HORMONAS TIROIDEAS

Aspectos Fisiologicos y
Farmacoldgicos

ANATOMIA

Section of thyrold gland
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Liberadas a la sangre
==> Se unen a prot. Plasmaticas, >> T,
T, se metaboliza mas répido y tiene t,, menor

Entran al tejido blanco, T, en mayor cantidad

T, es transformada a T, por enzimas desyodasas
Tipo | en higado y Rifién ( contiene Selenio)
Tipo Il resto de los tejidos ( sin Se)

T, interactdia con un Receptor nuclear
Activa sistemas de transcripcion especificos
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Funciones de las Hormonas tiroideas

ESTIMULAN LA CALORIGENESIS EN LAS CELULAS

Incrementa el output cardiaco
Incrementa la velocidad de las contracciones cardiacas
Incrementa la fuerza de las contracciones cardiacas

Incrementa la oxigenacion de la sangre
Incrementa la velocidad de la respiracion
Incrementa el nimero de gldbulos rojos en circulacion

Efectos sobre el metabolismo de carbohidratos

TRENDS in Endocrinoiogy & Metaboism

Promueve la formacion de glicgeno en el higado
\ Incrementa la entrada de glucosa al adiposito y mdsculo

Efecto sobre los lipidos
Incrementa la sintesis de lipidos
Incrementa la movilizacion de lipidos
Incrementa la oxidacién de lipidos

Efectos sobre el metabolismo proteico
Estimula la sintesis proteica

Promueve el crecimiento normal
Estimula la secrecién de hormona del crecimiento
Promueve el crecimiento 6seo
Promueve la produccion de IGF-1 en el higado

Promueve el desarrollo y maduracién del sistema nervioso
Promueve la ramificacion neuronal
Promueve la mielinizacién de los nervios

Tabla 53-2.  Genes lados por las b

Regulacidn positiva
Hormona de crecimiento (rata)

Somatomamolroping corénica

Cadena pesada a de la miosina

ATPasa-Ca’

ATPasa-Na'/K* (ambas subunidades de la enzima)
fiy-Adre

Proteina hisica de la mieling

Proteina PCP2 de las eélulas de Purkinje
Gilucoproteina eerebral RC3

Enzima milica
Fosfoenolpiruvato-carboxicinasa
Gilucocinasa

Acetil-CoA-carboxilasa
HMUG-CoA-reductasa

Piruvatocinasa

Sintetasa de dcidos grasos

N

6-Fosfolructo-2-cinasa
6-Fosfogluconato-deshidrogenasa
B-ATPasa mitocondrial

Citocromo C-oxidasa
Apolipoproteina A,

Receptor de LDL

Proteina desacopladora
Transporiadores de glucosa (GLUT)
Péptido atrial natriurético
Adrenomedulina

Endotelina

Angiotensindgeno

Fibroncctina

Factor de crecimicnio de los nervios
Factor de crecimiento epidérmico

/




Regulacién negativa

Subunidad o de la TSH

Subunidad p de la TSH

TRH

Receptor del factor de crecimiento epidérmico
Cadena pesada p de la miosina

Subunidad p de proteinas G

Molécula de adhesion de las células nerviosas
Receptor §; de la T,

Monooxigenasa a-amidante de peptidilglicina
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EI BOCIO puede ser:

Segln su morfologia : Difuso

Nodular - Multinodular
Segn estado funcional: Eutiroideo
Hipotiroideo
Hipertiroideo
Segun etiologia : Yodoprivo ( carencial)

Inflamatorio

K Neoplésico /

Anormalidad en la Funcién
tiroidea

Todo aumento de volumen y/o de
consistencia del tiroides se define con el
termino semiologico de BOCIO

Hipertiroidismo

=~ Exceso de H. Tiroideas
- Alta tasa metabdlica
= Aumento de sensibilidad a catecolaminas

lo que condiciona sintomas y signos caracteristicos:

Nerviosismo, taquicardia, pérdida de peso, aumento del
apetito, astenia, adinamia, intolerancia al calor, sudoracion,
temblor, etc

N /




Hipertiroidismo

2 5-7 veces mas frecuente en mujeres que en varones.
= Mayor incidencia en mujeres: 20-40 afios.
= Suele aparecer después de un estrés de

cualquier indole.

=~ Causas mas comunes:
= Enfermedad de Graves.
= Bocio nodular toxico.
- Tiroiditis subaguda.
- Reemplazo excesivo de hormonas tiroideas.
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Primary
Hyperthyroidism

* TRH

_ l TSH

tiroides secreta
T3/T4 sin
regulacién de TSH

Hyperthyroldism due to Graves® disease
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Qropiltiouracilo :Inhibe el paso de T, a T, /

Farmacos Antitiroideos :
Derivados de la tiourea
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Propiltiouracilo Tiamazol Carbimazol
0 metimazol Prodroga del metimazol
Tiroides

Evitan la incorporacion del I en los tirosilos de la tiroglobulina
Inhiben la sintesis de las hormonas
Interfieren en el acoplamiento entre los residuos de MITy DIT

Nivel periférico




INDICACIONES DE LOS ANTITIROIDEOS

Graves (largo plazo)

(corto plazo)

