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RESUMEN

El objetivo del presente trabajo fue determinar la Prevalencia de dislipidemia y su relacion con
el estado nutricional en pacientes de 30 a 65 afios con Hipotiroidismo del Centro de Salud
Guayllabamba en el afio 2016. EI estudio es analitico no experimental transversal, con una
poblacion de estudio de 100 pacientes de 30 a 65 afios de edad con diagnostico de
Hipotiroidismo que fueron atendidos en el servicio de consulta externa de Medicina General del
Centro de Salud Guayllabamba durante el afio 2016. A cada paciente se le realiz6 un estudio
analitico de perfil hormonal que incluye la Hormona Estimulante de Tirotropina (TSH) y
Tiroxina (T4), determinacién de perfil lipidico (colesterol total, triglicéridos, cLDL, cHDL) y
toma de datos antropométricos (peso, talla, indice de Masa Corporal), considerando valido para
el estudio pacientes que tengan registrados en su historia clinica valores de TSH y T4, que
establezcan un diagnostico inicial y no subsecuente. De la poblacién en estudio con
Hipotiroidismo se encontrd que existe un predominio de esta patologia en pacientes de género
femenino de edad avanzada y en cuanto a las alteraciones nutricionales se obtuvo una razén 1:3
en cuanto a normopeso : obesidad. Al realizar el analisis de correlacion entre las variables del
perfil lipidico con las alteraciones nutricionales en cuanto al indice de Masa Corporal, se
encontr6 que existe relacion estadisticamente significativa (p<0,05) entre los valores
plasmaticos de colesterol total y triglicéridos, indicando de esta manera la relacion de

dislipidemia y el estado nutricional en pacientes con disfuncion tiroidea.

Palabras clave: TECNOLOGIA Y CIENCIAS MEDICAS, NUTRICION,
DISLIPIDEMIA, ESTADO NUTRICIONAL, HIPOTIROIDISMO, INDICE DE
MASA CORPORAL (IMC), OBESIDAD
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ABSTRACT

The objective of this study was to determine the prevalence of dyslipidemia and its relationship
with nutritional status in patients aged 30 to 65 years with Hypothyroidism at the Guayllabamba
Health Center in 2016. The study is a non-experimental, cross-sectional study, with a study
population of 100 patients from 30 to 65 years of age with a diagnosis of Hypothyroidism who
were treated in the outpatient service of General Medicine of the Guayllabamba Health Center
during 2016. Each patient underwent an analytical study of hormonal profile that included
Thyroid stimulating hormone (TSH) and thyroxine (T4), determination of lipid profile (total
cholesterol, triglycerides, cLDL, HDL-C) and anthropometric data collection (weight, height,
body mass index), considered valid for the study of patients TSH and T4 values registered in
your clinical record, establishing an initial and not subsequent diagnosis. Of the population
under study with Hypothyroidism it was found that there is a predominance of this pathology in
female patients of advanced age and in terms of nutritional alterations, a 1: 3 ratio was obtained
in terms of normal weight: obesity. When performing the correlation analysis between the
variables of the lipid profile and the nutritional alterations in terms of the Body Mass Index, it
was found that there is a statistically significant relationship (p <0.05) between the plasma
values of total cholesterol and triglycerides, indicating this way the relationship of dyslipidemia

and nutritional status in patients with thyroid dysfunction.

Key words: TECHNOLOGY AND MEDICAL SCIENCE, NUTRITION, DISLIPIDEMIA,
NUTRITIONAL STATE, HYPOTHYROIDISM, BODY MASS INDEX (BMI), OBESITY
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CAPITULO 1.

1. PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1 Introduccién

Las hormonas tiroideas intervienen en la mayor parte de las funciones del organismo. Dentro
de la deficiencia de estas hormonas se puede establecer un cuadro de hipotiroidismo clinico
caracterizado por niveles plasmaticos de tirotropina elevados y niveles de tiroxina disminuidos
adicional a manifestaciones clinicas o como un cuadro subclinico en donde la concentracién de
tirotropina se incrementa y la fraccion libre de T4 se encuentra dentro de parametros normales

en ausencia de cuadro clinico.

El papel de estas hormonas sobre el sistema cardiovascular es trascendental, debido a que se
relaciona con la variacién en la concentracién de lipoproteinas y por ende un incremento de
patologia ateroesclerética. Estudios indican que se encontré niveles elevados de colesterol total
y cLDL, con disminucién de cHDL en pacientes hipotiroideos. Este proceso se explica
fisiopatologicamente debido a que existe una minima correlacién de las lipoproteinas de baja
densidad hacia sus receptores, disminucion en la excrecién biliar de colesterol, hipofuncion de

la lipasa lipoproteina, prolongandose la vida media de cLDL y colesterol total.

El hipotiroidismo constituye la segunda alteracion metabdlica causante de las alteraciones del
perfil lipidico. El estudio NHANES Il evidencio estas variaciones en pacientes con

hipotiroidismo subclinico. (Sarzosa Teran & Astudillo Calle, 2012)

La ganancia ponderal se relaciona con la disfuncion tiroidea. Estas hormonas regulan el
metabolismo del organismo, lo que se describe como una de las funciones del eje hipotdlamo
hipofisis-tiroides al ser un regulador de la termogénesis y del consumo de energia basal,
encontrandose una relacién directa de la obesidad con el hipotiroidismo. (Calvo Rico, Gallego

Fernandez, Lozano Placer, Navarro Agudo, Paramo Rosel, & Lopez de Castro, 2010)



1.2 Planteamiento del problema

1.2.1 Situacion problemética

Este estudio pretende enfatizar el papel que juegan las hormonas tiroideas en el
organismo y su contribucion al desarrollo de patologias cardiovasculares, demostrando que esta
afeccion tiroidea disminuye el metabolismo de los lipidos y como resultado se obtiene una
tendencia al almacenamiento de las mismas, asi como la disminucion del gasto energético, lo
cual se asocia a la ganancia ponderal del paciente. Por lo tanto, la optimizacién en la deteccién
oportuna de sus factores de riesgo y sus afecciones clinicas constituyen un area prioritaria de

investigacion.

1.2.2 Formulacion del problema

¢ Cudl es la relacion de las alteraciones del perfil lipidico y el estado nutricional en pacientes de

30 a 65 afios con diagnostico de Hipotiroidismo?



1.3 Justificacion

Actualmente las primeras causas de muerte y discapacidad son las enfermedades cronicas
degenerativas, este grupo de enfermedades en su mayoria estan relacionadas con factores de
riesgo modificables y prevenibles como es el caso de la obesidad y el sobrepeso. En las ultimas
décadas se ha observado un aumento en la prevalencia e incidencia de enfermedades endocrinas
y metabolicas, especialmente aquellas relacionadas con la nutricion. El eje hipotdlamo hipofisis
tiroides es un potente regulador de la termogénesis y del consumo de energia basal y total, a
corto y largo plazo; pero aln no se ha sustentado la relacion entre las alteraciones tiroideas

presentes en los pacientes con obesidad.

El rol de las hormonas tiroideas sobre el sistema cardiovascular es crucial, encontrandose una
gran asociacion con alteraciones en el perfil lipidico e incremento significativo de enfermedad
ateroesclerdtica como predictor de aumento de riesgo cardiovascular. Varios estudios realizados
en pacientes hipotiroideos informan haber encontrado cifras elevadas de colesterol total y de
lipoproteinas de baja densidad (LDL), con descenso de las concentraciones de lipoproteinas de
alta densidad (HDL) al compararlos con controles eutiroideos.

Las hormonas tiroideas afectan el metabolismo de los lipidos, es por ello que el mecanismo
fisiopatoldgico que explica el proceso aterogénico esta dado por una menor afinidad del LDL
hacia sus receptores, menor excrecién biliar de colesterol y disminucién de la actividad de la
lipasa lipoproteina, lo que se traduce en una prolongacion de la vida media del LDL vy colesterol
total.

El hipotiroidismo es una condicién mdrbida que afecta a todos los grupos etarios, en quienes
predominan sintomas inespecificos, por lo que la enfermedad puede pasar desapercibida o mal
diagnosticada durante un largo periodo, con implicaciones importantes en la calidad de vida,
incrementando la morbimortalidad cuando acomparia a otros padecimientos médicos. Si bien es
cierto la presencia de esta endocrinopatia, se debe a factores hereditarios, también los
inadecuados estilos de vida se relacionan con su aparicion. La ganancia ponderal es una de las
principales manifestaciones del déficit de hormonas tiroideas, sin embargo no se ha precisado la
influencia del aumento de peso y la funcion tiroidea, es por ello la importancia de esta

investigacion.

El presente trabajo conlleva a determinar la prevalencia de alteraciones en el perfil lipidico y su
relacion con el estado nutricional en pacientes con diagnostico de Hipotiroidismo, con la

finalidad de garantizar un enfoque preventivo a este problema de salud publica.



1.4 Objetivos

1.4.1 Objetivo general

Determinar la prevalencia de dislipidemia y su relacion con el estado nutricional en pacientes de

30 a 65 afios con diagnostico de Hipotiroidismo.

1.4.2 Objetivos especificos

e Establecer el grado de asociacion entre las alteraciones del perfil lipidico y los
diferentes grupos etareos en pacientes con Hipotiroidismo.

e Determinar la frecuencia y susceptibilidad de presentacion de esta patologia de acuerdo
a genero de los pacientes con hipofuncion tiroidea

e Determinar prevalencia de hipotiroidismo y su asociacion con factores de riesgo
cardiometabdlicos como la modificacion en la composicion corporal

e Analizar la relacion entre parametros antropométricos (indice de masa corporal) y

alteraciones del perfil lipidico en pacientes con diagnéstico de Hipotiroidismo.



1.5 Hipotesis

Hipotesis general

El estado nutricional se relaciona de manera positiva con el perfil lipidico en pacientes de 30 a

65 afios con diagnostico de Hipotiroidismo.



CAPITULO Il
MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes del problema

En las ultimas décadas se ha observado un incremento en la prevalencia e incidencia de las
enfermedades endocrinas y metabdlicas, principalmente las que se encuentran en estrecha
relacion con la nutricién. Dentro de éstas, las alteraciones de la funcion tiroidea, especialmente
el hipotiroidismo constituye una de las patologias mas frecuentes a nivel mundial, siendo mas
frecuente en el género femenino. Estudios han reportado que aproximadamente del 8 al 10 % se
presenta en mujeres a partir de la cuarta década de vida, mientras que el 12% afecta a la
poblacion femenina de 60 afios de edad. (Sender Palacios, Vernet Vernet, Pérez Lopez, Faro
Colomés, Rojas Blanc, & Pallisa Gabriel, 2004)

La aparicion de esta enfermedad en este grupo de pacientes se debe a la presencia de
alteraciones de autoinmunidad, variantes fisiol6gicas y hormonales, lo que explica su aparicién

en aproximadamente el 10% de mujeres en periodo postmenopausico (Bardn Castafieda, 2016)

Factores de riesgo cardiometabolicos se relacionan con esta patologia, es asi que se ha
evidenciado modificaciones en el peso corporal de los pacientes, mostrando una correlacion de
esta enfermedad con la obesidad, debido a su funcién en la homeostasis de la energia. De esta
manera se asocia la variacién de los niveles sanguineos de estas hormonas con la adiposidad

visceral. (Rosalia Belén, et al., 2015)

Factores proaterogénicos como la alteracion del perfil lipidico se han vinculado con el
hipotiroidismo. Existe evidencia que muestra la asociacion entre ambos a partir de niveles
mayores de 5mU/I, sin embargo adquiere mayor significancia cuando estos sobrepasan los
10mUV/I. (Alcaraz , Cabezén, Parma, & Pusiol, 2009)



2.2 Bases teoricas

2.2.1 Tiroides

Organo localizado en la parte anterior del cuello, formado por dos I6bulos junto a la traquea y la
laringe, unidos por el istmo. Esta glandula de gran tamafio tiene un peso aproximado en el

paciente sin patologias de 20 gramos.

2.2.1.1 Vascularizacion

La tiroides tiene un rico aporte sanguineo mediante dos arterias tiroideas superiores que se
originan de la carétida externa y de las arterias tiroideas inferiores que resultan de la subclavia.
La vascularizacion de esta glandula oscila entre 4 y 6ml/min/g, sin embargo en la patologia de
Basedow lo que puede dar lugar a un soplo audible o un frémito palpable. (Foz Sala, Sanmarti
Sala, & Lucas Martin, 2017)

e Arterias
La vascularizacion se origina de cuatro arterias descritas como arterias tiroideas superiores e
inferiores. La arteria media es inconstante su origen es variable y se conoce como arteria de

Neubauer.

o Atrteria tiroidea superior:
Arteria colateral de la car6tida externa, sus ramas colaterales vascularizan el musculo
infrahiodeo, esternocleidomastoideo; las laringeas superior, inferior y cricotiroidea vascularizan

la laringe y sus ramas terminales el polo superior.

o Arteria tiroidea inferior:
Proviene de la arteria subclavia del segmento pre escalénico. Esta formado por tres segmentos

vertical, transversal y terminal.

o Atrteria tiroidea media de Neubauer:
Se origina del arco aortico o del tronco braquiocefélico, esta arteria fortalece el arco

infraistmico.

e \enas:

Son drenadas por la vena tiroidea superior, inferior, lateral media y las tiroideas medianas.



e Linfaticos:
Forman el plexo subcapsular. Dentro de estos se encuentran los linfaticos medianos (colectores
superiores e inferiores) y laterales.

e Nervios:
Provienen del simpatico, ganglio cervical superior, tronco cervical, cardiacos, o0 mediante el
laringeo superior o el recurrente del vago. Se caracterizan por no continuar por el recorrido de

las arterias. Se diferencia el pediculo superior e inferior con fibras simpaticas y parasimpaticas.

e Logia Tiroidea
Ocupada por la glandula tiroidea y atravesada por las estructuras vasculonerviosas. Esta celda
tiroidea se origina las neoformaciones benignas o malignas. (Latarjet & Ruiz Liard, 1999)

2.2.1.2 Relaciones anatomicas:

Esta glandula se relaciona con los nervios laringeos recurrentes y con las glandulas
paratiroideas. Ademas rodea la traquea y sus l6bulos limitan con el eséfago, es asi que en
disfunciones de esta glandula estas estructuras se pueden comprimir. (Cooper, Ladenson, &
Oxon, 2012)

2.2.1.3 Embriologia

El primordio de esta glandula se forma a la tercera semana, el cual tiene origen endodérmico y
consta de una invaginacion impar localizada en el suelo faringeo de la lengua, lo que quiere
decir que se encuentra en la linea media del suelo de la boca primitiva, donde se localizara el

foramen cecum.

Este primordio se deprime en el mesénguima mesobranquial en configuracion caudal,
ubicandose cerca del saco adrtico alado del primordio que dara lugar al corazén. Posterior a
esto se alarga en sentido caudal constituyendo un diverticulo endodérmico que se divide por

delante de la cuarta bolsa faringea.

El conducto tirogloso de Hiss se va formando a medida que desciende el primordio, éste se
divide en el segundo mes y se disuelve formando el foramen caecum que corresponderé al dorso

de la lengua, este puede dejar remantes celulares diferencidndose en tejido tiroideo accesorio.



El 16bulo piramidalis se forma de la persistencia del conducto en su extremo caudal. (Cooper,
Ladenson, & Oxon, 2012)

2.2.1.4 Histologia

Desde el punto de vista histoldgico, la glandula estd constituida por foliculos de didmetro
variable (15- 500 mm de didmetro) revestidos de células epiteliales cilindricas, colmados de una
sustancia rica en proteinas Illamada coloide. Esta sustancia esta formada de manera primordial
por tiroglobulina, de manera que si esta glandula se encuentra inactiva, esta sustancia
proteinacea se incrementa, los foliculos incrementan de tamafio y las células de su revestimiento
se aplanan. Mientras que si esta glandula se encuentra en funcionamiento, los foliculos son

diametro pequefio, el revestimiento es de forma clbica y existen lagunas de resorcion.

