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EMDOCRNOLOGIA

. INTRODUCCISN

1. El sistema endocrino

Los sistemas nervioso y endocrino son los principales medios qua
utiliza el orgonisme para transmitir informocian entre diferantes
células y tejidos.

El tarmina”endocring” se refiere o la secrecidn interna de
sustancias con odividad biolégica, en confraste o "exocring®, &l
cual designa |o secrecion ol exiarior del cuerpo.

El termine hormona procede de on f&rmino griego gue sig-
fica "zaner en movimienle”, y describe los acciones dindmicos de
eslas sustancias crculontes que despieron respuestas celulares ¥
regulan los procesos ficiolégices o trovés de mecanismos de
refroalimentacion.
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2. Bioguimica hormonal

2.1. Biosintesis hormonal

En el curse de la evelucidn, los diversos organismos han
whilizode uno vonedod inuelble de rootbodos como hormonas.
Lo diversided en lo estucturo de lgs hormaonos determing la
correspondiente variedod en los modes de su biosintesis.

1. HORMONAS PEPTIDICAS
+ Derivadas de neuropépfides PEQUENOS-

v Heormana liberodoro de gonedetropinos (GnRHJ, la
hormona liberodora de tirefropino [TRH], lo somatos-
tating y lo vasopresing,

= Derivadas de GRANDES proteings:
¥ Insuling, la hermena luteinizante {LH} v lo PTH
= Miveles plasmdticos entre 1 pmal/L ¥ 01 nmeol/L
* Uno o pocos genes estructurales eodifican su sacuencia da
ominodeidas {iposible SECRECION ECTOPICA por tumores
no endecrinos on cuadros poraneeplésicas!),

2. HORMONAS ESTERDIDEAS
» Hormonas de la corfera suprarrenal;
»  Glucocorhcoides: cortisal,
#  Androgenos; dehidroepiondrosterona, .,
= Nivales plosméticos entre 1 nmol/k ¥ 1 memol/L
Cerivadas del colestaral o del 7-dehidrocolesteral (MIR).
Precisaon mas enzimos (genes) para su sintesis {rarg la simhesis
de estercides por fumores malignes de origen no endacring).
Mas fracuente la eenversidn de esteroides creulantes en olras
hormonas (g).: andrégencs en estrégencs por tumores tro-
foblasticos ¥ por los adipocilos narmalas).

3 .HORMONAS DERIVADAS DE AMINCACIDOS
s Harmonas fircidess, catecolaminas ¥ depamine.
* Derivades de aminodcidos (firosing).
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4. HORMOMNAS DERIVADAS DE VITAMINAS
* Retinoides (vitaming A) y colaferol [vitemina D).
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- RECORDEMOS :

Oat cell —+ Secrecién eckipica de ADH y ACTH
Epidermeide —r Secrecidn ectépica de PTHrP (hipercalcamial

2.2. Almacenamiento hormonal

= Lo mayor parte de los tejides produciores de hormones po-
sean uno copocidod limitada de olmocenar el producto final.
=  EXCEPCIOMES:

» El firgides normal contiene una reserva porados sema-
nas de hormeonas tiroideos, incorporadas a la firoglobuli-
na,

s Llos formas precursoras e infermedios de la vitaming O
se pueden almacenor en los lipidos hepdtices.

+ Tanto en lo médula suprarrenal como en los ferminocio-
nes nervicsos simpdficas, las colecclamines se acumulan
an granulaciones subcelulares y se liberan por exocitosis.
Los grandes depdsitos de catecolumings que posean es-
tos tejidos consfiluyen una impertanie reserva fisialdgico
que permile el mantenimienlo de un aperte suficiente de
colacolominas onte uno posible demanda excesiva de los

roisrnas (MIRY,
2.3. Liberacién hormonal




s Debido a lo limiedo copocided de almacenomiento, lo
mayar parte de los hormonas se liberan al plasma a un
ritmo que reflejo su tosa de sinfesis.

. La libdracién hormonal pusde sar periddica o rifmica,
varianda lo frecuencio de los ciclos desde minutos a
horas (ultradiona), dias (circodiona) o incluso messes o
afes (infrodiana).

s Dishnics macanismos de liberacian:

¥ Conversién de derivados insolubles en solubles
(2j.: proteclisis de la tiroglobulingl.

v Exocitesis de gidnulos de almocenomiento (s
GH, prolacting, insulina, glucagsn).

v Difusion plasmatica pasiva {ej.: hormonas estargi-
deas. :

s HOEMON PTICH hipedaldmicas, de la hipafisis

nterior terior, poncredfi leitoning): L
liberacién inicial de lo hormena se acompafo de un
oumento en su velecidod de sintesis; esfo explico el
fenameno de fiberacion bifasica de insuling tras estimu-
lo con glucosa iv.

o HORMONAS ESTERCIDEAS
Se difunden a lo circulacion e medido gue son sinfeti-
rodos,

2.4, Transporte hormonal

= El plasmo actio como medic posivo de dilucién de lo moyor

parte de los hormonas peplidicas (MR} {las hormonas pepti-

dicos se glicosilan pora oumentar su vide media en plosma).

Las hormonos estercidecs se transporon unidos o profeings

plasmdiicas (MIR).

Minguna proteing fronsportadaro es exclusiva de uno dater-

minada hormana,

Le accién hormonal se gjerce séle con los hormanas |ibres

{MIR].

s Lo hormona ligodo o lo albiming sérice actia come fraccién
libre "in wive" [lo olbdmino =5 un si

losmético i ro_bojo aofinidod; onte un
descanso de la froccidn libre de lo hormonao, la hormena li-
goda o lo alboming se libera rapidamente de ésta, normo-
lizandeose las niveles plasméticos de harmena likra y svitan-
dose uno sitvecién de hipofuncién hormaonal].

# La disminucidn o el aumento de los proteinos plasmeticas
con alla ofinidad de unidén hormeonal medifican los niveles
harmonales, pero estos combigs ne son por 5 mismos sufi-
centes pora producir un estado de hiper o hipofuncién
[siempre que se mantengan Integros los meconismos de re-
trocontrel que confrolan lo sintesis hormonal).

2.5. Degradacién hormonal

s Lo moyor porte de la eliminacdn de los hormonos tisne
lugar mediante degradecian, ounque se estima que en algu-
nos casos e eliming la hormono infacha,

¢ Lo confidad de hormena intoda eliminoda por oring o bilis
&5 minima.

* S han descrite vins allernalivas de catobelismo para todas
]DE horm-unl:ll; Wnﬂ:-‘idﬂsi
« Las hormorios peplidicos, fienen vidas medins corlas an

las gireulacidn, come doonbece con la ACTH, lo insuling, el
glucagsn, la FTH y los hormonos liberadoras; se suslen
inaclivar por profeasas en los tejidos electares.

s Los hormenos tircideas v estercidens se suelen metabali-
zar hocio compuestos salubles que se eliminan por la bi-
lis o la oring.

o Al igual que con los proteinas de fransporte de alta ofinidad,
los combios en lo tasa de degredacién bormeanal ne san ca-
poces de provocor par si mismos olterociones en lo funcidn
endocring, siempre gue se mantengan integros los mecanis-
mos de retrocontral. (e): las hormonas fircidecs estimulon lo
cotobolizacien de los glucocorticoides; en un hiperliroidismae
dizminuyen los niveles plosmdiicos de corisol libre; se activa
el eje HPT-HPF, gumenta la sintesis de CRH y ACTH que &5-
fimula lo sinfesis de glucoconicoides suprarrenales husta que
se normolizon los niveles de corfisel libre).
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= Muchas hormanos forman porte de polipéptidos precusoras
de mayer fomaia gque, sometidos a una transformecién pro-
teclifica, dan lugor o lo hormono aodive (POMC... .ACTH,
proglucagén. .. glueagon).

3. Funciones de las hormonas

Las funciones fisiolagicas de las hermonos son:

1. CRECIMIENT.
En &l crecimianta intervienen harmenos y factores nutritives.
Lo tallo corlo pusde deberse o la deficiencio de GH, hipo-
funcién del tirocides, pubertad precoz, malnutricién v ofras
anfermedodes crinioos o anomalios genétiors {mtooiones
FGFR2 & SHOY),
Las factores (GH, IGF-1, hormana fircideo) estimulan el
crecimienio; mienlras que ofros como los esteroides
saxuoles pravocan el cierre de lo apifisis.

2, MANTENIMIENTS DE LA HOMEOSTASIS
Hormaono firoideo, cortisol, PTH, vasopresing, mineral-
corticoides y la insulina,

3. REPRODUCCION:
LH v FSH o factores del crecimisnto como el FCE (factor
de crecimiento epitelial) y el FCI-l & IGF-1 (factor de
crecimiente afin o lo insuling), entre ofres.

4. Regulacién hormonal

A, REGULACION HPT-HPF-GLANDULA PERIFERICA

El control por retroalimentocién, tonto pesitiva como negotiva, s
una caracterstica fundamenial de los sistemas endocrines. Codao
une de los principales ejes  hipotalamicos-hipofisarios:
hormonales depende de una retroalimentocién negativa, proce-
so que mantiens les niveles hormonales dentro de limites relafi-
vamente estrechos

Lo hipdfisis anfarier v las tres glandulas efectorns (génadas,
corfern suprarrenc| v firoides) e relacionon por meconismos de
retroalimentacion, que predominonfernente son negotivos (2
MIR]).

a. RETROCONTROL NEGATIVO (-):

o Corlisol sobre eje CRH-ACTH (el aumento del corti-
sal plasmatico produce una inhibician en lo secre-
cion de CRH y ACTH).

o Hormonas fircideas sobre eje TRH-TSH,

Estaraides gonadales sobre aje GrRH-LH/FSH.
o I5F-1 sobre el gje GHRH-GH.

i
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|. INTRODUCCION

b. RETROCONTROL POSITIVO (+):
El aumenta dal astradial plasméfica fovarecs el pico de LH previe o la ovilacién (2 MIR),

vulocidn

Ciclo genitel femanino

*Una coradterisfica comin a tados estes sisiemas de regulocién es su rapidez de occisn (EXCEPCION: Procese dé gametogénasis gona-
dal),

B. REGULACION GLANDULA PERIFERICA-CONSTANTE ORGANICA,
¥ |nsuling/Glucagan-glucemia.
v PTH/Calcitoning-calcio idnico plasmatico.
¥ ADH/Aldosterono-estimulos hidrocsmdticos.

C. CONTROL PARACRINOG Y AUTOCRING
0. REGULACION PARACRINA: Se refiere o los foctores liberadas por una célula para que actien sobre células vacinas del misma

tajido (&) lo secrecion de somaotostating por los célulos & de los slotes poncredficos inhiben la secrecidn de insuling en las células

fF préwimos).
b. REGULACION AUTOCRIMA: Consiste en lo aecidn de un fodior sobre la misma célula que lo produce: = IGF-| actia sobre mu-
chas de oz célulos que lo fobrican, entre los gua pueden citorse los condroditas, el epitelic momario, y las célulos gonadales,

CONCENTRACION DE HORMOMA EFECTORA

COMCEMTRACION DE

HORMONA HIPOFISARIA BAIA NORMAL ALTA
IMSUFICIEMCIA PRIMARIA DE SECRECION AUTOMNOMA DE
ORGAMNO ENDOCRING HORMOMNA HPF o RESISTEMCIA A LA
ALTA EFECTOR ACCION DE LA HORMONA EFECTORA
{Ej: Hipotiraidisma primaric = [Ej: Adenama HPF preductor de TSH =
T, baja, TSH olta) T. alta, TSH alta)
LIMITES
MNORMAL NORMALES
_SECRECCION AUTONOMA DE
BAJA INSUFICIEMCIA HPF ORGAND ENDOCRING EFECTOR
{Ej: Hipopiluitarizsma = T, {Ej: Erfermadad de Graves = T, alta,
boja, TSH baja) TSH baia)

Los sistemas de retroalimantacién se superponen o los ritmos hormonales implicodos en lo odoplocion del entorno. Los combioe esta-
cicnales, el ciclo sueno-vigilio, los comidas o el stress san ejgmplos de codme &l ambiente influye en los ritmes hormonaoles.,

5. Mecanismo general de activacién de las células diana

Los receptores de hormonos sa dividen en dos closes:
1. Los receptores de membrong que se unen fundamentalmente a los hormonas peptidicos v o los catecolominas

Pueden dividirse en vorios grupes principales:
1. siete receptores transmembranorios acoplades « la proteina G (GPCR)
2. recepiores de firosing cinoso
3. receplores citocina (receptoras)
4. receplores de sering cinasa
= Lo foamilia de los WMM& se une a un grepo de hormonaos: LH, PTH, TRH,
somatostating, cotecalominos ¥ minerales, Los dominios extrocelulares de los GPCR tienen un tamofo varia-
@ ble v constituyen el lugar principal para la unidn de las hormonas de gran tamaiio.
La gron fomilia de proteinas G, que se las denoming asi por que se unen a nucledtidos guomna (GTD, GOF),
proporciono uno mayor diversidod para el ocoplomiento o distintos receplares. Los proteinas G ferman un com-
plejo heterotrimérica compueste por varias subunidades affa y fy.
= |os receptores de firosing cinosa trasladon los sefales de o insuling y de factores de crecimiento como IGF-1,
focter de crecimiento epidérmico, foctor de crecimients nerviozo, foctor de crecimiente derivado de los pla-
@ quetns y focior de crecimiento de los fibroblosios. Las dominios de unidn o ligondas extrocelulares ricos en
cistelna contiene lugares de unidn poro los foctores de cecimiento.
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» Los recepfores GH y PRL perfenecen a fos cifocinas recepforgs. Lo unidn ol figanda induce o fnferaccidn del
recepior con la cinosas introcelulares, JAK, que fosforilan o miembros de las familios de tronsduccién de lo
sefiol y de octivodores de lo fronsoripoisn, STAT. Los proteinos 5TAT odivadas pason ol ndcleo y estimulon lo
expresion de sus genes diono.

= Los receptores de sering cinasa envian senal a fravés de profeinos llamadas smad, que igual que las STAT,
intervienen en lg tronsduccitn de lo sefial del recaptor v actian come faciores de franscripcidn.

- 2. Los recepiores nucleares, gue s& unen o moléculss pequenas v pueden difunditse a fravés de la membrana calular, como lo
hormena tirsiden, los esteraides ¥ 1o vilamina .
Las estructuras de los receptores nutleares han sido ompliaments estudindas, ineluss con cristalogrefia de rayes X. ta mayara de
los receptores nuclearss se unen al DNA en forma de dimeres.
Aungue todos |os recepiores nuclearas actdan focilitando o dificuliendo lo transoripeidn de los genes (odivacian de secuencios re-
guladoras especificas de ADN (elemenios reguladares hormonales) o reguladores de la transeripcidn del ADM [MIR), algunes como
el receptar de glucocorticoides residen fundomentolmente en el dioplosmao, mientras gue oiros, coma el receplor de lo hormona fi-
roidea estén siempre en el ndcleo. Tras e unién con el ligonde, los receptores citoplasmaticos posan al nicleo,

Hermonas peptidicos
Esterpidles
Hormeonaos firoideas Catecolaminas
Vitamino A /D ¥

Receptor de membrana

AMPc | Co++

¥ _'I-' r_/ i

= = i ~ B . * Fosfarilacien

Ree pic;t e i i *
SEEANVA S Recepior infranuclear |

Infracitoplasmatice ™ / " Regulacion
N 2 ki enzimatica

. RNA-menssjero

Sintesis profeica
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1.- RECEPTORES - Receptoras de fipe 1 [esteroides) Feminizacidn testicular (MIR] ¥ sdrs. relacionados,
NTRACELULA - Receplores tipo 2 [hormona fircidea, vitamina D, resistencia ol cortisol, psevdohiperaldosteronismo
- Protelnas regulodoros de acido refinaica) fipa I, roguitismo vifaming-0 dapendiene tipo if,
transcripcién resistencia o hormenas firoideas, recistencia a esird-
genos
2.- RECEPTORES DE
MAEMBRARA GnRH, LH, FSH, TRH, TSH, CRH, ACTH, GHRH, PseudohipoPTH, diobetes insipida nefrogénica,
-2.1 Receptores transmem-  somotosiating, ADH, cotecalamings (MIR), dopo- psevdshermafroditisme por mutaciones del receptor
branosos de 7 daeminics mina, PTH, glucogén, angiotensing I, seretonina  de lo LH, condroplasio metofisaria de Jonsen, con-
ocoplodes a la protelna G drodisplasio de Blomstrand
[GPCR) {2 MIR)
- 2.2 Receptor de firosina Insulina (MIR), IGF-1, factor de crecimianta pla- Diobetes mallitus con resistencia profunda a la insu-
£inasa quetario, facior de crecimienta epidérmice, feclor  lino
da cracimiento nervioso, foctor de eregimiento de
los fibroblastos
= 2.3 Receptor de citosino GH, PRL Enonigmo de Laran
~ unide a cinasa
- 2.4 Serina cinoga Activing, factor del crecimiento fransformader B,

sustancia inhibidora mulleriana, proteinas morfo-
genéhcos del huesa

ALGUNOS DATOS EN RELACION CON LA ACTIVACION DE LAS CELULAS DIANA

» El recaptor calular para la insuling estd en lo membrana y el compleje hormona-receplor se internaliza denfro de la célula (MIR).
s Testiioxicosis: couso mas frecuente de pubertad precoz en los nifes, por mutaciones gue ocasionan una activacian del receptar da la
LH (HARRISOMN).

: ! pariférico o un com
# Ty o portir de fo T; an el higado,
B Angictensing | en angiotensing Il por lo ECA [pulmén)

¥ Dihidrolesiosterano a parlic da lo testosterana por la S-alfa reductoso tisular, [MIR).

ENDOCRIMNOLOG
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I. INTRODUCCION

MIR 07 (7202): Lo interaccidn de un mediador quimico con ung
de los receptores denomin malobolrdpicos cousn lo aclive-

cion de bng proteing fronsductara llamada:
Metgloprofeina.

Proteing G=,

landfaro.

Sinapsing,

Calmaduling,

.‘-"‘.""'F"F""

MIR 02 (7487): Los raceptores celulores odrenérgices, cuando se
les ocoplo lo moléculo extrocelular que les sea aspecifica, desan-
codenan la M En relacian con ésta, indique lo
respueasia
Los receptores :a!uh:!rm fasterilan direclamente ciertas pro-
teinos gue, medificando su actividad enzimdtica, sjercen su
eccian celular,

2, Los recepfores emﬁzﬂgmmmdmd_e
inci rotal tropsducen la sefal que les
llega”.
3. Los receptores oction a trovés de la Tirosina Cinasa.
4. Lo accién celular diima que ocurre es el crecimisnto y dife-
renciocidn celular,
5. La respuesta celulor depende de la accidn direcio del recap-

lor sobre los conales de sodia.

6. Mecanismos patolégicos de las
enfermedades endocrinas

Las enfermedodes endocrinos pueden closificarse en fres fipos
fundamentales:

EXCESQO HORMOMAL:
= Proliferocién neeplasica de célulos endocrings.
*  Trostornos inmuniarios.
o Administracisn excesiva de hormonas,

DEFICIENCIA HORMONAL:
Lo moyerio debidas a lo destruccién de las gléndulas por auto-
inmumidad {tirciditis de Hashimoto), infecciones, inforte, hemo-
rrogin, fumores o cirugio.

RESISTE

RESISTEMCIA A LAS HORMOMNAS:
Fundumeniolmente debidos o defectos hereditarios de los recep-

fores de membrana, de los receptores nucleares o de las vias
ue los sefiales de | res.

Estos trostornos se carocterizon porgue la occidn de lo hormona
es deficitaria pese a ko elevacidn de sus niveles: en la resistencia
complets o los ondrdgencs; los mutociones del receptor de
ondrogenos hacen que varones genéfices (XY) tengan un dspec-
to fanctipico femening, oun cuondo los niveles de LH y testoste-
rona estan alevados.

Ademds de estos trastornos genéticos, los formes adguiridas
m&s Fratua'jles de resﬂS‘tEI'ICIu funcional o las honmnus san 1n
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1. SISTEMA ENDOCRINO

s Eltermine endocring” se refiere o lo secrecidn interna de sustancios con achividad bicldgica

« El férming hormong describe las acciones dindmicas de estos sustoncias circulantes que despiadan respuestas celuldres v re-
gulan los procesos fisioldaicos o trovés de macanismos de refroalimentocidn

2. BIOQUIMICA HORMONAL

Més proboble la secrecibn edtdpica de harmonas peplidicas an cuadres poransoplésicas, pues estas harmonas estén cadificadas par

NS o por pocas genas estructurales.
® Lo secrecidn poroneopldsica de ACTH v ADH se relociona con el oot call,

Lo secrecién paraneopldsica de PTHrP se relociona con el carcinema epidermaide.

El colasterol es el precursor de los hormonos estercidens.

Los terminociones nerviosas pueden contenar una cantidod de neradrenaling gue dura varios dios,

Debide o la limitedo copocidad de almocenamiento de los tejidos productores de hormang, lg mayer pade de lo: hormenas

libergn gl r1_rifm fleja su tasa de sinfesi

#  Los hormonos polipeplidicas dreulon libres por ef plasma, mientras gue los hormonas esteroideos y tiroideos se fransportan
unidas o proleinos plosmadticos,
La accién hormonal se ejerce sélo con las hormaonas libres.

= Aliguol gue con las proteinas de fransparte plosmatico de alto ofinidad, los combios en la tose de degradocién harmonal no
son copaces da provocar por sl mismos alteraciones de lo funcidn endocring [hipo o hipeduncidn), siempre que sa manten-
gon infegros los mecanismos de retracontral hermenal.

3. FUNCIONES DE LAS HORMONAS )
* Las principeles funciones de los hormonaos son: el cracimiento, el mantenimiento de lo homeostosis v lo reproduccitn,

4. REGULACION HORMONAL

» Lo hipéfisis anterior v los tres alandulos efectoras (gdnadas, cortezo suprarenal ¥ firoides) se relocianan po por mgmmamm_dg
retroalimertocidn, gue son predominontemants nagnhms

s El aumente dal estradial plas gce &l pico de L

ién (ejemplo de refrocantrol positival.

5. MECANISMO GENERAL DE ACTIVACION DE LAS CELULAS DIANA
Esteroides: receptor ctoplasmétice/receptor intranuchear.
Hormonas tiraideas v vitominas A v D: raceptor infranuclear,
Hormonoas pepfidicas, neurotransmisores y catecolamings: receptor de membrana.
El receptor introcelulor de las hormonos estercidens y fircideos odivo secuencias especificos del ADN [regulodores de lo
cri
Loz cotegolomings s& unen o receptoras transmem brnnasos de 7 dominios acoplados o lo proteing G.
- leta {5 e de - e @ un trostorng d‘ei receptor esteroideo ctoplosmetica.
: ] : 24 i : s active: T, a portir da la T, en el hige-
da, drhudrules!asiernna a partir de la fﬂslﬂslamna por la 5.alfo re-ducfﬂsn, nng:al&nsma | en angictensing Il por la enzima
converfidora de angiotensing en al pulmdén.

L
.3‘

6. MECANISMOS PATOLOGICOS DE LAS ENFERMEDADES ENDOCRINAS

- M{fumnrﬁsr autainmunidad, odministracion excesiva de hormenas)
s  Por defecto hormonal [destruccidn de la glandula por cirugla, infeceianes, tumaores. ..}
e Por resistencio o los hormeonos {defectos hereditorios de los receptores de membrana...)

e EMDOCRNOLOGHA
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I, HipaTALssac

Hipotdlamo “

Nomero de preguntas del capitulo en el MIR

2 22 2 222 2 2

2
11 1
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Nimero de preguntos de cada tema =

Analomia

Hormonas 18
hi potaldm icas

Patologio hipotolamica

Otros umores del
digncéfalo
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Hormana hipotaldmico mos corfo TRH. (Piroglutomil - histidilprolinomido). Actia o trovés deun GFCR,

2. Loc alteraciones de lo glandula firoides, incluida lo firoidectomio quirtrgica, sl hipotiroidismo producide por rodiocién, tirgi-
ditiz erénica o exposicion o bociogencs se osocion o elevecion de TSH.

Lo somoiostating denominada Paninhibing, por su gron poder inhibider sobre gran contidad de harmonas.

4. Hormone hipotalamica mids ubicua: SNC. (dren predpticn medial pariventricular del hipotdlome anferior), células D dal
pancrags, intesiing,

5, Los guistes de Rolbke son pequenas formociones, <3mm rodeodos de epitelic escomoso; quae se producen por la falto de
obliteracion de g bolso de Rothke, Mo suelen crecer. Lo visuolizacién de lo pared del quiste por BMM, permite dlsi:ngmrlns
de las cronecfaringiomas.

. El eranactaringioma ez ol tumer hipstalamice més facuamta. Ganaralmente lacalizagion suprozelar. Susle dar hipertensidn
irtracranaal (fundomentalments en las nifas) (7 MIR)

7. Aparece hiperprolactinemia (4MIR) hasta &n un 50% de los tumores hipotaldniices.

8. Llosandlogos de lo GnRH se utilizan en el tratomienta de lo endometriosis (2 MIR), mioma uterina {3 MIR), pubartad precas,
para facililar el control del ciclo en los fecundociones Yin vitra” y en ciertos fipos de cdncer (préstota).

9. Lo depoming inhibe la secrecidn de prolocting [2MIR);

10. El sindrome carcincide aporece en =l 8% de los padentes con twmores carcinoides. (2 MIR]

11. Germinomas, pinsolomos "ectépices” o terotomas alipices [55%) |2 MIR): Puberdod precoz por i-hCG [marcador mas fre-
cuanternants secratodo por log tumoras gelrrninclfas de la Fina::ﬂ'll; también prcducciﬁn de ﬂIFn-fnlcpmiuina.

12. Los andlogos de la somatestating de accién prolongada [oclredtide] son dliles ant

¥ frotamienio de la ccromegalia,

v adenomas hipofisorios productores de TSH,

¥ fumores pancredficos y sindrome corcinoide (MIR).
Tratamiente farmacelégice del sangrade agide por varices asofdgicas (2 MIR] (o somaicsiating y-ol sctredlids son mds eleciivos que
el plocebo para confrolar la hemeorragio, oungue no existe constancio clara de gue aumenten'la supervivencia; ienen menos efectos
colaterales que o vosopresina) (MIR).

= Es &l centro de lo loci cri outénoma
1. Anatomia hemeostasica y actle como un centro integrador ccordingnde

© Imprescindible

)
¥

b

mensojes del entorno, rifmes, patrones de desarrollo endégeno,
E[_IEME_&Q st formado por: emociones y sefgles corporoles, pora producir finalmente, de
EFITAI.AMD Epifisi= o glandula pineal (MIR). una farma integrada, respuestas outdnomos termpronas v res-
+  TALAMO (MAIRY)- puestos endocrinas relofivamente fordias.

¥ Estocién sindptico terminal de las vies sensoriales. El hipotdlame fiene conexiones vasculares con al l8buls anterior
v Contiene &l cuerpo geniculado lateral [MIR} que formea de la hipéfisis. Fslos capilores sanguiness se conccen come
parte de la via dptica. sistema_portal hipotélame-hipefisario, y conecian los lechos
+  SUBTALAMO: Contiene niicleas del sistema meter extrapi- Mlﬂmn con los lechos del lsbulo anterior de la
remidel (nicleo subtalamice, globus pallidus). hipéfisis. Asi, permiten que los hormonos y los foctores liberodo-
»  HIPOTALAMO (MIR): Organe central de control de las fun- res que segrega el hipotdlemo se desplocen hacia lo hip&fisis,

cionas viscerales, influyends sobre el sisterma vegelativo y donde actian sobre las células hipafisarias,
endacring, Es de esta forma como las hermeonas hipotalémicos se ponen en
= MNEUROHIPOFISIS [lsbule posterior de la hipéfisis): Se origi- contacte con sus célulos diana rapidomente ¥ o elevadas con-
no de ung evaginocian del suelo del diencéfale, centracionas, ontas de diluirse en lo circulacién generol; esta
proximidad resulta cruciol poro lo preservocion del ritmo pulsétil

58 ariging de la boim de neurosecretor de los neuronas hipotoldmicos.

R.uihlico, Evoglnumén edodérmpmde lo orofaringe ¥ migra pora - = .
gleanzar la neurchipafisis. Lo percion de la bolsa de Rathke en 3 L Hn‘.}rmﬂ nas hl ) Dfﬂ[ﬂmlﬂﬂﬁ

contacte con o neurohipdfisis, se desarrocllo de manero manos

mdensa y forma el 16bulo intermedio. 3.1. TRH {HDFI’I"IDFIU hheradorads

2. Generalidades sobre el tirotropina)

hipﬂ‘l‘diﬂ mo 1. Hormono hipofalémice més corta [MIR) (Piraglutarmil - hish-
dilprolinamida).

F4 una astnuchira nanyinag, gonsfilye.manod del 1% del volumen 2. Actia a fravés de un GPCR,

iotol del cersbro humano, ejerce efecios imparfanies sobre el 3. Conganirocidn rlime o nivel da-tos sibeas parcweniieulas
cielare endecring, sobre el sistema nerviesoe auténems lque

; g : ; res del hipotalamo y en la eminencio medio,
controla los acciones involuntarias) y sebre un sistemo neuronal

mal definide que se denemina sisterma limbice (reladonade con 4. ESTIMULA: =

la metivacién y los instintos). ¥ TSHy PRL (de forma fisioldgica) (MIR) aunque por con-
A =1 ia lercar varidculo basa. par daba- froles independientas (la lockocidn no se acompono de

io del talom _eﬂﬁmdg_!n_hmﬁﬁm,_u_lg_mnusiﬁ_unm una elevacion de la TSH y el hipotircidisma primario

por el tallo hipofisoric. Bl hipotdlame estd dividide en varios puede cousar o no un exceso de prolacting).

nuclecs diferentes (ogregodos de cuerpos neurcnales). ¥ ACTH [sélo en pacientes con Cushing)

Existen nervios que lo coneclan con fodas los regiones del cere- ¥ GH (en ocromegdlicos, insuficiencio renal, depresian,

bro. Recibe nervios que proceden de las zonos erdgenos (los
genitoles y los pezones|, de los visceros [drgonos internos) v del
sisfema limbica.

= :upuz de detectar cambios en In ﬂsmnluﬁdud ch la sangre, [

an muches Nifas sanos y en algunes odultes normales).
#  FSH/LH osus subunidodes (en pocienies portodores de
un odenomo productor de gonadotropinas).
5. Afroviesa lo bamrere feto-placentaria e inlerviens en el desa-
rrelle y maduracién del firoides fetal (MIR).

