enfermedades tiroideas, no se diagnostica mediante un valor especifico de TSH, T3 o T4, ya que los
niveles hormonales no permiten diferenciar una tirotoxicosis grave de una tormenta tiroidea. La escala
de Burch-Wartofsky puede utilizarse como herramienta de apoyo para estimar la probabilidad
diagnostica y la gravedad.

Puntaje Burch-Wartofsky Interpretacion Accién

> 45 puntos Tormenta tiroidea altamente Tratamiento agresivo
sugestiva inmediato en UCI

25 - 44 puntos Tormenta tiroidea inminente Iniciar manejo médico
/ sospechosa preventivo

< 25 puntos Tormenta tiroidea poco Tratamiento estandar del
probable hipertiroidismo

Las manifestaciones clinicas incluyen alteraciones neuroldgicas (agitacion, confusion, delirio, coma),
hipertermia marcada, compromiso cardiovascular (taquicardia intensa, fibrilacion auricular,
insuficiencia cardiaca, shock) y disfuncion gastrointestinal/hepatica (nauseas, vémitos, diarrea, ictericia).

1 2

1. UCI - Soporte 2.PTU
Monitorizacién continua, hidratacion, control Farmaco de eleccion. Inhibe sintesis hormonal
de temperatura, tratar causa desencadenante. Y reduce conversion periférica T4—=T3.

3 ]

3. Lugol (1-2h después) 4. Propranolol - Dexametasona

Siempre tras PTU. Efecto Wolff-Chaikoff: Control adrenérgico y reduccién de conversién

inhibicion aguda de liberacién hormonal. periférica T4—T3. Colestiramina como
coadyuvante.

® Elyodo (Lugol) DEBE administrarse siempre después del PTU, nunca antes. Si se administra
primero, el yodo puede ser utilizado por la glandula para sintetizar nuevas hormonas,
empeorando el cuadro.



Funcion Tiroidea Durante el Embarazo

El embarazo produce importantes modificaciones fisiolégicas sobre el eje hipotalamo-hip&fisis-
tiroides. Estas adaptaciones son necesarias para garantizar un adecuado aporte de hormonas
tiroideas tanto a la madre como al feto, especialmente durante el primer trimestre, periodo en el que
la glandula tiroides fetal aun no es completamente funcional. Por ello, los valores de referencia de
TSH y hormonas tiroideas difieren de los observados fuera de la gestacion.

Elevacion de hCG

La hCG estimula débilmente el receptor de TSH por similitud estructural. Resultado: TSH
fisiolégicamente disminuida en 1er trimestre + leve aumento de T4 libre. No indica
enfermedad.

Aumento de TBG

Los estrdgenos incrementan la sintesis hepatica de globulina transportadora. Resultado:
elevacion de T4 y T3 totales con fracciones libres relativamente estables. Preferir T4
libre para interpretacion.

Modulacion Inmunoldgica

El embarazo modifica el sistema inmunitario. Resultado: remisién parcial de Graves
durante la gestacion + riesgo de reactivacién o recaida en el posparto.

Mayor metaholismo placentario

La placenta expresa desyodasas que metabolizan parte de las hormonas tiroideas
maternas, aumentando los requerimientos hormonales durante la gestacion.

Incremento de pérdidas de yodo

Aumenta la filtracién glomerular y la excrecidn urinaria de yodo. La OMS recomienda
250 pg/dia de yodo durante la gestacion para prevenir bocio e hipotiroidismo materno-
fetal.

(& Hipertiroidismo transitorio gestacional: TSH disminuida + leve elevacién hormonal + TRAb
negativos + ausencia de oftalmopatia. Se asocia a hiperemesis gravidica. Resolucion
espontanea hacia las semanas 10-12. No requiere antitiroideos, solo soporte e hidratacion.



Diagnostico Diferencial y Tratamiento del
Hipertiroidismo en el Embarazo

Cuando una gestante presenta alteraciones compatibles con hipertiroidismo, deben considerarse
principalmente tres diagndsticos. El diagndstico diferencial correcto es fundamental para evitar tratamientos
innecesarios y potencialmente dafiinos para el feto. Este tema suele ser muy preguntado en los

examenes.
Diagnéstico Diferencial: Diagnéstico Diferencial:
Hipertiroidismo Transitorio Gestacional Enfermedad de Graves
HGT: TRAb GRAVES: TRAb
Negativos ii @ Positivos df:?
® -
TRAb .. _~~_ _-Resolucién TRAb o, -~ .BocioDifuso
negativos "~ Espontanea | positivos " @\;‘
| . Oftalmopatia = Persistentes
Resolucion Asociadoa Requie
Espontanea Hiperemesis E:—:'Q/ Angi'ililrori?ieos
. Enfermedad trofoblastica gestacional
No requiere HCG Extremadamente Elevada:
antitiroideos Tratamiento Evacuacion Uterina

El objetivo terapéutico es controlar el hipertiroidismo utilizando la menor dosis posible de antitiroideos
para minimizar el riesgo fetal, manteniendo los niveles de T4 libre en el limite superior de la normalidad o
ligeramente por encima.