En el interior del coloide predominan las microvellosidades y en su interior, se amplian
los conductillos. En el reticulo endoplasmico se reconocen granulos secretores que en su

estructura abarcan tiroglobulina. (Barman, Barrett, Boitano, & Brooks, 2012)

2.2.1.5 Fisiologia

Esta glandula desempefia dos funciones importantes:

e Secrecion de las hormonas tiroideas que ayudan a mantener la funcién metabdlica en
los tejidos para su correcto funcionamiento. Ademas intervienen en la estimulacion del
consumo de oxigeno por gran parte de las células del organismo; participan ademas en
la regulacion metabdlica de lipidos e hidratos de carbono por lo tanto ejercen accién en

las funciones psiquicas y masa corporal.

e Secrecion de calcitonina, la cual se encarga de la regulacién de las concentraciones de

calcio.

2.2.1.5.1 Formacion y secrecion de las hormonas tiroideas

La tiroxina es la hormona primordial secretada por la glandula tiroides conocida como T4 y en
cantidades menores se secreta la triyodotironina llamada T3, producto de la desyodacion de la
T4 y con una actividad fisiolégica mayor. Estas dos hormonas son aminoacidos que contienen
yodo. Se ha reconocido ademas triyodotironina inversa en sangre venosa en poca cantidad

recalcando que esta no tiene actividad bioldgica. (Barman, Barrett, Boitano, & Brooks, 2012)



2.2.1.5.2 Metabolismo del yodo

La biosintesis de hormonas tiroideas se logra a partir del yodo, lo cual depende de la ingesta
diaria, para ello los requerimientos fluctdan entre 100 y 200 mg/dia en adultos mientras que en
nifios 50 ug/dia. Durante el periodo de gestacion y lactancia aumenta siendo los requerimientos
de 200 ug/dia.

Una ingesta mayor o igual a 2 mg/dia resulta perjudicial debido a que ocasiona una alteracion

en la liberacién de hormonas tiroideas, lo que conllevaria a provocar bocio o hipotiroidismo.

La absorcion de manera organica como inorganica de yodo ocurre en el intestino delgado
proximal, siendo mayor su forma inorganica posterior a hidrélisis en el tracto gastrointestinal.
Producto de la hidr6lisis se produce yoduro, el cual forma el pool del liquido extracelular y es

absorbido por el rifion, células parietales, glandulas salivales y la tiroides.

El aclaramiento del yoduro a nivel renal (30 a 40ml/min) no se encuentra relacionado con
factores humorales ni su concentracion, este es de aproximadamente 8ml/dia. El pool
intratiroideo es el mas importante del organismo, es asi que en un estado de riqueza de yodo se

alcanza valores que oscilan entre los 8.000 ug, en su mayoria como aminoécidos yodados.

La excrecion de yodo es renal y si se considera una ingesta de 500 ug; 488 ug se excreta por el
rifidn y el faltante de 12 ug es eliminado por las heces como yodo organico. (Foz Sala, Sanmarti
Sala, & Lucas Martin, 2017)

2.2.1.5.3 Hormonosintesis tiroidea

Para la biosintesis de hormonas tiroideas es fundamental la captacion de yoduro del torrente
sanguineo, posterior a esto son recolectadas en la molécula de tiroglobulina y difundidas a nivel
sanguineo de acuerdo a la necesidad del organismo. Este mecanismo de biosintesis se lo puede

esquematizar de la siguiente manera:

a) Participacion de la bomba yoduro en la asimilacion de yodo del plasma sanguineo.

b) distribucion del yodo a través de peroxidasas;

c) Aumento del contenido de yodo de los elementos tirosilicos de la tiroglobulina, para
la formacion de monoyodotirosina y diyotirosina que fueron fabricados previamente por

la célula tiroidea.
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d) Fabricacion de triyodotironina y tetrayodotironina también conocida como tiroxina
mediante la articulacion de las yodotirosinas por medio de la participacion de
peroxidasas.

e) Posterior a la ruptura proteolitica de enlaces tiroglobulina — hormonas tiroideas, a
través de pinocitosis o endocitosis se produce la captacion de gotas de coloide por la
célula tiroidea (Hernandez Stegmann, Rendén Villa, & Mesa Marrero, 2015)

2.2.1.5.4 Regulacion de la funcion tiroidea

La adecuada produccion de hormonas por parte de la glandula depende del sistema endocrino
hipotdlamo adenohipofisis, es decir que su funcidon esta estrechamente ligada al sistema

hipotalamo-hipofisario, por sistema de retroalimentacion negativa. (Garcia Garcia, 2016)

La autoregulacion tiroidea, esta intimamente relacionada con la concentracion de yodo en el
organismo. Es asi, que mientras contenido de yodo existe en la dieta, la glandula capta menor
cantidad de yodo. Esto se denomina efecto de Wolff-Chaikoff, el cual es transitorio. (Foz Sala,
Sanmarti Sala, & Lucas Martin, 2017)

2.2.1.5.5 Transporte y Metabolismo de hormonas tiroideas

e Proteinas transportadoras

La concentracion de tiroxina en pacientes adultos es de 8 pg/100 ml, mientras que la
concentracion de T3 es de 0.15 pg/100 ml. Estas son lip6filas y es por esto que sus formas libres
se encuentran y debido a esto, sus formas libres en el plasma se encuentran en equilibrio con las
hormonas ligadas a proteinas. La glandula tiroidea adiciona hormonas libres a la circulacién
sanguinea y éstas se encuentran activas en el plasma. (Barman, Barrett, Boitano, & Brooks,
2012)

Dentro de estas proteinas se encuentran la albimina, caracterizada por transportar la tiroxing;
transtiretina anteriormente denominada prealbumina transportadora de tiroxina, y la globulina

transportadora de tiroxina TBG.

La semivida de la tiroxina es de aproximadamente dos dias, mientras que de la TBG es de cinco
dias y para la albumina de trece dias. La T4 se encuentra en un 99,98% unida en el plasma
Gnicamente 2ng/100ml esta libre. Existe en pequefia cantidad en la orina siendo su distribucion

menor que el liquido extracelular
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La T3 se encuentra en 0,2% libre en el plasma, mientras que el 99,98% se encuentra ligado a
proteinas, 46% a TBG y en su mayoria a albumina. (Bergoglio & Mestman, 2006)
2.2.1.5.6 Metabolismo de hormonas tiroideas

La desyodacion de éstas hormonas se produce a nivel hepatico, renal y en otros tejidos, esta
desyodacion produce un catabolismo hormonal y producen un aporte de T3, la que se establece
como intermediario de los efectos de la funcionalidad tiroidea.

La tiroxina en una tercera parte se convierte en T3, mientras que el 45% se convierte en

triyodotironina inversa.

En la desyodacion acttan D1, D2 y D3, las cuales comprenden, la seleniocisteina, en donde se

reemplaza el azufre por selenio, primordial para el cumplimiento de su actividad enzimatica.

La desyodasa 1 se encuentra en altas cantidades a nivel hepético, renal, en la tiroides e hipdfisis.

Esta desyodasa empieza la formacién de T3 a T4 periféricamente.

La desyodasa 2 de igual manera ayuda a la fabricacion de triyodotironina, se encuentra en el
encéfalo, hipdfisis, grasa parda y en la astroglia generando una contribucion de T3 a las

neuronas.

La desyodasa 3 se encuentra en el encéfalo y érganos encargados de la reproduccion. Interviene
Unicamente en el carbono en la ubicacién 5 de tiroxina y T3y constituye la fuente primordial de

T3 inversa.

De esta manera las desyodasas conservan la proporcién de triyodotironina y tiroxina en los

tejidos del organismo. (Barman, Barrett, Boitano, & Brooks, 2012)

2.2.1.5.7 Regulacion de la secrecion tiroidea

La TSH es una glucoproteina que contiene 211 residuos aminoacidos, compuestos por dos
subunidades o y . La vida media de esta hormona es de 1 hora. Su desintegracion ocurre a
nivel renal y en menor proporcion a nivel hepatico. La produccién hormonal incrementa
paulatinamente a las 21h00 llegando a un pico méximo a las 0h00 y reduce durante el dia.

(Jacome Roca, 1980)

2.2.1.5.8 Efectos de las hormonas tiroideas
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Estas hormonas poseen un amplio margen de accion, procesos como replicacion y desarrollo
celular se ven influenciados por las hormonas tiroideas. La secrecion de estas hormonas
incrementa el metabolismo basal en los tejidos corporales, exceptuando la retina, bazo,
testiculos y pulmones.

Algunos de los efectos de estas hormonas son consecuencia de la estimulacion del consumo de
oxigeno (accion termogena), igualmente participan en la regulacion del metabolismo de lipidos
e incrementan la absorcion de carbohidratos a nivel intestinal. Ademas incrementa la
segregacion de oxigeno y hemoglobina, al aumentar el valor eritrocitico de 2,3-difosfoglicerato.
(Brandan, Llanos, Horak, Tannuri, & Rodriguez, 2014)

e Accion termbgena

La tiroxina reduce el gasto de oxigeno por la adenohip6fisis debido a que inhibe la TSH. Los

acidos grasos ayudan a lograr el efecto calorigeno de estas hormonas debido a su metabolismo.

Dentro de los efectos secundarios de la calorigénesis se explica que Al incrementarse la tasa
metabdlica por T4 y T3, se extiende la excrecion de nitrégeno; si no existe un aumento en la
ingesta de alimentos, el organismo como respuesta cataboliza proteinas y restos de grasas
enddgenas, como resultado se obtiene una diminucion en el peso corporal. En pacientes
pediatricos con diagnostico de hipotiroidismo, dosis pequefias de hormonas tiroideas dan lugar a
un equilibrio positivo de nitrégeno, debido a la estimulacion del crecimiento, al contrario de lo
que sucede al administrar dosis grandes lo que provocara catabolismo de las proteinas. De este
catabolismo se libera potasio el es excretado en la orina y se incrementa la eliminacion de

hexosaminas urinarias y acido drico.

Al producirse una elevacién en el metabolismo, se produce al mismo tiempo la necesidad de las
vitaminas ocasionando hipovitaminosis. Para que a nivel hepatico el caroteno se convierta en

vitamina A se necesitan de hormonas tiroideas.

e Efectos en el aparato cardiovascular

La resistencia periférica se restringe por la vasodilatacion cutanea, originando de esta manera
un incremento de absorcién de sodio y agua a nivel renal y por lo tanto una expansién del
volumen sanguineo. Por accién de las hormonas tiroideas y catecolaminas cardiacas se produce
un incremento en el gasto cardiaco, de esta manera se produce una elevacion en la presion

diferencial y frecuencia cardiaca con el consecuente acortamiento del tiempo de circulacion.
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En las células miocardicas la triyodotironina no se forma a partir de la tiroxina, penetrando en la
circulacion estas células, combinandose con sus receptores y llegando al ntcleo donde se induce
0 se inhibe la expresion genética.

Los genes inducidos corresponden a la cadena pesada de miosina o, ATPasa de Ca2+ del
reticulo sarcoplasmico, receptores adrenérgicos, proteinas G, ATPasa de sodio y potasio y
conductos de potasio. Los genes que son inhibidos pertenecen a la cadena pesada de miosina j3,
fosfolambano, variantes de adenil ciclasa, receptores nucleares de T3 y NCX e intercambiador
de Na+-Ca2+, teniendo como resultado la aceleracién del latido cardiaco y acentuacion de la

fuerza de contraccion. (Brenta, 2006)

e Efectos en el sistema nervioso

En la disfuncion tiroidea particularmente en el hipotiroidismo existe un enlentecimiento de las
funciones psiquicas y se produce un incremento de la concentracion proteica de liquido

cefalorraquideo, sin embrago con la restitucion hormonal se revierten estas manifestaciones.

Los atrocitos convierten T4 en T3 en el encéfalo con un incremento de la actividad de la
desyodasa 2 pos tiroidectomia, mostrando reversién con una dosis intravenosa de T3 en un
lapso de cuatro horas. Esto se produce por hiperreactividad a las catecolaminas y, como

consecuencia, una aceleracion del sistema activador reticular.

Estas hormonas participan en el desarrollo cerebral, principalmente en la corteza y ganglios
basales y cdclea, lo que significa que si existe un déficit hormonal durante el desarrollo se

produce manifestaciones como retraso metal, rigidez motora y sordera

Ademas estas hormonas participan en los reflejos, de esta manera al existir una disfuncién como
en el hipertiroidismo, se produce un acortamiento en el tiempo de reaccién a los reflejos

miotéaticos . (Bernal, 2002)

e Relacion con la catecolaminas
Existe una relacion importante de estas hormonas con la adrenalina y noradrenalina. La
adrenalina desempefia funciones importantes dentro de estas se destacan el incremento del
metabolismo, estimulacién del sistema nervioso y provoca varios efectos en el sistema

cardiovascular similares a los de las hormonas tiroideas. La noradrenalina cumple funciones
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similares. En el hipotiroidismo las concentraciones plasmaticas de catecolaminas son normales.
(Martin Almendra, 2016)

e Efectos en el musculo estriado

Estas hormonas intervienen en la expresién de genes de cadena pesada de miosina en el

musculo estriado y miocardico. (Barman, Barrett, Boitano, & Brooks, 2012)

e Efectos en el metabolismo de carbohidratos

Estas hormonas provocan un incremento en la demanda de glucosa del organismo, lo que va a
originar la actividad neoglucogénica con la finalidad de las necesidades metabolicas de los
tejidos a partir de un incremento en la produccion hepatica de glucosa. EIl incremento de la
neoglucogénesis se produce tras haberse beneficiado de otras vias metabdlicas.

Las hormonas tiroides producen ademas un incremento en la velocidad del ciclo de Cori con lo
que se acelera la formacién de glucosa, traduciéndose en mayores cantidad de T3 y T4, lo que
significa que existe un aumento en la formacion de lactato a partir de glucosa en el musculo y el
adipocito y como consecuencia la produccion de glucosa a nivel hepatico utilizando el lactato

como sustrato.

Otro de los efectos de estas hormonas es el incremento de las isoformas de transportadores de
glucosa GLUT expresados en la membrana celular principalmente GLUT 2, 3y 4 conllevando a

un incremento en el transporte de glucosa al interior de las células. (Hall, 2016)

e Efectos en el metabolismo de colesterol

Las hormonas tiroideas reducen los niveles de colesterol, previo al incremento del metabolismo,
lo que se traduce en que esta accion no depende de la estimulacion del consumo de oxigeno, La
disminucién de la concentracion de colesterol del plasma procede de la mayor formacion de
receptores de LDL a nivel hepético y por consiguiente el incremento en la extraccion de

colesterol de la circulacion sanguinea.

e Efectos en el crecimiento

Las hormonas tiroideas son importantes para el crecimiento y la maduracién esquelética, en

nifios con diagnostico de hipotiroidismo existe un retraso en el crecimiento 6¢seo, de igual
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manera disminuye la secrecién de la hormona de crecimiento. (Barman, Barrett, Boitano, &
Brooks, 2012)

2.2.1.6 Fisiopatologia

La glandula tiroides se encuentra ubicada bajo la laringe, compuesta por numerosas estructuras
Ilamadas foliculos que constituyen las unidades funcionales de la tiroides, estos a su vez
formados por una capa de células epiteliales ocupados por una sustancia secretora coloide, la
que consiste en un complejo glucoproteina — yodo conocido como tiroglobulina.

Esta tiroglobulina es una molécula glucoproteica que contiene 140 residuos del aminoacido
tirosina y es asi que en el proceso de sintesis de hormonas tiroideas se produce la union de este
al yodo. La absorcion diaria es de aproximadamente 150 a 200 ug de yodo de la dieta,

suficiente para la produccion normal de hormona tiroidea.