ErnDoChNoLOGIA
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4. Los hormenes toidens, o depaming vy os shitototicoides
inhiben g secreccian de TSH

7. Cuando lo retrealimentocidn negofiva ejercida por los hor-
mengs tiroideos e interrumpe y gourre liberacion de TSH, las
célulgs tirotropos se astimulan,

Ilm | Los gltergdones de fo gléndula firgides, incluida la firoidec-

' lombo guinirgica, el hipotirgidisme predudide por radiocién,

tiroiditis cronico o exposicién o bocidasnos, se asocion a sle-
\ggsiéﬂ dg EE.

3.2. GnRH (Hormona liberadora de
gonadotropinas)

* Hormono hipotoldmico de 10 eminodcidos. Antiguarnanie
llomoda LHRH,

» Producido de forma pulsdlil en lo region predplica (nicleo
aravendo) del hipotalomo.

o REGULA o sinfesis y secrecidn fonto de LH como de FaH,

* Lo GnRH se secrelo en pulsos separados cada 60 a 120
minutos gue, o su vez, inducen lo secrecidn pulsatil de LH y
FSH. El mode pulsdfil de hbaracién de GnRH es esencial pa-
o su ocoion; los pulsos preparan lo respuesta de las células
gonodotropas, mientros que la exposicion confinue & o
GnRH log desensibilize,

+ Los andloges de lo GnRH se utilizon en el trofamiento de 1o
endematriosis (2 MIR], mioma uterina (3 MIR), pubartad pre-
coz, para focilitor el control del ciclo en los fecundaciones “in
vilra” y en ciertos tipos de cancer {prostuta).

Los anélogos de lo GnRH se uson en =l tratarmienta de los mis-
mas uterinas. [3+)

MIR 02 (7412} Paciente de 49 afios, con mioma yterine de
wumummn_ds_%m qua pra-
santa enorreas ¥ hemaagl de ri. Mo emste
puiurogl-:: geociodo, Lo paciente eair.': en listg dg espera porg o
prictica de una hl'&'l‘gl‘ﬂﬂomln progromada poro deniro de 3-4
meses. En esto paciente estd indicodo el frotomiente oreoperoto-
g con;

Esiragenos.

Ergdlicos dopominérgicos,

Inhibidores de lo fibrinolisis.

Andlogos de lo GaRH*,

Derivades del cormezvele dal canfenc.

th o L3 K3 =i

MIR D3 (7674): Los ondlogos de las aonadstrapings se utilizan

para los siguientes indicacionss, MENOS uno:

1. Tratamignto I‘;!g lE EEQGEUSEB'.

2.  Disminucion del tamano de los miamas.

3. FRecuperacidn de lo onemia anfes del fratamiento quirdrgico
de los miomas,

4. Disminucion del tomodo de los engdometriomas,

5. Para focilitor el confrol del ciefe #n las fecundociones “in
Vitro®.

3.3. GHRH (Hormona liberadora de
hormona del crecimiento o GH)

e Péptido hipotolamico de 44 gminodcidos [occion biol&gica
en los p[imﬂrﬂﬁ 29 aminocAcidaos), gue estimula la sinfesis v la
liberacian de GH.

s Lo ghreling, o péptide octonoilada derivade de la mucoso
gastrica, ol iguol que los agonistas sintéticos del recaplor
GHRP estimulon a lo GHRH y tembién estimulo directomente
la liberagitn de GH

= Lo secrecidn de GHRH se hace en picos scparodos que pro-
vocan la liberocién pulsdtil de GH,

s o GH psomoichiopinn, es o hormona més abundante de la
hipatisis onterior y s2 expresa yu desde el principio de lo vida
fetal.

® E niclen orguoto del hipstdlame es el principal lugar de
sintesis de GHRH.

* Incluida en una familio que comprende: secreting, glucagén,
VIP y GIP (péptido gastrico inhibidar).

s Lo somatostatina (SRIF) se sinletiza en &l drea pradptica me-
dial dal hipotdlamo & INHIBE ln sacrecisn de GH.

3.4. CRH (Hormona liberadora de
corticotropina, adrenocorticotropina o

ACTH)

s Péplido de 41 ominodcides que sstimulo la secracién de
hormona odreno-cérticotrepo (BCTH) v de otros producios
de su maoléculo precursora, proopicmelanocoring,

+ Predutido en Yor nidecs paroveniriculares del hipotélome y
en centros encefélicos suparioras.

s El receptor de CRH es un GPCR que se expresa 2n la cortico-
fropina e induce la transeripeion de proopiomelonocering,

* Plocenta |drgono fuero del SWC con concentrocidn mds
elevada),

» Lo secrecion de ACTH es pulsatil y sigue un ritmo circadiono
coracterdstico, con un maximo o los & de la manopa y un
minimo o media nocha,

El recoptor de CRH &g un GPCR (racepter ocoplode o lo proteing
) gue sa expreso en lo corticotropina e induce la transcripcitn
de progie-melona-corting,

3.5. Somatostatina

o Dos formas: somolostating 14 eminsdeides [prademing en el
hipetélama) v somotostating 28 aminodcidos {infesting).

» Denomingda Paninhibing, nar 2w gran padar inhibidaer sabee
gron earfidod de hermanas.

s Hormono hipolalémica mis ubicuo: SNC {dren predptica
medial periventricular del hipotalomeo anterior}, c&lulas D del
péncraas, intesting,

+ INHIBIDOR poderose de lo secrecion de GH basal v estimu-
lode, Lo secrecidn de somotostating aumento debido o los
concertraciones alovadas de GH o IGF-T.

& INHIEE la T5H en sujetos nermales e hipotiroideos y anula la
lherocidn de TSH os estiorle con TRH

» IMHIEE las secreciones endo y exocrings de panoregs e imies-
fing.

» INHIBE el fluje sanguinec espldanico (MIR)

v INHIBE lo ACTH solo en sindrome de Nelzon,

* Disminuido en la corteza cerebral de pocientes con enferme-
dad de Alzhaimer (MIR).

= GLP-1: potente astimulador de lo secrecidn de somalostating.

+ los ondloges de lo somalostatine de oocidn prolongada
|ocireafide) son (tiles en:

fratomiento de (o acremegalkio,
udencmus hipofisarios productores da TSH,
lumaores pancradticos y sindrome carcinoide [MIR).
tratamiento farmaceldgics del sangrode agude par vo
fices esofdgicas (2 MIR) |la somatostating v el octreatido
son mas efectivos que el placebo pora controlar la
hemorragia, aungue no exisle constancio clorg de gue
aumenten ld supervivencic: tienen menos efectos cola-
terales que la vasopresing) (MIR].

T

SINDROME INCID
¥ Lo rubefaecion y lo diarren son los das sintamas mds fre-
cuentas.
¥ El sindrome corcinoide oporece en el B% de |os podentes
con lumaras carcinoicles.

¥ Roro wer sl sindrome corcinoide oporece sin que existan
metastasis hepdticas, v en estos cases 32 debe a cordosi-
des infestinales primorios con metdsiosis gonglionares a in-
vasion refroperitonenl exenso, corcinoides pancredticos
con ganglios linfaticos refroperitoneales o corcincides de
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pulmén o de ovario con occeso direcio o lo circulocién ge- = Lo lesidn hipotaldmica oguda preduce o menude hiperglu-
neral, camia, mieniras que la lesidn crdnica roro vez se osocio o hipa-

l glucemia.
cides an drome nQide 85 lo serobol o Lo poiguilatermia (modificocidn de lo lemperotsra corporal
ng, gue se sintetiza a parti del triptéfono. > 1°C al cambier lo temperotura ambiente] se debe hobitual-
¥ Una de las complicaciones méas peligresas del sindrame mente o lesiones extensas del HPT posterior.

carcinoide es lo crisis corcinoide: rubefacddn imensa, di-

arrea, dolor cbhdomingl y anomalios cordiocos como taqui-
cardia, hiper o hipotensian,

¥ El diognéstico d2| sindrome corcinoide se boso en lo de-

19 Sero 10 a 8 e Sus

i O PRl TGS S O

v El feotamianta s2 boso en avitar los factares desencodenan-
tes, der suplementos de nicofinomido y sabre lodo si el po-
cignte fiene sintormas dar gntogonistas de los recepiores de

ag 1 ina.

3.6. Dopamina, PIF (factor inhibidor de la

Prolactina)

Dopoming: neuratransmisor, principal modulador de la secre-
cién de PRL

* Fg uno aming bidgena

* Es liberada desde los ndcleas orcuoto v ventromedial.

» 8& une o receptores parn depaming de dase D2, localizadas
en la membrona de los células lactotropas.

* Su accidn fisielégico es inhibir lo secrecién PRL.

GABA: &l neurctronsmisor dcido gommo-oming-butirico es ofro _:t_.,
foctor inhibidor de la secrecidn de PRL. o A
MIR 04 (7828): El sindrome corcinoide comprende una serie de 4.2. Tumores hipotalémicos
manifesiociones dervadas de lo secrecién de sergtoning u ofras
sustonciss, por determinados umeres. Seficle lo respuesta co- Destacamos:
rrecia: % Craneoforingioma (el més frecuente)
1. Lo oporicién de tumores corcinoides bronguioles se ralocio- - mfdf"""f”s selores
nan con el hdbite de fumar. = meningiomos
2. Leslumores corcinoides gdshricos, cen hi-pergastrinernia + homartemos hipotaldmicos
zan o farma mds frecuente de kevtares cansinaidss, =+ gongliocitomas
3. indrame carcinoide o ol an g 4 gliomas hipatalamicos y dplicos
ten metéstasis hepdticas, aungue puede presentarse en hu- <+ tumeres cerebrales da célules germinales
ronquigles .Gyl ‘ irec:  CRANEOFARINGIOMA
Mﬁ&ﬂ.ﬂﬁm . GEMERALIDADES

4, Eltratamiente de los fumores corcinoides sa realiza con
quimicteropio antineoplasica. El trofamiento quirdrgics se
reserve pord los escosos tumores quimiorresistentes.

5, El disgndstica del sindrome corcinoide lo confirma la cuan-
fificacidn de metonefrings,

Deriva de restos embrionarios de la bolsa de Rathke (MIR).
Localizade an al tercer ventriculo,

Suelan ser grandes, quisticos (2 MIR) localmente infiltrontes,
con cracimiento lanla.

= Es mas frecuente en menores de 20 ofios,

. ; g * Lo pérdida da ly funcidn endocring rora vez es reversible.
4. Patologio hipotalémico Locelizacién supraselar (2 MIR) (10% infroselares] (MIR)
4.1. Manifestaciones de la disfuncién
hipotaldmico

= Loz lesiones en el hipotélamo pueden erngingr muchas ana-
malios, que incluyen trostarnos da econciencia, comporio-
miento, sed, opefio, regulocién de femperoturo.. Eetos
onormalidades cosi siempre se ocompoiian de hipopifitug-
risrrio v diaketes insipida.

= Hiperprolactinemia (MIR) haste en un 50% de los tumores
hipatalamices.

R O |

L]

Anormalidodes sexuales
[pubertad precoz/hipogonadismo) (MBI 71%

Diabetes insipidno 35%
Trastornos psiquicos 35%
Obesidod o hiperfogia 33,
Somnolencio 30%
Emociogitin ¢ anorexio 5%
Termodisregulocicn 2159
Disturbios esfinterianos 8%

Arritmios, hiperfensidn ¥ erosiones gastricas. R T
= o chesidod hipololtmico, debido o lumores hipotaldmicos Crameioringiome: e qm:mrsfmmmm‘m:ﬂ's-ﬂ Pt i
& nsocid hub‘rtuulr:n-erﬁe a lesiones an nicleos va‘mrornec!mlet W poracidas ol -reficulo estrellada- de los Ameloblestomas, - Empalizada
== debe o hiperfagio y a lu disminucion de sociedad y adtividod. perifrico de cdlulas de ercoza ofipia,

EMCOr mieoLOGi
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[I. HiPCTALAMG

b, CLINICA:

w {3 MIR):

%+ Hiperfensién introcroneal (MIR) (cefolea, vémitos y
edema de popila e hidrocefalia).

%+ Sinfomas oftalmolégicos (hemianopsia bifempaorall
[3 MIR).

% Reftroso del crecimianto {50%), de lo edod dsea v del
desorrollo sexual.

% Diobetes insipido.

% Aumento de peso IMIR].

o Adultos: Molestios visunles [80%). Cefalea. Hipogono-
disme. Hiperprolactinemia, Deteriore mental v cambios
gn la personolidod. Biabeies insipida, Edemo de popila,
Panhipopitutarisme.

Posible crecimienis con apancion de cliniea durante el em-

baroazo.

[ R r———. ]

Hemionepsio biiemporo! en &l cransofaringioma

c. RADICLOGIA, TAC y RMN:
Calgificaciones en formo de paréntesis {4 MIR), aumen-
to de fomoiio de lo silla turce (90% de nifios, 50% adul-
bors).
La RMMN es supenor a la TAT parg evaluar la estructurg
quistica y los componentes histicos de los cranesfarin-
gi-:lrrlqa.
La TAC es dfil paro identificar coldficociones y evaluar
la invosion de los estrudturos dseos,
d. TRATAMIENTC:
= Edirpocién guirirgica transcroneal o transesfencidal +
Rodicteropio postoperatoria del Yumar residual.
= Esle pauta permite una larga supervivencio e incluse la
curacién, aungue la mayor parte de los podientes nece-
sitan un fratamients hormonal sustitulive durante el re-
sta de sy vido,
= S puede ufilizar, en el trotamienta del eransofaringio-
ma, la administracion intracavitaria de P

Lo quistes de Rathke son pequenos formaciones, <5mm roden-
dos de epitelio escomoso; que se praducen por lo falto de ablife.
racidn de la bolsa de Eothlke. Mo suelen crecer. Lo visualizacidn
de la pared del quiste por RMMN, permite distinguirles de los
cranecforingiomas.

&2  repeMIR

Una lesidn an el quiasma dptice praduce uno hemionspsia
briempaoral. (34

repeMIR

Bl eranecfatingloma es un fumor fipico de lo edad pedidirico
‘e Elrdd: ﬂfﬁ?ﬁﬂ%i@nﬁﬁﬁﬁmﬁ#ﬁm
rﬂ| ?‘ﬂaﬁmﬁW ras "Bi T i :::'--.' Aeie {m

MIR 00 FAMILIA {6532): En los craneofaringiomas es caracteris-

tico la presencia de:

LI 2

Hemorragios intratumorales.
u leifi s’

Zonas de necrosis.

Areas sorcomatosos.

freos de metoplosio contiloginoso.

Cordomas sillores: se suelen monifestar con erosiones dse-
os an el clivus, infilfracién local, v , @ veces, colcificociones,
La PAAF suele demostrar un material mucose.
Meningiomas, dificiles de distinguir de los adenemas hipo-
fisories ne funcionantes. Poeder producir siptermcs de
carmpresidn,

Los hamartomas hipotalémices v los gangliocitomas nacen
de los osirocitos, olipedendrocitos y neuronas. Estos fume-
res pueden esprasor nevropéplidos como GnRH, GHRH o
CRH en cantidades chundantes. Algunes hamarlomas se
seompafan de anemalias cranecfocicles, ano imperfora-
do, frastornos cardiocos, renales v pulmonares e insuficien-
cie hipofizaric (sindrome de Pollisher-Holl). Los homoromas
hipatalamicessuelen ser contiguos a la hipafisis, lo que difi-
culla el diogndstice por RMN ontes de lo drugia.

Las glic ipotoldmico li afectan
sobre lodo o nifcs v suelen monifestarse per pérdida vi-
sual, En los odulios, en uno tercero porte de |os cosos, e
suslen asocar o peurofibromaiosis,

Pinealama (T0%) v furmer da revroglio (255 & pinediomo
puede producic un sindrome de hipertensidn infracroneal
sin signos tocales o localizodores {MIR).

Germinemas, pineslomas "sctopicos” o teralomas olipicos
(55%) (2 MIR): Pubertad precor por B-hCG imarcador mas
frecuentemente secretodo por los fumeres germinoles de o
pineal); tombién produccion de alfo-fetoproteing.

Clinicn neuraldgica (hipsdensidn intraoranen), atermnciones
visucles, alaxia, sindrome de Porinoud) y endocring {diabe-
les insipido, hipopituitorisma).

a
Turnar guwe comprimag
el techo del
missancéfila v los
tiphrendas ?

"= cuadrigéminos con
ocluzién dal
seuadusio de Silvio
invosan del bercer
veniricula

Slnelrome de Parinoud:
Parasia da lo mirada
hocio arsiba, pepilas

desiguales, pérdida de

CONVErQENCIa.

A

‘l.'ﬂ [ LT

Fueda hober
pracocidad sexual en
las muchochos

a. PRONOSTICO: 40% de los tumores de la ragién pineal son
henignas.

b. TRATAMIENTO: Cirugio. Rodioteropia.
Las germinomas suelen ser sensibles a la rodioteropia y ala

guimioieropia, siendo lo supervivencio o los 5 afos superior ol
B5%.
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SIADH: Hissnatremis (< 125-130 mEq/L) dilucional (ssmolaridad plosmitica < 275 mOsm/ka) (10 MIR).

El carcinema broncogénico de pulmén, ootcell, es 1o cousa mas frecuente de SIADH (7 MIR)

Hemocramadtosis (hipegonodismo por dépdsito selectivo de hierro sobre las célulos gonodotrdpicos! (5 MIR).

Hipadlbuminemia, hipeclorsmia y uree baja en el SIADH (3 MIR)

Tratamiente de lo Hiperprolactinemia: bromocripting, eabergalina {3 MIR)

La mayor porte de los acromegdlices presentan una cencentracidn de GH > 10 mcg/L tras la SOG (75 gr) (3 MIR)

7. Relacione: laterales de lo hipofisis: sene covernoso que contiens la arlerio cardtida interna y los pares craneales lIl, [V, VI ¥
las rames oftdlmica y roxilar del par craneol (3 MIR) (uno lesidn o nivel del seng coverngso puede producir diplopia, pto-
sis, oftalmoplejio y disminucién de la sensibilidod facial).

8. Oéficit de profachino: Carece de espresividad diinica, sxcepla en el postparts, donde existe una imposibiided pora o
lactarcia |primer sintoma del sindrome de Sheehan o hemorregio puerperal) (2 MIR).

9. Adenoma lodiotrape |2 MIR). Lo hipersecrecién de prolacting es lo anomalia mds frecuente debida o trostornos hipotalami-
co-hipofisarios yo gue es lo hormona gue los que los adenomos hipofisarios secrelan en exceso con mayor frecuencia. (2
M

10. Hi:irpmlucrinerriiu fisioldgica: Embaroze {causa mas fracuenta) y o laclancia. (ZMIR)

11. Lo odenchipdfisis produce seis hormonas imporantes:
Frodacting

Hermona del erecimienio o GH

Hormona corficotropa o ACTH

Hormona |L|1E1r‘|i!_d|'ﬂ'ﬂ a LH

Hormono eshimulante del foliculo o FaH

Hormona estimulante del fircides o TSH,

y

P e, b

YYYYYY

12, Lo hipafisis onterior es une de los tejidos mds perfundidos del organismo:
La adenchipafisic se imign por los orterios hipofisorios superiores, ramos de lo orteria cordtido interna, que terminan en el
sisterna porta hipotalame-hipofisario. '
Lo neurchipofisis es irfigoda por las arterios hipofisorias inferiores

13. Lo PEL es lo dnica de los honmenos hipofisarios en lo gue &l meconismo de control central predominanie es inhibitorio, refle-
jo dela supresion de la liberacidn de PRL por la depamino.

14, Cousas mas frecuentes de muarte en ccromegalie: Cordicpatia isquémica,arritmins, aneunsmas. Carcinama de calon

= RELACIONES ANATOMICAS:

» Posteriores: fosa cersheloso o trovés de o lamino cus-
drilatera.

s  Anteriores e infariores: senc esfenoidal.

» Superiores: cara inferior del cerebro; hocio afrds, Wber
cinereum y lubércules mamilares; hacia delanie, quicsma
aptico que desconso sobre el diofrogma de la silla turea.

» Loterales: seno covernose que confiene la orieria carélida
interno y los pores croneoles I, IV, VI y los romos oftal-
mica y moxilar del ¥ parcraneal {3 MIR) (una lesién o ni-
vel del seno cavernoso puede producir diplopin, piosis,
oftalmeplejio v disminucién de lo sensibilidad focial).

1. Anatomia de la hipdfisis

I—Arrerin cardtida inferna —

st oy BT A iarios TR

La hipdfisis estd localizods en la bose del crdnes, en la

porcion del hueso esfencides, llamada “silla turca” (MIR].

¢ Formado por dos lébules anoidmica y funcionalmente distin-
tos: el labulo onferior (adenahipéfisis) y el Isbulo posterior
ineurchipafisis),
La adenchipéfisis se forma o partir de lo bolsa de Rathke.
La odenchipdfisis produce seis hermonas importonies: pro-
lggting [FEL), hormona del crecimiento (GH), corficotropina
[ACTH) harmona luteinizante (LH), hormona estimulante dal
faliculo (FSH), hormona estimulante del tiroides (TSH),

« Lo neurchipdfisis se formao o partir da un diverteula del suela Mervio maxilgr v Mervia oftdlmico M
del tercer ventriculo.

= Lo gléndulo hipofisorio nermal pesa unes 600 myg.
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1. Hircdirisis

Lugar de salida PAR CRANEAL EPONIMO DEL
del eréinge de los AFECTADO SINDROME

dislintos pares

craneales.

Hendidura  esfe- I, v, V1, VI (th vana &d Faix
naidal (fisura oftalmica)
orbitario.  supe-  Offalmeplajia folal
rior.} [4MIR) consenvando visitn
Pared lateral seno n, I/, Vvl 5d Tolosa-Hunt
cavernoso [ZMIR)
Aguierc  rosgado 1%, X, Xl Vernet
post. o pugular
(MIR)
Angulo ponto- WOy VI
cerebeloso

* Tolosg-Hunt: pardlizsis combinada, unilateral v dolarosa debido
a granuloma paraselar benigno, gue responde o estercides,

“ Los nervios oculomotores (Il IV, V1) occeden o lo érbite o
través de la hendidura esfencidal (MIR).

En une coffalmoplejia completa con visidn conservada pensare-
mas an un fumoer de hendidura esfencidal o en una lesidn localic
zodo en seno covernose [MIR).

e Lo hipéfisis anterior 25 uno de los tejidos mas pedundidos
del crganisma:

= Lo gdenchipdfisls se irrigo por las arlerias hipofisarias
superiores, romas de lo oderio cordtida interna, que fer-
minan en el sisterno porta hipotdlomo-hipofisorio.

s Lo neurohipdfisiz es irrigodo por los orferios hipofisarias
infericres. Recbe inervacién directa de neuronds hipo-
falémicos o través del tallo hipofisario. Por elle, la pro-
duccién de ADH v owitocing es muy sensible a lesiones
que afecten ol tollo hipofisario o ol hipotdlomo.

M. paraveniriculor

M. suprodplico

F5H/LH
GH PRL

TSH
; Adenohipshisis

i
Y KN Ariena hipofisania mberar
.".'. ey e Nl H Ay p i T

B2  repeMIR -

En &l interior del seno covernosa se encuentra fo arterio cordtida
interna y los pores craneales |, IV, V., W, v VL. [34])

MIR 02 (7474): 2Cudl da las siguientes esiructurcs NO fiene
relocidn diredla con el Senc Covernoso?;

Mervio Oculomotor Comdn (Il por}.

Mervie Treclsar (IV gar).

Arterin Cortitida.

Mervio Abducens [Vl parl.

Rarma mondibular del nervio Trigéming [V3}.*

in b Lo ba o~

2. Hormonas de la adenohipéfisis o

l6bulo anterior de la hipéfisis

Lo adenshipdfisis produce seis hormenos imperiantes:
PROLACTIMA,

HORMONA DEL CRECIMIENTO O GH
HORMONA CORTICOTROPA O ACTH

+  HORMONA LUTEINIZANTE O LH

HORMOMA ESTIMULAMTE DEL FOLICULO O FSH
HORMONA ESTIMULAMTE del tiroides o TSH.

a.
b,
=
d
€.
g

3. Hormonas de la hipéfisis

nosterior o neurohipdfisis

= Lo neurchipdhsis, o hipdfisis posterior, estd constiluida por
les axsnes que se prayectan de grandes everpos eelulares
ubicados en los nicless suprodplico y paraveniricular del hi-
potalama hasta lo porcidn posterior de la silla turea,

* Lo nevrchipshsis libera dos hormonos: 1) lo orgininag-
vasopresing (AVP], u harmona antidiurético (ADH) v 2} la oxi-
tocina.

* Lo ADH consfifuye un reguladar imparante dal squilibric
hidrigo; tombign es un vasoconsirictor potents v tiene activi-
dad en la regulocidn de lo funcién cardiovascular,

» Lo exitecing origina contraccién del miscule liso, en espedial
de los células micepiteliales gue recubren los conductos de la
glandulo mamaria, con lo que ccasiono evaccitn de lecha.




= El hipopitituarismo se monifiesto por lo disminuzién o gusen-
ciz de secrecién de uno o més hormonas hipofisarias.

» Lo oparicidn de signos y sinfomas o menudo es lento g insi-
diosa de ocuerds ol indice de micio v lo magnitud del dofc
hipotalémice-hipofisario,

Causas de hipopituitarismo genético
y relacionadas con el desarrollo

CLRSD INTEMSWVG MIR ASTURIAS

4.2 Causas de hipopituitarismo adquirido

4.1.1 RBal | desarrollo: Varios factores de frens-
cripeion especificos de célulos hipofisarios como Pit-1 v Prop-1,
son esencioles paro el desorrolle v determinocién funcional de
astirpes celulares especificas da la adenahipafisis
¥ Mutociones Pit-1 (factor de tronscripeidn] cursan con un
deficit combinado de GH, prolocting y TSH.
¥ Los mutociones de PROP 1 (fodlor de transcripeicn), cur-
son con un déficit combinado de GH, prolocting, TSH v
gonadotropings MMM@LM
Lo expresian de PROP-1 fiene lugar al inicio del desarro-
lle de la hipsfisis v parece que es necesario para la fun-
cian de Pit-1.

1.2 Displasi lasia hipefisoria. Como el desarralle de o
hipshisis reguiers la emigrocion de los célulos desde la bolso de
Rathke nosotaringea a la lineo medie, los frostornos cronecfa-
cioles de lo linea medis pueden estar relacionodes con displosia
hipofisaria.

4.1.3. Displosio septo-dptica: lo disgenasio del cuerpo calloso
guede dar lugar a alteradiones hpolalémicas con hipopituito-
rismo. Los ninos afectodos tienen mutocionss del gen HESKT,
gue interviens en el desorrollo precoz del prosencéfolo vantral,
Les pocientes suelen presentor fisuro palating, sindochlia, kiper-
telorismo, micropena, onosmic. Lo alleroddn funcional de lo
Hipétizis produce diobelas insipido, deficiencia de GH, tallg
corfa,

ALTERACION FUNCIONMAL DEL DESARROLLO HIPOTALAMICO
& SINDROME DE KALLMAMMN: Deficiencia da la sintasis

de GnRH en el hipotdlame; se acompaia de anasmia
o hiposmio debida a agenesio de los bulbos elfatarios.
Puede hober ceguers, criptorquidia, y onomalios neu-
roldgicns.

B. 3IND DE  LAURENCE-M: DET-BIELD:
Cursa con refrase mentol, obesided y hexadoctilia;
broguidactilia & sindoctilio. La degeneracion retiniona
comienza en lo intonda. Algunos veces se ccompana
de dicketes insipida central.

C. SINDROME DE FROLICH: hiperfagin,obesidod & hipo-
gonadisma cantral,

D. SINDROME DE PRADER-WILL): hipegonadismo hipage-
nodotrdpico, hiperfagia, obesided hipotonio muscular,
ratroso mental ¥ diobetes del cdulio en pocientes jove-
nes.

E. MUTACIOMES DE LA LEPTIMA Y SU RECEFTOR: hipar-
fﬂgi-{:, obesidod o hipﬂgcmdismn centrol.

Las deficiencias hipofisarios pusde ser cormsecusncia de
tfraymofismos occidenioles o neurcquirirgicos; aconteci-
mienios cersbroles, necplosios hipofisarios o hipetolamicas

o trasternes infiltrotives come sorcoidasis, hemocromatasis
o TBC.,

s Silla turca vocia primaria

# Herniocion del espooo suborocnodes supraselor o
través de un diofrogmao selar incompleto.Este proceso
da lugar o la remadelacién y alargemienta de Io sillo
turca, asi tomo &l oplonomisnts de la hipdfisls,

# Lo cowso mas frecuente  de sindiome de silla turca
vocio proviene de lo incompetencia  congénitn dal
diofragma de |a silla.

» Ofros cousas: tras cirugia hipofisario o radisterapia, o
tras  inforle  hipofisario  postparo  (sindrome  de
Sheehan).

1t W 44 W1 kg
5-"': -ll\.l:D vuDo

Silln Tiern norelg)

# Lo moyorio de los pacientes son mujeres multiparas v
obesas con cafalen; 30% hipertensién, 10% rinorrea de
LCR o 10% pseudotumor cerebri.

» Pueden wparecer defeclos compimétricos st hay
herniocion dal quiasme dentro de lo sillo turca.
= Acs anfihipofisarios (70%), de significado desconocido,

» No se suelen observar aliercciones en la funcién
hipefisaria [ccosionolmente hiperpralodinemia  (MIR)
por distensisn del falle o por microprolociinomaos
osociados; fombign e puede chservar una reserva
secretoro de GH patoldgica come consecuencia de la
obeasidad),

La repleceidn de lo silla turco con LCR se demuesha
major eon la MM, tormbién il la TAC

L

¥ Trotomiente sinomdlico, 3 rinormmeo de LCR o
olterocionies del campo visual, rafamiento guirirgics,
s Tumorses:

=  Adenoma hipofisario.

#  Tumaor pargselar (meningiema, ependimema, glioma).
# Tumores Hipotalamicos [craneofaringioma, hamarto-
ma, gangliocitomal,

Metastosis hipofisarios (corcinoma de moma, afecionda
de farmao cosi exclusiva o la neurchipdfisis).

» Linfoma v leucemia.