Trimestre Farmaco de eleccién Justificacién

Ter trimestre Propiltiouracilo (PTU) Menor riesgo de embriopatia
comparado con metimazol en
organogénesis

2°y 3er trimestre Metimazol Menor riesgo de
hepatotoxicidad por uso
prolongado de PTU

Lactancia Metimazol (preferido) Mejor perfil de seguridad y
comodidad posoldgica

Cirugia (excepcional) 2° trimestre si es necesaria Periodo mas seguro para
intervencion: intolerancia o
contraindicacién a tionamidas



Tiroiditis: Clasificacion y Fisiopatologia

Las tiroiditis constituyen un grupo heterogéneo de enfermedades caracterizadas por inflamacion de la glandula tiroides.
Pueden tener origen infeccioso, viral, autoinmunitario o fibrosante, y presentan manifestaciones clinicas muy variables. Es

fundamental comprender un concepto clave que genera confusién:

La mayoria de las tiroiditis NO producen un verdadero hipertiroidismo, sino una tirotoxicosis transitoria por
liberacién de hormonas previamente almacenadas debido a la destruccién del tejido tiroideo. Por este motivo, los

antitiroideos generalmente NO estan indicados.

Fase tirotdxica

TSH baja; T4y T3
elevadas

Tiroiditis Aguda Bacteriana

Origen infeccioso (S. aureus,
estreptococos). Dolor intenso, fiebre,
eritema local. Tto: antibidticos + drenaje
quirurgico.

Recuperacion
e e . Retorno progresivo a
Fase hipotiroidea eutiroidismo
Reservas agotadas; TSH

elevada

Tiroiditis Silente / Posparto

Autoinmune, indolora, VSG normal.
Tirotoxicosis transitoria. 20-40% fase
hipotiroidea. Hasta 50% hipotiroidismo
crénico en forma posparto. Solo
observacion.

Tiroiditis de Quervain Tiroiditis de Riedel
Origen viral, post-infeccién respiratoria. Fibrosis progresiva, bocio pétreo fijo,
Dolor intenso, VSG muy elevada, tres fases. sintomas compresivos (disfagia, disnea,
Tto: AINEs o corticoides. Betabloqueadores disfonia). Muy rara. Diagnostico diferencial
si tirotoxicosis sintomatica. con carcinoma. Cirugia si compresion.
Tiroiditis Dolor VSG Fase hipertiroidea Antitiroideos
Aguda bacteriana Si T Rara No
Quervain Si T Si No
Silente/Posparto No Normal Si No
Hashimoto No Normal Hashitoxicosis No
ocasional

Riedel No Variable No habitual No



Tirotoxicosis Facticia e Hipertiroidismo
Yatrogeno

La tirotoxicosis yatrégena corresponde al exceso de hormonas tiroideas secundario a intervenciones
médicas o al uso de medicamentos. La tirotoxicosis facticia es una forma de hipertiroidismo
inducida por la ingestion exégena de hormonas tiroideas, ya sea de manera accidental (errores en
dosificacion de levotiroxina) o intencional (pérdida de peso, trastornos psiquiatricos).

En estos casos, el exceso hormonal proviene del exterior. La hormona tiroidea exégena aumenta los
niveles circulantes de T3/T4, provocando supresion de TSH por retroalimentacion negativa. Como
consecuencia, la gldandula disminuye su actividad y reduce la sintesis de tiroglobulina, lo que
constituye el hallazgo diagndstico mas importante.

Perfil de laboratorio

Ingesta de levotiroxina (T4): TSH |, T4 1T, T3
normal o 1

Ingesta de liotironina (T3): TSH |, T3 1,74 |

Tiroglobulina: Disminuida en ambos casos
(hallazgo mas importante)

Tratamiento

e Suspender la hormona tiroidea exdgena

e Corregir errores de dosificacion

¢ |dentificar la causa de la ingesta

e Betabloqueadores si sintomas adrenérgicos

¢ Antitiroideos: NO indicados (la glandula no
sintetiza en exceso)

[J En latirotoxicosis inducida por amiodarona, el mecanismo es diferente segun el tipo (HAT
tipo 1: exceso de yodo estimula sintesis en glandula anormal; HAT tipo 2: tiroiditis
destructiva por efecto téxico directo). El tratamiento difiere segun el tipo, siendo los
corticoides especialmente utiles en el tipo 2.