Durante el proceso de captacion sanguinea, el yoduro es bombeado al interior de las células
foliculares contra un gradiente de concentracion, éste a su vez es transportado a través de la
membrana basal de las células tiroideas por la accion de una proteina denominada
cotransportador NIS Na+/I-. En el borde apical otra proteina llamada pendrina moviliza el yodo
hacia el coloide, en donde se utiliza para la produccion hormonal. La energia utilizada proviene
de la Na+K+ ATPasa catalizando el proceso. Esto va a determinar que la concentracion de

yoduro en la glandula sea de 40 veces mayor que en la sangre. (Porth, 2006)

Posterior al ingreso a los foliculos, la oxidacion del yodo es por la enzima peroxidasa tiroidea
(TPO) facilitando la combinacion con una molécula de tirosina formando monoyodotirosina y
luego diyodotirosina. De esta manera dos residuos de diyodotirosina se acoplan para formar
tiroxina (T4), o una molécula de monoyodotirosina y una molécula de diyodotirosina se acoplan
para formar triyodotironina (T3). Los compuestos que son liberados en la circulaciéon son T4
(90%) y T3 (10%), la cual corresponde a la forma activa de la hormona, de esta manera T4 es

convertida en T3 antes de que s ejercer un efecto fisioldgico.
Para su transportacion las hormonas tiroideas se ligan a la globulina fijadora de hormona
tiroidea y otras proteinas plasmaticas. Unicamente la forma libre de la hormona puede ingresar

en las células y a su vez regular el mecanismo de retroalimentacion hipofisario. (Porth, 2006)

La hormona tiroidea constituye un reservorio importante al estar unida a proteinas, que va

disminuyendo poco a poco a medida que el cuerpo necesita hormona libre. Dentro de estas
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proteinas fijadoras de hormona tiroidea se encuentran: la globulina fijadora de hormona tiroidea
(TGB), prealbumina fijadora de tiroxina (TBPA) y la albimina. Mas del 99 % de T3y T4 es
transportado unido a proteinas, lo que se traduce que la TBG transporta alrededor de un 70 % de
la cantidad total de T3 y T4, la TBPA transporta alrededor del 10 % de T4 circulante y un
menor porcentaje de T3, mientras que la albdmina fija aproximadamente un 15 % de la cantidad
total de T4 yT3.

Varios factores pueden reducir la concentracion de proteinas fijadoras en el plasma o afectar el
grado de fijacion de hormonas tiroideas, dentro de estos se menciona a la deficiencia congénita
de TBG, trastorno congeénito ligado a X; los corticoesteroides y enfermedades como la
desnutricién proteica, sindrome nefrético y cirrosis ocasionan una disminucion de la
concentracion plasmatica de TBG. Farmacos como al fenitoina, salicilatos y diazepam pueden
alterar el grado de fijacién de las hormonas tiroideas con una concentracion normal de proteinas

fijadoras. (Gutiérrez Vazquez, 2012)

El sistema de retroalimentacion hipotalamo — hipofisis tiroides regula la secrecion de hormona
tiroides, en donde la hormona liberadora de tirotrofina (TRH) producida por el hipotalamo
controla la liberacion de TSH desde la hip6fisis anterior, la misma que incrementa la actividad
de la glandula tiroides mediante el aumento de la degradacién de tiroglobulina y liberacion de
hormona tiroidea, provocando una activacion de la bomba de yoduro a través del aumento de la
actividad NIS, como consecuencia un aumento en la oxidacién del yoduro més un acoplamiento

a la tirosina e incremento de la cantidad y tamafio de células foliculares. (Porth, 2006)

2.2.1.6.1 Acciones de la hormona tiroidea

Esta hormona cumple dos funciones importantes: acelera el metabolismo y la sintesis proteica y
es fundamental para el crecimiento y desarrollo durante la infancia y desarrollo y maduracion
sexual. Como se habia mencionado anteriormente en los tejidos periféricos la T4 es convertida
en T3, la cual se fija a un receptor nuclear en las células, lo que va a conducir a la transcripcién

de genes que responden a la hormona tiroidea.
2.2.1.6.2 indice metabdlico
Esta hormona apresura el metabolismo de los tejidos corporales excepto la renina, el bazo, los

testiculos y pulmones, esta aceleracion determina un incremento del consumo de glucosa, grasas

y proteinas. El aumento del catabolismo hepético del colesterol es provocado debido a la
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movilizacion de los lipidos desde el tejido adiposo. Los niveles séricos de colesterol

disminuyen el hipertiroidismo y aumenta en hipotiroidismo.

La fatiga muscular asociada al hipertiroidismo se debe a que las proteinas musculares son
degradadas y utilizadas como combustible. La aceleracion del metabolismo aumenta la
absorcion de glucosa desde la luz intestinal. Las vitaminas al constituir parte integral de las
enzimas y coenzimas metabodlicas, el aumento del indice metabdlico acelera el uso de las

vitaminas e incrementa el riesgo de déficit o carencias vitaminicas. (Bruno, 2006)

2.2.1.6.3 Funcion cardiovascular

La funcién cardiovascular y respiratoria estan ligadas a la funcidn tiroidea, de esta manera la
aceleracion del metabolismo acarrea a un incremento del consumo e oxigeno y la produccién de
productos metabdlicos finales, resultando en un aumento de la vasodilatacion. El aumento del
flujo sanguineo es primordial en la piel para disipar el calor corporal asociado con la aceleracion
del metabolismo. En estos pacientes se observa un aumento del volumen sanguineo, volumen
minuto cardiaco y ventilacion con la finalidad de preservar el flujo sanguineo y la oferta de
oxigeno a los tejidos corporales. De igual manera se incrementa la frecuencia vy la
contractilidad cardiaca para mantener el volumen cardiaco necesario. ES necesario aclarar que
la alteracion de la presion arterial no sea muy significativa debido a que el aumento dela

vasodilatacion contrarresta el aumento del volumen minuto cardiaco.

2.2.1.6.4 Funcion gastrointestinal

La hormona tiroidea estimula la funcion gastrointestinal e induce un incremento en la motilidad
y las secreciones gastrointestinales que frecuentemente provocan diarrea. El aumento del indice
metabdlico coligado al aumento del nivel sérico de hormona tiroidea estimula el apetito y la
ingesta de alimentos, sin embargo los pacientes pierden peso debido al consumo elevado de
calorias. (Porth, 2006)

2.2.1.6.5 Efectos neuromusculares
Esta hormona ejerce efectos sobre el control nervioso de funcién y el tono muscular. Su
aumento serico induce reacciones enérgicas de los musculos esqueléticos, mientras que su

disminucién enlentece la reaccion muscular. El estado hipertiroideo estd asociado con la

presencia de temblores musculares finos, su causa se desconoce pero existe posibilidad de que
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se refleje el incremento de la sensibilidad de las sinapsis nerviosas de la médula espinal que

controlan el tono muscular.

La hormona tiroidea es indispensable para el desarrollo normal del cerebro en los lactantes,
estimula la cerebracion, el estado hipertiroideo se asocia con nerviosismo, ansiedad y trastornos

del suefio.

Evidencias sugieren que existe interaccion entre la hormona tiroidea y el sistema nervioso
simpético. Gran parte de la clinica del hipertiroidismo como taquicardia, palpitaciones y
aumento en la sudoracién, indican sobreactividad de la division simpética del sistema nervioso

autonoémico. (Cooper, Ladenson, & Oxon, 2012)

2.2.1.6.6 Hormonas tiroideas y sistema nervioso central

Las hormonas tiroideas participan en el desarrollo del sistema nervioso central. En el
hipotiroidismo fetal y/o neonatal se ha identificado defectos de mielinizacién, migracion y
diferenciacion neuronal, provocando retraso mental, que en muchas ocasiones puede ser
profundo con alteraciones neuroldgicas irreversibles. La mayor parte de las acciones de las
hormonas tiroideas se deben a la interaccion de la hormona tiroidea activa, triyodotironina (T3),
con los receptores nucleares. La hormona tiroidea regula la expresion de genes que codifican
proteinas dentro de las cuales se menciona a: proteinas de mielina, proteinas implicadas en
adhesion y migraciéon celular, proteinas de sefializacién, componentes del citoesqueleto,

proteinas mitocondriales y factores de transcripcion. (Bernal, 2002)

La glandula tiroides origina de manera parcial T3, esta es generada en su mayor parte en tejidos
diana a partir de tiroxina (T4). La concentracion de Tsen el sistema nervioso central esta
regulada por las desyodasas tipos Il y I112. La desyodasa tipo Il, expresada en los tanicitos y
astrocitos, genera hasta un 80 % de la Tz presente en el SNC. La desyodasa tipo Ill, en
neuronas, degrada T,y Tsa metabolitos inactivos. (Escdmez, Guadafio-Ferraz, Cuadrado, &
Bernal, 1999)

En el feto humano, el receptor T3 esta presente desde la décima semana de gestacion’, lo que se
traduce en que la hormona tiroidea puede tener acciones en el cerebro. Obviamente, en los
tejidos de feto humano puede detectarse T4 en su mayoria, y Tzen el cerebro, procediendo en su
mayor parte de la Ts Las hormonas tiroideas que se encuentran presentes en el feto,

especialmente Ta, pueden ser de origen materno o fetal. La T, de procedencia materna podria
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representar mas del 50 % de la T, fetal a término, en condiciones normales. (Vulsma, Gons, &
M. de Vijlder, 1989)

La presencia de receptores durante el desarrollo fetal revela la patogenia de sindromes como el
cretinismo neuroldgico. El cual esta caracterizado por alteraciones neurolégicas, cabe recalcar
gue no necesariamente debe estar acompafiado de hipotiroidismo, como resultado de
deficiencias de yodo durante los primeros meses de gestacion, afectando a nucleos como el
estriado, en donde existe una activa neurogénesis durante el segundo trimestre de embarazo. Al
existir una ingesta normal de yodo, el paso de hormona materna a través de la placenta provee
de proteccion al cerebro fetal en el hipotiroidismo congénito, por lo que la clinica en estos casos
no es tan peligrosa como en el cretinismo neurolégico. La hipotiroxinemia materna, que no se
asocia con hipotiroidismo ni de TSH elevada, se debe exclusivamente a déficit moderado de
yodo, provocando efectos tenues en el desarrollo cerebral fetal, por lo que es de vital
importancia vigilar la ingesta de yodo en pacientes gestantes. (Rodriguez Arnao, Sanz

Fernandez, Gonzélez Ruiz de Ledn, & Rodriguez Sanchez, 2016)

2.2.1.6.7 Diversidad de los receptores de hormona tiroidea

Las acciones de las hormonas tiroideas sobre el desarrollo del Sistema nervioso central, se debe
a la interaccion de la Ts, con receptores nucleares. Existen varias isoformas de receptor de Ts,
que son productos de dos genes TRo y TRpP. Estos dos genes, localizados en diferentes
cromosomas, originan un sin nimero de proteinas. TRa codifica tres proteinas: TRal, TRva2 y
TRva3. Soélo TRal es un receptor fidedigno, debido a que une Tz Yy activa o reprime genes
diana. TRvo2 y TRva3 no unen T3y es probable que antagonicen la accién de la hormona. TRa
produce proteinas truncadas, Aol y Ao2, las cuales desempefian un papel en la regulacion del
desarrollo intestinal- De igual manera, TRP da origen a TRB1, TRB2, TRP3 y la proteina
truncada ATRB3 todas son capaces de unir Ts. La proteina truncada ATRB3, no se une a ADN.

Es asi que existen al menos cuatro formas de receptor de T3 (una como resultado del gen a, y las
otras tres resultado del gen b), deduciendo por receptor la molécula idonea de unir Tz y ADN.
Existe una serie de proteinas producidas por los mismos genes, de las cuales Unicamente ATRpB3
tiene la propiedad de unir Ts. (Carredn Rodriguez & Pérez Martinez, 2013)

2.2.1.6.8 Hormonas tiroideas y desarrollo del cerebelo

El cerebelo es una estructura simple. Dentro de sus grupos celulares, las células granulares y de

Purkinje, son dependientes de las hormonas tiroideas durante el desarrollo. Las células de
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Purkinje se caracterizan por tener una distribucion enormemente ramificada, con un érbol
dendritico muy sofisticado. En ausencia de la hormona tiroidea, éstas no se desarrollan
normalmente y presentan modificaciones caracteristicas, especialmente hipoplasia grave del
arbol dendritico y elongacion de la dendrita proximal. Dentro del desarrollo embrioldgico del
cerebelo se produce la migracion de las células granulares desde la capa germinal externa, en la
superficie del esbozo de cerebelo, hacia la capa granular interna y para que este proceso se

produzca es esencial la hormona tiroidea.

La expresion de los genes se encuentra segregada, de tal manera que en las células germinales
se expresa TRal, mientras que TRP1 se expresa en las células de Purkinje. Por tanto, los
animales con deficiencia de TRal deberian presentar, al menos, un retraso en la migracion de

las células granulares. (Porth, 2006)

2.2.1.7 Evaluacion de la funcion tiroidea

La tiroxina también llamada T4 (cuatro &tomos de yodo) es la principal hormona secretada por
la glandula tiroides, pero ésta para desempefiar sus funciones se convierte en T3
(triyodotironina), lo que ocurre en el higado y tejidos como el cerebro donde interviene esta

hormona.

La hormona estimulante de la tiroides (TSH) producida en la hipd&fisis regula la cantidad de T4
producida por la glandula tiroides. Es asi que la cantidad de hormona estimulante de la tiroides
que la hipofisis envia a la circulacion sanguinea depende la cantidad de T4 que ve la glandula
pituitaria. De esta manera si la pituitaria ve poca cantidad de T4, entonces produce mas TSH
para advertirle a la glandula tiroides que debe promover la produccion de mas T4 y una vez que
esta hormona alcanza valores por encima de cierto nivel, se paraliza la produccion de TSH por

parte de la hipdfisis.

Ciertas condiciones como la gestacién y la administracion de anticonceptivos orales producen
cambios en los niveles de T4 y T3 y en sus proteinas de transporte. Es por ello que otra
medicidn que se realiza para la evaluacion de la tiroides es la medicion de T4 libre, la cual evita
cualquier cambio que suceda en las proteinas, proporcionando un valor mas puntual del nivel de
T4. (Jonklaas, 2014)

El diagndstico de las patologias tiroideas se establece con la clinica, palpacion, medicion sérica

de TSH y hormonas tiroideas, tiroglobulina, anticuerpos antitiroideos e imagenologia. (Duque
Ossman, 2016)
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En qué casos solicitar pruebas de funcion tiroidea?

1. Pacientes con cuadro clinico sugerente de patologia tiroidea como presencia de nddulos
en cara anterior de cuello, alteraciones de la frecuencia cardiaca (bradicardia o
taquicardia), astenia, bocio, reflejo aquileo lento, exoftalmus. Muchos de estos
sintomas y signos son inespecificos y se pueden presentar en fases avanzadas. Excepto
en casos de hipo o hipertiroidismo subclinicos cuyo diagnostico se lo realiza por
cambios en los niveles de TSH. La ATA recomienda la medicion de TSH para el
diagndstico de anomalia tiroidea a partir de los 35 afios de edad y cada cinco afios.

2. Pacientes con antecedentes familiares, bocio, exposicion a radioterapia en cuello o
cavidad bucal, tratamiento farmacol6gico con amiodarona, interferén, litio y pacientes
en riesgo de desarrollar alteracién tiroidea con comorbilidades como diabetes tipo 1,
insuficiencia suprarrenal, vitiligo, artritis reumatoidea, glaucoma, infertilidad,

esterilidad y sindrome metabdlico con resistencia a insulina

3. Valoracion de respuesta a tratamiento farmacolégico en pacientes con diagnostico de

enfermedad tiroidea cuyo objetivo es restablecer su estado eutiroideo.

4. Hipotiroidismo congénito mediante la realizacion de tamizaje neonatal, la cual es una
de las causas primordiales de retardo mental irreversible potencialmente tratable ya que
su identificacion precoz ayuda a un desarrollo cerebral normal con un tratamiento
inmediato. (Martinez Diaz-Guerra, Serracara Pla, J6dar Gimeno, & Hawkins Carranza,
2008)

2.2.1.7.1 Hormona estimulante de la tiroides

Prueba de eleccion inicial, exceptuando cuando la funcién no se encuentra en estado de
equilibrio o cuando existe alteracién en la secrecién por la hipéfisis. Niveles elevados de TSH
indican un problema que afecta a la glandula tiroides traduciéndose en un hipotiroidismo
primario. Lo contrario niveles bajos indica un hiperactividad en la glandula lo que produce
hormona tiroidea en cantidad elevada conocida como hipertiroidismo. En ciertas circunstancias
una TSH baja se puede deber a una anormalidad en la hipdéfisis, lo que previene que se produzca
una cantidad adecuada de TSH para la estimulacion de la tiroides lo que se conoce como

Hipotiroidismo secundario. (Jonklaas, 2014)
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Existe una correlacién negativa entre las concentraciones de TSH y tiroxina libre, traduciéndose
que su incremento o disminucion sea constante en el hipo o hipertiroidismo primario, aun en
situaciones donde no existe clinica y existen valores normales de hormonas tiroideas este es el

caso del hipo e hipertiroidismo subclinico.