W

£00

Eosnnamein mﬂg.nﬁj'm :orrnsngltcrlpnipnnnﬂu an TI can
conlraste infrovenosg, que muestra una lesidn Rpercaptonte situado

en el ldbulo frontal derecho con edema vasogénict Gsociado,
rrvanmedihln mme mabdeboene HMI‘&J’"HL
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[Il. HiroFms

¢+ Enfermedades vasculares:

7 Apoplejio hipefisaria.

Los episodios vaseulares hemorrdgicas ogudeos pueden delermi-
nor lesiones importontes en la hipafisis v en los estructuras selo-
res odyocentas.
Lo apoplejio hipofisaria puede ocurrir de manera espontanza en
un odenema preexistente (generalmente no funcionante), en el
puerperio (sindrome de Sheehan) o en oseciacidn con dioketes,
hipertansién, drapanocitosis o shock agudea.
La apoplsjio es una urgencio endecrinolégica que puede provo-
car hipoglucemio grove, hipotension, hemorrogio an el SNC v la
mugarta.
Los sinfomas ogudos consisten en cefoless infensos con signos
da irritacién maningea, oleraciones vievales bilatercles, oftal
moplejia variable, y en los coses groves, colapse cardiovoscular
y pérdida de consciencia.
Los pocientes con alieraciones visuales o pérdide de conciencia
precison descompresién quirlrgica urgente,
Tras la apoplejia es muy frecuente el hipopituitarisme.

¥ Relocionodo con el embaraze (sindrome de Sheehaon,

necrosis diabdtica periparta).
¥ Aneuriema de le arteria cordtide intferna intracraneal.
¥  [Dreponocitosis,

AngioTC cerebrol gue muestra o presencio de un oneursma corotidea.

«  Troumdlica:

B Cirugla.

¥ Troumofismos cranesencefalicos.

* HRodioterapia (reiocén entre 2l desarrolle de anomalios
hormonales v lo dosis de rodiocidn v el intervolo fem-
poral fras lo finalizadén de lo radicterapial. El hipopi-
tuitarisme se hoce evidente al cobo de 5 a 15 ofos
susle deberse mas o lo lesion del hipotdloma que o la
destruccion obsolulo de los célulos hipofisorios. Aungue
lo pérdida hormanal es varickle, tras la deficiencio de
GH, las mas frecusntes son los de geonadotroping v
ACTH,

= rifer, ‘irifi e i Jal

¥ Hemocromalesis (hipogenadismo por depdsito se-
lective de hierro sobre los células gonedelrépicas)
{3 MIR],

> Hipaofisitis linfecitario (auteinmune, en embaroze y
postperta).

Lo hipofisiie linfochica: ofecta o mujeres y oporece

durante lo gestacion o el puerperio, suele cursar con

hiperproloctinemio y efecto masa en la RNM que simula

un odenoma  hipolisario. B8 ocompafa  de

sinfamatologia lacal (cefalea v alterodiones vistioles) v de

WSG elevada. Mejora con glucocorticoides.

# Enfermedades granulomadtosos [sarcoidosis, histiod-
tosia X, hipofisitia granulameotosal).
¥ Amiloidosis.

s LUrse gLensv '.:ul‘.jrl'.‘:iqi.\i!:ral.'

RMN gn FLAIR v T1 con confrosfe que muestro una lesidn
infraparenguimofosa con realce meningen en el
confextn de ung newrosarcoidosis

Infecciones [histaplasmosis, loxoplasmosis, tuberculosis, sifilis
terciarin, infecciones por praumocysfis carinii),

2070 B Curso TniNEEENT RS e oo

TC de craneo oo condroste que muestra uno lesicn coplonte en anills
compatible con toxoplasma.

MIR 13 (10097): Mujer de 463 afos gque acude al service de
Urgencias refiriendo cefoles intensa con signos de irritadon
meningea, alierocicnes visuales bilaterales v oftalmoplejig, Se
realiza uno TAC gue muestra lesidn ocuponte de espodio en silla
turea de Zem compatible con sdenoma hipofisario con signos de

m i inirafumorol, con desviocion del felle hipofisario v
compresion del tefide glandular, Senale cuél de los siguientes
respusstos es |NCORRECTA:

1. Lo sospacha diagnéstico es una apoplejia hipofisania,

2. 3a deberiy inicior rotomiento con coricoides a dosis oltes v
observar |0 evolucidn, puasto que este frolomiento podrio
raducic al valien de o lesidn v evitar la interimncidn. *

3, Debe plontearse sl tralomiento con glucocorticoides paro
evitar una insuficiencia adrenal secundaria que compramela
el prendstico vital de la paciente.

4, Lo presencio de offalmeplejio v los defectos visuales const-
tuyen indicociones para intervenir sin demora madiants das-
compresien quinirgico urgente.

5. Tros la resolucidn del cuodre ogudo, es frecuente el deso-
rralla de ponhipopituitarsma.

FOR CORDEN DE FRECUEMNCIA:
» Ehcloglatumorel, . .. 50%
& Turmeor cramétoba lintraselar / ndqu;rs:,
%+ Cranectaringiomo (supraselar / nifios].
=+ Mecrosis hipofisaria posiparte [(sindrome da Sheshan|,
5%,




Cranasfarmgiemea

'

La hemocromatosis puede cursar con  Mipogonadismo por de-
pésite seleclive de Werro sobre los células gonodotrépidas de la
odenohipéfisis, Los pocientes varones pueden presenfor elrofia
testicutar y esterilidod, {34}
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MIR 03 {?51”: Pacienie de iﬁﬁ_ﬁ can i
Cuyo i or e leahatica
Consulto por dgigrag arhculores, enml‘lfr't&nduss an |r:| Exp1nru—
cién: hepatomeqnlia, pérdida del vello corporal v otrofia testicu-

lar, Entre los dotos anoliticos destoca; glucosa 1

mas/dl, GOT y GTP 3 veces por encima de |os volores normales
de_referencia; HbsAg negative; Anti-HVC negative; Fe sérico

210 megr/dl (normal: 105 = 40). ¢Qué defarmingcién confir-
maria probablemente el diognostico?:

Anticuarpos anfi LEM,

Le toso de Uroperdfiring en oring.

Log nivel de ferriting

La alfa-fete proteina en plosmao.

La caruloplasming,

s 2o b

MIR 07 (8607): Ante un pocents, con grtecedentes de hober
recibido hoce 5 ofios rodioterapin sobre hipdfisis, que llega o
Urgencios gsluporose, con presion areridl sistslica de 70 mm
Hg, fiebre de 32 “C 4 con sudargciéan f[jg, lo primero gue debe
hocerse es:

1. Progicar cultives (hemocultiivos, vrecultives) poro lacalizor el

fecn infeccioso,
2. Reclizor un test corfo de Muvacthen (ACTH) intravenoseo.
3. Ca!nmr una via con clorure sédico al §,9% & hidrocortisa-

il m_qg una via con dlorure sédico ol 0,9%. glucasa al 10%
& hidrocodisona,”

5. Admimisicar hidrecotisona y firoxing.

CURSO IMTERSVO MIR ASTURIAS

MIR 10 [P370): Mifa de 14 afies que consulte per disminucidn
del crecimients desde hace 2-3 afios previamente narmal [apor-
to dates| ¥ que las demas nifios de su edad fienen un moyor
desarrolle fisico v sevual, Ulimamerte ¢ tiene cefolens v proble-
mos visugles gue nota en clase v ol estudiar. Me ho tenido o
menarguia ni polidipsio o poliuric, Podres con tolla normal,
Expifamcidn tella bajo situede en -2,1 desviaciones esténdar,
proporciones corporales normoles, poco vello pubione y desa-
ollo mamario. Lo compimetri myestra_hemionopsia_parcial
fem | izgui Edad dseq: retraso de 2 afes. Analilico
general normal. &naduﬁoﬂr@s {FSH vy LH] ¥ estrodiel bajos.
2Cuél le porece lo respuesta mas idénen?

1. Lo disminucién del crecimiente y desarrolla sexual, edad

faioi=l=] ro‘rmsndgt cafolea ¥ giteracidn viggg| sugieren déficit
nal mpromiss del quigsma Sptice ™

2. Al ser una nifio en edod puberal, lo mas proboble es qua
su disminucion de crecimiento v retroso sexual seon debidos
o un sindromé de Turner.

3. Mo debe fener un fumor hipotolémico por la ousencio de
poliviia vy  polidipsia.  Seguramente  tenga refraso
constitucionol y su problema visuol seo de relroccion.

4,  Un déficit de hormeona de crecimientc puade explicar el
rebase del desarells v astradial baje. Velorar s precisa
gufus, por sus cefaleas ¥ aligraciones visuales.

5. Pedria laner yn cranecforingioma. pero serio rore que no
hubiera doda sintemos antes. Ademds, no justificaria los
gonadatrofings y estradiol baojes.

4.3. Clinica

s Lo mayor porte de los enfermos con hipopituilarisme fienen
déficit de més de uno hormena,

* Lo clinica suele ser anoding v de oparicion lenta (los
sinfornas no aparecen hoste que se ofecta al meneos al Y0%
del lebule antericr de la hipofisis).

» Mayor toso de morolidod en  los
hipopituitarisma  de  lorgo fiempo de  evoludidn,
fundamentalmente  por un oumento de enfermedades
cordiovasculores y cerebrovosculares (podrie relucionarse
con al defeclo de GH).

= Diferentia entre &l hipopilvitarisme de arigen hipofisatio &
hipotalamico es gque el segunds de pllos cursa con
galaciorrea ¥ amenorres [MIR), ol desoporecer el efecto
ténice inhibider ejercide por lo dopamina (FIF).

= Roramente défict de ADH en una enfermedod hipohisaria
primaria,  La ddﬁﬁmdu da EDH 213 prﬂdl’cnrrjlarr}e
diagnistics de anfermedad hipotalamica o de interrupcibn
alta del falla hipofisaric.

* Qrden de ofectacin: GH, LH/FSH, TSH y ACTH {mientras
gue en lo Intancio lo primere menifestacion suele ser el
retraso  del  crecimiento, en los odultes lo es el
hipaganadisma),

pocientes  con

1
B o hmvaien A LK Auiara

? REGLA NEMOTECNICA

GH — LH-FSH — TSH — ACTH
GiLiTA
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Los pacientes pueden presentar hiponatremia, ya que el corti

para eliminar agua libre.

EMDOCRBICLOGIA

1. HIrGFISIS

A. DEFICIT DE GH:
La hormono del crecimiente o GH, &5 lo hormano mds
ohundante de la hipafiziz anferior y sa exprese desde la vida

fetal.

a. EN NINOS:
= Enanismo hipefisario.
« Hipoglucermia (2 MIR) con o sin sinfornas.
b. EN ADLLTOS:
Las manifestaciones clinicas del déficl de GH en adullos
consislen en combios de lo composicidn del orgonismo, del
metabolismo de los lipidos y de lo calidad de vido, junfo con
alteraciones funcionales cordiovasculares
« Reduccion de lo moso corporal mogra, incremento de o
maso grose con depésito seleciive de groso  visceral
intraabdomingl (MIR) y aumento del indice cintura/cadera.
e Hiparlipidemia, disfuncian ventricular izouierda,
hiperfension vy oscenso de los niveles plosmdlicos de
fibrindgeno.
s Disminucién del conenide mineral del huess, eon auments
de la incidencia de frachurgs:
s Depresidn y disminucion de la energia v lo actividad.

c. EN DIABETICOS:
¢ Disminucidn de los  requerimientos  de  insuling
(fendmeno de Houssay),
B. DEFICIT DE LH Y FSH:

= Lo manifestacién mas frecuente del hipopittuorismo en el
adulte 25 el Hipogonadisma,

= Enla mujer se suele manifestar con:infertilidad, disminucién
de la libido y de los secrecciones voginales, osi come con
atrofin mamaria

s Fn log voronas |, o insuficiancia testicular sacundaria produce
disminucién de lo libide, esterilidod, pérdida de moso
muscular,y disminucién dal crecimiento de la barba y el vells
corparal.

S necesario
Ausancia cg '-res;f auilar por hipopituitarisma

C. DEFICIT DE ACTH:
Insuficiencio odrenocordical Sin hiperpigmeniacion (MIE) (para
que exista hiperpigmentacidn debe estar cumentada la ACTH) ni

dates de hipoaldosteronisme (MIR] (lo cldosterona ne tiene un
retracantrol directo con el eje HPT-HPF),

D. DEFICIT DE TSH:

+ Hipotireidismo sin bocia y dinicamente mencs flaride que el
hipatireidisma primaria,

» En nifios, retraso intelectual y estatural (cretinisma)

bl i o s

Crefinisma

E. DEFICIT DE PROLACTINA:

Carece de swpresividad clinien, excepta en el postparte, donda
existe una imposibilided poro lo ladoencia (primer sinfoma del
sindrome de Sheshon o hemorragio puesrperal) (2 MIR).

Hﬂ r'l-:.wruglu duronta
el parde que produce
hipovolemia v shock.

Macrasis hipotisania,

Prirner sinforma: incapacidad

parg la leclancia.
Sindrome de Sheshan

MIR 01 {7052): ¢Cudl de |os siguienies manifestaciones clinicas
forma porte del sindrome de déficit de hormona da erecimiants
BN |g edod adulta?:

Aumento de la grose abdaminal®:

Aumenta de la mase mogro.

Disminucidn dal ndice cimtura-cadera,

Fiel dspera v descomefiva.

Disminucion de las concenirociones de colesterol fofal v
LDL-colestaral,

e R et

MIR 01 (7234): Senale el sintoma o signo que NO gparecs en la
insuficiencio panhipofisaria:

Pérdido de vello.

Piel sacor,

Hipotensian,

Amenorrea.

Hiperpigmentocian®,




4.4. Diogndstico

A. VALORES HORMOMNALES TRAS ESTIMULO:

a. Estimufa can TRH; Respueste de T5H, prolading o 'a GH {er

cose de sospecha de ocromegolia).

b. Estimula gon  GHRH: Diferencic déficit
:aﬂﬂipofimriu de GH.

c. Eetimulo con L-orgining o L-dopa: Yelorg respuesta de GH.

d. Estimulo con insulina [prueha de hiponlucemia):

& Respuesta de GH (mejor prueba pora diognosticor el
déficit de GH siempre y cuondo lo glucemio descienda
por debajo de 40 mg/di) y de cortisal [prusha més fiable
parg volorar lo reservo de ATTH).

e Contraoindicade s dioheles, cordiopotio isquémica, en-
fermedod cerebrovascular, epilepsio v en anclanes; con
precoucion en pocienies con sospecha de insuficiencia

hipotalami-

suprarrenal.
&. Estimulo con ACTH [srusba de la cosintroping ACTH 1-24)):

s Respuesta dal cortisol y aldostzrona [la ACTH estimula la
liberpcian ogudo de oldosteronal.

¢ Prueha mas segura para conocer el estodo del gje HPF-
sugrarrenal (sensibilided bajo).

=

; Mefiropona i.v.
4 horas

I-0p

Metiropend aral
7 dins

Metropang v
4 noros

Blogqueo

Metirapena aral
2 digs

CURSD IMTEHSIVG MIR ASTURIAS

= Un resultado olierada en esto pruebo indico una onomal-
ia en el e HPF-suprorrenal; una respuesta normal no
siempre establece lo integridod de diche eje, ya gue uno
ver gue s& produce |a lesian HFT-HPF la otrofia suprorre-
nal larde semanas o meses en establecerse.

f. Test de lo metirapona: Lo metiropona inhibe a lo 11-befa-
hidroxilosa  (enzimo. encorgodo de cotolizor el pose de 711-
desoxicorfisal o cortisol). Los metabolitos urinarios del cortisol v
del 11-desoxicortisol son los 17-hidroxicorticoides.

= En un zsujelo sano lo administraocién de metirapono produce:
W corfisol libre en plasma -octivacion del eje HFT-HPF -TT
ACTH -estimulacian de la sintesis de glucocorticoides - 11
11-desoxicortisel en plosma vy TT 17-hidrexiconicoides en
aring por encima del 100% respecte ol valor bosal {previo o
la administracian de metirepenal.

s En un paciente con un hipopilvitarisme la administracidon de
mefirapona produce: & corisal libre en plasma - adtivacién
del eje HPT-HFF - respuesto inodecuado de ACTH al existir
un dofic en los célulos corficotropas de la odenohipéfiziz-
1 1-desoxicortisel en plasma y 17 -hidroxicorticoides urinarios
en valores similares a los basoles.

Previomente al lest da la metirapona =a recomienda realizar ung

pruebo de estimuln con ACTH para esnocer &l grade de reserva

suprarrenal.

D
EN UN INDIVIDUQ SANO

. B
* Cortisol disminuide
P a

(CORTISOL &

L

]
1 1-desoxicartisal muy oumentoda

. i
= _,_/""‘? W Bassal
B Rpspuest

15 DE METI EM
UN INDIVIDUD COM FRODUCCION
DEFICIEMTE DE ACTH

i
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g. Estimule con LH-RH; “Test del luforén”. Respuesta de FSH y
L.

h. Test del clomifano: El citrota de clamifeno bloguea los recep-
iores hipotolamicos poro los estrdgenos {los que regulan el re-
frocorito) negoiivo &n el eje AFT-HPR-ounodal),

El HPT ne reconace lo presencia de estradicl en plasma, T4
GnRH T FSH y LH (respuesta normal en un sujeto sang) (MIR).

1] /.

50 _
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wlH P Chry

Respuesia al chamifeno en suelo sano
= EN LA ANOREXIA NERVIOSA:

s Lo inanicién grave, come lo que se presenta en personas con
chorexia nervicsa, puede onginar valores bojos de esteroides
genadales, Es pesible que los respuestas de LH ¢ FSH o
GnRH estén intacios o pesor de un estado de hipogonadisma
hipogonodofrapico. MNiveles normales de GH (o elevades),
prolacting v hormenas braideas.

*  Conserqan vello axilar v pubiono.

s Curso con omenorren por descparicién de la secrecién
pulsdfil de GnRH (5 MIR).

Lo anorexia nerviosa cursa con amenored por desoporicion de
la secrecidn pulsatil de GaRH. (5+]

4.5, Tratamiento

A. ELIMINACION DEL TUMOR:

=  Cirugia tronsesfenoidal (de eleccian].

« Cirugia ransfrontal [si axpansiones supraselorss),

= Radiclerapio se pueds usor come fratomiente primaria de los
tumeres hipefisarios o paraselores o, lo que es mas frecuente
como coadyuvante de lo cirugio o del refamiente medico.
Lo rodioterapio e el Gnico métede efective para eliminar
canfidodes significofivas de fejido fumoral residual en los fu-
mores no funcionanies,

Cirugia Hipofisario por vio fronsesfenoioo)

B. TERAPIA HORMONAL SUSTITUTIVA:
POR ORDEN DE ADMIMISTRACION {MIR}:
. Sustitucion suprarrenal:
= Prednisona / Hidrocortisena,
= 5 seprevé uno siluocidn de shess se aumenta la dosis.

* los pocientes con hipopituitorismo reguieren dosis diarias
de glucocorticaides mds bajos que oguellos con enferme-
dad de Addison, y odemds, no precison sustitucidn mine-
ralearticoids.

b, Sustitucitn firoideo: Levaliroxing, de forma lenta v progresiva.

= ‘Varén gue no desen fortilidad: Enomtate de lestesterona im
(previomente se debe descaror necplosio prostdtica) o
parches cutdneos de testosferona.

e Muijer joven gue no desea fedilidod: Estrdgenos conjugs-
dos duronte 25 dias, progesterann en los dios 16-25, por-
ches cutaneos de estradicl en dias allernos.

¢ Mujer joven o vordn joven que desean fedilidod: Gn-RH &
gonodofropinas dependiendo del nivel de la lesidn [hMG o
F5H recombinants pora iniciar el crecimienta y maduracion
del falicula ¥ hCG para inducir lo avulacian),

= Muyjer postmencpaidsica: Mo precise sustitucian,

d. Tratamients con GH:

» S5 gjusto o dosis hasla que los niveles de KGF-1 se man-
tengon en cifros medios de los limites normales para los
confrales de la misma edad y sexo.

e Eiedos secundorios: retencidn de liguidos proporcionol o lo
dosis, dolores orficulores y sindrome del fune! carpiang.,
mialgios y porestesias.

= Confraindicado si necplasia acliva, hipertensidén introcra-
neal o dighetes no contralodo v retinopatio.

e. El déficit de prolocting no se troto en odultos,
f. 5i se osocio diabetes iﬂSFpHﬂ: dDAVE [desmoprasing).

o TRATAMIENTO
El tratemienta por orden olfobético;
Supn:trranﬂlas

Timidaus

@ I"EpEMlR El tratamiania = GILITA {orden de ofectocian) pero al revés

5. Adenomas hipofisarios

- Eupnnen el 15% da |os +l.||‘nt|ras lnfrna'nneulea E'D EGE'[. de
tumarnes hipofisorios.

* Son tumores benignos criginades en uno de los cinco fipos
celulores de la hipdfisis anferior.

s Los corcnomos hipofisarios verdaderos, con metdstosis sxe
frocronenles confirmadaos, son exfraordinariamente raros.

s  Origen moneclonal {lo cual implico lo adquisicién de una
vario: mutaciones somdticas gue les confieren una ventajo
selectivo de crecimienlo) para la mayor porfe de odenomas
hipofisarios.

. Far grden de frecusncio

adenoma tunhhnpa 12 MIR). Lo hipersecrecidn de pro-
lacting es lo ongmalia més frecuente debida a frastor-
nos hipofalamico-hipofisarios yo que es la hormaono
fue los adenomas hipofisorios secreton en exceso con
mayor frecuencia,
¥ adenema ne funcichonte [lo mayoria proceden de célu-
los genadotropes y secretan dubunidades o y f, o en
muy 1eros ccosiones paqmeﬁct; carfidodes de gonada-
tropinos inleekas) Tl

odenama somatatrapa

odengma coricotropa

odenama mixlo GH + proloding [predominio de lo

hiperpraloctinemia sobre lo acromegalia) [MIR).

+  adengmas secretores de TSH.

¥ Lo mayoria de los odenomes secretores de gonodotro-

pinas cursan con hipogenadisme [produecidn de gona-
dotrapings bislogicamente inachivas),

o VL
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= Principol defeclo campimétice: hemianopsia bitemperal por MIE 02 (7470 Indigue lo ofirmodon CORRECTA sobre los
compresian dal quicema Aptico (5 MIR) da inicie en cuadron- meninges:
les superiores (2 MIR). Lo pérdi in elal ealar 1. El espocio epidural comunica con el cuarte ventricule por
o es un signo precor de presion en lo cintillo dptico. las orificios de Luschke y Magendi.
2. Llos senos venoscs se forman por desdeblomientes de o

VISIoN ==
3. Lo orocnoides estd adherida direclomente a o tokla interna

del erdnec.
4: El liguido celolorroguides circula por el especio suboroc-

5. El gspocio subdural se encuentra profundo o la orocnoides.

6. Hiperprolactinemia

6.1. Prolactina

Cugtnde un odenoma hipofisaria praduce un defects compimétrica (hemia-

nopsia hitemparal) suele ser un macroadenoma gues cousa aumenta de s La prolocting sa sintetiza en las células laclelrapas, que cons-
= tarraho de o sillo furca y presenla exponsitn suproseks tituyen el 205 de los que forman la hipafisis anteriar;
» Hormona polipeptidica de 199 aminodcidos.

+ BEdensiones loterales |ofectondo o seno cavernosol: mds s Se produce cumento de lo masa celular loctotrdpica hasta el
frecuertemnente ofectacidn del Il par {simulande una neuro- 70% durante los dos Glimos trimestres del emboroze v los
patia diskbdfical. primeros de o lodando. Este aumento durante el emboraza

. i estd condicionads per el suments en la producein de
_ MICROADENOMAS: proladtinemaes en la mujer y adenomas estrdgencs, siendo éslos o su ver los que inhiben el efecta de
cﬁ:dicmrﬂpo: gn ﬂfﬁhﬂﬁ SEXOE {MIR]' la pmludinu sobra la mamo {MIRL.

Suslen ser intraselares v menores 10 mm . 95%

2 El gen de la prolocling estd lecalizado en el cromoesema 6,
mueres (MIE]). F0-95% se mantienen estables o

oA TN ; Lo secrecion es pulsatil, con un pico mdxime durante lo fose
muesiran disminucidn de lo prolaciing a lorge plo- o R e s e
zo, Mo producen hipopilutarismo, i

MACROADENOMAS: prolactinomos en el varsn [MIR), adenama = Existen receplores o nivel de glandula mamaria, génadas,
u £

y R, i
©  somatotropo en ambos sexos (MIR), adenomos secrefores de higado, rifidn y suprarrenales. 2 ey
hormaonas glucoproteicas, odensmas ne funcionantes. = Lo TRH es un por:lemsu fUdF"_"b?Wdﬂf de prolacting igual
Macroadenomas (= 10 mm / igual incidencia en cue el VIP Y las viss serotoninérgicos. (2 MIR)
ambos sexos, pero en los varones son mas fre- e Lo prolocing se depura o través del higede (75%) v del
cuentes los mocroadsromas, eriginan crecimento rinedn (25%) v su vido media de desoparicion del plasma es
sillar generalizado. de olrededsr de 50 minutos.

» Los niveles séricos de prolading oumentan iros gl gjercicio,
anestesia general, 1AM, v ofras formas de estrds agudo. Se
eleva duronte el embaroze y disminuye répidamente en las
dos samanas siguientes al parto. 5i se inicia la lactanczia,
los niveles basales de PRL permanecen elevados.

+ Lo PRL es la dnico de los hormonas hipofisarias en lo que el
mecanismo de control cenfral predominante es inhibiforio,
reflejs de lo supresion de lo liberacién de PRL por la da-
paming,

= Los niveles séricos normaoles de PRL del adulto son de 10 a
25 ug/L en la mujer y da 10-20 pg/l an al varan.

» E| receptor de lo PEL es un miembro de la fomilia de recep-
lores citosing de lipe | de la que tambign formaon porte los
receptores de GH y de lo IL-5.

El factor inhibider de lo praloching o PIF se identifico con la Do-

V.

RMN potencioda en T1 con confreste que muestra wne mase selar y

supraselor en relocidn con un macoodenama hipofisons. pomina. (3+]
ONCOCITOMAS: Adenomos hipofisarios no secrefores con ACCIONES de lo PROLACTINA:
obundantes mitecondrios, mas frecuentes en varones de edad s Fundomental para lo loctancio (MIR), (induciends ¥ man-
ovanzada. teniando lo produccion de leche)

o Reduce la funcidn reproductora e inhibe 2l desea sexual

(suprime lg secrecion de GnRH y abera la sintesis harmo-
@ I'BFEMIR nal gonodal en ambos sexos). Estas funciones von dirgi-

dos o osegurar el montenimiento de la loctancio moter-

El principol defedo visval de los adenomas hipofizarios es la no v hacer gue no =2 vaa interrompida por un emborazo.
hamianopsia bilemperal por compresion del guiasmea dphico. e Aumenio lo absorcion intestingl de coleio, maovilizo el cal-
= ) cio del hueso, eleva los doides biliares y estimula el cre-

cimiento de las células f dal pancress.
MIR 01 (7040): El signg inicial més fracuents de un mecroads.
nama hipofisario no funcionante es:
. Hemignopsia biternporal®,
Atrefio dplica.
Hemionopsia binasal.
Diobetes insipida.
Hiperproloctinemia.

]
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mﬂ.m)ﬂl.ﬁﬂlh
Lo prolocting es una hormana fundemental para le clansio maferna

« FACTO LA SECRECION DE FRL

+ Sobrecorgn ocueso, L-Dopa y ogentes dopomindrgicos,
glucocorticoides, hormona fircideo, nominfesing, metisergi-
do, noloxono.

6.2. Etiologia de la hiperprolactinemia

¥ Lo hiperprolodinemio es el sindrome de hipersacrec-
cian hipofisoro mas frecuente lante en varones coma
&n mujeres,

¥ Los odenomos hipefisorios secrefores de PRL son lo
Mwﬂm de los niveles de pro-
geting por encima de 100ug/L.

HIPERPROLACTINEMIA FISIOLOGICA.

» Embarozo [causa mds fracusnta) v |a lachancio.

e (Mros cousas: recién nocido (hosto los 2-4 semonas de
vida), esfimulocion del pezén [reflejo de Fergusen-Harris),
las infervenciones gquirdrgicas menores, los relociones
sexunles; estrés agudo, la ingeste de comida, ejercicio.

= Lo hipepralactinemia que ozempona al suefo vusle a
la nermalidad en lo hora siguiente al despertar,

Lo gestocidn a2 la cousa mas fracuente da hiperproloctinemio fisioldgicn

HIPERPROLACTINEMIA PATOLOGICA:

A. FARMACOS (CAUSA MAS FRECUENTE): GENERALMENTE
INFERIOR A 100 pG/L
» o Antagenislus de receptores depaminérgicos: Feno-
tfiocines [dorpromacing, perfenacing), butirefenanos
(haloperidel] (MIR), benzamidos (metocdopramido |2
MIR) y sulpiride), fioxantenos.
¥ b. Farmacos que producen deplecién dopaminica: Re-
serping v o-metildepo (inhibe la sintesis de doparming).

# ¢ Férmacos con occidn directo sobre los células lodho-
tropos: TRH, estrdgenos o olos dosis (no los onficon-
ceplivos orales que conlienen dosis reducidos de esiro-
genos).

# d. Otros: antagonistas H, [cimetiding, ranitiding), onti-
depresives triciclicos (amoxoping, amitriptiling, imipra-
mina), fluoxelina, benzodiacepings, antiandrdgencs
(ocetato de ciproferona), opidcecs [MIR) [merfing), co-
eoing [o lorgo ploze) (MIR), verapamile (bloguea la li-
beracién de dopaming), metil dopo (inhibe la sintesis
de dopaminal,

B. LESIOMES HIPOTALAMICAS O DEL TALLD: GENERALMENTE
INFERICR A 100 uG/L.
v g, Tumores,
v b. Enfermedodes granulomatosas.
v ¢ Irrodiocién eroneal.
v d, Ofros {ssccion quirdrgica del folle (MIR), silla tur-
co vacho (2 MIR)).

C. LESIOMES HIPOFISARIAS:
a. Adenamas ladolropas o mixias.

b. Adenomas croméfobos no funcionantes que produzcan dis-
torsidn del fallo hipofzane.

c. Otras: Germinama infrasalar, hipofisitie linfocitaria (relaciena-
do con el emboraza).