Tratamiento de la tirotoxicosis por Enfermedad de

Manejo del hipertiroidismo durante el embarazo
Preparacién para cirugia o terapia con radioyodo
Manejo de la enfermedad de Graves neonatal

%

TIONAMIDAS
EFECTOS COLATERALES MENORES

RAROS (0.2 0.5 %)

e Agranulocitosis

MUY RAROS (< 0.2 %)

Anemia aplastica

Trombocitopenia

Hepatitis (PTU)

Hepatitis colestasica (MMI)

Vasculitis, “lupus sistémico-like syndrome”
Hipoprotrombinemia

KHipoincemia por anticuerpos anti-insulina

TIONAMIDAS
EFECTOS COLATERALES MENORES

COMUNES (1-5%)

Rash

Urticaria

Artralgias

Fiebre

Leucopenia transitoria

RAROS (< 1%)
Trastornos gastrointestinales

Trastornos del gusto y olfato
Artritis

N

Usos terapéuticos — Hipertiroidismo

Pueden ser usados

a) Solos
b) Con yodo radioactivo
c) Previo acirugia

Yodo : Reduce el tamafio de la glandula tiroidea
Se usa como coadyudante

Solucion de Lugol : Yodo 5% en el intestino es reducido
a yoduro
KI': solucién o sélido

incorporado al foliculo.
Especial para pacientes con fallas cardiacas

KYodo radiactivo : yodo-131 vida media 8 dias, es rapidamente




Mecanismo de lodo

Hipotiroidismo

Limita su propio transporte
Inhibe la liberacion de las hormonas tiroideas

o Reduce la vascularidad
o Laglandula se vuelve mas firme y estable
o Las células se reducen en tamafio

o Elcoloide se reacumula en el foliculo

o Lacantidad de Yodo enlazado aumenta

K Se utiliza en terapias preoperatorias

%

Disminucion de la actividad Tiroidea
Baja tasa metabdlica
Letargia, habla lenta y profunda
Bradicardia
Alta sensibilidad al frio
Adelgazamiento de la piel (mixedema)

Mas comunes :
Hipotiroidismo por falta de Yodo (bocio no toxico)

Mixedema (adultos)

KCretinismo (nifios) /

Hipotiroidismo

< QOcurre con mayor frecuencia en mujeres entre los 40 y
60 afios.

< 1% en mujeres.
< 0.1% en varones.

« La prevalencia aumenta con la edad: 6% en mujeres
mayores de 60.

N

%

Hipotiroidismo Infantil

Depende de la edad en que comienza la deficiencia.

Se manifiesta en los primeros meses de vida, con
prolongacion de la ictericia fisioldgica, llanto ronco,
somnolencia, constipacion

Debe hacerse screening en los recién
nacidos

Si el recién nacido hipotiroideo no es tratado desarrolla
K el cuadro de cretinismo /




Hypothyroldism due to low lodine

CRETINISMO +lodine

diet

= Retardo mental

= Retardo de crecimiento

= Baja estatura

= Aspecto tosco

= Lengua grande

= Nariz ancha y aplastada

= 0Ojos separados (hipertelorismo)
= Piel seca

Q Poco pelo /

Diagnastico Diagnastico
HIPERTIROIDISMO HIPOTIROIDISMO RANGO DE TSH Y CORRELACION CLINICA
Hipertiroidismo Hipertiroidismo Hipotiroidismo Hipotiroidismo
e TSH<0.1miU/ml. o TSH elevada. clinico subclinico subclinico clinico
o T4 libre elevada. e T4 libre baja.
o T3elevada ® Anticuerpos antitiroideos FT4 y/o FT3 FT4
® 5% de pacientes con hipertiroidismo (Antiperoxidasa tiroidea o aumentados bajo
tienen T4 normal (T3-tirotoxicosis). antimicrosomales) > Tiroiditis
autoinmune. TSH 0.01 100

(mIU/L)

N / N /




Extracto Tiroideo

TJT5: 91 T,
60m
(6omg) Tiroglobulina Levotiroxina @519
Extracto de tiroide T,
de cerdo (60 mg) (100pg)

Mas utilizado es la Levotiroxina (Eutirox) :

Dosis nica diaria

Buena conversion periférica a T,

Mantiene crénicamente los niveles de T,y T,

El olvido de una dosis no provoca cambios de niveles plasméaticos
Adm T, provoca oscilaciones plasm.

Combinacion T, /T, no presenta grandes ventajas y se
producen palpitaciones

Levotiroxina INDICACIONES

@ Bocio simple (bocio eutiroideo)

@ Prevencion de nuevo desarrollo de bocio tras operacion de bocio
(profilaxis de recidiva de bocio).

@ Medicacion adicional en el tratamiento de la hiperfuncién tiroidea
(hipertiroidismo), luego de alcanzar el estado funcional normal.

@ Hipofuncion tiroidea (hipotiroidismo).

@ Terapia de substitucion en tiroidectomia total por tumor en la tiroides

N /

Levotiroxina CONTRAINDICACIONES

@ Tirotoxicosis

@ Infarto agudo del miocardio.

@ Algunos sindromes anginosos.

@ Insuficiencia suprarrenal sin corregir, ya que la demanda aumentada
de hormonas adrenocorticales puede causar una crisis adrenal.

@ Hiperfuncion tiroidea de cualquier etiologia.

N /