Existe debates en la actualidad, sobre los valores normales de TSH, la mayoria de laboratorios
establecen datos entre 0,5 y 5,0 mUI/L, sin embargo también se reporta rangos entre 0,3 a 2,5,
0,5 a 4,0 mUI/L, pero de acuerdo a estudios cientificos, los valores de TSH van a depender de
la edad y raza de los pacientes.

La secrecion pulsatil y el pico nocturno de TSH exponen la variedad en las concentraciones de
TSH lo que sucede en pacientes con sospecha de patologia tiroidea subclinica. (Martinez Diaz-

Guerra, Serracara Pla, Jodar Gimeno, & Hawkins Carranza, 2008)

2.2.1.7.2 Deteccion de hipotiroidismo congénito

Las patologias hereditarias congénitas son enfermedades raras y poco frecuentes, dentro de

estas se encuentran las que estan causadas por disgenesia tiroidea o dishormonogenesis.

Dentro de los planes de accion del Ministerio de Salud Publica del Ecuador se realiza el
Tamizaje metabolico neonatal, cuyo fin es la prevencion de la discapacidad intelectual y muerte
precoz en recién nacidos, mediante la deteccion temprana y manejo de errores innatos del
metabolismo. Esta prueba de deteccién temprana de trastornos endocrinos metabolicos se
realiza a todos los neonatos entre las 48 horas a 8 dias de vida, para esto se toma una muestra
sanguinea del talén derecho y son colocadas en una tarjeta que incluye datos de identificacion
del paciente y posee papel filtro, siendo procesada en 48 horas mediante la técnica de microelisa
e espectometria de masas en tandem, posterior a esto se informa de manera electrénica a los
equipos de salud de los casos positivos y sospechosos para que se realice seguimiento y
tratamiento antes de los 30 dias de vida del recién nacido. (Fierro, Pacheco, Gonzélez , &
Aguinaga, 2015)

En recién nacidos prematuros, gemelos y criticos es aconsejable repetir la muestra en tiempo
aproximado a dos semanas debido a elevaciones tardias de TSH. 10mUI/L es el nivel de corte,
es normal por debajo de este y sobre 50 mUI/I se debe repetir la prueba. Para la confirmacion
del diagndstico se debe tener en cuenta antecedentes familiares y anamnesis personal, indice de
Letarte, T4 libre, TSH, anticuerpos antitiroideos, gammagrafia de rodillas, medicion de la
superficie de la epifisis distal del fémur en mm3, los cuales son indicadores de hipotiroidismo

congeénito previo.
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Para descartar hipotiroidismo congénito transitorio exceptuando los casos confirmados de
disgenesias tiroideas se realiza un reevaluacion diagnostica a los 3 afios. (Huang, Yang, Tong,
Yang, & Zhao, 2012)

2.2.1.7.3 T4 (Tiroxina):

La circulacién sanguinea de T4 es dos maneras:
e T4 ligada a proteinas: advierte el ingreso de T4 a los tejidos que necesitan hormona
tiroidea.
e T4 libre: ingresa a los tejidos para ejercer sus funciones, la mas importante es la
fraccion de T4 libre para la determinacion de la funcion de la tiroides (FT4 e indice de
T4 libre FTI).

Estos se encuentran elevados en casos de hipertiroidismo y bajos en hipotiroidismo.

TSH alta FT4 O FTI baja: hipotiroidismo primario debido a enfermedad de la glandula tiroides.
TSH baja T4 o FTI bajas: hipotiroidismo secundario por afeccidon de la hipofisis.

TSH bajay T4 o FT1 elevadas: hipertiroidismo (Jonklaas, 2014)

2.2.1.7.4 T4 plasmatica total:

Cuantifica la hormona libre y ligada a proteinas. La alteracion en niveles de TBG produce
niveles anormales de T4 total en casos de pacientes con niveles hormonales normales, la T4
libre es méas confiable que la T4 total, excepto en casos de tratamiento con enoxaparina. Existen
algunos factores que elevan la TBG como el tratamiento con estrégenos y embarazo. Niveles
bajos de TBG se presenta en casos de cirrosis y sindrome nefrotico (Gdmez Meléndez, Ruiz

Betanzos, Sanchez Pedraza, Segovia Palomo, Mendoza Hernandez, & Arellano Montafio, 2010)

2.2.1.7.5 T3 plasmética total:

Esta prueba tiene una utilidad muy limitada para el diagnéstico de patologias tiroideas, sin
embargo es util para el diagndstico de hipertiroidismo o para la determinacion de su severidad,
por ende en estos pacientes los valores de T3 estaran elevados. Ademas en condiciones como
gestacion y administracion de anticonceptivos orales pueden existir valores elevados de T3y T4
totales, debido a que los estrogenos incrementan el nivel de proteinas de unién por lo que se

aconseja realizar TSH'y T4 libre.
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En diagndstico de hipotiroidismo la evaluacion de T3 es poco (til, ya que es la ultima en

alterarse. (Foz Sala, Sanmarti Sala, & Lucas Martin, 2017)

2.2.1.7.6 Tiroglobulina plasmética

Glucoproteina sintetizada por las células foliculares de la tiroides, en su mayoria se descompone
dentro de la tiroides para liberar T3 y T4, solo una escasa cantidad ingresa al torrente sanguineo
en forma intacta. Es utilizada en el control de pacientes con diagnostico de carcinoma papilar o
folicular de tiroides posterior a intervencion quirdrgica (tiroidectomia) para la deteccion y

monitoreo de enfermedad persistente o recurrente.

2.2.1.7.7 Anticuerpos antitiroideos

Dentro de estos se menciona a la Tiroperoxidasa (TPO) y la tiroglobulina, revisiones recientes
indican que los anticuerpos antitiroglobulina pueden ser un elemento predictivo de malignidad
en la valoracion de nodulos tiroideos. Casos en donde se detecta la presencia de estos
anticuerpos contribuye al establecimiento del diagndstico de Tiroiditis de Hashimoto. De igual
manera si estos anticuerpos se confirman en un paciente con diagndstico de hipertiroidismo el

diagnostico mas probable es Enfermedad autoinmune de la tiroides.

En casos de tiroiditis de Hashimoto el 20% se presenta como anticuerpos antiperoxidasa
negativos, resultando positivo el examen de imagen. (Lechuga-Gémez & Dominguez-Herrera,
2005)

2.2.1.7.8 Inmunoglobulinas estimulantes de la tiroides (TSI)

Son auto anticuerpos para los receptores de TSH que aparentan el efecto estimulador de la TSH
sobre el crecimiento tiroideo y la produccién hormonal y provocan hipertiroidismo en la
patologia de Graves. Es usado en pacientes gestantes con antecedente de esta enfermedad

tratada con yodo radioactivo o tiroidectomia.

2.2.1.7.9 Calcitonina plasmatica

Marcador tumoral utilizado para el diagnéstico de carcinoma medular de la tiroides (CMT)
proveniente de las células parafoliculares. Este marcador es producto de la segregacion de las C

o parafoliculares. (Gomez Meléndez, Ruiz Betanzos, Sanchez Pedraza, Segovia Palomo,
Mendoza Hernandez, & Arellano Montafio, 2010)
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2.2.1.7.10 Captacion de yodo radioactivo (RAIU)

Es el porcentaje de una pequefia dosis oral de yodo 131 retenido por la tiroides luego de 24
horas. La radioactividad permite la identificacion del recorrido de las moléculas de yodo. Al
medir RAIU se determina el funcionamiento normal de la glandula. En el caso que esta
captacion estuviese elevada se trata de una hiperactividad de la tiroides traduciéndose en un
Hipertiroidismo, al contrario de lo que sucede si RAIU se encuentra baja hablamos de una
hipoactividad de la glandula.

2.2.1.7.11 Gammagrafia de tiroides con radioisétopos

Este método de diagnostico utiliza pertecnetato de techecio 99 y permite determinar la actividad
funcional de los nddulos encontrados en la tiroides dentro de estos estan: nédulos
hipofuncionantes “frio”, hipofuncionante “tibio” e hiperfuncionante “caliente”. En la mayoria
los carcinomas tiroideos son hipofuncionante, sin embargo debido al valor predictivo del

examen ha sido sustituida por el PAAF guiado por ecografia.

2.2.1.7.12 Ecografia tiroidea

Método diagnostico mas utilizado, limitada por la habilidad del médico que realiza el examen,
caracteristicas de equipos y por la localizacion parcial de la extension retrotraqueal e

intratoracica del bocio. (Molero Garcia & Miguel Calvo, 2008)

2.2.2 Hipotiroidismo

Situacion clinica que se caracteriza por déficit de la secrecién de hormonas tiroideas: tiroxina y
triyodotironina, como producto de una alteracion organica o funcional o por déficit de

estimulacién de la TSH.

Puede ser congénito o adquirido, el primero se instala antes del nacimiento y se encuentra
presente al nacimiento. Mientras que el adquirido es consecuencia de una enfermedad primaria

0 secundaria a trastornos de la glandula pituitaria (Bruno, 2006)

2.2.2.1 Hipotiroidismo adquirido

Se instala en un estadio mas avanzado de la infancia y en la etapa adulta induce enlentecimiento

de los procesos metabolicos y mixedema, el cual se define como la presencia de edema mucoso
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no depresible estimulado por el depésito de un mucopolisacarido hidréfilo en el tejido conectivo

de todo el cuerpo.

El hipotiroidismo puede ser primario como consecuencia de la disfuncion de la glandula
tiroides, secundaria a una alteracién de la glandula pituitaria o terciario producto de una
disfuncion del hipotalamo.

El hipotiroidismo primario se presenta con mayor frecuencia, este puede ser el resultado de una
tiroidectomia o ablacion por radioterapia. Agentes bocidgenos pueden provocar hipotiroidismo
con bocio por un bloqueo de la sintesis de hormonas, dentro de estos se puede citar al carbonato
de litio, propiltiouracilo y metimazol en dosis continuas. Altas cantidades de yodo pueden
provocar bocio en pacientes con diagnostico de enfermedad tiroidea autoinmune ademas de

bloquear la produccién de hormona tiroidea. (Porth, 2006)

2.2.2.2 Etiopatogenia

Hipotiroidismo primario: dafio de la tiroides o por farmacos, en pequefios casos por defectos del
receptor.

Hipotiroidismo secundario: trastornos hipofisarios, disminucién en la secrecion de TSH.

La tiroides realiza varias funciones dentro de las cuales se menciona: produccion de calor y la
participacion en procesos bioldgicos dentro de estos la formacién de sustratos energéticos,
procesos catabdlicos, funcionamiento del musculo estriado y cardiaco, accién sobre el sistema
nervioso central y el metabolismo del agua y del sodio, es por ello que la disfuncion en la

produccion de esta glandula afecta a multiples 6rganos y sistemas.

Se puede enumerar diversas causas de Hipotiroidismo de acuerdo a su clasificacion, es asi que
dentro del Hipotiroidismo primario se puede citar a Tiroiditis de Hashimoto, Tratamiento con
yodo en patologias como el Hipertiroidismo, cirugia de tiroides, radioterapia, disgenesia
tiroidea, bocio dishormogenéticos, bocio endémico, secundario a farmacos como litio,
sulfonamidas, nitroprusiato, hemocromatosis, amiloidosis, esclerodermia. Dentro del
hipotiroidismo secundario se distinguen los tumores hipofisarios, infiltraciones granulomatosas,

radioterapia (Bruno, 2006)

2.2.2.3 Manifestaciones clinicas
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El cuadro clinico de esta patologia es muy inespecifico, pero primordialmente los pacientes
consultan por presentar los siguientes signos o sintomas: ganancia de peso, astenia,
hipersensibilidad al frio, xerosis, caida de cabello, fragilidad ufias, edema facial y palpebral

matutino, estrefiimiento, difultad para concentrarse, depresion, infertilidad, hipermenorrea.

Piel y faneras: tumefaccion de la piel que a diferencia del edema normal, no deja fovea,
manifestandose particularmente en cara, nuca, dorso de manos y pies (mixedema). Existe
xerosis, descamacion, palidez por vasoconstriccion cutanea e hipercarotinemia. Cabello, cejas
pestafias, vello corporal se vuelve seco, grueso y fragil; reduccion de la secrecion sudoripara y
sebécea; ufias quebradizas.

Sistema circulatorio: Como consecuencia de la reduccién del volumen sistolico y frecuencia
cardiaca existe una disminucién del gasto cardiaco. Hipersensibilidad al frio debido a

vasoconstriccion periférica. (Swash, 1984)

Sistema respiratorio: Se pude observar derrame pleural, en formas avanzadas infiltracién de
musculos respiratorios, alteracion del centro respiratorio, de esa manera puede conducir a

hipoventilacion alveolar.

Sistema digestivo: edema y palidez de encias, macroglosia, aclorhidria, constipaciéon por

disminucién de movimientos peristalticos.

Rifion: reduccion de la capacidad secretora y reabsortiva de los tubulos y disminucién de la

capacidad de la orina.

Sangre: anemia puede ser normocitica y normocrémica por disminucion de los requerimientos
de oxigeno y produccién de eritropoyetina; macrocitica relacionada con una disminucién de
vitamina B12; microcitica hipocrémica por déficit de hierro por perdidas sanguineas o déficit de

absorcion

Sistema nervioso y muscular: falta de concentracion, memoria puede aparecer ataxia
cerebelosa; depresion o alteraciones paranoides. En cuanto a 6rganos de los sentidos se puede
presentar ceguera nocturna, sordera y aparicion de neuropatias periféricas, principalmente del
nervio mediano por deposito mucoide lo que se conoce como sindrome de tanel carpiano.

Ademas se presenta retraso en el periodo de relajacion de reflejos osteotendinosos.
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Fuerza muscular adecuada. En algunas circunstancias aparece un sindrome seudomioténico con
gran incremento de la masa muscular y retraso de la actividad muscular. Se puede observar

incrementos de enzimas como CPK Y ASAT.

Sistema endocrino: Hipertrofia e hiperplasia de las células tirotropas que puede ocasionar un
agrandamiento de la silla turca. Es muy habitual la hiperporlactinemia asociada a galactorrea.
Ademas se observa prolongacion de vida media del cortisol. En la mujer existe disminucién de
la libido méas presencia de hipermenorrea, pero si existiera depresion hipofisiaria provoca
amenorrea. En el hombre se presenta disminucion de la libido, impotencia y oligospermia.
(Rodriguez Garcia, 2015)

Metabolismo: respuesta insulinica retrasada, aumento de lipemia especialmente de la
colesterolemia y carotinemia. Ademas se puede producir disminucién de la formacion y

resorcion dsea. (Foz Sala, Sanmarti Sala, & Lucas Martin, 2017)

2.2.2.4 Hipotiroidismo subclinico

Se define como una alteracion en pacientes que no presentan sintomas, se determina por la
presencia de elevacion de hormona estimulante de la tiroides (TSH) y valores normales de
hormonas tiroideas. Su etiologia no esta dilucidada, sin embargo se detallan varias alteraciones
involucradas en su desarrollo entre ellas se menciona, modificacion en la funcionalidad tiroidea
previa, presencia de bocio secundario a patologias autoinmunes o déficit de yodo, complicacion
postquirdrgica, radioterapia, anemia hemolitica autoinmune, secundario a farmacos que
contienen litio, yoduro de potasio, amiodarona, nifios en tratamiento con carbamazepina, acido
valproico. Ademas se incluye antecedentes familiares de padecimientos tiroideos, anemia

perniciosa, diabetes tipo 1 e insuficiencia suprarrenal primaria.

En nifios se ha asociado con trastornos genéticos tales como sindrome de Down, sindrome de
Turner, de igual manera infantes con diagnéstico de bocio por tiroiditis autoinmune manifiestan
hipotiroidismo subclinico.

Y finalmente el consumo de tabaco se ha relacionado con valores elevados de TSH.

Segun la ATA se recomienda realizar TSH posterior a los 35 afios de edad y con intervalos de 5

afios en particular en mujeres en periodo de gestacion.

De acuerdo a las cifras de TSH se puede diferenciar los siguientes grados: I: 4,5 a 9,9 mU/l; II:
10 a 20 mU/l; 111: >20 mUI/I.
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Es recomendable realizar pruebas de funcion tiroidea en todo paciente que presente las
siguientes caracteristicas: periodo de infancia y adolescencia, antiTPO positivo, antecedentes
patoldgicos familiares de patologia autoinmune, patologias genéticas como Sd. Turner y Down,
bocio y abortos a repeticion, episodios depresivos y falta de respuesta a antidepresivos,
tratamiento con interferon alfa. (Garcia Séez, Carvajal Martinez, Gonzalez Fernandez, &
Navarro Despaigne, 2005)

2.2.2.5 Tratamiento:

La levotiroxina es el tratamiento de eleccién, este farmaco produce un incremento paulatino y
pausado de las concentraciones sanguineas de T3 y T4. Ciertos casos como tiroglobulina y

tiroides disecado varia en concentracion de estas hormonas.