D. OTRAS CALUISAS:

o. Hipafireidismo primario (MIR] i{ss deben reolizar prusbos de
funcién tiroideo o todos los poclentes con hiperprolactinemial.

b. Insuficiencia ranal erénica [MIB] [disminueidn del aclaramients
plasmatico de prolocting),

c. Cirrosis (MIR) [mecanisma descarocida),

d. Lesiones irritotivas de la pared fordcica: Herpes zoster, frau-
matismes y guemaduras, dermatilis aldpica, mastectamia, ma-
moplostio, enfermedad fibroguistica, loracaiomia,

e. Produccin ecidpica de PRL [roro): carcinomo bBroncogénico,
hipernefroma.

f. Otros cousos: Pseudotumor cerebrol, sindrome de Stein-
Leventhal, convulsiones, insuficiencio suprarrenal primaria (rara).

g. Antficuerpos onfiprolocting {sugerids por lo presencia de
menstruacian normal en una mujer con nivel sérico de prolociing

= 100 ng/dL).
h. Hiperpralactinemia idiopdtica.

@Lm Imtensivo MUK Asneriss
[n: formocos supanen fo cavsa mas frecuende de hiperprolochinemio
patoltgica

MIR 05 (7829): En relocion o lo Hiperprolacinemio, sefalor lo

opctfm correcio:

2 E| fmtclmlenfo de eai&ccmn en el prolr::dlnomu s lo reseccian
fransesfencidal.

3. Mo alecla o pocienles varonss.,

4. Denitre de los tumores hipefisones, el proledinoma es una
afeciocion poco frecuente.

5. Los onficonceplivos orales no alteran los niveles de prolach-

na en sangre.




6.3. Clinica de la hiperprolactinemia

A, MUJER:

| i Galodome
| | @ Amenarreo

» OCalactorrea ylo olige-amenarrea (5 MIR) (golactorren +
omenorren = hiperproloctinemio en 75% de cosos). Los
sintomes fundementales son: amenorred, galoctorred e infer-
fiidad.

» 5ila hiperprolaciinemia se desarralla antes de la menargula,
gl resultoda es uno omencrrea primaria.

&« Disminucian da la libide v de la frecuencio de lo actividad
saxval {por inhikicién de la liberacion hipelalémico de Gn-
RH] [2 MIR].

»  Aumento de pes0 8 hirsutismo levi,

+ Loz prolachinemos suelen prasentorse en mujeres en edad
Ferfil [MIR). Aumenton de famaio durante el embarozo (15%
de prolactinomos se diognosiicon durante el puerperio); lo
oporicién de sintomas suele ser durante gl primer trimestre
de gestacian.

= 1/% de pocientes con ‘omenorrea posipildera’ presentan
prolactinema [MIR)

» Lo hipersecrecién hipofisoric de proloching puede praducir
aumento de lo sillo furea [por el lumor responsable de la hi-

persacrecitn, locolizado dentro de la silla turca, intraselar),

2011 & Curso Intensive MIR Asturias, 05730

La redicgrafio loterol de crdrso muesiva una aumento de o sillo turca,
hollozgo habitual en macroproiactinomao siendo el esfudio de imogen mos
il para ef diogndstico la RM con gadalinie,

MIR 12 (9824): Entre los cousas posibles de golaclorres se
encuentran las siguientes, EXCEFTO:

Adenama hipofisario,

Hipeiroidisma*

Tratamienice con parexeting.

Tratamierte con antagonistas del caleia,

Produccitn ectopica de prolacting por un corcinoma bron-
cogénica,

Lh ok G k1 —
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Pregunta vinculada o la imagen n°10
MIR 11 [9548): Uno pociente de 40 afos solicita un tratomisnio
de ferdilidad por no poder quedarse emborozoda. En o onome-
sis refiere cefoleas frecupntes v alleraciones visuales progresivas.
En el estudio se solicita entre otras pruebos una rodiegrofia de
cranec. 20ué alterocidn observa en la imagen radioldgica?:

o MIR Astureas, 09730

Imogen 10
1. Hipcplosia de la bose del crdneo.
2. Aumento de fomofio de lo sillo turco.®
3. Lesién osteclitica.
4. Lesidn proliferativa ostechlésfica.
5. lImagen en "sal y pimienic®,
B. VAROM:

i Cofalan

2 Aligracian def campa

Clinica 10-15 ofios mas fardio gue en la mujer len el momento

de |la presentocion, los turmaores tienden o ser miayaras en los

vorenes, posiblements parque las monifestaciones de hipogona-

disma son menos evidentes que en lng mujeres)

» Clinica locol por compresion (cefolea, déficiis compimétri-
Cos),

» Impolencia (2 MIR) ¥ disminucidn de la libido (mas del $0%
presentan una testesterans plasmatica baja) (MIR)

+ Oligospermic.

s Menos frecuentemente galoctorren [2 MIRL

C. SINDROMES QIUE CURSAN CON HIPERPROLACTINEMIA:

a. SD. CHIARI-FREOMMEL: Galactorreo-omenorrea  persistenie
mas allé da & meses postpara, en ausencia de loctancia o tu-
mor hipofisario.

b.SD.FORBES-ALBRIGHT: Goloctorren-omenarrea osociada can
adenoma hipofisario secrefor de prolocfing.

Lo hiperpralactinemia en las mujeres cursa cen goloctorrea v/'o
aligomenorrea. {5+)

EnDOCrOLOGhH
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EHDOCHNOLOE A

1. HiPoFES

6.4. Diagnostico de hiperprolactinemia

A. ANALITICA:

o. Cifras matutinas bosoles de prolacing en ayunas con 20° de

reposo previo (MIR]: Buena correlacin entre la prolacting basal

y el tamgfic del fumer {seguimienio terapéutico), Valores normao-

les < 20ug/L

* Los yolores = 100 pgiL suelen corresponder o mocroode-
nomas,

» Los valores = 100 ug/L pusden deberse o microodenomas,
lesiones de la silla turco que disminuyan lo inhibicién de o
dopoming o o cousts no necpldsicas de hiperproloctinemia.

e Como ‘o secreccion es pulsitil v aigunos pocientes fienen
valores muy variables, cuande hay un allo indice de sospe-
cha dinica, canviene hacer varias determinaciones &n distin-
tas ocesiones (diluir muesira).

Se observa una importante elevacian de la prolading tras 1 herg

después de lo ingestién de comida en las personas normales y

an los mujeres emborozodos, pero no en los pocientes con pro-

lactinoma, sin gue exista uno explicacian clara.

b. Pruebas dindmicas:

* Minguna prusba de supresidn se ha mostrade Uil pora dife-
renciar laos diferentes cousas de hiperprolactinemia,

s Aunoue ne poses viler dingndsdice, les pociertes gon proloe-
tinoma presenton una respuesta minima o nulo de prolocting
al estimulo con TRH. en comparacidn con el oumento normal
=gl 200% v con lo respuesta intermedio de los pogienfes con
enlermedod hipotalémica o frotodos con blogueantes de la
dopamine,

c. Gonodotropinas bosales: Disminuidas por la cccidn ontige-
nodotropo de la prolacting (MIR),

B. PRUEBAS DE IMAGEN

o. Rx lateral de créneo y tomografios de silla turce: Poco valer
para microodenomas TMIR).

b. RNM eon gadolinio: Explorocidn mas Ofil,

MIR 00 FAMILLA {6590): Un hombra de 40 ofos refiere oslenio e
impotencio coeundi. En lo onalifica, presenta una prolocting
sangulnaa_en niveles dior vores par ancima de log limites noe-
moles superiores. En la resonancio magnéfica se evidenciao un

lumor hipofisorio. Leos niveles de LH, FSH v testosterona mds
probobles serén:

Miveles elevadas de LH y FSH, niveles bajos de testosterana,
Miveles baines de |H. FSH v testosterona®,

Mivales hojos de LH y FSH, anrrialas da testacterana,
Miveles elevados de LH, FSH v testosterona.

Mivales elevados de LH y bojos de FSH y tasiostarona.

Lhode L3 R —

MIR 01 {7053): Mujer de 40 afios, con antecedentes de digastio-
nes pesadas, por lo gue forma hobituolmente metoclopramido v
omeprozel. En los Gltimes 5§ oios hobio lomodo de formo ininte-
rrumpida onticonceptivos oroles hosta hoce 7 meses gue los
suspendio v desde enfonces estd amenorreico. Previgmente sus
men iy an sido si ra lar i guedado
embarazode con fecilidad hacla 14 ¥ 10 ofies, y hobia dodg
locloncie materna durcnte 4 meses con sus doe hijos. AG8
actitud iviciel considess mdés torrecic pare investigor 'o omens-
rren de esto mujerd:

. Golicitar ung determinacién en songre de TSH tros TRH.
Solicitar una ressnancia mognétice nuclear de la hipofisis:
Selicttar una prusba de estimulacién de LH, F5H fras GaRH
Mo procede investigar lo amenorren, yo gue su durocion es
menor o los 12 mesas,

Suspender lodo lipo_de medicacién y soliciler una determi-
nacién de prolacfing®.

o

Pregunta vinculodo o lo imagen n°10

MIR 11 (9549 20us determinacidn salichorie pows confirmes e

diﬂgﬂ&g_jll;g?:

1. Inmunoelectroforesis sérica.

2. Miveles saricos de paratchormana,

3. Miveles sédicos de fosfotoso alcoling tatal v de lo froceisn
oseaq,

Mivelss séricos de prolacting.*

Estudio cromosdmico.

L ke

6.5. Diagnostico diferencial

Amerlwrrm
I I
Hiperproloctinemio Merrmopreloctinemia
[rediografio sellar)
Tast do gestdgencs
o= =
+ +
Owaric Tes! de
pa|iqu|'slic¢ Esiragenos + gesidgenas
[ J |
- e
¥
F&H
v Mo elevado Elevada

d

Ovarie | | Wero-vaginal

MIR 03 (7672): Uno mujer de 21 afios presenta una amenorree
EE!“S&EE‘E- Los niveles plosmot igos de gonadg’tmpims (LH ¥
S son inferiores a 10 mul/mi. Los niveles de Prolacting v de
Hormone Tirepestimulante (TSH] son normales. Lo pociente ng
menstria tros o edministrocién de progestagens, pero sl lo hace
ol administro estrégena junle ng, ECual
de los diognesticos que a conhnuocén se relationan es el mds
correcta?;

Sindrome de ovario poliquistico,

Fallo ovarice avteinmune,

Tumear hi Iéimi hipofisaric®,

Sindrome de déficit congénito de hormana liberodoro de
gonadatropinags (Gn-Rh}.

5. Disgenesio gonadal.

baitl 2 R e

6.6. Tratamiento de la hiperprolactinemia

El tratamienta de la hiperprolaclinemio depende de su cousn,

Sin embargo, sea cual sen o eticlagio, el trolomientn debe ir
dirigidlo o normalizar los volores de PRL para aliviar sus sfectos
supresores de |o fungidn gonadal, detener lo golodomea v con-

servar lao densidod mineral del hueso,

A OPCIONES TERAPEUITICAS
1. TRATAMIENTO MEDICO:

1. o.- BROMOCRIFTIMA: [MIR}

s Agonista de receptores dopominérgicos Dy (MIR).

* Reduca lo eoncentracidn de prolading en &l 70% de pa-
cienies con hiperproladinemia tumaral, e incluso reduce la
mosa fumoral &n un 40% de pacientes con macroprolachi-
nama.,

s |lao cefalea v los olteraciones del campo visual suelen majo-
rar o los pocos dios del inicie del fratamiento; o mejoria
de lo fungidn sexval reguisre vorias semanas de trofomien-
o,

s El tratomiento o large plazo (> 2 ofos] permite reducir,
aungue rara vez eliminar la desis de bramocriptina.

s Suemples duronte ¢ emborozo 1o %8 ooofmpeno de moyor
riesga de anomalios congénitas o felapatio.




» Efeclos secundarios: néuseas y vémites (MIR), hipotensién
ortosidtica [MIR), estredimiento, congeshidn nasal, seque-
dod de boca, pesadillas, insemnio, vérigo y lvedo reficula-
ris [MIR}.

= Se recomiends cemenzar por la noche y mejor con el pa-
ciente en lo cama, inicionde el tratamients con dasis pe-
quenas e incrementdndolos poco @ poco, En oguellos po-
cizntes con intolerancio oral o lo bromocripting 52 puede
ufilizar la via vaginal.

e Utilizodo en el frotoamiente de la enfermedad de Parkinson
{MIEL

1.b. CABERGOLIMA: derivada de la ergolina [ogonisto dopa-
minérgico de oceidgn prelengoda que tene gran afinidad por el
receptor D2, e3 mids moderno y tiene semivida més larga).
Este farmace suprime con eficocia a la PRL durante mds
de 14 dios después de una dosis oral Onica, e induce
disminucién del proladinoma en cosi fodes los pacien-
tes.
Logra normalizar la concentracién de prolocting y la
funcidén genadal en eerca del B0% de les pacientes con
microadenoma; la golacterrea mejora o se resuslve en
r::en:u del 90% de ellos.
Lo cabergoling puede ser Ufil en padentes resistentes a
la bl‘nn'n:cnphnn ¥ provoca menos ufuﬁm adversos.

1.c. Otros: mesilate de pergelida, lisurida v quinagolida.

2. CIRUGIA: los indicaciones para la exirpocidn quirirgica son
ln resistencia o la intalerancia o lo depaming y presencio de un
mecroadenoma infiliranie gue proveco olieraciones visuales ¥ na
responde &l tralamiente farmacalégice.

Praferiblemante por via transesfencidal, El tratamiente exitoso es
mas praboble en mujeres con concentraciones basales de FRL
menores de 200 ng/ml v omenorres de durocién menar de 5
anos.

Alta tosa de recidivas (> 50% o large plazo en los macroade-
FIGmas),

3. RADIOTERAPIA: COADYUVAMTE de la crugio o del troto-
mignte madica,

S& reserva poro personos con macroadenomas secretores de PRL
que fienen hiperproleciinamio persistente por falla de respussta
a lee intentes de contral can cirvgia o con agenistas de la de-
pamina administrades o dosis méximaos.

B. INDICACIONES DEL TRATAMIENTO

a. MICROPROLACTINOMA.

&«  MUIERES: Se indico frofomienta si:
s [Deészeo de emborazo (2 MIR),
»  Disminucion de la libide o galaclorrea molesta (MIR).
e Presencio de amencrrea (MIR) [debide ol alto riesge de

osteoporosis), acné o hirsutismao,

o VAROMES: Se indico tratomiento si:
+ Hipogonadisme [por &l riesgo de csteoparosis).
+ Disminucion de la potencia =exual o de lo libide.

s Esterilidod.

TRATAMIENTO MEDICO: BROMOCRIPTINA O CABERGOLINA
de primara eleccién (3 MIR]. Ciruglo en oguellos casos gue no
tolaren o rechacen el tretamienie méadico, El riesgo de hipopitui-
tarismeo convierte o lo rodioterapia en lo 4% opodn de tratamien-
to tras al fratomienta médico, lo cruglo ¥ lo obstencién lerapéu-
fica.

b. MACROPROLACTINDMA: Lo mayor parfe precisan fratamien-
to paro prevenic o reverfir los efeclos secundarios del crecimisnio
tumaral,

+ Trolamienta médico como fratamiento inicial [MIR), consi-
derando cirugio/radicteropia en oguelles pocientes con
hiperpralactinemia persistente sinfomatica o con alleracio-
nas visuales qua no respondean rdpidaments ol tratamiznts
médice,

Cuks0 |MTEMSIVD MIR ASTURIAS

s Tros lo cirugio se suele requerir el emplec de bromecripting
durante largos perindes de fismpe.
En los macroprofoctinemas, ontes de inicior tratamients farma-
colégico con agenistos de lo dopuming se debe reolizar una
axplorocién de los compas visuoles,

e, TRATAMIENTO DURANTE LA GESTACION:

¥ La hipafisis oumento de fomaofio durante lo gestacién
debido a los electos estimulodores de las estrdgenos
guiza o los de ofros foclores de crecimiento.

v El 5% de los micrcadencmas oumentan de tamafio de
tarma significative, porcentaje que se eleva o 15-30%
en el egso de los mocroodenomas.

¥ bos mwjeres gue fomon bromctipiing v deseon e eme-
baraze deben usor enticoncapcién mecénico durante 3
ciclos menstrudles regulares para preparor &l momento
die la concapeidn,

v Antes de o gestacidn te inicia frofemiente médico paro
normalizer la proloding y reducir el tamafo lumaral

¥ Cuondo se confirma el emborozo, debe inferrumpirse
el use de lo bromoeripting y s8 procede a hocer deter-
minaciones seriadas de log niveles de PRL, scbre fodo
en caso de aparicidn de cefoleas o sintemas viswales,

¥ Ante la aparicién de complicociones por expansian fus
moral s2 oconselo reinicior frabomianto médice mds
gue cirugio.

¥  Como lo cabergeling es un farmoco de ocddn prolon-
goda con ofinidod elevada por el receptor D2, no ha
sido aprobodo poro los pocenies que deseen guedorse
emhorazadas,

Lo hiperprolactinemio v el proloctinema s tratan, de primera
election con fanmacos: bromocripting, cobergoling, (34

MIR 02 (7311): Mujer de 38 ofos de ednd que ransultn par
menoriwa secundorio de 3 of volucidn. Lo concanirocién
de proloching es de 130 nog/ml {nt::rmml hasta 20 ng/ml]. BRMM

deiecio mocrotymor de 2,8 cm de didmeire con expansidn lote-

ral izguierdo, Mo alferociones visuales. $Cudl serio el hotomien-

!9 de aleccitn®:
Cirugin por trotorse de un mocratumor.

Radicterapia hipofisaria,

Redicterapio hipofizaria pravie a eirugis
Trolomiento médico con agonistas dopaminérgices®.
5. Somotostoting subcutdnea previa o cirugia.

B by =

MIR 07 (8612): Si una mujer de 35 afos consullo por presentar

un microg roiu:hnﬂn‘lct d& '? i, pndrar'nc-s dacirla que:
i o desec ge

5i permanece osintomdtica no requiere trotomienta ni se-
guimimfﬂfﬂbﬁeﬁlﬂcim.

Aun estonde osintemdtica debe iniciar fratomiente con
ogonistos dopaminérgicos.

El fratamiente guirdrgice s recomendable de enfrada an
lesiones praxdimas a los 10 mm,

i presenia sinfomos, lo rodioterapio es uno alternativa de
tratarmients dado que se normalizan las cifras de prolacting
en un 80% e los casos

vooa W

MIR 09 [2132): Mujer de 58 anos diognosticada de microgralac:
finoma a roiz de estudio rodicldgice cerehral por atre mative.
Mo cansume ningin farmoco. Amenorrea de 6 ofos de evalu.
cion, no otra clinica. Concentraciones de prolacting entre 1 50-
200 ng/ml [rormal < 20), resto de fundén hipofisoria normal.
EG@ué medida se deberia adoplard:

Andlogos de somaloslating.

Agonistas dopominérgicos.

Ciruglu transesfencidal.

Radioterapia hipafisaria.

Seguimientn penédico sin fratamienta,

S ciotey L
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7. Acromegalia

7.1. GH o Somatotropina

-

Acrameqalin i

H'r;-r_:r_:ll:_u"r_': ST l,

Gen de lo GH en 17922 .GH = 191 amincdcidos.

Estructura similar al lactdgens plocentorio {somutatroping

coridnica humana & HCS!, fembién codificado en gl cramao-

soma 17

El desarralla somatatropo v la transcripcidn de GH dependen

de lo expresion del foctor de tronseripoion nuclear Pit-1 es-

pecifico de la céluly,

Liberacidn pulsdtil (mds evidenta en el sexe masculing), al-

canzdndose log niveles méakimos of comienzo del suefa. Lo

secrecion de GH disminuye con lo edod,

Estimula indirectameanta &l cartilage de credimisnts o trawvés

de los somatomedings (3M) o foctores de cracimiento insuli-

noide [IGF), sintelizados fundamentalments en el higade

{MIR):

*  S5M-C o IGF-| sumatomeding mas imporlante para el cre-
cimiente posinatal {durante los periodos pre y necnalal el
crecimients &3 indepandiente de la GHJ.

* Lo concentrocién de SM-C se manfiene relofivamente
constante a lo large de los 24 heras, o diferencio de los
niveles variables da GH.

o Los niveles de IGF-| dependen del estodo nutricional,
digminuyendo en los esfodos de desnulricidn.

—

1

IGFBP-3 [profeing plosmatico fronsportadorn del IGFI)

s ACCIONES METABOLICAS DE LA GH:

e Hidralos de corbono: Efecio sobre la secrecion de insuli-

s Accion insulinotropa o corto plazo: favorece la libera-
€ion de insuling acluando direclamente sobre la célu-
la beta del péncrecs.

s  Efecto anbinsulinics o |cirgu ph::m I:l:undic;i';unn ur @s-
tado de insulinorresistencia con disminucién de lo
coptacién y utilizacién de la glucoso # ¢l organismo
s¢ ve obligade o incrementar la sscrecidn de insuling
pora vancer dicha insulinorresistancia), Este sfecto s
relaciona con &l “fanémeno del amanecer® en pa-
ciantes diohéticos.

InsuSinn

1.~ Efacie eetimulznio dirachs sobre o caluln beto
2.+ Edfimulacian fardic y persiatante | sacundoria al rosterne an ba
wilizesisn da hidralos de corbenol

» Protelnas: Aumente de lo sintesis de dcidas nucleicos v
profeings, con inlense retencion hidrogenadao.

s Gmsos: Aumento de lo lipolisis o trovés del incrementa
de los nivales de dcidos grasos circulantes, reduciendo o
masa epiploico y fovoreciendo lo produccion de masa
corparal magra.

o  Ofras: Retencién de sodio, oguo, potosio, cloro v fasforo,

ENDOCRIMNOLOGA

e Pese o aumenter lo obsorcibn de colcio, produce hiper-
colciuria.
Catabelisme |
Transporte aol
Sintesis proteinas deens | Movilizogién oo, Efecto anfiinaulinice
Cel, ostogenicas T drosos & incorpe-  Coplocidn cefular
Mitosls celular 1 recidn al Krebs glucosa |
Estimulacidn ostecblastos Cetogéresis Hiperglucemia
perilfendostio ' Glucogenoganaesis
M
l:_‘-"ll._-l-m lritinsine NITR Aadivian 2000
REGULACION DE LA SECRECION DE GH:

Lo mayor parte de los foclores que estimulon lo liberacian de GH son mas potentes en la mujer gue en el vardn come consacuencio de
un etects medinde por los estrégennos,

Estar rozdn justifica osi mismo gue la secrecidn fofal de GH en 24 hores [y fa concenfracion de 1GF- [ sean mayores en la muijer,




= ESTIMULACION INHIBICION

FACTORES HPT. GRH [MIR] Somatostating [MIR)
AMINAS Estimules alfg-2-adrenérgicos [norodrenaling, Blogueartes alfe-2-adrenérgicos (vehirmbina)
clomding)
Beta-blogueantes [propronalal) Esfimulos befa-adranérgicos
Estimulos dopominérgicos (L-Dopa, bromocrip- Blogqueantes de la dopamina (clarpromacing)
tina (MIR), apomorfing)
Estirnulantes serctoninérgices Blogueantes de o serotoning {metisergido, cprohegtadi-
IL-Triptafana) nal
HORMOMAS Disminucidn SM-C Aumenta SM-C
Estragencs Gestagenos
Vasopresing Glucocorticoides*
Glucogon™
NUTRIENTES Hipoglucemin®™ Hiperglucernia™**
Risminucian de acides grasos libras Aumento de dcidos grosos libres
Aminodcidos {argining)**
OTROS Ejercicio™™ (MIR)
Esirés™"
Suefo™ {M-IE] Antogonisiog muscarinices i:otirérgicas {ufrnpinu:l

CLRSO IMTENSVD MIR ASTURIAS

Estimulos muscarinicos colinérgicos (piridostig-

mine)
“De forma oguda, los glucocaricoides estimulon lo liberacidn de GH.

**Braboblemente mediade per estimulacién alfo-odrenérgica.
“**Probablemente mediada por estimulacian celingrgica.

=4*2Pareddjicamente, los pocientes con dinbetes mellitus fipe 1 presenton concentrocionss elevodas de GH.

Ejercicio

a - Adrenérgicos
Dopamina
Serotoning «.

ADH
Hipoglucemia
(@yuno)

Cortisal
Ac, grasos

IGF |
7.2. Acromegalia
A, EMOLOGIA:
e |la cousa mas fre lo hi

gdenomes de las células somatotropas,
Origen hipofisaric de novo (B0-90%): Macroadenama (MIR).
Los adenomas hipofisarics secretores de GH son los segun-

dos an frecuencio después de los prolacinomas

Lo cousa més frecuente de ocromegalio secundaria o un

gxceco de GHREH &5 un tumer carcincide fordcica o abdoemi-
nal,

LI

1 » .
RMM potenciodo en TT eon conlrosle que muesira eno mosa selor y

supraselor en relocidn con v mocroodenoma hipofisario.

En los acromegdlicos todo es GRANDE, hasto
los tumores

@ FHDOCRMOLOGI




EMDOCRNOLOGIA

I, HipGFISE

B. FISIOPATOLOGIA

= Persiste el ritmo pulsatil, oungue con patrén ancrmal {se
piarde gl pice dal susfal.

Entre picos, la GH no suele descender o valores normaoles.

. EPIDEMIOLOGIA

= Edod medio de diagndstice: 40 ofios [hombres]), 45 ofios
(Pritsperes).

o |gual frecuencio en mujeres que an hombres,
Lo duracion de los sintomaos por lo comin es de 5 o 10 ofos
antes de que se estoblezco el diagnastice.

D. CLINICA

a. SINTOMAS ¥ SIGNOS LOCALES:

cefalea, hemianopsia bitemporal, rinorren (expansidn inferior) o
afectacion de los pares croneales [V &Vl (expansian loteral afec:
fande al seno cavernods)

Aspecto fosco. de fos manos con dedos ensanchados v robustos en un
pacienfe con acromegalia.

:l.'h— logardyg MIN bt 0 1067

Cefulsa Hemiaghopsia bitemporal

b. SINTOMAS Y SIGNCS GENERALES:

1. MARNIFESTACIORES GEMERALES: Faotigo, intoleroncia ol
calor [oumento del metabalismo bosol), cumente de pese,
vor “eavernosa”, visearomepalia.

© Curso Intensive MIR Asturias
Hirsutisime

3. APARATO DIGESTIVO: Prognotismo y digstemo enfre |os
incisivas inferiores. Mocroglosio, Dolor abdominal. Hernia
inguinal. Moyor incidencip de’ pélipes intestinales (posible-
manie csocindes con un ouments en o prevolencia dal
cdncer de colon] (MIR). Se debe vigilar lo oporicién de
pélipos y chncer de colen en los pacientes = de 50 ofios,
en los gue tienen una ocromegalia de méas de 10 ofos de
evolueidn v en los que presenton mas de 3 fbromas cutd-
nens.

Aspecto Toseo” dal acromegdlice con crecimianta de porfes ocras

2. PIEL ¥ TEIDO SUBCUTANEQ: Aumente de los tejidas
blandes v posteriormente de las partes distales del esguele-
to (signo més frecuents y precoz). Fiel engrosoda con ou-
mente de los plisgues culdnees. Hiperhidrosiz [MIR) con
olor especialmente infenso y seborren facial. Hiperpigmen-
focion cutanen (MIR). Acontosis nigricans, hirsutisme (MIR),

fibromas péndulos cutdnecs.

Macroglosio por oeromegalio Hernia ingtrino)




ZURST INTENSIVG MIE ASTURLAS

Macroglosi
10 ursy hiiesahn MR Al 2010 losia

Poliposis coldnmca

5.  APARATO CARDIOWASCULAR: Consecusncio clinica mas
imporionte del excesa de GH: Cardiomegalic. Cordiopatio
eguémica, miocardiopatio con arritmias, hiparrofia veniri.
cular izquierdtl. Hiperdensidn arerial (30%).

Anaunsmaos.

B,

# :.!‘*I
v
4

1010 & Curso Intensivo MIR Astirias, 00753

Canrdicgetion isguémice

Hipertansidn artedal

Estudio gostrodundenal gue muestra uno bermia inguinol da
un gsa de infesting relleng de confraste.

X\

hu.'

b

01224 -~
Colonascopia que muestro palipos en colon
APARATC RESPIRATORIQ: ppneo obstructiva del suefio,
Poliposis nosal.
ulls
{2 Curso Intensive Asturias
Amedrismas

6. SISTEMA MERVIOSO: Sindrome del tunel carpiano por
compresién del nervio: mediano (4 MIR]. Comprasion da
ralces vertebroles,
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o )
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EMDOCRMOLDGA

1. HipoRsIS

10, SISTEMA ENDOCRIMG: Hiperproladinemia [50%)], Infole-
rancia a [os hidralos de earbono y dicbetes mellitus: (MIR)
[25%). La mayoria de los pacientes no toleron o schrecar-
go de glucesa, ya qus, lo GH contrarresta o accién de la
insuling,

Bocio [multinodular no 1éxice; tdxice an &l 3-7%).

ﬁl'qu.n laromsavs MER Amiis

Sindrome del tunel cormiano =

7. SISTEMA MUSCULO-ESGIUELETICO: Aumento de lo fuerza
e hipertrofia muscular, pero o large plazo debilidad mus-
cular proximal y astenia. "Arfropotio ccromegdlica” en ca-
sos de lorgo evolucidn, Cifosis dorsal. Ensanchamiente de
los folanges distales ("signo del penacha®]. Aumento del
nomere de sesamcideos.

B. SISTEMA RESPIRATORIO: Hosta el 0% de los enfarmos
prasantan obstruccian de laz vics respirotorios oitas con
opnea del suefio, debida fanto o la hipertrofia de los tefi-

dos blondos de lo regién laringen como o uno alierociéon 4_,_ T
funcional central del suefa. e o
¥, APARATO GEMITO-URIMARIC: Caleulos renoles (20%). Bocio mullinodular
Oligomenorrea (con o sin hiperpraloactinemial, disminucian -
de la libide, impotencia, 11. MAMIFESTACIONES PSIQUIATRICAS: Secundarios a los

combies morfalégices. =
12, MECPLASIAS ASOICIADAS: Roramente se csocio o MEN | 5

IMIR), fibremas de mome o uterinos,

MAEM |

B Curee Intensive MIR Asrurias
Metdralitioss

El MEN | atocio burmores de =
poratircides, hipshisis ¢
pancreas.

Aydos cmicg Domingnts con
locus gnox, 11, Lo eliniea
mids frecuente g5
hiparparatireidisma..

[ LS e———— ] AT

En &l paciente acromegdlico la mortalidad globol se triplico a
cousn, fundamentalrente, de los frostornos cordiovasculares o
cerebrovasculares, neoplasios malignes y enfermedodes respiro-
terios (MIR). A menos gue se conlrale la concenfrocian de GH,
la supervivencia disminuye uno medic de 10 ofios en reloddén
cen lo de lo pablocién de lo mismo edod,

El sindrome del funel carpiono se produce como consecuencia
Rodiogrofia AP de obdomen, que muesiia una imagen hiperdensa sobre de uno compresién del nervie medione (frecuente en acromega-
! psoas derecho, compatible con una litioss urateral, lier; hipmiru’lﬂjgm:‘f.'dhwmlmug’_ (4+)




MIR 02 [7313): Lo geromegalio puede formar parle de:
Sindrome de Melsan.

Sindrome de Turner.

Mecplosios endocrings miliples | (Men 1] *
Meoplosias endocrinas maltiples || [Men 11).
Sindrome poliglandular autainmune.

o

MIR 07 (B411): En relacién con los compliescicnes aue pueden

M_m_ﬂumaﬂo_ #Cual s lo verdadera?;
Complicocionss necproliferativas especialmente los osteo-
sarcomas de huesos larges,

2. omplicacion e, leir

3. Complicocionas neaproliferofivas especiolmente o neopla-
sia de pulman.

4, Los aneurismas intracraneales se observan hasta un 70% de
les cosos,

5. A pesar de las complicociones asociadas, lo mortalidad no
estd gumenioda en los cosos de acromegolio no tralada,

E. ANALITICA

= Rasistencio o la insuling [B0%) que puede condiclonor hiper-
glucernia basal.

» Lo g]uu:sc: piusmr&lim pﬂsiprﬂndin| puﬁdu estar elevado ¥ la
insulina se encuentro elevada en un 70%.

# Aumenta de las proteinos plosmaticos.

s Hipercalcivria (si hipercoleemio, descartar MER 1) (MIE),
Hiperfosfatemio (30%) (debido al cumento de la rechsorcién
tubular de fosfatos: por endmo del F0%),

Fosfatosos alcalings normales o cumentadas,

Aumenta de la hidroxiprolinurio.

Miveles plasmaticos medios de GH a lo largo de 24 horos
aumaniodos.

= Aumenta de la concentrocion baosal de SM-C [indice de acfi-

vida |

F. DIAGNGOSTICO
o. FRUEBAS DE SCREENING:

13. Test de sobrecorga orol de glucosa (SOG) (75 ar) (3 MIR):
Lo moyeor porte de los acromegdlicos presenton uno con-
centracién de GH = 10 meg/L tras la 5OG (en sujelos sa-
nos lo GH desciends por debojo de 0.05- 1 ug/l 4ras lo
SOG),

Condiciones asociados a follo en la supresibilidad da lo GH a la

- Anormolidod potencial de lo toleroncio o lo glucosa,
- Faolla renal.

- Malnutricién calérico-profeico.

- Anorexio nervicsa,

- Sindromea de Tuimes.

- Porfiria ogudo infermitente.

- Hepotopatio crénica.

- Perinda neonotal,

- Adalescentes lespecialmente los de tallo elevadal,

»  Concentrocitn smdlico de 5M-C: Bueno correlocidn con
el grodo de octividod de lo enfermeadad.

b. OTRAS PRUEBAS DIAGNOSTICAS:

» Test de TRH: 20- ?ﬂ% de acromegdlicos presentan eleva-
cian de GH superior al 100% fras lo adminisiracion de TRH
(lo estimulacidn de GH inducida por TRH lombién se obser-
va eén lo insuficienco renol, depresidn, an muches nifos
sanos y en olgunos adulios normales). Se uliliza como
prucha pora detectar recidivas tras lo drugia (fambién los
niveles da lo subunidod oifa de hormeonas glicoproteicas).

s Test de GrRH: Auments de GH en un 10-15% de oera-
megdalicos {en sujefos soncs lo GrkH no oumenta los nive-
les de GH).

¢ Fleco poroddiica de los agerntes dnEuming' rgicos I:L-th:q:rut:lJ
bromocripting, epomorfing): En sujelos sanos los agentes
dopaminérgicos aumentan la GH; en los acromegdlicos
disminuyen la GH (MIR).

URSEY INTENMSIVG MIR ASTURIAS

c. DIAGNOSTICC DE LOCALIZACION:
« Rx y TAC de silla turca: 90% de los acromegdlicos es

anarmal,
s RBMM, necesaria poro decidir estrofegio ferapéulico.

La sobrecarga oral de glucosa es la prusba de loboratorio mis
seleclive para el diogndstico y para valorar &l grodo de actividad
de lo ocromegaolia. [3+)

G. PRONGSTICO

* Los variobles gue mas parecen influir en lo severidod de la
enfermedad son lo edod del paciente [respuesioc mds intensa
en los mas javenes| y la duracién dal cuadre clinice,

s Espesor de lo almohadilla plontor comeo Indica de actividad
clinica.
Los niveles prequirirgices de GH tienen valer predictive.
Los fumores con gronulocienes densas fienen un crecimiento
mas lento,

H. IRATAMIENTOD

a, CIRUGIA: m%ﬁ%%ff% DE ELE%% :
*  Transesrenoidal: esta ferapeutico rapidea.

¢ Tronsfroniol: Tumores grondes. Hipopituforismo como
efecla secundaria,

Cirugia hipofisaria por vig fronsestencidal
b. TRATAMIENTO FARMACOLOGICO:

+ Los andloges de la somotostating ejercen sus efecios tero-
pediicos o hovés de los receptores S3TRZ y 55TRS, mpreso-
dcs nmhas pc:r iumnaores Sﬂfrﬂtcrﬂs de GH.

iraéi[dq -.riu s.co f.m, |uﬂrad~tldo} Dmar-sq da GH ¥ regre-
sion umoral pumul Efaciae sacundarios: dolor local, es-
tegtorrea temporal, nduseos, ssposmos obdominales y co-
lelitiasis. ;

Sandostatin:LAR 25 vno presentocidn de oclediride de ac-
cidn pralongada y liberacién mantenida an lo que el farma-
co estd incorporodo o microesferos gue mantienan niveles
ﬂfﬂbfﬂ-s de] mismo durgnte vorios semonos después de su

IH}TECCIDH i.m.

(MIR}: Solo en un

22% da ]os COS0% s-.e raduce ja GH por debgjo de 5 ng/ml
durante tedo el dia con dosis folerobles por el paciente.
Cnbumahnﬂ isnbm fode si de administra a dosis Eleﬂugm!

mﬂmj_almamonﬁ 5ubmrunens dlurgl, g;jug ric
los niveles séricos de IGF-1, sin efecto sobre el tamafio del
tumeor. En individuos resistentes se ha ulilizada de manera
eficaz el fratlomiento combinoda o base de oclediridn-LAR
codo mes 2 inyecciones de pegviscmon! codo semond @
codo dos semanas.

c.  TRATAMIENTO  RADIOTERAPICO: IRRADIACION
ESTEREOTAXICA: Rodicterapio estersotéxico froccionoda (RTEF)
y radiocirugla. Descenso lento de GH, hipopituitorismo (20-
50%].

9 ENDOCRIMOLOGIA
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. HirdAss

Adenama sacratar de GH

.

Valoror curscién guirdroica

Cirugia
| |
|3F-1/GH normal IGF-1/GH elevados
Vigiloneia Andlogos de la somotasiating

t | |

IGF-1/GH narmal

IGF-1/GH elavados

-

Andlogos de lo somatostating

WEF-1/GH alevadas IGE-1/GH normal

Ydosis endloge de la somatostating l
o osoCiar ngﬂﬁiﬂﬁ. de lo dopaming Vigiloncio

I |
IGF-1/GH slevados IGF-1/GH normel —T

Fodioterapia / Antagenistos del receptar de GH / Beirtercensian

TRASTORNOS DEL LOBULO
POSTERIOR DE LA HIPOFISIS

8. Diabetes insipida

8.1. Hormonas neurohipofisarias

A ADH O ARGINIMA VASOPRESIMA, [AVP|

s Gen de lo ADH an &l cromosoma 20,

»  Sintesis en neuronos magnocelulares del hipotdlamo anterior
(MIB) [niclecs supredplico vy poraveatricular]. Transportada
hasta o hipéhisis por neurofising Il

= Concenfracian plesmdtica maximo al finol de la roche ¥ en
primeras horos de lo mafana, ¥ minima ol comenzar la far-
de.

= fetabalisme bepdticay renal.

» ACCIONES:

& Petencidn hidrica por un mecanisme de concentracion de
la orina: Recaptor Yo de célulos epitelioles de tbulo dis-

tal y coleclor - t AMPC - T parmeabilidad ol agus del
fiakser clistal W colectar [Mlﬁ,!l a través de canales de agua
formados por una profeing denominade ocuoparing 2 -
Reabsorcidn de ogua,

* En concentrociones elevadas, por efecto sobre receptores
¥1 vasoconsiriceion arteriolar (MIR), esfimula lo glucone-
opénesis hepéfico y potencio lo liberocion de ACTH por
CRH.

» interviene en el proceso de oprendizaje y memeria,

Vosimraficrnn

rindoms de conducs
prasces gun disasian
I msoerite: do M0 de Mo

Sla

1 Coram o LT e T

s REGULACION:
+ OSMOTICA. Mecanismo regulodar predomingnte  sn

+ T [Ma] liquide extroceluler - Estimule de asmaorrecep-
tores hipotaldmicos - Liberoeidn de ADH.

= VOLUMETRICA:

e & Volemia 4 presién en auricula izda, 4 Impulsos in-
hibideres honicos emitidos: por receplores de disten-
sion auricular, Liberacién de ADH.

+ Aclivocidn de este mecanisme madignis lo respinacian
o presidn posifiva, bipedestocion en reposo y vasodi-
latacidn por calor.

¢ Lo controceitn de volumen puede elevar la ADH hos-
ta 10 veces por encime los volores inducidos par el
aurrente de la osmolarided plasmética.

«  PRESORA:

s L presién ererial - Esimulucién barorreceptores co-
rotideos v adricas - Liberacién de ADH.

»  Esfimulo mas potente porg g libergcion de ADH: hi-
polensidn secundono o pérdido de songre,

MR 90 42800): 5o un indivitduo estndar, con 4% 1, de conteni-
do de sgua corporal total v 295 mOsm. kg, de esmolaridod
sérica, se lo administran en coro espocio de hempe 2 |, de "sus-
rp fisiclégice” (solucién de Clho ol 0,9%) e pondrd en morcho
un sistama reguladar en el que se adivarén inicialmente:

Los osmorreceptaras hipotolamicos., i

El centro de la sed.

Lex AEH.

El sistema renina-angiotensing.

Los receptores de volumen®.

s S

Se plontea uno sobrecarga exclusivamente de volumen -2 L. de
un Fguida isarbnico [suere “fisialbgico")-.

MIR 94 FAMILEA [4818): Daspués de finalizar &l exomen parg
optar o una ploza da MLE., un joven licenciado ocude o relajar-
se o ung carvecerio donde, an el transcyrse de medio hora, se
bebe unos dog litroe de cervesn, lo cual contiane ung minimg
contidaed de sodio. Como resultads de esto ingesia:

f
1. Se incremenio, de manera muy marcodg, & volumen de
plasma.
2. Aumenta |0 secrecidn de hormena antidiurdtica por porte de
fo neurchipafisis,
Sa incremanta lo oemoloridad del plesma.
Se raduee lo secrecién de aldesterana por parte da lo core-
20 de lo glindulo suprarrenal.
5. Disminuye la concentracion de solutos en los liguidos corpo-

rales®.

o L3

Lo administracidn de un liquido hipoténico produce uno hemaodi-
lucitn, can disminucién de lo csmolaridad del liguido extrocelular
& introvascular (MIR). Secundoriomente se inhibe la secrecién de
ADH (se excreta una gran cantidod da oring diluide, ls que elimi-
no el excess oe agua corporal en oproximedements 1 hora), v se
activa el sistemo renino-ongioténsina-aldosterona fla llegedo o o
maculn densa de wn liguide hipoosmelor estimulo lo produceidn
de oldosterong, la cval se encargo de lo retencion de sodio o
nivel del tibule distal, para normalizar o ssmolaridod plasmali-
ca),




MIR 03 {?524] #Cudl de los 5lguuerﬂE5 sistermaos neurchormong-

| i n

ntes con Insuficiencia Cardi

MO oumente los resistencios vosculores sistémigasd;

Renina angictensing,
Péplidos Nofriuréticos*.
Hormana antidiurética.
Actividod Ad‘renérgim 3
Aldostercna.

kb =

FACTORES QUE AFECTAN LA SECRECION DE ADH:

ESTIMULAN
Acstilceling, Angietensing |,
Historring, Bradicining, Meu-
ropéptide ¥
Maussas
Higoglucemia agudo
Déficit de glucacoricoidas
Respiracidn o prasidn positiva
Bipedeslacién er candiciones
de reposo
Calor fvosadilatacion)
Erwejacimients (por T de o
Gism, plosmdlica)

INHIBEMN
GADA

Hiprosis

inhalacién CO2

Etairiol

Respiracién o presidén negeativa
Decibits

Frio (vasoconstriccitn)

Inmersidn en agua

Ausencia de fuerzes grovitatorios
lviajes espaciales|

Cusso InTsssn MIE AsTURLAS

B {rnalion MIR Asnintas S0TF

» EMPLEC CUMICO:

»  Induccién del parta,

» Canirol de In hemorrogio tros legrode o aborde incom-
pleto.

»  Tratomiens de los olteraciones en la expulsién de la le-
che.

» REGULACION:

s Estiriulos [+): Succidn del perén, manipulacian o disten-
sign del gparata genital femening (mas potente que ln
succion), estrogenos (incrementan lo accidén de lo oxiteei-
na).

o Eslimulos (<): Elonal,

8.2, Causas de diabetes insipida

Morfina Fenitoina
Micoting Clorpramacing
Anfidepresivos friciclicos Reserping (experimaniol)
Clorpropamida
Clafibrats
Vingristing
Vinklasting
Ciclofosfamida
Owmalaridod Cemodanidad)
et A
'\."nlnrnn* Volamiat
Alz [0 I Prda
. Aevdrendgicos 0 Ackeneghtos
23 e
Erelodines .ﬁrl&_un'.l'rrju}n
Coafinia — Hm‘::; o
Ggrxﬂfu Demecloocling
. Inmesion g0 ogua
L
| TR,
B. OXITOCINA

& Gen de lo oxitocing en el cromosoma 20.

s Sintesis en neuronas de nocleos paroventricular v supradptics.

Transporie hasta lo HPF por neurcfising |,

o Lo concentrocidn plosmética de oxitacina aleanza un valer

maxime en el memente de lo cwlocian.
e Melobolismo hepdtico y renal,
« ACCIONES;

» Aumenta lo fuerza de confraccidn da las células del mio-

metria (MIB) v de las células micepitelioles momanaos.

# Efeclo onfidiurélico y vosodilotodor (este efecto vasodilata-

dor se bloguea por lo vosopresina).

» Se desconoce impertancia de oxitocing en el vardn [la neu-
rohipdlisis almocena una confided de oxitecing similar o la

mujer).

e wm-"’#

_.-'_._.,.'.r WEATHH G R

Estimilacein nerosn
chirnriis o riecidn

I
exping ""-—-..___' Clows 4

pataeentriEar

Hipotoloma

s
Artidm salee hs\

ehulos micepisiales
Aumera de

ds o manso
Lex comomnind cian
ghe godoging g Mngee

12 O et MITL Awunas I8

La dizminucidn de lo secrecion o de lo occidn de la ADH suele

manifestorse como diobetes ms:;udu ﬂnﬂ;‘mﬂﬁm

¥ roduc
gm:_dl_lmdn;

Lo secreccidn deficiante de ADH puede sar primaria
(agenesio o destruccion irrevarsible de lo neurghipdfisis, deno-

mindndose CENTRAL], o secundaro gue se suele deber o o
inhibicién de la secreccidn de ADH por ingestién excesiva de
liquidos.

A. DIABETES INSIPIDA CENTRAL
1. idiopdtica: causo mas frecuente.
2. Formas genéticas:

» SINDROME DE WOLFRAM (DIDMOAD]: Asociacién de
diabetes mellifus fipo 1 + dicbetes insipida + afrofia op-
tica + sorclera (MIR). Herencia autesdmica recesiva |cro-

(Ammrﬂﬂﬂbollsmo de la ADH)
3. Dinbetes insipida arovidica: Durants la gestacién puede des.
orrollarse ung diabeles insipida resistents o la ADH, proboble-
mente por un aumento de lo vosopresinoso plucen‘mria circulan-
te, Trolomiento con dasmaopresina,
4, Maolformarionas congénitas: displosio sepledptica, holopro-
sencefalia...
5. Adquirida: trourmatismeo cronesencefalico, neoplosias, infec-
cones o procescs inflamatorios [(histiocitosis X [MIR}), toxinas
guimicos, vasculopatios.

. ’* ity BT SiiAs, w0

Rodicgraflo PA de tiax que myestea un patedn infersticial
Bileteral dle |dbulog superiores en un pocienie con hisfiocitosis ¥,

9 EMDOCRINOLOGH
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CENTRAL PARCIAL

I, HircFRsia

B. POLIDIPSIA PRIMARIA
Deficit secundario de ADH por ung ingestion excesivo de liguidas
gue inhibe su m;ruuén

i dipsagena: aumenlo inopropiado
de la sed d'-abn:ln o una reduccuén del “valor prefijada” del me-
canismo asmarregulader.

2. Pelidipsia psicégenc: no s& asocia a sed y la palidip-
sio porece ser une coracterislico de psicosis |esquizofrenia, tros-
forno obsesivo-compulsieal.

3. Polidipsia yotrogénicg: tiens su origen en las reco-
mendociones de cierfos profesionales de la solud o de medios
populores para oumentar la ingestién de liquides por sus su-
puestos beneficios preventivos ¢ curativos,

C. DIABETES INSIPIDA NEFROGENICA
1. Forma genéfica: recesiva ligoda ol cromosoma X (irostorne en
el gen del receptor V), autosdmica recesiva o dominante (tras-
terno en el gen de la acuoporing 2).
2. Forme adguirida:
Farmacos (e (3 MIR|, metesifluorano, demeclocicling,
onfotericing B, ominoglucdsidos, cisplafing, rifompicing,
fascarnet).
» Origen metabslico (hipopotasemia -hiperaldasteranismo
primario-, hipercalcemia crénica —hiperparatiroidismio-).
= Origen obstruchive (uréter, uretra).
s Crigen vasculor (dreponecitosis, necrosis fubulor oguda
por Isgquemio),
= Enfermedaodes sistémices (mielema multiple, amiloidesis,
Sjggren),

Rodiografio de torox PA e muestra maliples lesiones dseas liticos en
relasidn eon melama mokiple.

D. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL:

Tast da Millar: rastriccian hidies + administracidn de ADH [3 MIRL

RECORDEMOS

SALESDELTIO
Efertas secyndarios del lilie sobre 2l sistemo endocring: dicbetes

insipida nelrogénica, hipofiroidisme con becio, hipercalcamio
por hiperfuncitn de los paratiroidss y diabetes mellius (obesi-
dad) (MIR}.

8.3. Diabetes insipida neurogénica o central

A. EPIDEMIOLOGIA:
Sa inicio frecuentemente durante la intancia o e! comienza de la
vida adulta y &3 mas frecuente en el vardn gue en la mujer.

B. CLINICA:

= Poro que s presanlen los maonifestocicnes clinicas debe
producirse al menos la destruccitn del 80-85% de los nocle-
os HFT,

o El comienze de lo clinico svele ser brusce (dicgnastico dife-
rencial con dicbetes insipida nefrogénicol,

= Paliuria continuo (> 3 L/dia), sin respetar horas de suefio
[dingnastics diferenciol con potorania) 12 MR

s Paolidipsin (sed intenza especiolmente de bebidas frios)
[MIR].

= Tendencla a lo deshidrotodén (sobre todo si pérdide de
concigncia).

s Ureterchidronefrasis & insuficiencia renal en pocientes
gue no pueden vocior su vejiga de farmo adecuanda por
afonio vesical, estenasis urstrales.

s Anorexia.

. ANALITICA:

o. ORINA; Dersidae muy boja, = 1,005 [normal entre 1.015-
1.030), con gsmoleridad inferior @ 290 mOsm/kg (MIR) (normal
entra 300-200 mOsm/lg).

b. SAMGRE: ©@smoloridad normal o ligeromerte slevada {nor-
mal entre 275-295). Sodio plosmdfico ligeromente elevade.
ADH disminuida

PRUEBA DE LA SED

|
Ogm, urinaria > Csm. plasmatica
Inyeccion ADH

| I
Aumento Osm. urinano = 9% Aumento Osmouninaro < 9%

! |

DIABETES IMSIFIDA POLIDIPSIA PRIMARIA
SUJETO SAND

I
Aumenio Cem. urinaria = 9% (> 20%)

Osm. wrinaria < Osm, plosmidfice

t

Inyeccidn ADH

} }

DIABETES INSIPIDA DIABETES IMSIPIDA
CEMTRAL COMPLETA, MEFROGEMICA

Csm, urinaria < Osm. plosmdticy



CURSO IMTEMSNVG MIR ASTURIAS

TEST DE MILLER

- SLLETO SANO
- POLIDIFSIA PRIMARLA,

o o o o

Tras |o inyeccién de ADH. ..
e 6 & o

—9 09 9

- DIABETES INSIPIDA CEMTRAL PARCIAL

\J

— 89— | 98 08

b

aSata - & @
- DIABETES INSIPIDA CENTRAL TOTAL AL 9 ® @9 ©
' D, i I -9 P @@
- DIABETES INSIPIDA NEFROGENICA 9 9 Q - _.9 Q_
@

e LY

&

®®

@
@_

Tirbule distol con tos recepiores nrormoles para lo molécvlo de
ADHM (represenfods por circulos] &n un sujsfo sana

13

®

'2

Tahulo distal con los recepltaores andmolas porg lo moléculo de
ADH {representodo por clrcdlos) en uno diohetes insipida nefrogénica

* En ocosiones el test de Miller no permite diferenciar claramente la polidipsio primaria de lo D.1. porcial, feniends que recurrirse
entences a lo determinacién de lo concantracion de ADH fros la infusién de suere solino hiperidnico.

= RMM del areg HPT-HPF: la presencia de una sanal hiperdensa en la hipsfisis posterior en los imagenes ponderadas en T1 arenta
hocia el dingndstico de palidipsio primaria [dicha sefial se encuentra cusente en o dinbetes insipida newragénical.

MIR 94 FAMILIA (4440); Uno enferma de 43 afes ocude o lo
consulta porgue, desde hoce nueve meses, el volumen de su
aring ha aumenlads hasta ser de olrededor de ocho lifros ol dio.
Mo tiene ningdn ontécedente releventa ni impresiono como
psiquicamente anormal. Se decide ingresarla y se estudia bajo
estrecho control de enfermerio. Su creafining en plasma es nor-
mal, osi como el estudio rutinario hematoldgico, lo glucemio
hosal v el elemental de orina. Lo ssmelolidad urinarig inicial es
de 75 mOsm/ky. Tros diez horas de privacién de agua. sube o
625 mOsmykg. En ese instente sg | De Vasopresing
oeysisa iv.. Tres horas mas tarde, la osmaolalidod urinario s de
£30 mOsm/kg. Senale, entre los que se citon, lo ofirmacidn mds

1. Con los dotos de gue disponemos, no es posible inclinarse
por ninguna posibilidad.

2. Lo mas proboble es que podezco una diobetes insipida
cantral parcial.

3. Lo mds proboble s gue se frofe de uno potémono®,

4. Lo mdas proboble es que podezca uno dichetes insipida
nefrogénica.

5. Lo mas probable es que padezca una diabetes insipida
cenirdl completo.

Se plontes un coso clfnico con un incrementa de lo asmolaridad

urinaria tras lo inyeccidn de vasopresing = 9% = sujefo sono O

palidipsia primaria.

MIR 03 (7569): Un pociente con un sindrome polidipsico-
politrice presenta los siguientes resultodos del fest de lo sed:
Csmolaridad urinaria #00 mCsm/kg v iras lo odministracion da

Vasopresing 710 mOsm/kg. |ndique &l diognasfico mds proba-
Blas

Dinbetas insipida verdadera.

Polidipsio primaria”.

Insensibilidad de los osmarecepiores.

Diabetes insipida nefrogénica.

Secrecidn inodecunda de hormeno antidiurética,

L= L b~

MIE T4 (10325): Joven de 25 afios sin ningdn antecedente per-
sonol ni fomilior de inferés, que ingresa an Meurocirugio por
froclura cransal por accidente de mote. Tres dios después co-
mignza de formo brusca con polivria, polidipsie v sed intensa
tanto divrna come nocturna, En el estudio realizado se objetiva
wn volumen urinarie de 7 litros con osmelarided urinario de 190
mOsm/L (90-1200) v asmalaridad plosmatico de 292 mOsm/L
(275:295]. El Mo plesmétice es 143 mmal/L. Se realiza pruebn
de restrecion hidrica v tros comprebor que no hoy oumento en
lo esmolaridad urinaria, e administra una dosis de 2 micra-
gramos de desmopresing subeuldnes. Lo osmalandad urinario
posterior es de 410 mOsm/kg. 8Cudl es el diogndstico mas
probabled

1. Polidipsia primaria.

2. Digbefes insipida ceniral.’

3. Insuficiencia suprarrenal aguda.
4. SIADH.

5. Diobetes insipico nefrogénica,
E. TRATAMIENTO:

L

Desmopresing {DDAVP, 1 deoming, B-D argininovosopresi-

naj, intrandsal (MIR]. 5u efecto antidiuretico dura enfre 10-24

hs. Sin efecte vascpreser. Absorcidn disminuido si infeccidn

respiroioria o rinitis olérgico. También se pusde adminiztrar

por vig orol, s.c. o,

= Vosopresina ocuosa; sc. Accign rdpida (3-6 hs). |ndicada
pora el contral iniciol de pacientes inconscientes con diobeles
insipida de comienzo agudo tras infervenciones neuroguirir-
gics o fraumatismeos cranadles (MR).

+ Lipresina [vasopresing de lisinal nebulizador nosal con efec-
lo ontidiurélico antre 4-6 horos.

+ Pitresintanato olecsa, im. 24-72 hs, Mo se emplea por su
importants efacte vasopresor [delor abdominal, angor).

Tratamiento de lo D1, parcigl: Clorpropomida (polencio el efec-

to de lo ADH, odiva direclomenie el recepior Vs); su efecto anti-

divratico pusde incrementarse eseciande un diurético fineidico.

Clefibrato y corbamaceping {estimulon lo liberocidn de ADH].

9 ERDOCRMOLOGIA




9 EMNDOCRMOLOGEA

[ Hipcrisis

Tratgmientc de lo D.|. nefrogénico: Diefa pobre en sadin +
diuréticos fincidicos (hidroderatiseidal ¥o omiloride. Tombién
puede ser eficoz lo indometocing.

MIR 01 [£987); En relacidn o lo hernorrogio digestiva. por di-

“E’lﬂﬁm sefale lo respuesta EALSA:

El sangrado s habitlvalmente indofore,

ler hemaragio susle teder espontdneaments en la mayaria

de los cosos.

Es frecuente el sangrodo ocullo®,

El fratomiento con vosopresing eés eficaz para detener lo

hemorragia, . : .

5. En enzo de sangroda persistents se debe realizar reseccidn A
segmentaria de [a zono afectoda.

u_l

ot )

10 & Cursgdntansiva iR .ﬁ.r:-l'l.':.-_:. B GE

TC abdominal, con oumanto de famofe de o cobeo poncreatica
y presencie de fguids infroobdomingl, compatible

ron neoplasia pencredhico

9. Sindrome de secrecién
inadecuada de ADH (sindrome de

SEI‘IWU rtz- Bﬂ rﬁer} b. ENFERMEDADES MO NEOPLASICAS:
» Enfermedad pulmonar: Meumonio, cavitocidn (aspergilo-
i i sig), luberculosis, venfilacién con presidn positiva, obscess

yca ln 2 pulmoner, neumettres, EPCC,
no se ncﬂmpunu de uno feduncm pmpc:rcwnnl de lo ingssta da

llguidos, lo disminucion de lo copacided de supresién de la ADH
originarg retencion de oguao y disminucién de lo esmolaridod y
del sodia plosmatico.

A ETIOLOGIA:
Enfermedades del SNC

i 0 Gurss Inianatee MR ASR

Entermadades pu|mon:1re5

Redliogrofio foferal de forax, gue muestro una mosa con nivel hidreadrap
an al ldbule inferior lequisrde, sugestiva de obsoeso pulmonar,

o Trasternos del sistemo nemvioso cantral: Troumotisme crei-
neoencefdlico, encefalitis o meningitis, sindrome de Gui-
llgin-Barrs (MIB], ATV, esclerosis mdlfigle, esdergsis lateral

Farmaocos y Ofros cousos amiotrafica, delirum trermens, LES, FI'DI'EI"iﬂ CIQLIdCI infermi-
tenta.

s SIADH en enfer endocrings: Mivedema (2 MIR),

A hipopituitarismo (déficit de glucocorticoides MIR).

B Trrisssein o I st 2005

c. FARMACOS: Oxitocing (dosis altas). Vincristing v Vinblasting.
a. TUMORES: Clorpropomido. Clofibrato, Corbomoceping. Micotina. Fenofio-
+ Carcinoma broncogénico (oat-cell: B0% (4 M), st i b L

Apestesia general. Inhibidores de lo monsominooxidosa v de la

s Carcinoma de duodeno, corcinoma de pancreas, timome; 45 = 7
5 recaptacion da lo semtonina, Daptomicing.

corcinoma de uréter, linfoma, sarcoma de Ewing, corcino-
mao de prdstota, mesatelioma, nevrablostama del nervio ol- d. Otres causas: VIH,

fatorio.
=E  repeMIR

Lo neoplosia maligna gque produce SIADH con mayer frecuencia
as el ;clrcin:;:rnt;‘l bmncogéhicc de células pequenas, aal call.

{4+)




B. PATOGENIA: et

+  Exceso de ADH - gran reabs "r_'c'_‘ﬂi'-'m'bular de agua - hiper-
volemia (MIR) - |. de la alqa ona del factor natriurético
atrial - T de la natriuresis. 4 i

« La secrecion de ADH se considera inédecuada ya que ocurre
en presencia de hipoosmolaridad plasmatica.