El tratamiento con hormona tiroidea puede ser utilizado en dos casos como Terapia de
sustitucion, es decir para la correccion fisiol6gica de la glandula en casos de disfuncion y como
terapia supresiva para la prevencién de complicaciones o progresion en diagndstico de Ca

tiroideo.

La finalidad de la terapia de sustitucion, es producir el funcionamiento normal de la glandula

tiroides para cubrir las necesidades de demanda de esta hormona.

En cuanto a su dosificacion, ésta debe ser acorde a la edad y peso del paciente, se recomienda
usar una marca comercial y mantener el tratamiento, se recomienda que sea en ayunas 1 hora
antes del desayuno, debido a que los alimentos dificultan la absorcién de la hormona. (Foz Sala,
Sanmarti Sala, & Lucas Martin, 2017)

Dentro de las interacciones de la levotiroxina se pueden mencionar las siguientes: reduccion en
el efecto por hierro, calcio, medicamentos que contienen aluminio como antiacidos, sucralfato;
disminucion en eficacia por sertralina, cloroquina, inhibidores de la tirosin quinasa. Aumento
del efecto de anticoagulantes cumarinicos. Inhibicién de la absorcion de sales de calcio, sodio,
colestiramina. Disminucion del efecto de hipoglicemiantes orales. Aumento de fraccion T4
libre por altas dosis de furosemida, clofibrato. Aumento del efecto de catecolaminas. (Bruno,
2006)
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2.2.3 Trastornos del metabolismo de las lipoproteinas

2.2.3.1 Lipidos:

Los lipidos del plasma sanguineo se dividen en &cidos grasos, acilglicéridos, colesterol, ésteres
de colesterol, glicerofosfolipidos, esfingolipidos. Los acidos grasos se clasifican en saturados,

monoinsaturados y poliinsaturados.

Los &cidos grasos saturados se sintetizan a partir del acetato, la ingesta de estos acidos de
cadena media (ladrico, miristico, palmitico) incrementa la concentracion de colesterol, al
contrario de lo que sucede con los de cadena inferior a 12 4tomos de carbono o superior a 18

atomos no ejercen su accion sobre el colesterol exceptuando el acido butirico y el esteérico.

Los acidos grasos monoinsaturados actlian sobre la concentracion de diferentes lipoproteinas

del plasma. Dentro de estos encontramos al acido oleico presente en el aceite de oliva.

Los acidos grasos poliinsaturados como el linoleico y linolénico deben ser ingeridos en la dieta.
Estos é&cidos reducen el nivel de colesterol y los de cadena larga como el acido

eicosapentaenoico disminuyen de manera efectiva los triglicéridos.

2.2.3.2 Lipoproteinas plasmaticas:

Son macromoléculas que se encargan de envolver a los lipidos insolubles en el plasma y
posterior a esto conducirlos desde el intestino y el higado a los tejidos periféricos y asi regresar
el colesterol para la eliminacion hepatica como &cidos biliares. Las lipoproteinas estan
formadas por un nucleo hidr6fobo compuesto de lipidos no polares lo que significa colesterol
esterificado y triglicéridos y por una capa superficial que contiene colesterol no esterificado y
apoproteinas. Estas Ultimas se encargan de mantener la parte estructural de las lipoproteinas e

intervienen en su metabolismo.
La clasificacion de las lipoproteinas de acuerdo a su densidad es: quilomicrones, lipoproteinas
de muy baja densidad, de densidad intermedia, de baja densidad, de alta densidad (VVLDL, IDL,

LDL y HDL respectivamente).

2.2.3.3 Metabolismo de las lipoproteinas
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Los quilomicrones median el transporte de la grasa exégena a nivel mesentérico hasta el higado.
Mientras que la conduccion de los lipidos enddgenos se lo realiza mediante interconversiones
del metabolismo de las distintas lipoproteinas desde el higado hacia los tejidos periféricos y
reiteradamente hacia el nivel hepatico.

2.2.3.4 Transporte de lipidos exdgenos

Mediante la accién de la lipasa pancreética los triglicéridos son hidrolizados a &cidos grasos y 2
monoglicéridos (95%). Los &cidos grasos que tienen menos de 12 atomos de carbono son
direccionados unidos a la albimina de manera directa a la circulacion portal, mientras que los
de cadena larga se esterifican como triglicéridos y la mayor parte del colesterol mediante la
participacién de la enzima acilcoenzima A colesterol aciltransferasa (ACAT). (Masana Marin,
Rubiés Prat, & Carmena Rodriguez, 2016)

2.2.3.5 Apolipoproteinas B

Existen lipoproteinas que abarcan proteinas B de alto peso molecular que se actGan como
proteinas internas de la membrana celular. Estas se caracterizan porque no van de una
lipoproteina a otra. La proteina B 100 se encuentra en las VLDL manteniéndose en las LDL a
través de los restos de VLDL hepético. B-48 se ubican en quilomicrones y restos. Las Apo

B100 se unen al receptor de LDL.

2.2.3.6 Otras apolipoproteinas

Apolipoproteina C: poseen menor peso molecular, se distinguen cuatro tipos, en donde la Apo
Cll es necesaria para la lipoproteina lipasa.

Apo A-I: forma parte de las HDL, quilomicrones y presenta en gran cantidad en el suero
sanguineo aproximadamente 125 mg/dl.

Apo 11 parte de las HDL, contiene cisteina que facilita la integracion de dimeros con Apo E
Apo A 1V: relacionada con los quilomicrones

Apo A - V: participa en la supresion de los triglicéridos del plasma sanguineo.

Proteina (a): se presenta como dimero con puentes disulfuro con Apo B100 en lipoproteinas
parecidas a LDL. (Malloy & Kane, 2012)

2.2.3.7 Transporte de lipidos enddgenos
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Los &cidos grasos son utilizados para producir energia y cuerpos cetonicos formando parte de
la via oxidativa, sin embargo quienes no alcanzan esta via pasan a formar parte de VLDL,
siendo necesaria la formacion de apoproteina B100, Cy E. Al alcanzar el torrente sanguineo las
VLDL se producen intercambios metabolicos en donde se confiere apoproteina C y E a HDL,
de igual manera sucede con los quilomicrones y la lipoproteinlipasa, la cual induce la
deslipidacion por hidrolisis de los triglicéridos resultando la formacion de IDL y esta al perder
fosfolipidos, colesterol y apoproteinas da lugar a HDL.

Las IDL contienen apoproteina B100 y E, quienes mediadas por las LDL son internalizadas en
el higado. Estas pierden triglicéridos y la mayor parte de apo E y abarca Gnicamente apo B100
Estas transportan la mayor parte de colesterol plasmatico (75%) lo que se asocia a mayor

capacidad aterégena.

LDL cobra importancia en casos como hipercolesterolemia familiar. En su sintesis intervienen
componentes dietéticos y genéticos. Su funcion consiste en el transporte de colesterol a los
tejidos periféricos y al higado donde son catabolizadas. Ciertos factores como endocrinos,
dietéticos, genéticos y por farmacos transforman la expresién y la actividad del receptor LDL,
asi como también disminuyen su actividad alimentacion rica en colesterol y &cidos grasos

saturados, anticonceptivos orales, hipotiroidismo y patologias congénitas.

Se produce un incremento de su actividad por factores como dietas ricas en acidos grasos

insaturados, tiroxina, estrégenos. (Masana Marin, Rubiés Prat, & Carmena Rodriguez, 2016)

2.2.3.8 Transporte centripeto de colesterol

Este transporte esta mediado por las HDL. En pacientes con déficit de lecitin colesterol
aciltransferasa se detectan HDL de forma discoidal, estas se convierten en esféricas por accion
de esta enzima en donde traslada los lipidos al centro de la particula. HDL3 son las particulas
mas densas, las que por accion de LCAT se convierten en HDL2. (Barman, Barrett, Boitano, &

Brooks, Lipidos y &cidos grasos, 2012)

2.2.4 Trastornos primarios y secundarios del metabolismo de lipoproteinas

2.2.4.1 Hipertrigliceridemias

Se ha demostrado la presencia en placas ateromatosas de VLDL y remantes posiblemente

derivados de la reaccion de LCAT.
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La elevacion de triglicéridos en el torrente sanguineo por liberacion local de FFA y lisolecitina
estan relacionadas con el riesgo de desarrollar pancreatitis. Si la cantidad de lipidos predomina
a la magnitud de fijacion de albumina, lograrian lisar la membrana celular del parénquima

origindndose una pancreatitis de origen quimico.

En lo que respecta al cuadro clinico se presenta un signo caracteristico que se conoce como
lipemia retinalis, que aparece con concentraciones que oscilan entre 3000 a 4000 mg/dl lo que

se manifiesta como una sombra blanca en el lecho vascular.

Los xantomas cutaneos que se presentan como lesiones morbiliformes amarrilentas de
aproximadamente 2 a 5 mm de didmetro con bordes eritematosos aparecen con concentraciones
altas de VLDL o quilomicrones. La localizacion mas frecuentes es en areas extensoras como
codos, rodillas, nalgas, sin embargo al disminuir la concentracién de triglicéridos desaparecen

paulatinamente. (Barman, Barrett, Boitano, & Brooks, Lipidos y &cidos grasos, 2012)

2.2.4.2 Hipertrigliceridemia primaria

2.2.4.2.1 Deficiencia de actividad de lipoprotein lipasa (LPL)

La proteina LMF1 es primordial para la secrecion de la lipasa hepatica y LPL. La actividad de
esta lipoproteina depende de la enzima Apo C Il y su cofactor. Al existir un déficit se
manifiesta con hepatomegalia, esplenomegalia, se puede presentar infarto esplénico. Ademas
hiperesplenismo con anemia, granulocitopenia y trombocitopenia, xantomas cutaneos; por lo
que su deteccion oportuna es importante para evitar ataques de pancreatitis aguda. Ciertas
circunstancias como la gestacion, periodo de lactancia y los estrdgenos incrementan la
produccion de VLDL por el higado por el que existe un riesgo aumentado de desarrollar
pancreatitis. (Gardner & Shoback, 2011)

En los hallazgos de laboratorio se encuentra una disminucién de niveles de LDL y HDL
acompafiado de un predominio de quilomicrones en el suero. La deficiencia de lipoprotein
lipasa se mide 10 min después de una dosis de heparina IV de 0,2 mg/kg para medir la actividad

lipolitica del plasma.
El tratamiento es netamente dietético con restriccion de grasas saturadas e insaturadas, en un

adulto es de 15 a 30 g/dl por lo que debe reducirse hasta en un 10 % conteniendo al menos 5g

de grasa poliinsaturada como fuente &cidos grasos esenciales suministrando de manera
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indispensable vitaminas liposolubles. Se recomienda ademas &cidos grasos omega 3 de origen
marino en dosis de 500 mg/dia. EI seguimiento de estas indicaciones, mantiene el nivel de
triglicéridos por debajo de 1000 mg/dl en pacientes que no se encuentra en estado de gestacion,
lactancia o bajo la administracion de estrogenos exdgenos. (Gardner & Shoback, 2011)

2.2.4.2.2 Lipemias endogena y mixta

Estas son resultado de la interaccion genética, las VDL y los quilomicrones participan en la via
lipolitica intravascular, por lo que al existir una concentracion de VLDL se dificulta la
eliminacion e quilomicrones. Por lo tanto existe una relacion directa debido a que si existe un
aumento de la gravedad de la lipemia enddgena surge una lipemia mixta. Factores de riesgo
como la resistencia a la insulina, obesidad, uso de estrogenos y consumo de alcohol aumentan la
secrecion de VLDL. En pacientes que presentan lipemia mixta existen cambios parciales del

catabolismo de lipoproteinas ricas en triglicéridos.

Es caracteristico la presencia de xantomas, lipemia retinalis, epigastralgia y el desarrollo de
pancreatitis aguda. Dentro del sindrome metabolico se presenta la lipemia enddgena. El
incremento de ésteres de colesterilo a VLDL se refleja en la concentracién baja de HDL.

(Barman, Barrett, Boitano, & Brooks, Lipidos y &cidos grasos, 2012)

El tratamiento se basa en la limitacion en la ingesta de grasas y su objetivo a largo plazo en la
disminucién de peso corporal lo que resulta en una disminucion manifiesta de triglicéridos pero
si no existe una disminucidn significativa se administra acido nicotinico o fibratos en ausencia
de resistencia a la insulina. En caso de que esta existiera se administra metformina con o sin

tiazolidinediona.

2.2.4.3 Hiperlipidemia familiar combinada

Esta alteracién involucra un incremento de VLDL, LDL y Apo B100, no se presenta xantomas a
nivel tendinoso ni en piel. Se recomienda los inhibidores de HMG CoA reductasa mas la
adicion de niacina o fenofibrato si los triglicéridos permanecen incrementados o existe una
disminucién de HDL.

2.2.4.4 Disbetalipoproteinemia familiar

Existe una homocigoidad para Apo E2 en casi el 2% de la poblacion, pero para el desarrollo de

hiperlipidemia se necesita determinantes ambientales adicionalmente. Sin embargo su
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plataforma molecular es la presencia de isoformas de Apo E. LDL esta disminuida lo que se
traduce en la limitacion de la transformacion de remantes de VLDL en LDL. El defecto
primordial es la variacion de la captacion hepética de los restos de lipoproteinas ricas en
triglicéridos. Estos remanentes son ricos en esteres de colesterilo de manera que existird una

concentracion alta de colesterol y triglicéridos.

El cuadro clinico no se manifiesta antes de los 20 afios sin embargo puede estar asociado a
hipotiroidismo y obesidad. En la adultez se presenta xantomas tuberosos o tuberoeruptivos, los
cuales se manifiestan como nédulos de aproximadamente 3 a 8 mm de diametro estos se
presentan areas extensoras de codos y rodillas especialmente y tienen una pigmentacion

amarillenta o rosada.

Los xantomas tuberosos se presentan como nédulos con un diametro mucho mayor que los
tuberoeruptivos de aproximadamente 3cm o méas de didmetro, son mdviles, no dolorosos de
color rojizo o anaranjado. (Gardner & Shoback, 2011)

Otra variante son los xantomas planos indicadores de disbetalipoproteinemia ubicados en los
pliegues palmares, los cuales debido a la presencia de carotenoides se tornan de color

anaranjado, estos no son hipersensibles.

En cuanto al tratamiento, incluye la reduccion de peso corporal, disminucién en la gesta de

grasa y alcohol. En casos de que no exista respuesta se adiciona fibratos o niacina.

2.2.4.5 Hipertrigliceridemia secundaria a Hipotiroidismo

Esta patologia produce niveles elevados de LDL, sin embargo solo poca cantidad manifiesta
hipertrigliceridemia. Sin embargo este aumento de LDL es provocado por una disminucion en
la transformacion de colesterol en acidos biliares y una regulacion descendente de los receptores
LDL. Generalmente la lipemia es leve, no obstante en el mixedema existen niveles mayores a
3000 mg/dl de triglicéridos, traduciéndose en una disminuciéon de la lipasa hepética. La
disfuncion tiroidea provoca hiperlipidemia en pacientes con disbetalipoproteinemia. (Del
Campo del Campo, Lopez-Torres Hidalgo, Requena Gallego, Escobar Rabadan, Diaz Torres, &

Mufioz Sanchez-Villacafas, 2004)

2.2.4.6 Hipercolesterolemia familiar

Es un rasgo codominante con penetrancia alta, debido a que la mitad de los familiares en primer

grado presentan esta afeccion. Existe una elevacion de LDL desde el nacimiento, que
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incrementa de manera progresiva en la infancia, adolescencia y adultez, es asi que los niveles de

colesterol oscilan entre 260 a 400 mg/dl

Existe una deficiencia de receptores de LDL en las membranas celulares debido a alteraciones
genéticas que perturban el transporte de la proteina receptora.