Modificaciones Efectos Modificaciones
de la orina fisiologicos en el plasma
Cirugia previa
[l
S
H,0 N+

Retencién de

agua

H,d N,
J-volurfen ufinario -ALvti a—é*nde—p—,
IR I .
wastalares do 4
ﬁ‘.mu;-i |
t natriuresis "'_'—_r - l _"’
H¢ ¢ i _
] . Ausencia de focalidad
& 1 L o
y 7f N+ — Hiponatrd l _! o _rl'eurologlca
_J'= ! e

©Curso Intensivo MIR Asturias 2004 dilucional

C. CLINICA:
* Hiperhidratacion sin edema clinico (2 MIR), azotemia, hiper-
tension (MIR) ni hipotension ortostatica.
* Clinica de hiponatremia, siempre en relacion con la veloci-
dad de instauracion del cuadro:
e Sodio > 110 mEg/L: clinica digestiva (anorexia, nauseas,
vémitos).
¢ Sodio < 110 mEqg/L: Clinica neurolégica (hiporreflexia,
debilidad muscular, convulsiones, estupor y desorienta-
cién témporo-espacial).
* Funcién renal y suprarrenal normal (3 MIR).
e Mejoria de la pérdida renal de sodio y de la hiponatremia
mediante la restriccion de liquidos.

Ausencia de edemas

. WP

g S
o, < 270 ®

Ausencia de fiebre Crp normal

MIR 00 (6840): Ante un paciente con un_Na en plasma de 125
<> , con una_Osmolaridad (OSM) en plasma disminuida, una

OSM urinaria superior a 100 mOSM/kg, una_Na en orina de 50

m19L.! y un acido Urico en sangre de 2 mg/dl, debemos sospe-
char:

I. Diabetes insipida.
2. Sindrome de secrecion inadecuado de hormona antidiuréti-

Criterios clasicos de definiciéon de SIADET
> Hiponatremia <134 mEq/T
¢ Hipoosmolaridad plasmatica <280 mOsm/kg
¢ Osmolaridad urinaria inapropiada para la hipona-

car.
3. Hiperglucemia.

4. Nefropatia pierde-sal.
[} Lso de diuréticos

tremia ( >100 mOsm/kg)

Euvolemia clinica

Concentracion urinaria de—sodiomapropradapara

A\VA 2

MIR 10 (9522): Un paciente de 34 afios de edad afecto de una

la hiponatremia ( >40 mEg/y
> Exclusion de hipotiroidismo, déficit de corticoides y
uso reciente de diuréticos

D. ANALITICA:

a. SANGRE: Hiponatremia (< 125-130 mEg/L) dilucional (osmo-

tuberculosis miliar _desarrolla_somnolencia progresiva, ligera
disminucion de la diuresis, su presion arterial es de 152/82
mmHg, la_natremia es de 112 mmol/1, la kaliemia de 4 mmol/1,

la uricemia de 2.8 mg/dll, la creatinina sérico de 0,8 mg/dl, la
natriuria de 90 mmol/l y_la osmolaridad urinaria es de 544

mOsm/kg. ¢cual de los siguientes diagnésticos es el correcto?
I. Polidipsia psicotica.

laridad plasméatica < 275 mOsm/kg) (10 MIR). Hipoalbumine-
mia, hipocloremia y urea baja (3 MIR).

Fracaso renal agudo.
Insufiencia suprearrenal aguda.

b. ORINA: Sodio elevado {> 20 mEg/L) (8 MIR). Osmolaridad
elevada (> 300 mOsm) (2 MIR).

repeMIR

Hiponatremia dilucional con sodio urinario mayor de 20 meq/L
y osmolaridad baja son datos analiticos_claves del SIADH. (10+)

7
3
7. Hipovolemia.
5. SIADH.*

E. DIAGNOSTICO:

peligresa si la concentracion de sodio es

. se considera normal que al menos el

drica se elimine en las primeras 4
horas (o un 80% en 5 horas).

* Medicion de ADH mediante RIA.

El SIADH no puede ser diagnosticado con seguridad en presen-
cia de estrés importante, dolor, hipovolemia, hipotension u otros

8

T =NO

estimulos capaces de mducir Ta nhberacion de ADH, INCluso co-
existiendo con hipotonicidad plasmatica.

N




1. ANATOMIA DE LA HPOFISIS

2. HOR
La
AC

Localizada a nivel de la silla turca en el hueso esfenoides.

La adenohipdfisis se forma a partir de la bolsa de Rathke; la neurohipdfisis a partir del suelo del tercer ventriculo.

El seno cavernoso contiene la arteria carétida interna, los pares craneales 111, IVy Vly las ramas oftalmica y maxilar del V par.
La afectacion ipsilateral de los pares craneales 111, Vi 2 y VI sin otros signos de afectacion de vias largas (que sugeririan lesion
troncoencefalica) orientan hacia una_patologia de la pared lateral del seno cavernoso.

La hipdfisis anterior es el tejido mas irrigado del organismo.

MONAS DE LA ADENOHIPOFISIS

adenohipofisis produce seis hormonas importantes:_prolactina. hormona del crecimiento o GH. hormona cérticotropa o
TH. hormona luteinizante o LH, hormona estimulante del follculo 0 FSH y hormona estimulante del tiroides o TSH.

La secrecion de prolactina es estimulada por TRHy VIP.

3. HOR

Dopamina = factor inhibidor de la prolactina.
MONAS DE LA NEUROHIPOFISIS

La neurohipdfisis libera dos hormonas: 1) la arginina-vasopresina (AVP), u_hormona antidiurética (ADH) y 2) la oxitocina.

4. HPOPITUITARISMO

® Eti

ologia mas frecuente: tumoral (craneofaringioma_en nifios, adenoma cromdéfobo_en adultos).

°El

hipogonadismo de la hemocromatosis se produce por un deposito selectivo de hierro a nivel de las células gonadotropas
de la adenohipdfisis.

Orden de afectacion hormonal: GH -LH/FSH -TSH -ACTH.

El déficit combinado de GH y ACTH (cortisol) justifica la aparicién de hipoglucemia, sobre todo en nifios.

El déficit de GH en adultos reduce la masa corporal magra, incrementa la masa grasa con depésito selectivo de grasa visce-
ral intraabdominal y aumenta el indice cintura/cadera.

El déficit de ACTH produce una insuficiencia adrenocortical sin hiperpigmentacion ni datos de hipoaldosteronismo.

Sindrome de Sheehan = necrosis isquémica postparto de la adenohipdfisis._Primer sintoma: imposibilidad para la lactancia.
Tratamiento hormonal sustitutivo.

A diferencia del hipopituitarismo hipofisario,_el hipopituitarismo hipotaldmico cursa con hiperprolactinemia.

Estimulo con TRH: respuesta de TSH ¥ prolactina.

El estimulo con insulina (hipoglucemia) es la_mejor prueba para conocer la capaidad de reserva hipofisaria para la secrecion
de GH vy cortisol.

Estimulo con ACTH_prueba més segura para el estudio de la reserva suprarrenal (sensibilidad limitada).

El domifeno bloquea la accion estrogénica a nivel hipotalamico e induce la liberacion de gonadotropinas por la hipd&fisis.

El tratamiento hormonal debe iniciarse siempre con la sustitucion suprarrenal, posteriormente se administra la levotiroxina.

5. ADENOMAS HIPOFISARIOS

o @ @°

e @ o @

6. HIPE

Tumores hipofisarios mas frecuentes.

Causa mas frecuente de hipersecrecion e hiposecrecion hipofisaria.

El adenoma mas frecuentemente observado en la clinica es el lactotropo.

El adenoma secretor de TSH es el tumor hipofisario funcionante mas raro.

Combinaciéon mas frecuente de adenomas plurihormonales: GH + Prolactina.

La mayor parte de los adenomas secretores de gonadotropinas cursan con hipogonadismo.

Defecto campimétrico mas frecuente: hemianopsia bitemporal.

La afectacion de cuadrantes temporales superiores ocurre por lesion de las fibras inferonasales, que son las mas sensibles a
procesos expansivos intraselares (ej.: adenoma hipofisario).

MICROADENOMAS: prolactinomas en la mujer ¥ adenomas corticotropos en ambos sexos.

MACROADENOMAS: prolactinomas en el varén, adenoma somatotropo en ambos sexos, adenomas secretores de hormonas
glucoproteicas, adenomas no funcionantes.

RPROLACTINEMIA

Embarazo ¥ lactancia como_causas mas frecuentes de hiperprolactinemia fisiolégica.

Causa mas frecuente de hiperprolactinemia patoldgica: farmacos (metoclopramida, haloperidol, cimetidina, opiaceos, cocai-
na)._Otras causas: seccion del tallo hipofisario, silla turca vacia, hipotiroidismo primario, insuficiencia renal cronica, cirrosis.
Mas frecuentes los microadenomas,_que predominan en mujeres en edad fértil._En los varones es mas frecuente el macropro-
lactinoma.

En la mujer: galactorrea y/o oligo-amenorrea._En el varén: clinica local por compresion; mucho menos frecuentemente galac-
torrea._En ambos sexos: hipogonadismo hipogonadotropo por disminucion de GnRH.

Diagnéstico mediante la cifra matutina basal de prolactina en ayunas con 90' de reposo previo.

En una paciente amenorreica con normoprolactinemia y gonadotropinas no elevadas_se debe sospechar patologia hipotala-
mo-hipofisaria si el test de gestagenos es negativo ¥ el de estrégenos + gestadgenos es positivo.

Bromocriptina y cabergolina: Agonistas de receptores dopaminérgicos._Farmacos de primera eleccidn para el tratamiento
médico de la hiperprolactinemia en general.

Indicaciones para el tratamiento del microprolactinoma en el sexo femenino: deseo de embarazo, disminucion de la libido o
galactorrea molesta, presencia de amenorrea (debido al alto riesgo de osteoporosis), acné o hirsutimo.

N @ oo
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ErDOCRINOLOGA

V. HIPOGOMADISMO

1. Gonadotropinas

ESTRUCTURA:

Los célulos gonodotrapos constituyen olrededor del 10% de
fas células de lo hipofisis anterior v producen deos gonodo-
tropinos, la LH y la FSH.

La FSH (210 amincocidos) y lo LH (204 aminodcidos) son
hormenaes glicoproteicas que comparten uno subunidod alfo
comin {también en la TsH y hCG) v una subunidad beta di-
ferente parg codo hormang (MIR).

Secrecidn pulsatil (los niveles plosmdticos de FSH son mas
estables, debide o su mayar vida medial,

ACCIONES:
a. F5H:

s Mujer: Estimula el crecimiento de las célulos de lo copa
granulosa del folicule ovdrico v controle lo oromotose
de estas célulos.

+* Hombre: Estimula lo produccion de esperma, junta con
lo testosterona intratesticular,

b. LH:
s Mujer: Estimulo los eélulas de lo teca pora lo produc-
cién de androgencs,
« Hembre: Principel hormona responsable de la prodisc-
cign de testosterono por los células de Leydig IMIR),

c. hCG:

s  Sintelizado en el sincitiotrofoblastn, se deteclo o partir
del 8°-9° dig postavulacién v llega o un maximo de al-
redador de 100,000 mUKYmL durante la 107 semana
de gestacion (MIR), y después desciende grodualmente
hasta 10.000 mUlYmL en el tercer frimestre del amba-
razc.

» Su princigal occidn es mantener el cuerpo |ilea v lo se-
crecidn de progestrana durante los 6-8 primeros sema-
nos de gestacion TWR).

e Parmite realizar el dicgnéstico mas pracoz del embara-
zo (2 MIR} y =u potclogla [titules bajos en embarazo
ectbpico y aborts, elevadss en la male y corocardne-
ma).

s Miveles elevados en tumores germinales (pineal, festicu-

la) (MIR).

EQQECIQH:

o. ESTROGENOS:

Ejercen wn relrocontrel negative reduciends la respuesta
hipefisoria al GaRH y disminuyendo lo frecuencia de sus pul-
sos. Lo elevecion mantenido de los estrégenos estimula la i
beracian de GrRH y LH (pico de LH previo o lo ovulacien] (2
MAIR).

b. TESTOSTEROMA:

Disminuye lo frecuencia de los pulsas de LH, proboblemente
por un efecte directs scbre lo lberacidn de GnRH, & inhibe
loy respuesto hipofisorio ol GnRH (por transformacidn perifé-
rico en estrodiol).

t. PROGESTERONA: Reduce Yo frecuencia da los pulses de
GnRH, excepto en la {ose folicular tardia en que aumenta |o
respuesta hipofisaria de LH ol GnRH, coniribuyends al pice
de LH.

d. INHIBIMA: Producido por las eélulos de Sardeli (tobulos
seminifaros) (MIR) v de |o gronuleso ovarica, Inhibe selecti-
vomente [a F5H [MIR).

e. ACTIVINA: Péplido gonadal que esfimula selecfivamenta @
la FSH.

Gn-RH

'

Cal, Serioli

Espermotogé  Sintesis BRA
nesis 5. reductoso T
T ST . %
ESTOSTEROMY  ijonessrt  INHIBINA -
i Fructosn
) Curso Joversshes MIR Asturm 2003 pp oo

Contral del eje hipotalama:hipafisn-gonadal en al vardn

Secrecién de LH Dic 1 I Noche
Infoncio Pubertad Fase regrodustona Manopausic
PSH=—=,7~
|III "| fl b '..
. ! "'.I
bl i
|I L]
Il s
J bt L LW L. W
= s
.. RS i i
e g o 1014 a0
Vida Feindl  Lodonda Infancia Puberiod  Fosa reprodudive Menopousia

Secrecitn de gonodotropings en lo muier (MIR)




B0 A D8k o b
R G T

iy ,)‘

L i i | 4

Ll i i

] ]
it
Ul ) e
bl B

L i i P

Lt
Mo b s e R
Ve Bt ) el o e
i e g )y s
B s e
i

BY T 0 b e e i
W 0 b
i

Ul b o

L i vig

U e b

U o i e

E S g s

i

bk
i AN R
1_ EIi

CoOR b s g
Wi 0wl o e
s g 0
v R b B b e b
dhE o e b
L}
L iy

o8 ¢ phg e b B
Wl i b
i ) i s

| MRS B
R RN

b0 il e b
oo W e g T e B b
04 i
I

i ¥ e | SR

Ausancio de
desarollo de los

el

Cobire vabgo

]
i
g i
o

-Vij-.

fim o 10 i

o o e ¢ e

u.,

Y 0 O

Bw M b e b Bk
w0 o (9
[b i @ e os 0 v
m
Lo Wt b o i i
b oduin s ook k0 gy
st o
U b0
bl b i @ b opm
s gl

e
B2  repeMR
b w o b b
it b A
ROt § o omkop e
s+ elinelen b g
Uil 0 wieiom 1 & &
[
U il
U o b i
L ot
Pl i
L
i S
[T
B ow ol ommh o 8 @
¢ ke g o
v TSP g b b G B
i v b e bl b
Wb o owowi e
I g
Vi o o R ) i b
el
1 RN AR
T 1 O v
bl s v
bou ) e ple o o 8 b
g b o |
e i G e
it ¢ o
o ) it B g
I i o s
A
I o ¢
Wy
Bt
i
| wbi e 1
I ol it
it b o o
Ioimk
B oW b @
i
§ b
FLER F
@mmm
[
—— kel
! }
b )
L

(i
I b e

1!wum
b e

wog




Vi e b e
o (I}
hodowope i ¢
st i v o G e
L
I
i, .

I Mt b oRow i B
B e [l b o
1 lininc & w8 pEes
ko



ErMBOCEMOLEG A

V. HiroooraDismc:

rincipal problemo: auriento o dparicién da cancer de momao
fobliga a la realizacién da mamografios onuales). Aumenta el
riesgo de calelitiosis (MIR).

Confroindicociones obsclutos: pocientes con cancer de dtero o
marma [MIR), melanomea, trembeembolismo pulmonar recente,
hepolopalin sevara, ohesidad mérkido e hiperfensién arerial
severa no controlada,

2 Curso Intensivo MIR Asturias, 01368

Metonomo de extension superheial

MIR 02 [?351,1 Son cousas quenciples de eritrociicsis las si-
guientes EXCEPTO:

Hipoxemia erémica,

Exceso de carboxi homoglabina,

Hipernefroma.

Sindrame de Cushing.

Hipoondrogenamin®.

o ba-ba o

MIR D3 {7575): En el reconocimienta médico o un hombre de 18
angs, de 180 cm. de ollura y 92 ko, de peso, se descubre una
distribucién ginoide de lo grosa, ousencia de vello focial ¢ cor-
poral, ginecemosfia y un fomofio testicular de 1.5 em. En las
prusbas complemeniarios se confirma uno elevocién de lo [H y
la F5H v una oroospermia, 2Cual serio lo conducto a sapuiré:

1. Esperor o gue cumpla 21 afcs v repelir @l estudio.

2. Iricior sin mas pruebas un fratamiento con testosterana.

3. Ze deberla hacer un cariofipo®.
4
5

Determinar lo concentracién de clere en al suder.
Estudiar el perfil harmonal de las suprarrencles.

Sindrome de Klinefelter.

D. TRATAMIENTO:
a. INDUCCION DE LA PUBERTAD:
s EN NINDS: Enantolo de leslosterana i.m., uno desis mean-
sualf3 meses,
hCG i.m. [tiene &l inconveniente de gue aumenta &l tama-
fic Tes.ﬁfulﬁr}.

s EM NIMNAS: Dosis bojos de estrogenos en ciclos de 21

dics/3 meses.

b. TRATAMIENTO DEL HIFOGOMADISMO
HIPERGONADOTROPICO:

= EN VAROM: Testestercna im., en implante subcutdnes o

porche transdérmico. Se debe madir la eoncentracion sar-

co de de testosterano jusio antes de coda inyeccitn y ajus-

ior el intervalo de administracién para censervar b concen-

tracién hormonal en &l limite media normal v revisar el

hematocrite o los 3-8 meses. Puede reducir lo espermao-

logénesis
s EN MUJER: Anticonceptivas oralgs (MIR),

C TRATAMIENTO DEL
HIPOGONADOTROPICO:

s ER WARDON: Sushitucidn con andrdgence si no desea fertili-
dad, S desea fertilidad: gonadotropinas o teropia pulsatil
con GnRH

s ERN MUIER: El tratomienta suele dirigirse hoda la reselucion
del prablema etiolégico. S se desea fenilidod, trolomienta
inductor de la ovulacidn.

HIPOQGOMNADISMO

MIR 14 (10324): Joven de 24 afies con hipegenadisme de ori-
gen hipotaldmice secundorio o cranecfaringioma intervenido, en
frofamienta sustitutive con undecansats de testoslersno codo 12
semanos de forma inframuscular, que nos es remitido desde otro
cenfro paro seguimiento. El podiente pos interrogo en lo visito
inicial ocerce del seguimiente de su patelogia de bose, posibles
eventos ndversos del trotamiente hermenal y prebobilidodes de
tener descendencia en un futura. ECudl de los siguientes aseve-
raciones MO es correcta?
1. Los concantraciones de testosterona sérico deberion medirse
jusio anfes de coda inyeccién subsiguients.
2. El ohjetive de fratamienio es moniener los concenfrociones
de taslostarona sérica en range medio de normalidad.
3. Estd indicode revicar el hamatacrite de forma dnual.
4, El n_testosterono intromusculor de  fer
I rilard las pr ilidodes de concepoén
con su poreja.”®
5. El trofomignto con testosterona no requiere la manitorizo-
cidn de los concentraciones de hormena luteinizanta.

E.HIPOGONADISMOS HIPOGONADOTROPICOS:
a. SINDROME DE KALLMAM:

s Forma mas fecuente de défich oidlade de gonodoiiopines
de cardicter no funcional [MIR). Trastorne ligade al crame-
some X

o Coguss mas frecuente de  hipogenadizsmo
to.lncidencio de 0.7-0.2%.

» Hipogonddismo lerciario (hipotalamica) (3 MIR) por defec-
tes dal gen KALY que codifica o sintasis de ancaming (pra-
teina que media lo migracion de progenitores neurgles del
bulbe olfatorio v neuronas producioras de GaRHI, en &l
cromosoma Ap22.3.

* Fenotipo masculing, hdbito eunucoide, corigtipo normal
(MIR) + Trastornos de la olfoddn lanosmio en sl varén,
hipecsmia en lo mujer] [3 MIR) por egenesia o hipoplosic
de los bulbos olfatorios + Anomaolios mediales cronecfa-
cioles {labio leporing, fisura palafing),

e Oirps ollerocionss: Ceguero cromdlica, sordero nerviosd,
malfermociones renoles, cripforgquidio, onomalios neurald-
gicas [movimientas en espejol.

congénl-

b. SINDROME DE LAURENCE-MOOMN-BARDET-BIELD:
Hipogonadismo terciario de herencio A.R.

Retroso mental ¥ del crecimiento, Obesidod. Hexodactilio, bro-
quidactilia, sindactilio. Retinopatie pigmentaria. Anomalias rend-
les. Oeasionalmente dicbeles mellitus,

@i(lml‘lem.rw MOH, At gy
Paligactilio en sindrame de Lowrence-Moon-Bizid

c. SINDROME DE PRADER-WILLI:

Hipogenadismo por deleccién en el cromasoma 15, Obesidad
incontroloble (fronculor] con hiperfogio. Retrose mantal, Hipo-
tonfa musculor. Elevode incidencia de diabetes.

d. SINDROME DE FROLICH (distrofie adipaso-genital): Hiperfa-
gia, ahesidad ¢ hipagonadismo central.

&. DEFICIENCIA AISLADA DE LH (sindrome de Pasqualini o del
“aunuco fartil"):

Ausencio de los corocleres sexucles secundaorios con tipo antro-
palégico sunucoide,

Tienen espermatogénesis sin produccidn de festosierona




El sindrome de Kollmon es un hipogonodismo hipogonodotropo
(hipotalamico) que se asocia con anomalias en la olfacion. (3+)

3.1. Ginecomastia fisiologica

CURSO INTENSMO MIR ASTURIAS

rato (androswewwonay ue 1a _druindiasa

umores suprarrenales feminizantes,

uprarrenal congénita, tirotoxicosis, insufi-
ciencia hepatica, malnutricién.

* Aumento de oromatasa extraglandular: tumores hepAti-
cos o suprarrenales.

La ginecomastia es el crecimiento de la mama masculino. La
ginecomastia verdadera consiste tejido mamario glandular ma-
yor de 4 cm de diametro y generalmente doloroso.

La prevalencia de la ginecomastia aumenta con la edad y con el
IMC (indice de masa corporal).

o. RECIEN NACIDO:
¢ Por la accion de los estrogenos maternos o placentarios

IMR).

. Desaparece generalmente en semanas.

b. ADOLESCENTE:

¢ Durante alguna fase de la pubertad (media de edad = 14
afnos). 2

* Asimétrica y muchas veces unilateral {IVIIR); con frecuencia
la mama es dolorosa.

* Involuciona de forma espontanea {MIR).

c. SENIL:

*  40% o mas de los varones ancianos.

* Probablemente, se debe al aumento con la edad de la con-
version de los andrégenos en estrogenos por los tejidos ex-
traglandulares. También pueden contribuir las anomalias
de la funcién hepatica y los farmacos.

3.2. Ginecomastia--patologica

—— —_—

Curspyintensivo MIR Asturias, 00141

Ecografia abdominal, que muestra una lesion hiperecogénica situada en
el lobulo hepético derechoy liquido libre rodeando al higado, compatible
con hepatocarcinoma y ascitis.

e Farmacos:
» Estrogenos: anticonceptivos, digital. productos o alimen-
tos contaminados con estrégenos, fitoestrégenos.
« Farmacos que aumentan la_secrecion enddgeno de

estrégenos: gonadotropinas, clomifeno.

* Inhibidores de la sintesis o la accion de la testosterona:
ketoconazol, metronidazol, farmacos alquilontes, cisplati-
no, espironolactona (2 MIR), cimetidina (MIR), flutamido,
etomidato.

* Mecanismos desconocidos: buysulfan, isoniacido, metildopa,
antidepresivos triciclicos, penicilamina, diazepam, omepra-
zol, antagonistas del calcio, IECAs, marihuana, heroina, fi-

B torid

% aral
S e tre v Hae ST

A. CLASIFICACION:

Los neoplasias son los procesos mas importantes o descartar
ante uno ginecomostio, _aunque no constituyen la causa mas
frecuente de dicha entidad.

* Deficiencia en la produccion o _accion de la testosterona:

oSN ati
™

* |diopética.

anorquia congénita, sindrome de Klinefelter (MIR), resistencia
androgénico (feminizacion testicular y sindrome de Reifens-
tein), orquitis viral, traumatismo, castracion, enfermedades
neurolégicas y granulomatosas, insuficiencia renal.

e Aumento en la produccion de estrégenos:

Aumento de secrecién de estrégenos; tumores testiculares de

células de Leydig y de Sertoli productores de estrogenos
(MIR), tumores productores de hCG -coriocarcinoma de testi-
culo, carcinoma de vejiga urinaria o carcinoma broncogéni-
co- (MIR), hermafroditismo verdadero.

2090 8 Cursa Intansive MIR Asturias

Urografia intravenosa que muestra una falla de replecion en /a vejiga en
el lado derecho en relacion con un tumor vesical.

.Lﬁ..na
@(.llrlﬂ Intenmave MIE Astimas . 77

Ginecomastia

itad o menos de los pacientes se llega a
actorio.

comastia solo debe realizarse sistemati-
historia farmacoldgica sea negativa, lo
(lo que indico un crecimiento réapido) o
seo mayor de 4 cm.

nicio del procgsg.y presencia de datos
2patopatia, nefropatia previa o neoplasia

00284 testicul
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paciente.
Medlicion y exploRacion de los testiculos : obtencién de ca-
riotipo si ambos testiculos son de tamafio reducido; estu-
dio de un tumor testicular si son asimétricos. La palpacion

normal no descarto lo existencia de una neoplasia testicu-
lar.

LU



@ EMDOCRIMOLOGIA

IV, HFOGOoNADISMD

-

Momogrofio con compresidn gue muesiro una masa colcificoda o espicy

o Andlisis de lo funcién renal v hepdica.

s Estudio endocrinalégics: determinacian de la androsten-
diona sérica o de los 17-cetostercides en orina de 24
horos (elevodos en los estedos de faminizocion suprorre-
nal), medicidn del estradiol plosmdtico y hCG [MIR) [dfiles
si se defecta una elevacidn, cungue generalments |os ni-
veles san normaoles) v de la LH v lo festosterang plasmati-
oo,

= Doda lo frecuents ceociocifn entre neoplasia testicular ¥
ginecomostio, descortodos ofree cousas, o bien en pre-
zencio de hCG o estrodiol elevodos, es obligade practicar
una ecogrofia o una fomoegralle compyforizodo,

La decizion del estudic endocrinelagice depende del cantaxta

dinica; asl, par sjemple, es chligateria estudior o gineta-

mashio asociada a signas de hipoondrogenizocian.

. TRATAMIENTC:

Son indicociones de cirugio los problemos psicologicos o
estéticos groves, el crecimiento continuo y lo sospecha de
malignidad,

El riesgo relative de corcinoma de mamo oumenta en los
varones con ginecomaostio, pero es bostante escoso (MIR).

Lo rodiacion profildctica de lo moma antes del fratamients
con estrdgenos es una medido eficoz poro prevenir lo gine-
comastia y muestra un ndice muy baje de complicacionss,

El trolomiento con anfisstrdgencs (flomoxifenol, puede estar
indicads en cosos de ginecomastia dolarasa en pacientes
que no pueden recibir ningdn otro tratamianta.

Los inhibidores de lo oromotoso (testolociono, onosfrozel,
fadrozal, letrozol, framestane} pueden ser eficoces =n la fose
proliferativa temprana del frastorno.

En un estudic aleatoric de varones con ginecomastia, ef
anastrazal ne resulté mds efective que el placebo para dis-
minuir el tamafs mamarie,

it q:su Intensive MIK Asturkas, 01045
L

lodo en el conlexto de un chneer de mome:

MIR 02 (7312): Un hembre de 28 ofes, refiere ginecomotia
bilateral dolorosa de reciente instouracién, Ante lo sospecha de

enfermedod severd trotoble #qué debe solicitor de forma inme-

dicto?:

Mivel de prolocting.
Mivel de estrogenos.
Mivel de FSH.

Mivel de LH.

Mivel de BHCG®,




CURSO INTENSIVO MR AsTURIAS
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1. GONADOTROPINAS

®la FSHy LH comparten una subunidad alfa comun con la TSH y hCG. La subunidad beta es especifica para cada gonadotro-
pina.

Enla mujer la FSH controla el crecimiento y la aromatasa de las células de la capa granulosa del foliculo ovarico;_la LH esti-
mula la produccion androgénica en la capa tecal._En el hombre, la FSH estimula la produccion de esperma junto con la tes-
tosterona;_la_LH regula la sintesis de testosterona en las células de Leydig.

La accion principal de la hCG es mantener el cuerpo liteo y la secrecion de progestrona durante las 6-8 primeras semanas

de gestacion. Permite realizar el_diagnostico mas precoz del embarazo. Niveles elevados en tumores germinales (pineal, testi-
culo).

Retrocontrol positivo hormonal: el aumento del estradiol favorece el pico de LH previo a la ovulacién.

Aumento de la FSH y la LH en la menopausia por el agotamiento funcional del ovario.
La inhibina _producida por las células de Sertoli y de la granulosa, inhibe selectivamente la FSH.

2. HIPOGONADISMOS

®Defecto en la secrecién de los principales esteroides sexuales por las gonadas, debido a trastornos HPT-HPF_(hipogonadismos
secundarios-terciarios o hipogonadotropas). o por anomalias de la propia gonada_(hipogonadismos primarios o h ipergona-
datrapas)
HIPOGONADISMO HIPOGONADOTROPOQ: Retraso puberal simple como_ca i : On: pérdi-

da de peso (anorexia nerviosa) como_causa funcional mas frecuente en la mujer
SINDROME DE KAl L MAN- Farma mas frecuente de déficit aislado de gonadotropinas de caracter no funcional. Hipogona-

dismo + trastornos de la olfacién + anomalias en la linea media craneofacial.

Causas mas frecuentes de HIPOGONADISMO HIPERGONADOTROPICO: sindrome de Klinefelter_en el varén: sindrome de
Turner_en la mujer,
®  SINDROMF DE TURNER:

» Elcariotipo mas frecuentemente asociado con el sindrome de Turner es 45 XO

Clinica: Talla corta + amenorrea primaria + esterilidad + infantilismo sexual.

En.el.l:ecten_naudo._nmas con talla corta + pter|g|um colliy I|nfedema en dorso de pies y manos.
oartacion adrtica.

. I:a_ta_mj_en_to_._GH estrogenos-gestagenos.
* Sedeben extirpar los génadas si lo paciente presento 1no lineo celular con gonosoma Y, por €} riesgo de degeneracion
de la gonada disgenética hacia el gonadoblastoma.

- SINDROMF DF NOONAN: Fn ambos sexos, sin alteraciones en el cariotipo. L a cardiopatia m 4 s frecuentemente asocia-
da es la estenosis pulmonar.

va).

» Iias la pubertad: Talla alta, habito eunucoide, ginecomastia, gonadotropinas elevadas, hialinizacién con azoospermia
testicular (testiculos de tamafo disminuido y consistencia aumentada).
Al nacimiento, el hipogonadismo femenino no muestra alteraciones en las caracteristicas de los genitales externos; pseudo-
hermafroditismo masculino en el varén.
En la edad adu Ita, disminucién de la libido, disminucion de los caracteres sexuales secundarios e infertilidad._En la mujer
pérdida del efecto protector de los estrogenos sobre la osteoporosis y la enfermedad cardiaca coronaria.

Tratamiento del hipogonadisma hipergonadotropica: Testosterona en el varan que puede disminuir la espermatogénesis.
Estrégenos + gestagenos enlamujer.

3. GINECOMASTIA

® Ginecomastia fisiolégica en el recién nacido por la acciéon de los estrégenos maternos o placentarios.
® Ginecomastia fisioldgica en el adolescente asimétrica y muchas veces unilateral. Involuciona de forma espontanea.
® Ginecomastia fisioldgica senil por aumento en la conversion periférica de andrégenos en estrégenos.
®Las neoplasias son los procesos mas importantes a descarfar ante una ginecomastia
®En el sindrome de Klinefelter |a ginecomastia se produce par deficiencia en la produccién de la testosterona.
®Los tumores testiculares de células de Leydig y de Sertoli y las tumores productores de hCG producen_ginecomastia par un
La esplronolactona y Ia C|met|d|na producen g|necomast|a al |nh|b|r la sintesis o Ia accion de la testosterona.
androstendiona sérico o de 17-

cetosteroides en orina de 24 horas, estradiol plasmatico y hCG y LH y testosterona en plasma.
Solo en un 50% o menos de pacientes se llega a un diagnostico etioldgico positivo.
Elriesgo relativa de cAncer de mama aumenta en los varones con ginecomastia, pero es bastante escaso.

o TIio
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Y. TIRDIDES
Tiroides -
‘Numero de preguntas del capftulo en el MIR

12
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Nomero de preguntas de cada tema

Anatomia del tircides

Fisiclogia del troides

Métedos de estudio de la
funcidn tirpidea

Bocio simple
Hipofroidismo
Hipertiroidismo

Tirniditis

Tumaores de tiroides

Médulo tirmide o solitaria




o

CURSO INTieNSl,o MIR As,ue,A5 l J
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© _ Imprescindible

|I. TSH sérico basal: mejor parametro bioquimico para el diagnostico y seguimiento del hipotiroidismo primario (?MIR).
2. H hiperiiroidismo de la enfermedad de Graves esta causado por TS| (inmunoglobulinas estimuladoras del tiroides) dirigidas
contra el TSH-R( receptor de la hormona estimuladora del tiroides) (4MIR).

3. PRONOSTICO DE LOS TUMORES TIROI D EOS: Mejor € PAPILAR / FOLICULAR / MEDULAR / ANAPLASICO E- Peor (4
MIR)-

SITUACIONES ASOCIADAS CON DISMIN UCION DE LA CONVERSION PERIFERICA D E T4 Y T3 : (SINDROME D E T3 BAJA)

. FISIOLOGICAS

Vida fetal y neonatal tempranas.

* Edad senil.

fi. PATOLOGICAS

*  Ayuno (MIR).

* Malnutricién (MIR).

+ Enfermedad sistémica (MIR).

*  Traumatismo.

* Estado postoperatorio.

» Farmacos (propiltiouracilo (MIR), dexametasona, propranolol (4MIR), amiodarona (MIR)).
—Agentes de tontraste Tadiografico yodados (MR (ipodato; oparoato)-

| AL RS SREIRGE. (N0 s |

GENETICOS Alteracién hereditaria con concentracion de TBG Alteracion hereditaria con ausencia o
alta concentracion baja de TBG (ligado al X)

ADQUIRIDOS:
- HORMONALES - Estrégenos (MIR) usados como anticonceptivos - Andrégenos y esteroides anabdlicos
(2MIR) o agentes anticancerosos (MIR)
- Estados hiperestrogénicos: embarazo (3MIR}, - Glucocorticoides a grandes dosis
R.N.,, embarazo molar y tumores productores de
estrégenos
- ENFERMEDADES Porfirio aguda intermitente (MIR)
Malnutricion
Hepatitis infecciosa y hepatitis crénica activa (MIR)
Sindrome nefrético (MIR)
Mieloma
- DROGAS

Enteropatia pierde-proteinas
Cirrosis hepatica
Enfermedades del colageno
Cirrosis biliar (3MIR)
Acromegalia activa
Perfenacina, heroina y metadona, clofibrato, 5- Asparraginasa, mitotane, aspirina
fluoruracilo, tamoxifeno (MIR)

1. Calcitonina (diagndstico precoz y seguimiento) en el carcinoma medular de tiroides (3VIR)

2. Tirotoxicosis facticia (3MIR): Tirotoxicosis producida por la administracion de hormonas tiroideas. Ausencia de bocio, los nive-
les plasmaticos de T4 y T3 expresan exclusivamente la toma exégena de la hormona, ya que la produccion endoégena se en-
cuentra abolida (TSH sérico suprimida, tiroglobulina disminuida) 2VIR)

3. Carcinoma folicular de tiroides: PMF no diagnéstica: (MIR) se debe valorar la penetracién de la capsula, la infiltracion del
parénqguima tiroideo vecino y la invasion de vasos para diferenciar formas malignas de benignas (2MIR).

4. HEtumor papilar de tiroides es el tipo de cancer de tiroides mas frecuente y constituye el 70-90% de los tumores malignos del
tiroides bien diferenciados, también en los nifios (MIR).

5. Es caracteristico del hipotiroidismo:Disminucién del gasto cardiaco por reduccion del volumen sistdlico y de la frecuencia
cardiaca.Aumento del drea cardiaca en la radiografia de térax (por cardiomegalia o por derrame pericardico (MIR). ADH
aumentada (hiponatremia dilucional) 2MIR).

6. En el tratamiento del Hipertiroidismo, las tionamidas pueden producir agranulocitosis stbita (efecto mas grave), en menos
del 1% de los pacientes (2MIR)

CRITERIOS DE ELECCION DEL TIPO DE TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD DE GRAVES-BASEDOW

TRATAM | ENTO MEDICO:

+ _Enfermo joven.

* Inicio reciente de la enfermedad.

» Bocio ausente o de pequefo tamano.

» Embarazo (propiltiouracilo (2MIR) a la dosis mas baja posible; tiroidectomia subtotal en el 2 trimestre si la dosis necesaria para
controlar los sintomas es 2: a 300 mg/dia).

* Buenas posibilidades de control de la evolucion. ?

oo




TRATAMI ENTO QU RURGICO:

* Edad inferior a 40-45 afios.

» Bocio de gran tamano.

» Fracaso del tratamiento médico a largo plazo.




EnpocamoLocia

W, TIRDIDES

+ Indicacién social de trotamiento definitive.

TRATAMIENTC RADIOISOTOPICO:

+ [daod superior o los 40-45 anos,

* Bocio ousente o de pequerio tamafio.

= Paciente con cardiopofio de bass.,

»  Cirugio firoidea previa,

e |ndicacidn social de trotamiente definifivo.

5. Tireiditis de Quervain (5 MIR)

FISIOPATOLOGIA CLINICA
PRODROMOS Inflamacidn incipients Infeccidn  respiraloria,
miclgios, fiebre
ACTIVA - Raoceibn inflamatoria - Aumenta del firaides,
dolar, fishre (6 MIR)
- Descorge de hormonos - Toguicordio,  pérdido
tiroideas al plasma [MIR) de peso [MIR), temblor
?_.EE_DLUG!.G.N - Bamisian de loinflomacien - Desoporicon del dolos
' - Recuperocion de lo funcién - Posible hipotiroidismo
tirgidea transitoria
RECUPERACION
TOTAL

DATOS ANALITICOS

- Aumenta da la VSG (4 MIR)
- Elevocién de la imterleucing-& {IL-4).

- Elevocién de Ty v T,, TSH cbelida (3

MIR)

- |phibicidn de la coptocién de "' (4

MIR) Z

Gommeogrofio *blanca® [MIR)
- Faolte de respuesia de la TSH o la TRH
- Mormolizoodn de o V55
- T3y T4 normales o bajos

Mormales

6. Tireiditis de Hoshimoto: Acs. Antimicrosomales (ontiperexidasza) v antitiroglobuling [97%) (2 MIR): tarmbién pueden oparecer
&n paciantes eulircideos (5-15% de mujeres, hosto el 2% de varenes), en casi todos los pacientes con hipetirsidisma autain.
rmunitario [MIR)

7. FACTORES DE ALTO RIESGO DE CAMCER EN UM NODULC TIROIDED

L

Antecedentes de radiacion de cobezo o cuello (2 MIR).
Aparicion recients,

Cracimiento rdpideo.

Sewe masculing [MIR) .

Edad infericr a 20 afos o suparior a 60 (MIR).
Madulo solitario, consistente, dominanta (MIR)
Madulo fije a los estructuras adyacenfas,
Linfadenopotio eseciada [MIE].

Pardlisis de nervio recurrente [MIR],
Metdstosis o distancio.

Tamano moyor o 4 cm

Caolcitoning sérico elevada (no se recomiends su determinodén como parte de la evalvacidn sislematico de todos log nédu-

los tiroideos puesto gue el carcinoma medulor supone < °5% de lodos los nbdulos tiroideos). -
s  Gommaogrofic: nadula fria (6 MIR).

Ecogrofio: lesian salida (3 MIR
Ausencio de regresidn con hormona firoidea

8. FACTORES QUE MODIFICAN LA COMCENTRACION SERICA DE TBG

FACTORES

1 DE LA CONCENTRACION DE TBG (T4 TOTAL T,
FT4 NORMAL)

GENETICOS Alteracidn hersditaria con concentracién de TBG alia
ADGUIRIDGS:
- HORMOMNALES - Estrégencs (MIR) usodos como anficoncepfivos [2
MIR) o agentes anticancercsos
- Estados hiperestrogénices: emborazo (3 MIR), R.N.,
embarozo maolar y fumoras produdlores de estrégencs
- ENFERMEDADES Porfiria aguda intermitents (MIR]
Hepatitis infecciosd v hepatiis cronica octiva [MIR]
Mizloma
Enfermecodes del colageno
Cirrosis kiliar 13 MIR)
= DROGAS Parfanacing, hercino ¥y  metodona,

clofibroto,  5-
flugrurasila, tomoxifeno (MIR)

L DE LA COMCENTRACION DE TAG (T4

TOTAL +; FT4 NORMAL)
Alerocion herediaric con ousencio o cancen-
tracidn bajo de TBG (ligondo ol X

= Andrégenos v esteraides anabélicos (MIR)
» Glucocorticoides o grandes dosis

Malnutrician

Sindrome nefrdlico [MIR)

Enteropatia pierde-proteinas

Cirrasis hepatica =
Acromegaolio octiva

Msparraginosa, mitotane, aspiring
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La glandula tiroides es el 6rgano mas grande especializado
para una funcion endocrina en el cuerpo humano.
El tiroides se localiza a nivel del espacio infrahioideo (MIR) (la

region infrahioidea esté limitada por arriba por el cuerpo del

hioides, por abajo por la horquilla esfernal y, por los lados,
por los musculos esternocleidomastoideos).

Tiene un pesb de 12 a 20 g, estd muy vascularizado y es de
consistencia blanda.

©CursolnIcnsivoMIRAsturias©curso|mm§mewIm

Generalmente en la reglon posterior de cada uno de’los
cuatros polos del tiroides se localiza una glandula paratiroi-
des. Las glandulas paratiroides inferiores emigran de la ter-
cera bolsa faringea y las superiores de la cuarta, antes de
quedar incluidas en la glandula tiroides.

Los derivados de la cresta neural del cuerpo ultimo branquial
dan lugar a las células medulares del tiroides, que producen
calcitonina, una hormona hipocalcemiante.

Los nervios laringeos recurrentes atraviesan los bordes late-
rales de la glandula tiroides, y deben identificarse durante la
cirugia toracica con el fin de evitar la pardlisis de las cuerdas
vocales.

El tiroides se origina a partir de una evaginacion del epitelio
faringeo y de algunos grupos celulares de las bolsas faringe-
as laterales durante la 3" semana de gestacion.

El descenso del esbozo tiroideo en la linea media da lugar al
conducto tirogloso, gue se extiende desde el orificio ciego, a
nivel de la base de la lengua, hasta el itsmo tiroideo. La per-
sistencia de restos detejido a lo largo de este trayecto origina
el tiroides lingual, quistes tiroglosos o una estructura contigua
al istmo tiroideo denominada |6bulo piramidal.

La arteria tiroidea superior nace de la arteria carétida comun
o de la externa, la arteria car6tida inferior nace del tronco ti-
rocervical en la arteria subclavia. El drenaje venoso tiene lu-
gar a través de multiples venas de superficie que confluyen
en las venas tiroideas superior, lateral e inferior.

El desarrollo de glandula tiroides esté controlado por una
serie de factores de trascripcion del desarrollo. Los factores
de transcripciéon del tiroides (TIF-1), también denominado
NK-X2A 'y TIF-2, también denominado FKHL 15, y las homo-
secuencias emparejadas-8, se expresan selectivamente pero
no exclusivamente en la glandula tiroides. Las mutaciones en
estos factores de transcripcion del desarrollo o de sus genes

Tréquaa
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oco frecuentes de agenesia o dishormo-

ueden causar hipotiroidismo congénito.

La sintesis de hormonas tiroideas comienza aproximadamen-
te enla_11% semana de gestacion.

El tiroides contiene numerosos foliculos compuestos de célu-
las foliculares que rodean una sustancia coloide que contiene
grandes cantidades de tiroglobulina (precursor proteico de
las hormonas tiroideas).

18333
> FISTULAS BRANQUIALES:
* La fistula del primer arco branquial se abre por delante
del pabellon auricular.
¢ La fistula del segundo arco es la méas frecuente de todas

las fistulas branquiales. El orificio interno se encuentra en

la orofaringe (MIR) y se abre externamente en el borde
anterior del esternocleidomastoideo, a la altura del trian-
gulo carotideo

* La fistula del tercer arco se abre a la altura del cartilago
cricoides.

* Lafistula del cuarto arco se abre junto al manubrio ester-
nal.

Gidnchula ffroides

prefroguent

M. loringeo recurnents
iTquierda

21 ® By Tty MR sy, 17990

Fistula/Quiste branquia/
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Y. TIRCIDES

2. Fisiologia del tiroides

2.1. Hormonosintesis tiroidea

(ol Vior Faila
i [bomba yodus]
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I
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r Tirosine
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bransparte Pﬂ#iva_ TIROGLOBULINA

&
_____ L PLASMATICD

( TRAMSFORTE
Bomba de yodure = "Simportedor MNa '/l
MIT = Monoyedotirosing
DIT = Diyedatirosina
TBG = Globuling fijadera de hormaones firoideos

La sintesis de T4 v T3 por el tiroides incluye seis pasos;
1, Transporte aciva de ion yoduro o trovés de lo mem-
brana bosal hacia la célula tirciden (captacien de yoda)
2. Oxidacitn de yodo y yodacién de grupes tirosilo en lo
firoglobuling
3. Acoplomiente de moléculos de yodotirosing dentro de
la firoglobuling para formar To v Ta.
4. Protechsis de lo tireglobuling, con liberacién de yodoti-
roninas libres y yodeotiresinas
5  Desyodacién de vadofiresings dentre de la eélule firai-
den con concentracién y reutilizacion del yodo liberoda
&. En cierfos ocasiones, desyodacién intratiraiden de T, o
Ty
o El firoides es lo Onica fusnte da T4, mientros gua tan séla
contribuye ol 20% de lo T3 producido dioriomente (el BO%
restarnte par transformacion de lo T4 o nivel de los tejidos pe-
riféricos -higado-]. El fircides secrefo al menos 20 veces mds

Tyqua T

= Lo T3 tiene unia vida muedia mds carta que la Ty, pero es 4-3
vecas mas potente que o Ty,
s EFECTOS DE LA ADM{NlﬁTRﬂ.CIQH DE YODO SOBRE LA

FUNCION TIRQIDEA:

s Efocto Well-ChaikeHf: De farma oguda, el oumento dal
yodo oferfodo en lo dietd se sigue de un bloguec [transi-
toria) en la reagccion de organificacion y acoplamiento de
la sintesis de:hormenas firoideds (MIR].

»  Mixedemng por yodurg: Lo administracién prolengade de
yodures condiciona ung inhibicion persisteniea de o hor-
maonosintesis tiroidea (bocio con o sin hipotiroidisma). Es-
ta fendmenc es mds frecuente durante la vida fetal, an
pocientes eutiroideos con enfermedod de Graves, tros la
crugin o o admimsrocdn de odinpoto ¥ B0 pooibres
con tiroiditis de Hashimoio,

: Lo administracién de grandes
contidadss de yoduros puede inducir un estado de tiro-
toxicosis.

2.2. Metabolismo hormenal

#*  Metabolismo hepdtico y secrecitn biliar.

a. PERDIDA SECUEMNCIAL DE ATOMOS DE I0ODO
(MONODESYODACION): Determing lo contidad de hermana
metakdlicomente activa:
s Desyodinasa | 6 |l Pérdida de yodo en el anillo externo de
lo Ty [posicion 5°) W T3.
s Desyodinasa 1ll: Pérdida de yode en el onillo interne de la
T4 (posicién 5) w T3 |escasa odividad metabdlica).

b. CONJUGACION HEPATICA CON GLUCUROMATO Y
SULFATO.

T4

rT3 T3

Lk
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SITUACION 1 INUCIGN DE
RIFERICADETA Y T

(SINDROME DE T3 BAJA)

1. FISIOLOGICAS
» Vido fetal v neonatal tempranas,
* AFEdad senil?.
. PATOLOGICAS
Ayurio (MIR).
Malnutrician (MIR).
Enfermedad sistémica (MIR].
Troumatisma.
Estado posteperaforio.
Farmocos [propilfisuracile (MIR), dexamatosona, propronalel
I2 BB, ammiedarans IMIRD,
* Agentes de controste rodiegréifico yodades [MIR) (ipodaote,
iopangotal.,

" REGLA NEMOTECNICA

ONirasto que € PROpio TIO DE MARADONA disminuye &l
licor 4=3

COMirastes radiogrdficos yodados, PROpanclol, propilTIOurod-
lo, DExametasona, abIODARONA

2.3. Acciones de las hormonas tiroideas

» Loz hormonas firoideas aclian uniéndose o los recaptores
nucleargs, denomindndose receplores de hormonos tiroideas
{TR] alfa y beta.Tante el TRe como =l TRf se exprasan engran
pore de loa Wejidos, pero wus niveles relotver de sxpresion
varian en |os distintos orgonos; el TR es ebundonte en el
encéfala, el rifdn o los génadas, mientras que el TR s mds
elevodo en hipofisis & higade.

o Estimulan el metabolismo basal (excepto en &l cerebro, rafi-
na, baze y pulmones).

= ACCIONES SOBRE EL CRECIMIENTO:

»  Estimulon el crecimiento lineal del organismo.
«  Fomentan el erecmiento v desarrolle del encéfale duran-
ta la vida felal y los primeros onos de vida pesinatal,

» Aumenion gl consumao de carbohidralos por los tejidos.

»  Movilizan lipidos del tejido grase (disminuyen el colesteral,
fosfolipidas v triglicéridos séricos o pesor de aumentar los
Geidos grasos hbras).

»  Aumenian los necesidodes vitominicds (ol oumentar lo sinte-
sis enaimdética).




* ACCIONES SOBRE EL APARATO CARDIOVASCULAR:

CURSO INTENSWO MR AsTUR™'5

* Aumentan la frecuencia y el gasto cardiaco, y la fuerza
del latido (si el incremento de hormona tiroidea es excesi-
vo la fuerza del latido cardiaco disminuye al aumentar el
catabolismo proteico).

* Aumenta el consumo miocardico de oxigeno (MIR).

* La presion arterial media se mantiene {elevacion de la
presioén sistolica y descenso de la presién diastolica).

* Aumentan la intensidad y profundidad de la respiracion.
* ACCIONES SOBRE EL APARATIQ DIGESTIVO: Aumentan la

Desarrollo y
mielinizacion SNC
(fetal y neonatal)

Velocidad de
procesamiento i
actividad sindptica t

permisivo
insulina,

absorcion de alimentos, la secrecion de jugos digestivos y la
motilidad intestinal.
o ACCIONES SOBRE EL S.N.C.:
* Aumentan la rapidez de la ideaciéon, a menudo con diso-
ciacion.
*  Temblor muscular fino_(temblor de actitud) (MIR).

Efecto permisivo

» Dificultad para dormir.

* Aumentan la fuerza muscular (si la produccion hormonal es
excesiva los musculos se debilitan por el aumento del catabo-
lismo proteico). )

+ EFECTOS SOBRE OTRAS GLANDULAS ENDOCRINAS:

sebre aje

Fipetalarmo- T
hipéfize-gonodal h’

Crecimiero y

\. moduraidn dseo

* Incrementan el metabolismo de la glucosa, y por tanto las
necesidades de insulina.

* Aumentan las necesidades de PTH al estimular activida-
des metabolicas relacionadas con la formacion o6sea.

+ Estimulan el catabolismo de los glucocorticoides (activan
en el nnon la enzima deshidrogenasa de 114-
hidroxiesteroides que convierte el cortisol en cortisona in-
activa).

+ Las hormonas tiroideas son necesarias para una correcta
funciéon sexual (hipotiroidismo = menorragia; hipertiro-
dismo = oligo-amenorrea).

2.4. Regulacion de la funcidn tiroidea

Frecuencio y
prafundidad
respiracione:

Secreciones
Matilidod T

Presion de puls@siicr calurs T

Metabolismo basal t . i
Propiedades Capacidad
Consumo 02 t ;o
Produccién color § (MIR) electromecdnicas  respuesta muscular
nzimos i {cofactores i) corazon I”|
*Ulk; Yasodriatacion  Sensibilidod placa
motriz t

© Curso Intensivo MTR Asturias 2004

+ La TSH, tirotropina u hormona estimulante del tiroides (211 aminoacidos) se libera de forma pulsatil, con unos niveles maximos por

la noche. Vida media plasmatica relativamente larga (50 minutos), lo que justifica que las determinaciones aisladas sean adecuadas

para valorar sus niveles circulantes.
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EFECTOS
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EHDOCRINOLOGH

Y. TIROIDES

s El eje HPT-HPF-tiroides se regulo medionte un sistema de
retrocontrel negative. Cuondo se produce un oumento
plasmdélice de hormenas firoideas disminuye lo preduecidn
de TSH por un doble meconisma:

s Dicrminuye | expresion de les genas que regulan o sinfe-
sis de los subunidodes alfa y beto de la TSH.

s Disminuye el nimero de receptores para la TRH en la
célula firotropa de la adenohipdfisis la célula tirctropa se
insensibiliza frenfe al estimule dea lo TRH).

# El yodo contenido en lo gléndula fircides [vode orgénico
glandular) sjerce un mecanisme de outorregulacidn, de fal
forma que cuande disminuye lo contidod de yode, la célula
foliculor se hoce “hipersensible” ol estimulo de lo TSH,

+  Asimisma, los propios efedes metabdlicos de las homnonos
tiroideas podrign intervenir en la regulocion del eje HPT-HPF-
tircides.

2.5. Funcién tiroidea en el embarazo

=  Elevocién fransitero de la hCG duronfe el primer trimestre,
aue estimulo al receptor de la TSH v que justifica un dasesn.
so de fo TSH, gque persisie hosta la mitad de la gestacién.

= Elavocién de la TBG (globuling fiaderg de tiroxing) inducida
por los astrégencs.

¢ Aumenio de lo eliminocién wrinorio de yodure gue pueds
provocor un déficit de produccién de harmonas tircideas en
regiones con escaser de yodo,

3. Métodos de estudio de la funcién

tiroidea

Foctores que alterar la funcion tiraidea durante (o gestadién:

3.1. Pruebas directas de la funcién tiroidea

A_ -
Las hormenas firoidess crculon en dos formaos por el plasma;
a.- Unidas o proteinas:

« TBG [globulina fijadora de tiroxing): fija alrededor del 80%
de los hormenas liroideas, con uno ofinidod 10-20 veces
mayer por la T, que por la Ty,

= TBPA (prealbimina fijadora de firaxina), TTR © transtireting:
fijo un 10% de la T,, pero poca T,

Albdming: fijo hosta el 10% de la T, y ol 30% de la Ty
Cierfos farmocos ifenitoing, corbomaceging, saliclotos v
AlMNEs) pueden desplazar las hormeonas firoideas da los
profeinos plosmdticos de transpora,

b.- Libras: T4 (Q'03-005%) y T2 (0'3-0'5%).

ES SOLO LA FRACCION LIBRE EJERCE ACTIVIDAD

HORMOMAL

Lo deferminacidn de T5H de chio sensikilidod =5 8l mé&lodo oisla-
do mis sensible para medic la funcion tiroiden.

FACTORES GIUE MODIFICAN LA COMCENTREACION SERICA DE TBG

4 DE LA COMCENTRACION DE TBG (T4
TOTAL &, FT4 MORMAL)

Alteracién hereditaric con cusencio o concenira-
cion baja de TBG [ligads al X}

- Estrégencs (MIR) usados came anticonceptivos |2 MIR] - Andrégencs y estercides anabidlices (MIR)

- Glucocorticoides o grondes dosis

Malnutneidn

Sindrone nefrético [MIR)
Enteropatia piarde-proteinas
Cirresis hepatico

Acromegalia acliva

FACTORES T DE LA CONCENTRACION DE TBG (T4 TOTAL T, FTy.
NORMAL)
GENETICOS Alteracién hereditaria con cancentracién de TBG alio
ADCQIUIRIDODS:
- HORMOMALES
o agentes anticanceresos
- Estodos hiperesirogénicost embearaze (3 MIR), RN,
embarozo molar y tumeres productores de estrégenos
- ENFERMEDADES Parfiria ogudla intermitente [MIR)
Hepatitis infecciosa v hepotitis cronico octiva [MIR)
Mislame
Enfermedaodes del colageno
Cirrosis biliar (3 MIR)
- DROGAS Perfenocing, hersing v metodona, clofibrate,

Hugrurgcile, fomoxifena (MIR)

TC de absdemen con confraste introvenoss que moesho esteofoss
hepdtica y vorices en un pociente con cirrosis fepdticn

5. Asporraginosa, mitolans, aspiring

B. CAPTACION DE YODO RADIQACTIVO (120 © |'*):

= Lo coplocidn lireidea nermal en 24 horos varia entre &l 10-
30%,

s La eaptacion de yodo rodiocctive varig en relocidn inverso
ton lo concenirodién plosmitico de yoduro, ¥ en relacidn di-
recta con el estodo funcional del tiroides.

» UTILIDAD: Diogndstico del hiperliraidisme ¥ de oguellos
frasternos en los gque lo hroloxicosis se osocio o una copio-
cian de | rodisacdive disminuids [ver atiolegia de la lirofox-
cosis). Apenas discriming entre hipofircidisme v funcién firci-
dea normal.

» Contraindicede durante &l embaraze.

3.2. Diagnéstico anatémico y tisular

A. GAMMAGRAFIA TIROIDEA [TC™ peprecyeraral’

Determing el estodo fundanal de wn nddula ticoideo polpabls, y
permite evaluor lo presencia de tejido tircides en mosos locali-
zodos a nivel cervical o en regién tordicico superior,




ncia en el diagndstico

B

A

C.

de la enfermedad nodular del tiroides.

e Se usa también para evaluar el cancer de tiroides recu-
rrente, incluyendo la posible extensiéon a los ganglios
linfaticos regionales.

e Diferencia masa sélida de masa quistica.

® Como guia en una PAAF
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fEvaluacion del ndédulo tiroideo.
Mejor método para diferenciar la enfermedad tiroidea benigna
ide la maligna.

D. RADIOGRAFIA SIMPLE:

s de escasa utiidad, aunque en ocasiones puede hacer sospe-
char la existencia de extensidon endotoracica de un bocio.

E:OTRAS PRUEBAS

1ta TAC debe reservarse para aquellos casos en los que la gam-
magrafia y la ecografia planteen dudas importantes.

ILa RMN debe usarse en casos muy concretos.

En algunos casos, en especial en el diagndstico y seguimiento de
Rarcinomas tiroideos, puede ser necesaria la utilizacion de técni-
cas de diagndstico complejas como la PET.

0]

A.
?Giaré'gca la respuesta de TSH tras estimulo con TRH:
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PRUEBA DE RESERVA HIPOFISARIA CON TRH:

1a.- RESPUESTA DISMINUIDA: Firetexieosis—HvRi—texeepte—resis

ltencia hipofisaria a hormona tiroidea), hiotiroidismo hipotaldmi-

e La enfermedad tiroidea autoinmunitaria se detecta con ma-

ico o hipofisario, acromegalia, insuficiencia renal, depresiéon (2 yor facilidad midiendo los anticuerpos circulantes frente a la

MIR), tratamiento con esteroides y ancianos varones.

TPO (Peroxidasa tiroidea) y la Tg

.- AMPLIFICADA: Hipotiroidismo primario (MIR). e Marcadores tumorales: Tiroglobulina y calcitonina séricas.
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Funcion tiroidea.

B. PRUEBA DE SUPRESION POR T3:

C.

Determina si la funcién tiroidea es auténoma: se administra
T3 para inhibir la produccion endégena de TSH y dejar uni-
camente de manifiesto el tejido tiroideo auténomo (aquel te-
jido que no precisa del estimulo de la TSH para producir
hormonas tiroideas).

Una prueba de supresion normal permite descartar el dia-
gnéstico de hipertiroidismo. En el hipertiroidismo se observa
siempre una respuesta patoldgica, con independencia de la
etiologia.

Sin embargo, una prueba de supresidon patolégica no es
patognomédnica de hipertiroidismo (puede persistir después
del tratamiento del hipertiroidismo en la enfermedad de
Graves y se observa en un 50% de pacientes eutiroideos con
oftalmopatia por enfermedad de Graves).

PRUEBA DE ESTIMULACION CON TSH:

Evaluacion del nddulo tiroideo caliente (con la adminstracién de
TSH ponemos de manifiesto tejido tiroideo inhibido).