En heterocigotos existe un incremento en la produccion de LDL mayor al que se presenta en
homocigotos y se debe al aumento de conversion de VDL en LDL. (Moréis Lopez, Lama, &
Dalmau, 2009)

Se presenta xantomas tendinosos detectdndose de manera frecuente en el tenddn de Aquiles,
rotula y tendones extensores de manos. Se puede presentar ademas xantelasma y arco senil. En
heterocigotos se puede presentar aterosclerosis coronaria. Debido a la progresion rapida de la
xantomatosis se puede presentar xantomas tuberosos formando placa en gliteos, membranas

interdigitales, extremidades y valvula adrtica.

Valores superiores a 300 mg/dl de colesterol en ausencia de hipertrigliceridemia y
comorbilidades hace probable el diagndstico de Hipercolesterolemia familiar heterocigota. El

diagnostico se puede establecer después del primer afio de vida.

El tratamiento se lo realiza con los inhibidores de la HMG Co A reductasa, es necesario para
alcanzar niveles optimos la combinacién con inhibidores de la reductasa, niacina,
secuestradores de acido biliar o ezetimibe. En pacientes homocigotos se puede controlar de

manera parcial con aféresis de LDL en combinacion con niacina, ezetimibe y estatina.

2.2.4.7 Hiperlipidemia Familiar combinada

Las lipoproteinas que se encuentran elevadas son las IDL y LDL sin embargo se puede observar
una elevacion de VLDL o aumentos de VLDL y LDL en conjunto en el paciente y sus
familiares. A diferencia de la hipercolesterolemia familiar en la hiperlipidemia familiar
combinada, los niveles de colesterol puede ser bajos como 250 mg/dl sin presencia de
xantomas. El tratamiento debe empezar necesariamente con la dieta y niacina 0 a su vez un

inhibidor de la reductasa.

2.2.4.8 Hipercolesterolemia secundaria a Hipotiroidismo

En esta disfuncién las LDL e IDL se encuentran elevadas, esta hiperlipemia puede presentarse

con o sin cuadro clinico sugerentes de una disfuncién tiroidea. Existe una reduccion en la
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excrecion biliar de colesterol y 4cidos biliares y una disminucién de la accion de la lipasa
hepatica y el nimero de receptores de LDL sobre las células. No obstante las reservas de
colesterol estan incrementadas en los tejidos. (Gardner & Shoback, 2011)

2.2.4.9 Deteccion y control de las hiperlipemias

El establecimiento de un tratamiento adecuado permite retardar o prevenir el desarrollo de
aterioesclerosis principalmente de cardiopatia isquémica. Ademas que el tratamiento de las
hipertrigliceridemias graves impide el desarrollo de pancreatitis aguda. EI diagndstico de
dislipidemias se lo realiza mediante la deteccidn oportuna en pacientes mayores de 20 afios y la
deteccidn en pacientes que presentan comorbilidades o complicaciones aterioscleréticas.

El diagndstico se basa en dos analisis de perfil lipidico realizados durante un espacio de 2 a 3

semanas.

En pacientes asintomaticos y sin factores de riesgo cardiovascular si los resultados del perfil
lipidico se encuentran normales se debe repetir hasta transcurridos los 5 afios, no obstante si los
hallazgos presentan alguna alteracion se debe repetir el examen de manera que permita

confirmar el diagnéstico y dar el tratamiento adecuado.

El diagnostico de dislipidemia debe complementarse con la anamnesis y examen fisico del
paciente. Es por ello que la anamnesis se debe basar en: la investigacién de habitos del
paciente; farmacos que recibe debido a que algunos influyen sobre los lipidos, el nivel
glicémico y la presion arterial tales como corticoides, tiazidas y bloqueadores beta; antecedentes
patoldgicos personales en busca de manifestaciones que sugieren isquemia, HTA, Diabetes
mellitus y patologias que provocan hiperlipidemias secundarias como hipotiroidismo, sindrome

nefrético, cirrosis biliar primaria entre otras.

Ademas en la exploracion fisica se debe incluir perimetro cintura cadera como uno de los
parametros antropométricos, ademas se debe prestar atencién en pacientes menores de 50 afios
en la presencia de xantelasmas, lipemia retinalis, xantomas eruptivos, tuberosos o tendinosos.
Ademaés se debe palpar pulsos periféricos, auscultar soplos arteriales y poner atencién en la
palpacion de aneurismas de aorta abdominal complementando con eco Doppler. (Masana

Marin, Rubiés Prat, & Carmena Rodriguez, 2016)

2.2.4.10 Objetivos terapéuticos
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Se presta atencion a revisiones sistematicas que confirman que existe una disminucién de
Enfermedad cardiovascular que depende de la dosis a partir de la disminucion de cLDL, es decir
que a mayor disminucion de la cLDL mayor reduccion del riesgo cardiovascular. Estos
beneficios al obtener una disminucion de cLDL no son especificos del tratamiento con estatinas.

Existe una variacion en la respuesta de cLDL a la dieta y terapia farmacoldgica, por lo que la
disminucion del riesgo cardiovascular debe realizarse de manera individualizada para cada
paciente, es por ello que en la guia ESC/EAS 2016 se ha establecido objetivos encaminados a la
reduccion de cLDL en pacientes que presentan estos riesgos es asi que en pacientes con riesgo
muy alto, la concentracion de cLDL debe alcanzar valores menores a 70 mg/dl. En pacientes
con riesgo alto, las concentraciones de cLDL seran menores a 100 mg/dl y en caso de presentar

riesgo bajo a moderado los valores seran menores a 115 mg/dl.

En el caso del colesterol no cHDL (colesterol distinto al que esta unido a lipoproteinas de alta
densidad) los objetivos para riesgo muy alto seran menores a 100 mg/dl; riesgo alto menor a
130 mg/dl; riesgo moderado <145 mg/dl. En el caso de cHDL las concentraciones séricas seran

mayores a 40 mg/dl en hombres y mayores a 48 mg/dl en mujeres.

En el caso de apoB sus valores serdn <80 mg/dl para pacientes con riesgo cardiovascular muy
alto y < 100 mg/dl en el caso de que se presente riesgo cardiovascular alto. (Catapano, et al.,
2017)

¢ Modificaciones en el estilo de vida
Dentro de los patrones dietéticos que mas se ha evaluado se encuentra la dieta DASH vy la dieta
mediterranea, sobre todo en cuanto al control de la presion arterial y en la reduccién de los
factores de riesgo cardiovascular. La dieta mediterranea disminuye las enfermedades
cardiovasculares tanto en pacientes que no presentan complicaciones de ateriosclerosis
(prevencién primaria) como en pacientes que ya han presentado complicaciones (prevencién
secundaria). En el estudio PREDIMED se concluyé que la dieta mediterranea suplementada con
aceite de oliva o nueces redujo de manera significativa disminuyé la incidencia de

enfermedades cardiovasculares en mas del 30%.

o Influencia del estilo de vida en las concentraciones de colesterol total y unido a
lipoproteinas de baja densidad

Los acidos grasos saturados desempefian un papel muy importante en cuanto a su influencia en

la concentracion de cLDL con una relacion de 0,8 a 1,6 mg/dl por cada 1% de energia que

proviene de las grasas saturadas, exceptuando el acido estedrico el cual no aumenta la
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concentracion de colesterol total. Los acidos grasos trans al igual que los &cidos grasos
saturados tienen el mismo efecto en cLDL, sin embargo los &cidos grasos saturados incrementan

los niveles séricos de cHDL, mientras que los trans disminuyen su concentracion

Los &cidos grasos poliinsaturados n3 no tiene efecto sobre la reduccion del colesterol, sin
embargo cuando se ingiere en cantidad altas es decir mayores a 3g/dia existe un incremento

ligero de cLDL con una disminucion de los triglicéridos.

Los hidratos de carbono son una alternativa para la sustitucion de grasas saturadas debido a su
accion neutra sobre estos, sin embargo tiene un efecto negativo en cHDL vy triglicéridos. La
fibra tiene un efecto reductor de colesterol, por lo que los hidratos de carbonos que contienen

fibra pueden sustituir el consumo de grasas saturadas.

La actividad fisica y en consecuencia la pérdida de peso disminuyen las concentraciones de

cLDL, aproximadamente 8mg/dl por cada 10 kg de pérdida de peso. (Catapano, et al., 2017)

e Recomendaciones sobre el estilo de vida para mejorar los lipidos plasmaticos

Peso corporal y actividad fisica: La reduccién de la ingesta caldrica y el incremento del gasto
energético en pacientes con sobrepeso es importante para contrarrestar el desarrollo de
dislipidemias. Una reduccion moderada mejora los niveles lipidicos y presenta efectos propicios
con otros factores de riesgo cardiovascular. Si existe una disminucién de peso y adiposidad
abdominal mas importante se produce un importante efecto sobre la reduccién de perfil lipidico.
Esta disminucién en el peso corporal se puede lograr con la disminucién de alimentos
energéticos hasta conseguir una pérdida cal6rico de 300 a 500 kcal/dia. (Rubio, Moreno, &
Cabrerizo, 2004)

2.2.4.11 Tratamiento de hipercolesterolemia

e Estatinas
Disminuyen la sintesis de colesterol por inhibicién de la HMG CoA reductasa, lo que promueve
un incremento en la expresion de los receptores LDL en la superficie de las células hepaticas lo
que promueve un incremento de la captacion de cLDL desde la circulaciéon sanguinea y una
reduccion relacionada de cLDL circulante y lipoproteinas que tiene apoB y particulas ricas en

triglicéridos.
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Varios estudios clinicos han demostrado que estos farmacos disminuyen substancialmente la
morbimortalidad cardiovascular y reducen la progresion e inclusive se suscita la regresion de

aterosclerosis coronaria.

e Fijadores de &cidos biliares
La colestiramina y el colestipol son resinas de intercambio que se acoplan a los &cidos biliares,
sus efectos en el tratamiento son indirectos debido a que no van a la circulacién sistémica y no
se alteran por enzimas digestivas Estos farmacos al asociarse a los &cidos biliares imposibilitan
gue estos pasen al torrente sanguineo y circulen por el sistema enterohepatico. El higado al no
tener bilis, forma acidos biliares en mayor cantidad a partir de las reservas hepéticas de
colesterol. EIl incremento en el catabolismo de colesterol para la formacion de &cidos biliares

conlleva a un incremento que compensa la actividad hepatica de los receptores de LDL.

e Inhibidores de la absorcion de colesterol
Estos farmacos inhiben la absorcién de colesterol biliar por el intestino o procedente de la
ingesta de alimentos. Al producirse la inhibicion de la absorcion de colesterol en el intestino, el
ezetimibe disminuye la cantidad de colesterol que alcanza el higado. Como respuesta a la
menor cantidad de colesterol se produce un aumento en la expresion de los receptores de LDL,
lo que ocasiona el incremento en la eliminacién de LDL. (Abufhele, Acevedo, Varleta, Akel, &
Fernandez, 2014)

e Inhibidores PCSK9
Esta proteina PCSK9 participa en el control de los receptores de LDL, su incremento en la
concentracion — funcionalidad de esta proteina en el plasma disminuye la expresion de los
receptores LDL. Al contrario la concentracion funcion baja de PCSK9 se relaciona con una

disminucién de la concentracién de cLDL. (Cuneo, 2013)
e Acido nicotinico
Este farmaco incrementa el cHDL (25%), disminuye cLDL (15 a 18%) vy los triglicéridos (20 a
40%) con dosis de 2g/dia. Este es el unico farmaco que reduce los niveles de Lp(a).
2.2.4.12 Tratamiento de Hipertrigliceridemia
Segun la European Atherosclerosis Society se considera hipertrigliceridemia leve a moderada

cuando esta se encuentra mayor a 150 mg/dl y menor a 880 mg/dl y grave cuando las

concentraciones superan los 880 mg/dl, esta presentacion es poco comun y se presenta cuando
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existe mutaciones monogénicas. Esta a su vez estd relacionada con riesgo elevado de

desarrollar pancreatitis.

o Estatinas:
Constituyen los farmacos de primera eleccion para la reduccion del riesgo de enfermedad
cardiovascular y de triglicéridos. Las estatinas como atorvastatina, rosuvastatina y pitavastatina

a dosis elevadas disminuyen las concentraciones de triglicéridos

e Fibratos:
Estos farmacos disminuyen los niveles de triglicéridos en ayunas y en el periodo postprandial,
asi como también las particulas de lipoproteinas ricas en triglicéridos, debido a que estos retinen
cofactores y regulan la expresion génica, al interactuar con el receptor alfa activado del
proliferador de peroxisoma.

e Acido Nicotinico:
Disminuye la afluencia de acidos grasos que alcanzan el higado y la secrecion de VLDL, lo cual
esta mediado por accion de la lipasa sensible a hormonas del tejido adiposo. Este farmaco
inhibe la diacilglicerol acil transferasa 2 lo que ocasiona que la secrecion de VLDL disminuya
asi como IDL y LDL, este proceso sucede a nivel hepatico. Ademas aumenta los niveles séricos
de cHDL y apoA.

e Acidos grasos n3:
Dosis de 2 a 4 g/dia modifican la concentracion de lipidos y lipoproteinas principalmente
VLDL, esto se debe a su interaccion con PPAR y con la disminucidn de la secrecion de apoB.
(Catapano, et al., 2017)

2.2.5 Obesidad

Esta puede ser definida como un exceso de grasa que determina un aumento en la
morbimortalidad de los pacientes. Su etiologia es multifactorial y se puede distinguir la
obesidad primaria o de etiologia no determinada y la obesidad secundaria de etiologia conocida.
Esta condicion patologica se puede desarrollar debido a que se disminuye el gasto energético o

incrementa la ingesta de energia 0 a su vez la coexistencia de los factores.

2.2.5.1 Gasto energético
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El gasto energético depende de tres componentes: gasto energético basal, medido después de 12
horas de ayuno en reposo; gasto energético que determina la actividad fisica; termogénesis que
comprende el incremento del gasto energético en relacion a varios estimulos como exposicion al
frio, farmacos, estrés o la respuesta a la ingesta alimentaria conocida como termogénesis

postprandial.

2.2.5.2 Gasto energético basal

El principal determinante del gasto energético basal es la masa magra, las mujeres presentan un
gasto menor al de los hombres. Este gasto energético expresado por unidad de masa magra no
difiere entre un paciente obeso y uno con peso normal, lo que se debe a que el paciente con
obesidad tiene concentracion directamente proporcional entre masa magra y grasa por lo tanto
en estos pacientes se requiere energia adicional para mantener la composicion corporal. (Salas
Salvadd & Trallero Casafias, 2017)

2.2.5.3 Gasto energético que condiciona la actividad fisica

Es un componente muy variable, este gasto frente a la actividad fisica es superior en el paciente

con obesidad puesto que debe realizar mayor esfuerzo para desplazarse.

2.2.5.4 Gasto energético postprandial o termogénesis postprandial

El gasto energético de un paciente incrementa en condicion postprandial, esto va a depender de
la cantidad de energia que se ha ingerido. La termogénesis postprandial constituye el coste
energético de la absorcidn, digestion y la metabolizacion de los nutrientes. Aproximadamente
del 10 al 15% de la energia ingerida se pierde en forma de calor. (Salas Salvad6 & Trallero
Casanas, 2017)

2.2.5.5. Obesidad neuroendocrina

Menos del 3% de pacientes con obesidad presentan disfunciones endocrinas.

2.2.5.6 Obesidad hipotaldmica

La lesion de la region ventromedial del hipotdlamo ocasiona hiperfagia, obesidad e

hiperinsulinemia debido a afeccion del sistema nervioso autdbnomo. Factores como traumas,

tumor como craneofaringioma o patologia inflamatoria puede provocar obesidad. Este sindrome
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se caracteriza por presentar un cuadro clinico con manifestaciones de hipertension intracraneal
como cefalea, alteracion visual y papiledema; alteraciones endocrinas como amenorrea, diabetes
insipida, insuficiencia tiroidea o suprarrenal, sintomas neurolégicos, trastornos del suefio,

alteracion en la regulacion de la temperatura.

2.2.5.7 Obesidad hipofisaria y suprarrenal

El déficit de somatotropina se relaciona con una elevacion de la grasa corporal que al corregirse
mediante la administracion de la hormona se reduce. Ademas el incremento en la produccién
de ACTH involucra un aumento en los niveles de cortisol y aumento de peso. Otra de las

patologias asociadas con obesidad es el sindrome de Cushing. (Perello & Spinedi, 2004)

2.2.5.8 Relacion con Hipotiroidismo grave

Aumento de peso debido a la presencia de edemas al tratarse de una patologia crénica, el cual se

corrige con la sustitucion hormonal. (Salas Salvadé & Trallero Casafias, 2017)

2.2.5.9 Factores asociados al incremento de peso

Existe farmacos que contribuyen al desarrollo de obesidad entre ellos destacan la administracion
de corticoides, antidepresivos triciclicos, amitriptilina, fenotiazidas, ciproheptadina,

anticonceptivos orales.

2.2.5.10 Fisiopatologia

La acumulacion de lipidos en el tejido adiposo asociado a la hipertrofia de adipocitos se
produce cuando el paciente se encuentra en balance positivo. Cuando los adipocitos llegan a un
volumen méaximo se forman adipocitos que se originan de los preadipocitos o células
precursoras, dando lugar a una hiperplasia. El paciente que presenta obesidad y ha desarrollado
hiperplasia y reduce de peso, disminuye el tamafio, mas no el nimero de adipocitos. La
lipoproteinlipasa participa en la diferenciacion de células adiposas y por consiguiente su

actividad esta incrementada.

De acuerdo a la distribucion de la grasa se ha determinado que la obesidad androide es mucho
maés frecuente en varones acompafiada de un incremento en la morbimortalidad, esta obesidad
se caracteriza por deposito de grasa en abdomen y los adipocitos de esta region presentan mayor

sensibilidad a la insulina y catecolaminas. Es caracteristico la hipertrofia de adipocitos.
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En las mujeres es méas frecuente la obesidad ginecoide caracterizada por depdésito de grasa en

caderas, muslos y bajo la cintura, aqui es comun la presencia de hiperplasia.

2.2.5.11 Asociaciones clinicas

Existe un aumento marcado de triglicéridos debido a la disminucion de HDL e incremento de
los niveles de LDL. Esta hipertrigliceridemia se debe al incremento de secrecion de VLDL por
parte del higado, consecuente al hiperinsulinismo y que tiende a presentar mejoria con la
pérdida de peso. Sin embargo esta disfuncion en los niveles del perfil lipidico y el incremento
del trabajo cardiaco contribuyen al padecimiento de cardiopatia isquémica en el paciente con
obesidad. (Salas Salvad6 & Trallero Casafias, 2017)

2.2.5.12 Tratamiento y prondstico

Ante todo paciente con obesidad se debe plantear lo siguiente: el peso o el indice de masa
corporal obtenido al final del tratamiento, que tiempo se va a utilizar para conseguir el peso
deseado y con el minimo de efectos adversos y por ultimo que método vamos a emplear para el
cumplimiento de objetivos. Es asi que se ha establecido que durante la primera semana
sometida a una dieta hipocalérica la reduccion de peso es superior lo que se explica a que existe
pérdida de grasa, agua y glucégeno. De modo que para que se reduzca en 1 kg de peso por
semana es necesario una disminucién en el balance energético de 500 a 1000 kcal/dia. Esta
clase de dietas contienen al menos de 1000 a1500 kcal/ dia para mujeres y 1500 a 2000 kcal/dia
para hombres. (Gargallo Fernandez, Basulto Marset, Breton Lesmes, & Quiles , 2011)

La disminucién del aporte cal6rico se ejecutara a expensas de la reduccion de lipidos, alcohol,
azlcares simples. En dietas de 1200 kcal/dia se complica el mantenimiento de cantidades
indispensables de vitaminas y oligoelementos, por lo que se prescribe suplementos. La dieta
debe proporcionar un minimo de 0.8 g/ kg de proteinas de alta calidad biol6gica. Las dietas
denominadas cetogénicas que se caracterizan por ser ricas en grasas y bajas en hidratos de

carbono disminuyen el apetito y el peso corporal.

Las dietas que contienen menos de 500 kcal/dia se limitara al paciente con obesidad con riesgo
alto de complicaciones o en casos de obesidad refractaria, aunque esta contraindicada en ciertas
condiciones como hiperuricemia y gota, insuficiencia renal, diabetes mellitus, alteraciones

cardiacas. (Salas Salvad6 & Trallero Casafias, 2017)
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CAPITULO I1I.

METODOLOGIA

3.1 Identificacion de variables

Variable Independiente: Dislipidemia

Variable dependiente: Estado nutricional

Variable interviniente: Hipotiroidismo
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3.2 Operacionalizacion de variables

VARIABLE DEFINICION INDICADOR | TIPO ESCALA
CONCEPTUAL
Estado nutricional | Situacion en la que | IMC Ordinal Normopeso
se encuentra una Sobrepeso
persona en relacion Obesidad |
con la ingesta y Obesidad 11
adaptaciones Obesidad 111
fisioldgicas que
tienen lugar tras el
ingreso de
nutrientes.
Dislipidemia Conjunto de | Colesterol Continua Deseado: <200
patologias (mg/dl) mg/dl
caracterizadas por Fronterizo alto: 200
alteraciones en la a 239 mg/dl
concentracién  de Alto: > o igual 240
lipidos sanguineos mg/dl
en niveles que
involucran un
riesgo para la salud
Triglicéridos Continua Normal: <150
(mg/dl) mg/di
Limite alto: 150 a
199 mg/dI
Alto: 200 a 499
mg/dl
Muy alto: >500
mg/dI
HDL (mg/dl) Continua Bajo: <40 mg/dI

Alto: > o igual 60
mg/dl
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LDL (mg/dl) | Continua Optimo: <100
mg/dI
Cerca del optimo:
100 a 129 mg/dI
Fronterizo alto: 130
a 159 mg/dl
Alto: 160 a 189
mg/dI
Muy alto: > o igual
190 mg/dI
Hipotiroidismo Trastorno TSH Continua Normal: 0,4 — 4
endocrino Hipotiroideo: >4
producido por un
déficit de hormonas
tiroideas, en la
mayor parte de los
casos debido a una
alteracion de
la glandula tiroides
Edad Tiempo que ha | Afios Continua 30-34 afios
vivido una persona | cumplidos 35-39 afios
u otro ser vivo 40-44 afios
contando desde su 45-49 afos
nacimiento 50-54 afios
55-59 afios
60-65 afios
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https://es.wikipedia.org/wiki/Gl%C3%A1ndula_tiroides

3.3 Matriz de consistencia

Formulacién del problema

¢Cudl es la relacion de las alteraciones del
perfil lipidico y el estado nutricional en
pacientes de 30 a 65 afios con diagndstico de

Hipotiroidismo?

Objetivo general

Determinar la prevalencia de dislipidemia y
su relacion con el estado nutricional en
pacientes de 30 a 65 afios con diagnostico de
Hipotiroidismo.

Hipdtesis general

Los pacientes hipotiroideos desarrollan un
aumento en los niveles séricos del perfil
lipidico porque presentan alteraciones

nutricionales

Variables

VARIABLE INDEPENDIENTE:
Dislipidemia

VARIABLE DEPENDIENTE: Estado

nutricional

VARIABLE INTERVINIENTE:
Hipotiroidismo

Indicadores

IMC

Colesterol (mg/dl)
Triglicéridos (mg/dl)
HDL (mg/dl)

LDL (mg/dl)

TSH

Afos cumplidos

Técnicas

Se revisara las historias clinicas de los
pacientes con diagndstico de Hipotiroidismo
gue hayan sido atendidos en el afio 2016 con
ayuda del Registro Diario Automatizado de

Consultas 'y  Atenciones  Ambulatorias
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(RDACCA) version 1.6. En la evaluacion
inicial se solicitard dosificacion de hormonas
tiroideas  (TSH, T4,) vy perfil lipidico
(Colesterol, Triglicéridos, HDL y LDL) y
determinacion de peso y talla con ayuda del
tallimetro y balanza, posteriormente se
calculara el IMC registrando edad, género y
antecedentes patoldgicos familiares.

Una vez recolectados los datos se clasificara a
los pacientes de acuerdo a lo mencionado,
aplicando tabulacién y filtracion de datos con

ayuda de Microsoft Excel.

Instrumentos

Tallimetro marca SECA

Balanza marca SECA

Registro Diario Automatizado de Consultas y
Atenciones Ambulatorias (RDACCA) version
1.6
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3.4 Metodologia

3.4.1 Tipo y disefio de investigacion

El presente estudio es Analitico no experimental transversal, puesto que se propone analizar
la prevalencia de alteraciones del perfil lipidico con el estado de nutricion en pacientes de 30 a
65 afios de edad con diagnostico de Hipotiroidismo que son atendidos en el servicio de
Consulta externa de Medicina General del Centro de Salud Guayllabamba durante el afio 2016.
De esta manera se trabajard con datos obtenidos en un solo lugar y momento, describiendo las

variables y analizando la relacion descrita.

A cada paciente se le realizara un estudio analitico (TSH, T4 libre, determinacion de colesterol,
TG, HDL, LDL) y se calculard su IMC. Se considerara valido para el estudio pacientes que
tengan registrados en su historia clinica valores de TSH y T4, considerando que se trate del
diagnostico inicial y no subsecuente. Ademas se tomara en cuenta criterios de inclusion y

exclusién para la seleccion de pacientes.

3.4.2 Métodos de investigacion

Analitico no experimental transversal

3.4.3 Enfoque de la investigacion

Cualitativo, puesto a que se realizara con una poblacion de pacientes de 30 a 65 afios de edad
con diagnostico de Hipotiroidismo siguiendo criterios de conveniencia o de los objetivos de la

investigacion.

3.4.4 Alcance de la investigacion

Estudio Correlacional, debido a que se estudiara la relacion de las alteraciones en el perfil

lipidico y el estado nutricional en pacientes con diagnéstico de Hipotiroidismo
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3.4.5 Poblacion

Esta investigacion se realizard con una poblacién de 100 pacientes de 30 a 65 afios de edad con

diagnostico de Hipotiroidismo.

3.4.6 Unidad de analisis

Pacientes con Hipotiroidismo de 30 a 65 del Centro de Salud de Guayllabamba

3.4.7 Seleccion de la muestra

Se tomara en cuenta todo el universo, previa aplicacién de criterios de inclusion y exclusion,

por lo que se empleara un tipo de muestreo no probabilistico de conveniencia o intencional

3.4.8 Criterios de inclusion y exclusion

Criterios de inclusion:

Pacientes con diagndstico inicial de Hipotiroidismo

Pacientes en edades comprendidas de 30 a 65 afios de edad

Pacientes con comorbilidades asociadas

Pacientes que en su valoracion inicial, tengan registrado en la historia clinica valores de
TSH, T4 y perfil lipidico.

Criterios de exclusion:

Pacientes que ya recibian tratamiento hipolipemiante previo al diagnéstico de
hipotiroidismo.
Pacientes en periodo de gestacion

Pacientes en tratamiento con levotiroxina

3.4.9 Técnica de recoleccién de datos

3.4.9.1 Parametros antropométricos
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Determinacion de peso, talla y calculo de indice de masa corporal

3.4.9.2 Paradmetros bioquimicos
Solicitud de ex&menes de laboratorio que comprende perfil lipidico (colesterol total,
triglicéridos, cHDL y cLDL), perfil hormonal (TSH, T4)

Puntos de corte:
cLDL: Optimo: <100 mg/dl
Cerca del 6ptimo: 100 a 129 mg/dl
Fronterizo alto: 130 a 159 mg/dl
Alto: 160 a 189 mg/dI
Muy alto: > o igual 190 mg/dl
Colesterol total:
Deseado: <200 mg/dl
Fronterizo alto: 200 a 239 mg/dl
Alto: > o igual 240 mg/dl
cHDL:
Bajo: <40 mg/dI
Alto: > o igual 60 mg/dI
Triglicéridos:
Normal: <150 mg/dI
Limite alto: 150 a 199 mg/dI
Alto: 200 a 499 mg/dI
Muy alto: >500 mg/dI

3.4.10 Instrumentos de recoleccion de datos

e Registro Diario Automatizado de Consultas y Atenciones Ambulatorias
(RDACCA) version 1.6.: para la revision de historias clinicas de los pacientes con
diagndstico de Hipotiroidismo que hayan sido atendidos en el afio 2016.

e Tallimetro: marca SECA

e Balanza: marca SECA
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3.4.11 Instrumento para procesar datos

Una vez recolectados los datos se clasificara a los pacientes de acuerdo edad, género,
parametros bioquimicos y parametros antropomeétricos aplicando tabulacién y filtracion de datos

con ayuda de Microsoft Excel.
Para las variables cualitativas se empleard proporcidn y porcentaje, ya que se determinara la
cantidad de pacientes con hiperlipidemia y desordenes nutricionales que presentan esta

patologia.

En relacion a las variables cuantitativas se aplicard medidas de tendencia central y de
dispersion, ya que permitira esclarecer el grupo de edad mas representativo y frecuente.
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CAPITULO IV.

RESULTADOS DE LA INVESTIGACION
4.1 Analisis de resultados
4.1.1 Edad

El promedio de edad en nuestra poblacion de estudio fue de 53 afios (DS= 9,51), con un minimo
de 30 y un maximo de 65 afios, con una mediana de 56 afios y una moda de 65 afios. De
acuerdo a los intervalos de edad se encontrd que del total de los 100 pacientes con diagndstico
de Hipotiroidismo 38 casos se encontraron en el rango de 60 a 65 afos, siendo el de mayor
prevalencia. En el rango de 30 a 35 afios, se hallé 6 casos, de 36 a 41 afios, 4 casos; de 42 a 47

afios, 9 casos; de 48 a 53 afios, 19 casos y finalmente en el rango de 54 a 59 afios, 24 casos.

Tabla 1-4 Edad de los pacientes diagnosticados de Hipotiroidismo atendidos en el Centro
de Salud Guayllabamba en el afio 2016

n X Mo Md R S S2 CVv

Edad 100 53 65 56 38 951 90,50 17,94
(afios)

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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Padentes con Hipotiroidismo

Grafico. 1-4 Histograma de la variable cuantitativa edad de los pacientes
diagnosticados de Hipotiroidismo atendidos en el Centro de Salud Guayllabamba en el
afio 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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R= 38 afios

K= 1+ (3,322 x logn) W= R/K
K= 1+ (3,322 x log 100) W= 38/7,6
K= 1+ (3,322 x 2) W=5

K= 1+6,64

K= 7,64

Intervalos de edad:

30 afios — 35 afios (6)
36 afos — 41 afios (4)
42 afios — 47 afios (9)
48 afios — 53 afios (19)
54 afios — 59 afios (24)
60 afios — 65 afios (38)
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30 - 35 afios 36 - 41 aflos 42 =47 afios 48 =53 aftas 54 ~ 55 afios 60 - 65 afios

Gréfico. 2-4 Histograma de la variable cuantitativa distribucion por edades de los
pacientes diagnosticados de Hipotiroidismo atendidos en el Centro de Salud
Guayllabamba en el afio 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018

4.1.2 Género

Se evalud 100 pacientes con diagndstico de hipotiroidismo, en donde se observo un predominio
del género femenino con un 83%, mientras que el 17% se presento en el género masculino, con

una razon 4:1 respectivamente.
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Tabla 2 - 4 Género de los pacientes con diagnostico de Hipotiroidismo atendidos en el
Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

Femenino Masculino
n % p n % p
Género 83 83% 0,83 17 17% 0,17
Moda Femenino
Razén Mujeres: Hombres
4:1

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018

B Femening

B ptasculing

Gréfico. 3-4 Diagrama de sectores de la variable cuantitativa género de los pacientes
diagnosticados de Hipotiroidismo atendidos en el centro de salud Guayllabamba en el
ano 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018

4.1.3 Dislipidemia

4.1.3.1 Colesterol total

Se evalud el nivel de colesterol total en pacientes con hipotiroidismo, en donde se encontr6 un
promedio de 226,4 mg/dl (DS=53,64), moda de 213 mg/dl y una mediana de 215 mg/dI.
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Tabla 3 - 4 Valor de colesterol total en pacientes con diagnostico de Hipotiroidismo
atendidos en el Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

n X Mo Md R S S2 CVv
Valor de 100 226,4 213 215 2414 53,64 2877,93 23,69
Colesterol total
(mg/dl)

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018

Colesterol total (mg/dl)
g §F & & @ §

&

1 4 7 1013 16 19 22 25 28 31 34 37 40 43 46 49 52 55 58 61 64 67 70 73 76 79 82 85 88 51 94 97100
Pacientes con Hipotiroidismo

Gréfico. 4-4 Histograma de la variable cuantitativa valor de colesterol total en
pacientes diagnosticados de Hipotiroidismo atendidos en el Centro de Salud
Guayllabamba en el afio 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018

4.1.3.2 cLDL

De acuerdo a los niveles de colesterol LDL evaluados en 100 pacientes con diagnostico de
Hipotiroidismo, se encontré un promedio de 135, 3 mg/dl (DS=45,49). En cuanto a las medidas
de tendencia central moda se observé un nivel de 137 mg/dl y una mediana de 125,04 mg/dl. Se
clasificé a los pacientes de acuerdo a los niveles de valoracion del ATP IlI, encontrandose 21
casos en niveles 6ptimos (<100 mg/dl), 32 casos cerca de los niveles 6ptimos (100 a 129mg/dl),
22 casos en niveles fronterizos altos (130 a 159 mg/dl), 13 casos con niveles altos (160 a

189mg/dl) y 12 casos con niveles muy altos (>190 mg/dl).
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Tabla 4 - 4 Valor de cLDL en pacientes con diagnéstico de Hipotiroidismo atendidos en el
Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

n X Mo

Md

R S

S2 Cv

Valor de cLDL 100 135,3 137
(mg/dl)

125,04

203 45,49

2069,54 33,69

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016

Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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Grafico. 5-4 Histograma de la variable cuantitativa valor cLDL en pacientes
diagnosticados de Hipotiroidismo atendidos en el Centro de Salud Guayllabamba en el

afo 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016

Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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Gréfico. 6-4 Histograma de la variable cuantitativa distribucion de cLDL de acuerdo a
clasificacion ATPIII de los pacientes diagnosticados de Hipotiroidismo atendidos en el
Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016

Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018




4.1.3.3cHDL

En cuanto a la concentracion plasmética de colesterol HDL se obtuvo un promedio de 51,6
mg/dl (DS=15,78), con una moda de 45 mg/dl y mediana de 47 mg/dl en pacientes con
disfuncion tiroidea de 30 a 65 afios de edad.

Tabla 5 - 4 Valor de cHDL en pacientes con diagnéstico de Hipotiroidismo atendidos en el
Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

n X Mo Md R S S2 CcVv

Valor de cHDL 100 51,6 45 47 76,9 15,78 249,26 30,59
(mg/dl)

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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Grafico. 7-4 Histograma de la variable cuantitativa valor de cHDL en pacientes
diagnosticados de Hipotiroidismo en el Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018

4.1.3.4 Triglicéridos
De la poblacién de 100 pacientes con hipotiroidismo se encontré un promedio de 193,7 mg/dl

de concentracion plasmatica de triglicéridos (DS=139,85), con una moda 154 mg/dl y mediana
de 158,4 mg/dl.
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Tabla 6 - 4 Valor de triglicéridos en pacientes con diagnostico de Hipotiroidismo
atendidos en el Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

n X Mo Md R S S2 CcvVv
Valor de 100 193,7 154 158,4  804,9 139,85 19560,32 72,20
Triglicéridos
(mg/dl)

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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Gréfico. 8-4 Histograma de la variable cuantitativa triglicéridos en pacientes
diagnosticados de Hipotiroidismo atendidos en el Centro de salud Guayllabamba en el
ano 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018

4.1.4 Estado nutricional

En cuanto a las alteraciones nutricionales en pacientes Hipotiroideos en relacion al IMC se
encontré que un 16% de pacientes presentan un adecuado indice de masa corporal, el 32%
presenta sobrepeso, un 15% Obesidad Grado |1, 3% Obesidad Grado Ill, con un predominio del

34% en Obesidad Grado I, con una razén de 1:3 Normopeso-Obesidad.

Tabla 7 - 4 Prevalencia de alteraciones nutricionales en relacion al IMC en pacientes
diagnosticados de Hipotiroidismo atendidos en el Centro de Salud Guayllabamba en el
ano 2016

Alteraciones nutricionales en relacién al IMC

Normopeso Sobrepeso Obesidad | Obesidad 11 Obesidad 111
n 16 32 34 15 3
% 16% 32% 34% 15% 3%
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p 0,16 0,32 0,34 0,15 0,03
Mo Obesidad Grado |
Razon Normopeso : Obesidad 16 : 52 1:3

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018

Obesidad il

Gréfico. 9-4 Diagrama de sectores de la variable cualitativa IMC en pacientes
diagnosticados de Hipotiroidismo atendidos en el Centro de salud Guayllabamba en el
ano 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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4.1.5 Correlaciones

4.1.5.1 Correlacién cLDL y alteraciones nutricional en relacion a IMC

En relacién a los valores plasmaticos de cLDL de acuerdo a clasificacion ATPIII y alteraciones
nutricionales en relacion a IMC en pacientes con diagnostico de Hipotiroidismo, se obtuvo que
21 pacientes presentaron valores plasmaticos dentro de rango de normalidad, mientras que 79
pacientes presentd un incremento de estas lipoproteinas. Se realizo la correlacion de Pearson (-
0,116), con una significancia (p=0,252) y un coeficiente de determinacion de 0,013

Tabla 8 - 4 Correlacion entre valores plasmaticos de cLDL vy alteraciones nutricionales en
relacion a IMC en pacientes con diagnostico de Hipotiroidismo atendidos en el Centro de
Salud Guayllabamba en el afio 2016

cLDL IMC
cLDL Correlacion de Pearson 1 -0,116
Sig. (bilateral) 0,252
Coeficiente de Determinacion 0,013
IMC Correlacion de Pearson -0,116 1
Sig. (bilateral) 0,252
Coeficiente de Determinacion 0,013

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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Grafico. 10-4 Diagrama de dispersion entre los valores plasmaticos de cLDL vy
alteraciones nutricionales en relacion a IMC en pacientes con diagndstico de
Hipotiroidismo atendidos en el Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016

Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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Gréfico. 11-4 Histograma de relacion entre los valores plasmaticos de cLDL de acuerdo
a clasificacion ATPIII y alteraciones en relacion a IMC en pacientes con diagnostico de
Hipotiroidismo atendidos en el Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018

4.1.5.2 Correlacién Colesterol total y alteraciones nutricionales en relacion a IMC

Al realizar el andlisis de los niveles plasmaticos de colesterol total de acuerdo a clasificacion
ATPIIl y alteraciones nutricionales en relacion a IMC en pacientes con diagnostico de
Hipotiroidismo se obtuvo que 69 pacientes presentaron hipercolesterolemia y 31 pacientes
niveles circulantes dentro de pardmetros normales. Al realizar la correlacion de Pearson de estas
dos variables se obtuvo (-0,235) con un coeficiente de determinacion (0,055) siendo
estadisticamente significativo (=0,018).

Tabla 9 - 4 Correlacion entre los valores plasméticos de colesterol total y alteraciones
nutricionales en relacion a IMC en pacientes con diagnostico de Hipotiroidismo atendidos
en el Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

IMC COLESTEROL

IMC Correlacion de Pearson 1 -0,235
Sig. (bilateral) 0,018
Coeficiente Determinacion 0,055
COLESTEROL Correlacion de Pearson -0,235 1
Sig. (bilateral) 0,018
Coeficiente Determinacion 0,055

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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Grafico. 12-4 Diagrama de dispersion entre los valores plasmaticos de colesterol total y
alteraciones nutricionales en relacibn a IMC en pacientes con diagndstico de
Hipotiroidismo atendidos en el Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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Gréfico. 13-4 Histograma de relacion entre los valores plasmaticos de colesterol total de
acuerdo a clasificacion ATPIII y alteraciones nutricionales en relacion a IMC en
pacientes con diagnostico de Hipotiroidismo atendidos en el Centro de Salud
Guayllabamba en el afio 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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4.1.5.3 Correlacion Triglicéridos y alteraciones nutricionales en relacion a IMC

En cuanto al andlisis de niveles de triglicéridos de acuerdo a Clasificacion ATPIII y alteraciones

nutricionales en relacion a IMC en pacientes con diagndstico de Hipotiroidismo, se encontro

que 65 pacientes presenta niveles elevados de triglicéridos, mientras que 35 pacientes no

presentan alteracion de estos niveles. Al correlacionar las variables se obtuvo una correlacion de

Pearson (-0,191), coeficiente de determinacion (0,036), siendo estadisticamente significativo

(p=0,057).

Tabla 10 - 4 Correlacion entre los valores plasmaticos de triglicéridos y alteraciones
nutricionales en relacion a IMC en pacientes con diagnostico de Hipotiroidismo atendidos

en el Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

IMC TRIGLICERIDOS
IMC Correlacion de Pearson 1 -0,191
Sig. (bilateral) 0,057
Coeficiente de 0,036
Determinacion
TRIGLICERIDOS Correlacion de Pearson -0,191 1
Sig. (bilateral) 0,057
Coeficiente de 0,036

Determinacion

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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Gréfico. 14-4 Diagrama de dispersion entre los valores plasméticos de triglicéridos y
alteraciones nutricionales en relacion a IMC en pacientes con diagnostico de

Hipotiroidismo atendidos en el Centro de Salud Guayllabamba en el afio 2016

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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Gréfico. 15-4 Histograma de relacion entre los valores plasmaticos de triglicéridos de
acuerdo a clasificacion ATPIII y alteraciones nutricionales en relacion a IMC en
pacientes con diagnostico de Hipotiroidismo atendidos en el Centro de Salud
Guayllabamba en el afio

Fuente: Historias Clinicas del Centro de Salud Guayllabamba, afio 2016
Realizado por: Balarezo F., septiembre 2018
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4.2 Discusion de resultados

El estudio recogié una muestra de 100 pacientes con diagndstico de Hipotiroidismo para el
analisis de la prevalencia de dislipidemia y su relacion con el estado nutricional en pacientes de
30 a 65 afios con esta disfuncion hormonal que fueron atendidos en el Centro de Salud

Guayllabamba durante el afio 2016.

De los 100 pacientes estudiados, el 83% fue de género femenino y el 17% género masculino,
con un promedio de edad de 53 afios (DS= 9,51), con un minimo de 30 y un maximo de 65

afios, con una mediana de 56 afios y una moda de 65 afios.

Numerosos estudios explican el predomino de esta patologia en mujeres debido a la alta
susceptibilidad a modificaciones en su respuesta inmunolégica, y de manera especial a medida
que aumenta la edad, es por ello que se ha reportado que esta enfermedad y su asociacion a
riesgo cardiometabdlico incrementa del 8 al 10% desde los 40 afios y mas del 12% en pacientes
mayores de 60 afios. (Rosalia Belén, et al., 2015)

El hipotiroidismo se asocia a alteraciones en el metabolismo de las lipoproteinas,
principalmente niveles circulantes de cLDL como respuesta al catabolismo de éstas. En algunos
estudios se ha reportado que en un 50% de pacientes con disfuncién de esta hormona presentan
hiperlipoproteinemia y hasta en un 20% alteracion en los niveles de colesterol principalmente
en mujeres que superan los 40 afios de edad, lo que incrementa el riesgo de complicaciones
ateroescleréticas de forma prematura. Ademas se especifica que las concentraciones de T4
siempre son inversamente proporcionales a la de colesterol total y cLDL como consecuencia de

la reduccion en la sintesis de receptores. (Sarzosa Teran & Astudillo Calle, 2012)

De acuerdo a los niveles de colesterol LDL evaluados en este grupo poblacional, se encontr6 un
promedio de 135, 3 mg/dl (DS=45,49). En cuanto a las medidas de tendencia central moda se
observo un nivel de 137 mg/dl y una mediana de 125,04 mg/dl. Se clasifico a los pacientes de
acuerdo a los niveles de valoracion establecidos por el Tercer Reporte del Comité
Estadounidense del Programa de Educacion en Colesterol (ATPIII), encontrandose 21 casos en
niveles dptimos (<100 mg/dl), 32 casos cerca de los niveles éptimos (100 a 129mg/dl), 22 casos
en niveles fronterizos altos (130 a 159 mg/dl), 13 casos con niveles altos (160 a 189mg/dl) y

12 casos con niveles muy altos (>190 mg/dl).

Se realiz6 la correlacion de los valores plasmaticos de cLDL de acuerdo a parametros de

referencia de ATPIII en relacion a las alteraciones nutricionales de acuerdo a clasificacion de
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indice de masa corporal, donde se encontré que 79 pacientes presentaron alteracion de los
niveles circulantes de esta lipoproteina, en tanto que 21 pacientes conservaba valores con un
rango de normalidad, midiéndose la relacion de estas variables mediante el coeficiente de
Pearson ( -0,116) con una significancia estadistica (p= 0,25)

De acuerdo a los niveles de colesterol total se encontr6 un promedio de 226,4 mg/dl
(DS=53,64), moda de 213 mg/dl y una mediana de 215 mg/dl. Se obtuvo que de un total de 100
pacientes con diagnostico de Hipotiroidismo, 69 presentaron hipercolesterolemia de acuerdo a
los valores de referencia de ATPIIlI con una significancia estadistica de (p= 0,018) y un
coeficiente de determinacion de 0,055.

En esta patologia paucisintomética no existe una relacion directa con los niveles de triglicéridos,
pero sin embargo, aparece como consecuencia del incremento de peso de los pacientes, al
realizar el andlisis se obtuvo que 65 pacientes presentaron hipertrigliceridemia y dentro de ellos
55 pacientes presentaron alteraciones en el indice de masa corporal como sobrepeso y obesidad.
Al realizar la correlacion de estas variables se encontr6 relacién y significancia estadistica

(p=0,057) con un coeficiente de determinacion de 0,036.

Finalmente se analizé las alteraciones nutricionales en este grupo de pacientes de acuerdo a su
indice de masa corporal en donde se encontr que el 16% de pacientes con hipotiroidismo
presentan un adecuado indice de masa corporal, el 32% presenta sobrepeso, el 34% Obesidad
Grado I, el 15% Obesidad Grado I, 3% Obesidad Grado Ill, con una razén normopeso-

obesidad. 1:3, lo que indica su relacion directa con esta disfuncion hormonal.
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CONCLUSIONES

La frecuencia de presentacion de Hipotiroidismo es mayor en el género femenino de edad

avanzada debido a variaciones fisioldgicas y hormonales.

La presentacion de esta patologia hormonal fue mas frecuente en pacientes de edad avanzada, lo
gue se puede explicar debido al incremento del feedback fisioldgico negativo de la tiroxina y la

relacién del envejecimiento con la reduccion de los niveles de tirotropina.

Existe relacion entre las alteraciones del perfil lipidico y el estado nutricional del paciente,
principalmente con sobrepeso y obesidad en pacientes con Hipotiroidismo, lo que constituye un
problema de salud publica debido a su asociacién con riesgos cardiometabélicos.

El hipotiroidismo tiene una estrecha relacion con factores de riesgo que involucran el
metabolismo y la nutricién, encontrandose mayor prevalencia en pacientes con alteraciones
nutricionales como sobrepeso y obesidad y esto se explica, debido a la existencia de una
disfuncion neuroendocrina y la resistencia hormonal periférica con la disminucion de la

expresion de hormonas tiroideas en los adipocitos.

El hipotiroidismo se relaciona con la alteracion en el metabolismo de los lipidos,
manifestdndose con una prolongacién de la vida del cLDL por disminucion catabdlica e

incremento de los niveles de colesterol originando un desorden metabdlico.
De acuerdo a la hipo6tesis planteada y mediante la aplicacion de la correlacién de Pearson se

acepta la hipdtesis descrita, la cual relaciona el estado nutricional y su influencia sobre el perfil

lipidico en pacientes hipotiroideos.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda realizar un seguimiento de los pacientes con esta patologia bianual para
asegurar la eficacia de la terapia sustitutiva y con ello la disminucién de riesgos

metabdlicos y de nutricion.

Se recomienda realizar pruebas hormonales a partir de los 35 afios de edad y cada cinco
afios debido al cuadro clinico inespecifico del hipotiroidismo

Se recomienda realizar un abordaje multidisciplinario en el paciente que presenta
disfuncion tiroidea por su relacion con complicaciones como el incremento de peso

corporal y alteracién en el metabolismo de lipoproteinas.

Se recomienda educar a los pacientes de acuerdo a lo estudiado en prevencion primaria,

tamizaje y sospecha diagnostica de esta patologia
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ANEXOS

ANEXO A. Instrumento para recoleccion y tabulacion de datos
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