3.4. indices metabdlicos del estado del
tiroides

Sin sensibilidad ni especificidad para su uso sistematico (indice

metabdlico basal, tiempos de contraccién y relajacion del reflejo
tendinoso profundo... ).

3.5. Otros estudios

.3. Estudios de regu|aci(’)n de la funcidn ® Determinacién de anticuerpos antitiroideos (aes. antiperoxi-

dasa, antitiroglobulina, TSI, anticuerpos circulantes contra T3
o T4 -mas frecuentes los anticuerpos anti-T3 que anti-T4")-

90 7-¢ Aumento de tamafio difuso de la glandula tiroides, no pro-

40 ducido por procesos inflamatorios ni neoplésicos, njjasocia-

= Hipotiroidismo secundario o hipofisario (linea marrén) €n la dieta.

<

3

do inicialmente a tirotoxicosis o hipotiroidismo.

sencia de nddulos o bocio coloide por la presencia de folicu-
los uniformes llenos de coloide.

<)

02

L



Y. TIROIDES

b. BOCIO ESPORADICO: Historio familiar. Alterociones en o

hiosintesis o en lo secrecidn de los harmaonas fireideos.

El trafomienta con liio puede preducir bocio e hipotiroidismio.
(3]

C. PATOGEM|A:

s Lo deplecian del yode orgdnico glandular junte con el tras-
forfie en lo sintesis de hormonas firaideos qumenda lg res-
puasta de |a estruetura y funcidn tircidea a lo TSH, que in-
cialmeanfa zg mantiens
dentro de limites nermales.

» 5i el progeso avanzo, o si lo cousa primariaments a5 grove,
ba respueste compensodors indhaye o Mperseceddn de TOH,

existiends el riesgo de evalucién hocia el bocio hipotirciden.

D. ANATOMIA PATOLOGICA:

# HIPERTROFIA uniforme, HIPERPLASIA y auments de la vascu-
larizacién.

= BOCIO CQLOIDE: Invelucian del lejde con zonas en los
que los foliculos se encuentran aumentades y rellenos de mo-

2010 @ Curso Intensivo MIR Asturias. 00433

TC de forax con contraste introvenoso. que muesiro una mosa sifuodo 2n

medinsting anterior que desplozo o froquea hodo lo izquisrda con copfo- terial coloide, y reas con restos de hiperplasio.
citarr de canfroite, bumpﬁﬂrll:lre con un beee endobardeica L] BDGD HDNLAE'- |--U- {ierEiS sepnara néd'-dﬂﬁ hipﬁrr:ﬂélsnma
e involutivos. Lo evolucian de fo fase multinodular se caracte-
B, ETIOLOGIA: riza casi sigmpre por el desorrolle de aulonomio funcional
o, YODO: thocio téxico multinodular).

= Deficit de ingesto: Bocio endémico {ingssta diaria media
recomendodo de 150 pg/dio pars adultos, 90-120 ug/dia
para nifos y 200 po/dia poro embarozodas).

o Excesa de oporte: amiodarono y cieros algos marinos
{Japsn),

b. INGESTA DE BOCIOGENOS:

s Alterocién de lo coptacién tirsidea del yodao:
= Anienes monovalentss (fiocianote, perdlorato),
o  Tioglucdsidos (berza).
s (Glucosidos cionogénicos v inomarina (mandioca),

= Deficit en lo cragnificacion:
« Farmocos: Tionamidas,
= De origen vegetal: goilring o L-5-vinil-2-licoxazolidine

{nobos) y C-glucosifovonos |mijo).

Bocia difusa Bacia mullinadular

» Interferencio en lo liberocidn de hormongs tiroideas:

o E. CLINICA:
s Exceso de yods, litie (3 MIE). g -
o Winblasting y colchiding s Bocio dﬁuso y h_rm‘ pero no duro (excepio en fose nodular),
e Polpacidn indolora.

«  Aumento de lo excrecitn fecol de tiroxing: Soja, nuez, gira-
sol, cocohuete v algodan,

Eutiroidea dutante muchos afios o incluse tada la vida.
» Hipaotiroidisme: Déficit intense de yodo, dishormanogéne-

¢, DEFECTOS COMGENITOS DE LA HORMOMOSINTESIS: stegraeed oyl ,
Lo mayor pare de estos Irastarnos se deben o mutaciones rece- - ﬂw-'—?wf Reeiotiwiea sullinoediar: .
sivas de los genes que codifican la peroxidoso (TPO) o la fire- _Cl[”'cl'] iocal par :c-mmtesldn de.esiruttums VROirics
glebulina [Tg). * Signo ge Pemberfon: pletoro focial, maoree y sincope al
o Alleraciones en lo orponificacion: Alteracidn de perosicdo- F-’:E"'_ﬂr les brazos por endma de I':I' cobeza, en grandes
gos. Sindreme de Pendred [osociode con sordera neurosen- oocios 'EIFW'“BE:“'E@Q [es una maniobra qua desplozs el
sitiva y alleraciones de lo pigmentacién) (MIR). liroides &l estrecho taracica superior) ]
s Para evoluor &l bocio relroesternal en los paciertescon
0= signos ¢ sintormas obstruclives deben uiilizorse medidos
del flujo respiratorio y TAC o RMN. Lo ecogrofio ne suele
® TS s estar indicoda en lo evaluscién del bocio difuso, o menos

gue en lo exploracidn fisica se detects un nddulo palpe-
ble.

s Lo renguero por comprasion del nervia laringeo recurran-
i sugiers neoplasio.

¢ Lo hemorrogio sobito infronodular puede ocosionor una
twmefocdén dolorosa aguda o nivel del cusllo ¥ empea-
rar |a sin’rumn-fnlngia comprasmd,

s Lo oparicidn de un nadula dgmingnig §Hgi§r§ 15: presencia -dnl
un corcinoma, sobre fodo i hay hemorragio con oumenta
rpide de fomofo del bocio y pérdido de lo copocidoad de
acumulacian del yodo o tecnedic,

F. EVOLUCIOM Y PRONOSTICO:
* En zonas de endemio bocicso con déficil grave de yodo, la
enfermedad afecta por iguol o ambos sexos v aparsce pre-
Sindrome de Pendred cozmenie en lo infancia. Si la grovedad de la endemia es

Sorderg de percepcidn

ExpOCRINOLOGEA




menor, aparece mas tardiamente y afecta preferentemente al
sexo femenino. -

En el varén, el bocio endémico iniciado en la infancia puede
disminuir o incluso desaparecer después de la pubertad; esto
rara vez ocurre en la mujer.

En general, no se considera que el bocio favorezca el desa-
rrollo de neoplasias tiroideas.

G. PROFILAXIS:
* Yodificacion de la sal de cocina y de mesa.
* Aceite yodado (oral o intramuscular).

H. TRATAMIENTO:

a. TRATAMIENTO MEDICO:

* En fases iniciales, antes de que aparezcan fenémenos de
involucion o nodularidad (MIR).

* Administracion de levotiroxina sodica durante 3-12 meses
hasta conseguir la regresion o desaparicién.

*  Previamente descartar autonomia funcional

* Dosis iniciales mas bajas en el anciano. En pacientes con
riesgo de desmineralizacion ésea el tratamiento se debe
admini;trar a unci dosis ligeramente inferior a la dosis su-
presora plena.

b. TRATAMIENTO QUIRL'J_RGICO:

* Indicado en casos de compresion, sospecha de malignidad
o problemas estéticos (MIR).

» Tiroidectomia subtotal + levotiroxina a dosis supresoras
para prevenir la reaparicion del bocio.

* La tiroidectomia subtotal no constituye una medida pro-
filactica eficaz contra el desarrollo de carcinoma tiroideo en
casos de bocio multinodular no téxico.

» Las paratiroides tienen poco riesgo de lesionarse en la ti-
roidectomia subtotal {MIR).

* La causa mas frecuente de lesién del nervio recurrente es la
cirugia tiroidea.

c. ACTITUD EXPECTANTE: Si se encuentra en fases avanzadas y
no -cumple ningun criterio de tratamiento quirtrgico (MIR).

d. RADIOYODO: Tratamiento del bocio en fase multinodular,

recomendada en pacientes de edad avanzada y/o con contrain-
dicaciones para la cirugia.

CLINICA NERVIO /
MUSCULATURA AFECTADA
VOZ BITONAL (3 MIR) Nervio laringeo inferior o

recurrente (MIR)
Todos los musculos laringeos
intrinsecos excepto el cricoti-

Cuerda vocal en posicion
paramediana {MIR)

roideo (MIR)
FATIGA DE VOz CON Nervio laringeo -superior (*)
PERDIDA DE TIMBRE (MIR)
(MIR) Musculo cricotiroideo

(*) La rama interna de/ nervio laringeo superior es fundamental-
mente sensitiva (inerva la mucosa de /la epiglotis, la base de la
lengua, la procion supragldtica de la laringe ¥V la mucosa de la
cara anterior de la laringe). La rama externa inerva a los muscu-
los cricotiroideos.

- La musculatura extrinseca de la laringe esita inervada por el
nervio hijpogloso.

o< RECORDEMOS

Superior = Sensibilidad
(+ muse. cricotiroideo)
Inferior = musculatura Intrinseca

@' repeMIR

La pardlisis del nervio laringeo inferior o recurrente se caracteri-

za por disfonia (voz bitonal). (3+)

La pardlisis de nervio laringo superior cursa con.‘aspiracion por
vias falsas (por anestesia laringea) y disfonia. (3+)

MIR 00 FAMILIA (6621)" Si durénte una_intervencién quirdrgica
de tiroides secéioriamos el nervi =
ciente, ;cual ser6, entre las'siguief)tes la_a lteracioh clinica mas
probable? = L

1. Disnea Y posicion media de la cuerda vocal derecha.

2. Disfonia Jposicion paramediana_de Id cuerda vacal dere-

CURSE INTENSIVG MIR ASTURIAS

cha*. ¢ o
3. Vos bitonal y posicion i'ntermedia de la cuerda vocal iz
quierda.
Disnea intensa con posicion paramediana bilateral.
Posicion lateral o respiratoria de la cuerda ipsilateral.

S

5.1. Etiologia

El déficit de yodo sigue siendo la causa mas frecuente de hipoti-

roidismo en el mundo entero.

En las dreas en que hay suficiente yodo, la enfermedad autoin-

munitaria (tiroiditis de Hashimoto) ) las causas yatrogenas (tra-

tamiento del hipertiroidismo) son mas frecuentes.

» ElI hipotiroidismo primario es la causa mas frecuente (95%)
de déficit de hormonas tiroideas.

+ Mas frecuente en sexo femenino {hasta un 10% de mujeres >
60 afios presentan hipotiroidismo subclinico).

* E riesgo anual de padecer hipotiroidismo clinico es del 4%
cuando éste se asocia con anticuerpos anti-peroxidasa positi-
VOS.

+ Los pacientes con hepatitis cronica C tratados con /interferon

pegiladountoscon ribavirina pueden desarrollar cual

on tiroidea fundamentalmente hipo e

* La causa mas frecuente de hipotiroidismo congénito es la

disgenesia tiroidea (defecto congénito del desarrollo em-

briolégico del tiroides).

Disgenesia tiroidea (tiroides lingual)

MO=PRIMARIO:

» latrogénico: ", tiroidectomia,_radioterapia cervical para
tratamiento de linfoma o cancer.

* Farmacos: exceso de yodo (incluidos medios de contraste a
base de yodo ¥ amiodarona), litio, antitiroideos, acido p-

aminacalicilica_intarfaran_a__aminaalutatimida
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» Hipofiroidismo congénite: disganesic fircides, dishorme-

nogenssis.

« Déficit de yodo.
s Enfermedodes infiltrotivas. jomiloidosis, sarcoidosis, esclero-
dermia...)

c= gkl Ao |- AR
e

Rodiogrofio de los dedos de la mone que mueshon colificociones de
partes blandas en wn paciente con esclerodermio

B. HIPOTIROIDISMO SECUNDARIO:

+ Hipopituitarismo (lumeares, cirugia, troumatismes...).

s  Enfermedodes hipolaldmicos.

s T5H inoctiva (puede cursar con TSH discretomente elevodal,
e Trolomiento con bexarotenc o con GH.

Resistencia periférica a la accign de Ty y T,
rMeutralizacidn de TSH o de hormonos tiroideos por anticuer-
fl=t

D. SIDA ¥ FUNCION TIROIDEA
Roro vez se desarrclla hipefircidismo en los pacientss con SIDA
secundorio o firoiditis por Pnevmoceystis jiroveci o a afactocidn
firiden por surcoma de Koposi.

C. RESISTENCIA A HORMOMNAS TIRCTROPAS O TIROIDEAS:
a

5.2. Anatomia patologica

MIXEDEMA DEL ADULTO: Acimula en lo piel de materiol meta-
cromdtico formade por la combinacién de proteinas v musopali-
socdridos; relacionada cen la duracién y el grade de hipotirai-
dismo.

5.3. Clinica

A. HIPOTIRQIDISMO DEL ADULTO:

» El promedio de edad en el momento del diognéstico es de
60 oitos.

« Instourgcidn clinico insidioso.
Frlez s, brisg |
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a. ALTERACIOMNES GEMERALES:
Astanin (sintema mibs frecuanta).
Aurnentes de la sensibilidad al fris,
= Disminucién del apetito y peso normal & gumentada: [MIR]
por depdsito de material mucoide.
= Vor ronca y dspera.
Tiroides casi nunca palpable.

b. PIEL ¥ FAMERAS:

e |nfiliracion mucoide de lo piel imizederno del odulio) sobre
todo en carg, nuca y dorso de los manos v pies, que no de-
ja thvea o lo presidn digital,

o Pigl seco (SIGNC mds frecuente), dura y escomosn de colo-
rocion pdlido-amarillenta por la freceente existencio de
anemia, vaseconstriccidn cutdnea & hipercaralinemia.
Reduccién de la secrecién sudoripara y sebdicea,

Caobello, cejos (1/3 external v pelo corporol secos y frégiles
con tendencio o coer.

Lifias quebradizas.
Vitilige.

Edema en los monos corocferistica dal hipofirodismo de lorga evolucian,
con ufios de ospecto guebradize v color amariliente v pisl engrasada,




c. APARATO CIRCULATORIO:

Disminucién del gasto cardiaco por reduccion del volumen
sistélico y de la frecuencia cardiaca.

Aumento del area cardiaca en la radiografia de térax (por
cardiomegalia o por derrame pericardico (MIR)).
Vasoconstriccion periférica {hipertension diastdlica).

EKG: QRS de menor amplitud, T invertida o aplanada.
Riesgo aumentado de la intoxicacion digitalica (MIR).

Antes Después

Derivacién V3

;@ﬂaiﬂ‘h:thAsuniulm_l

Cambios en el EKG del hipotiroidismo antes y después del tratamiento

d. APARATO RESPIRATORIO:

La funcién pulmonar suele ser normal.

Puede haber disnea por derrame pleural.

En formas avanzadas hipoventilacion alveolar por infiltra-
cion de musculos respiratorios y por alteracion del centro
respiratorio.

Apnea obstructiva del suefe.

e. APARATO DIGESTIVO:

Macroglosia.

Hinchazén y palidez de encias.

Disminucién de los movimientos peristalticos con estrefii-
miento (MIR), ileo adindmico y pseudo-obstruccion intesti-
nal (MIR).

Raramente ascitis.

Aclorhidria (anticuerpos frente a cé

Muc.rlusia

f. RINON: Retraso en la_eliminacion del agua que lleva a un

incremento en el volumen total de agua del organismo y a una
hiponatremia dilucional.

g. SANGRE:

Anemia normo (mas frecuentemente) (MIR), macro (2 MIR)
0 microcitica.

La anemia macrocitica del hipotiroidismo no muestra ras-

gos megaloblastlcos en médula ésea (MIR).
Asociacién con anemia perniciosa (1 2%).

h. SISTEMAS NERVIOSO Y MUSCULAR Y ORGANOS DE LOS
SENTIDOS:

Lentitud de funciones intelectuales, con somnolencia y falta
de concentracion y memoria.

Ataxia de tipo cerebelosa (MIR) y alteraciones psiquiatricas
(depresion, psicosis, demencia (2 MIR)).

Sindrome del tunel carpiano por compresion del nervio
mediano (4 MIR). _

Polineuropatia secundaria esencialmente desmielinizante
(MIR). 3

Debilidad muscular proximal (MIR), rigidez, dolor y calam-
bres (MIR).

Derivacion Il h h

. Agrandamiento de la silla turca por hipertrofia de células tirotropas e

Aumento sérico de enzimas de origen muscular (CPK,
GOT, LDH) (2 MIR).

Retardo del periodo de relajacion de los reflejos osteoten-
dinosos {reflejo aquileo "majestuoso").

Sindrome pseudomiotoénico.
Ceguera nocturna, disminucion de la agudeza auditiva (de-
rrame en oido medio).

Encefalopatia de Hashimoto: Sindrome que se asocia a
mioclonia y actividad de ond

puede evolucionar a confusién, coma y muerte; responde a
los esteroides y puede ocurrir en presencia de tiroiditis au-

! toin]unitaria sin hipotiroidismo.

lﬂl:'.umh'umwml Nwari s

Tunel carpiano

Normol t/2= 263 mseg.

Hipotiroideo t/2 = 780 mseg.

©Curw

& nsivoMIRASurias2004

Reflexograma aquileo

DOCRINO Y METABOLISMO:

Hipertrofia e hiperplasia de las células tirotropas

(agrandamiento de la silla turca) (MIR).

iperprolactinemia.

ADH aumentada (hiponatremia dilucional) 2 MIR).

4. Prolongacion de la vida media del cortisol {res-
puesta inadecuada al estrés).

5. Disminucion de la libido y aparicion de ciclos ano-
vulatorios con menorragia en la mujer (MIR); en el
varén, disminucion de la libido, impotencia y oli-
gospermia.

6. Aumento de la colesterolemia {LDL) con riesgo ate-
rogénico incrementado (MIR).

7. Disminucion en los niveles de formacién y resor-
cion del hueso (incrementogde la densidad 6sea

8. Asociacion con condrocalcifiosi
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Gufcra:rmeu thiperproloctinemia)

El sindrome del tunel cdrpione se produce coma consecuencio
de uno compresidn del nervio madiano (flecuente 2n ocromega-

lia, hipotiraidismo y diabetes mellitus). (4+)

oY
« RECORDEMOS

- CONDROCALCINOSIS Q FSEUDOGOTA

«  Deposito de cistales de crisloles de pirofosfolo caldco dihi-
dratodo (3 MIR).

¥ Aumenie de la prevalencia con lo edad [2 MIR). En sujetas
mencres de 50 afos dabe hacer pensar en procesos me-
tabalicas.

v Hiclegio: Esporddica [farmo mds frecuente), familior, oso-
cinda o hiperporafiroidismeo, hemosiderosis y hemecremats-
sis, Wilson, gota, amileidesis, hipotircidisme, hipofosfatasia,
hipoMg... 15 MIR).

¥ Lo mayorio asinfemdticos. Lo rodilla es lo arliculacién meas
afedoda {2 MIR). Puede presentarse comeo ariritis aguda o

pseudogata y come artropatic crénica.

¥ Rodilogin: calcficaciones del carfilogo, sobre todo del
fibracarilags de les rodillas [meniscos| (MIR), la sinfisis del
puhis, el igaments rengulor dal corpo... Soele sar bilateral
¥ sirmélrica.

¥ Confimnocién: cristoles de PPCD en liguide sinovial: rom-
boides con birrefringencia débilmente pastiva (2 MIR).

MIR 03 (7611): Seficle cudl de las siguientes gnemias macrocifi-
cos MO muestra rasgos maqulnbmﬂiﬂ &n Ig médu]d daea:
Anemia de lo enfermedad de Biermer.

Infastacién por Diphylobotrium latum.
Anemia del hipotiroidisma*.

Anemia postgastrectomio.

Anemia aseciado a fo toma de metotrexate o de trimetropin.

b Lk~

MIR 13 ['iﬂﬂl 6] Unn paciente de 64 onos d& Erdud ::onsulrg EE.E

3 ( rdi
@ﬂu cru_que nahﬂ M_mﬁﬁgm Mas Homu la

otencidn, ol cbservarls, lo facies gque presenta [ver imagen),
Arfies de proseguin con &) interrogoieno ¥ lo exploracion dimea,
e nos ocurre una hipdtesis diognéstica. 2Cudl de las siguientes
prushos analiicas cree que nos orienfario mejor en nuestra

sospecha diagnésticat

Imagen ¢

M- o

CK.

Hemograma, hierro, ferrfing.
Proteinurig.

AllA

e s

Pregunta vinculada a lo imagen n°9

MIE 13 [10017): Paro descarior sitvaciones gue puedan simulor
los_monifestaciones de la pociente v establecer un dicgnostico
diferancial deberemos proseguir con el inferrogatorio, Une da
los siguientes hdbites o anecedentes serio dificilmente relacio-
_@Lﬂ con los ahteraciones faciales observadas, Senale cual.
Habito de aslitorse los pelos {ricotilomania).

Una enfermedad de transmision sexual.

Contacto eon persenas o Greas geograficas con leprao.

Ingesta de farmacos,
Ant ; hi

el =

ricanti

8. HIPOTIROIDISMO DEL RECIEN NACIDO ¥ DEL NINO:-
Afecto g 1/3.000-4.000 RN,

SUGERIDD POR dificultad respiraterin, conosis, bradicardio
(MIR), ictericia persistents (MIR), mocroglosia (MIR], hamia
umbilical, somnolencia (2 MIR], desinterss por la alimenta-
cidn, llante ronco (MIR), esirenimients |3 MIR), edema de g
nitales y exfremidades inferisras [MIR], existencia de fortane-
los amplics con cierre retrasoede,

oo A

= Se corociedizo odemds por graves defectos en el crecimiento
linsal y en &l desarrolle esquelética |+ retrasa mental prafun-
do (cretinismo).

*  Malformaciones cordiacas |, veces mas frecuentes que
&n ninos sanos.

Fieiria umbicn] 10 Fiposrodemo ooegdnin

s Puede ser transiterio si lo madre fiene onficuerpesblogquean-
tes frente ol TSH-R & ha recibido ontitireideos, pero en la ma-
vorlo de los cosos es permanente.

Hipatiraidisrmn baddgana

Crefinisma




n
C. COMA MIXEDEMATOSO:

~ e R R RENSS fapgies) (MIR) y en inviero,
®  Puede producirse espontaneamente 0 estar precipitado por

el frio o por factores que alteran la respiracion como farma-
cos (sedantes, anestésicos y antidepresivos), neumonia, insu-
ficiencia cardiaca, infarto de miocardio, hemorragia digestiva

0ACV., . - -
*Lahistoriaclinicaestableceiniciogradualdeletargia, lactal
n

progresa hasta estupor 0 coma.

N En el examen fisico se observa bradicardia e hipotermia (con
temperaturas que pueden bajar de 25 C). Ademas disminu-
cion de la excrecion de agua con hiponatremia dilucional,

Mo nglﬁ)ggélé%%/rﬂla y trastornos ventilatorios (MIR).

Cabello de dificil manejo Edema cutdneo sin

Apatio
mental =

|4

Hipotermio v pigl frio
©CursolntensivoMIRAsturias

Hipotiroidismo ~ clinico  avanzado

D. HIPOTIROIDISMO SUBCLINICO:

+ Situacion asintomatica en la cual la reduccion de la funcion
tiroidea ha quedado compensada por un aumento de la se-
crecion de TSH.

+ Muy frecuente en pacientes con enfermedad de Hashimoto o
con enfermedad de Graves, tras el tratamiento con 1131 o ci-
rugia.

¢+ Respuesta de TSH aumentada al estimulo de TRH.

5.4 Diagnéstico

CURSO INTENSIVO MIR ASTURIAS

5.5 Diagnéstico diferencial

* En el_hipotiroidismo secundario (por deficiencia hipofisaria

Hipercolesterolemia solo en el_h ipotiroidismo primario. !

deTSH)es .
* Menos frecuente: infiltracién mucoide, piel despigmenta-

da y macroglosia.

+ Mas frecuente: Amenorrea (MIR), mamas atréficas, silueta
cardiaca pequefia, menor presion sanguinea e hipoglu-
cemia (la forma secundaria se corresponde con un hipo-
pituitarismo, donde generalmente existe méas de un eje
hormonal afectado).

+  En pacientes hipotiroideos que presentan una silueta cardia-
ca pequefia, presion sanguinea disminuida. ..
también una posible insuficiencia suprarrenal primaria aso-
ciada (sindrome de Schmidt).

+  SINDROMFE DEI FUTIROIDEQ ENFFRMO-

+  Probablemente sea la causa mas frecuente de alteracio-
nes en la concentracion plasmética de hormonas tiroide-
as (incluso mas que las enfermedades tiroideas intrinse-
cas) (2 MIR).

+  Pacientes con enfermedades agudas o cronicas no tiroi- - i
deas que presentan pruebas de funcion tiroidea anorma-
les por:

+ Disminucion de la conversion periférica de T4 en T.
+Aumento de la conversién de T4 en rTa
+ Menor fijacion de las hormonas tiroideas a la TBG.

+ La principal causa de estos cambios hormonales es la li-
beracion de citocinas.

+ El patron hormonal més frecuente es el sindrome del euti-
roideo enfermo con T« normal (Ts y TSH normales, Ts ba-
ja 'y rT3 elevada) = Sindrome de la T3 baja.

¢+ La mayoria de los autores recomienda no administrar
hormona tiroidea a menos que los datos clinicos o la
amamnesis sugieran la existencia de hipotiroidismo.

MIR 00 (6790): Una_paciente sin antecedentes de patologia

se debe valorar

tiroidea, sin trata miento previo, ingresa en Ja Unidad de Cuida-
dos Intensivos de un hospital en situacion clinica de_sepsis seve-

1a.. Presenta una determinacion sanguinea de_TSHy T4 libre

Hipotiroidismo primario.

¢ T4y T3 bajas y TSH alta (MIR) (en fases de_h ipotiroidismo

subclinico 1a T4 sérico puede ser normal/baja con Ts normal y
TSH ligeramente elevada) (2 MIR).

Hipotiroidismo de origen hipotalamo-hipofisario.
Hipotiroidismo secundario a medicamentos.
Hipotiroidismo subclinico.

+,  [SH _sérico basal: mejor pardmetro bioquimico para el dia-

Niveles de T3 o T4 para el seguimiento del hipotiroidismo
secundario o terciario.

icacion de la TSH entre los
2 y 7 dias de vida. Gammagrafia Util en el hipotiroidismo del
neonato y del nifio.

B4  repeMIR

E

to del hipotiroidismo primario es la TSH. (7+)

! MIR 02 (7309): iCudl de las siguientes opciones considera_dia-

inico teniendoencuentaguelos

a rametrosdenormalidaddellaboratoriodereferenciasonT4
ibre:0,8-Ing/affciuer-obAngfdl y TSH: 0,01 mUi.

€
4. T4libre:0,97 ng/dly TSH: 8,62 mU/1*.
5. T4 libre: 1,78 ng/dl y TSH: 0.1 8 mU/A

5.6. Tratamiento

+  En el tratamiento del hipotiroidismo primario el_objetivo es

normalizar los niveles de TSH (MIR).

¢+ Los sintomas pueden no aliviarse por completo hasta 3-6
meses después de que se restablezcan los niveles normales
de TSH.

+ Administracién ininterrumpida y a dosis adecuadas de_levoti-
roxina {MIR), iniciando el tratamiento con dosis bajas y al-

quelevotiroxinaposeeunavidamedialarga.
* Precaucidnespecialencasosgravesdeevolucionprolonga-

tensionarterial,insuficienciacardiacaocardiopatiaisquémi-

+ Lospacientesconenfermedadtiroideaautoinmunitariasue-

tejido tiroideo funcionante.

+ Si se sospecha_h ipotiroidismo h ipofisario o h ipotaldmico, no
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W, TIRDIDES

después del tratomiento con hidrocariisona (MIR].
s+ Rorones para AUMENTAR lo dosis de T, en pocientes con
dosis estable previomente:
Embaorozo.
= Alteracidn de lo obsorcién por colestiroming, coleshipal,
lavastating, suplemenios de colcio, sulfato ferrose, sucralfo-
{o, hidréxido de aluminio ¢ sindreme del infestine corto.

¥ Aumenio del melobolismo por fenitoing, rifampicina o caor-

bomocepina.

s Lo drugio urgente suele ser segura en los paodentes con
hipotirsidismo no frofodo, oungue lo drugie na urgente dabe
diferirse hosta alconzar &l estads autireidas.

«  TRATAMIENTO DEL COMA MIXEDEMATOSO

El comao por mixedema es una urgencio médica que debe fratar-

se en lo unidod de cuidadas infensivas,

T, i / L-T; (lictironing| i.v. & nozogdsivica IMIB) + Hidrocorh-

sona (MIR) + correccidn de las olteraciones hidroelecirolificas,

vantilotorias + colentamiente externa |sélo si lo tfemperctura es
inferiar a 30° C, yo que puede provacar un shock cardiovascu-
lar) + antibistarapia.

MIR 01 [7047): Ante un enferma diognosticodo de hipofiroidis-
mo_primario en frotamiento con levolirexing, tcudl de enfre las
siguisnfes deferminaciones analiticas, consideéra lo mas adecua-
da para gjustar lo dosis del formaoco®:

1. T4 libre.

2. T4 tofal.

3. T3 libre.

&, J5HY

5. Tiroglobuling.

MIR 11 {2812): Hombre de 24 ofos que refisre astenia progro-
it de al menos vor_ronca, lentitud del hablo
spmnglencia e hinchozén de moenos, pies v carg. Exploracion:
pulso o 52 latidos por minuto, cara obolargada vy piel seca y
pilida. Analltica: Ligera anemio, colesterol 385 mg/dl (normal
<220}, creatining 1,3 mg/dL (normal: 0,5-1,1], proteinuna
negativa, TSH 187 pUl/ml [normol 0,35-5.51 v T4 Libre 0.2

ng/dL (normal 0,85-1,86), $Que estratagio le parece més ade-

cuada?:

1.  Bealizar uno ecogratia firoidea antes de iniciar el trotarmien-
fea.

Z, Determinar la T3 Libre y realizar una resonancia magnética
hipofisaria.

3. Trator con L-Triyodefirening y una estating,

4, Trator gon L-Tirgwn delermingr anficuer) ity
os.t

5. Realizar una citelogio tiroidea, previa al trotomiento.

MIR 14 (10331): £Qé enunciado referente al iratomiente susti-

futive con L-hrosana en un gaciente con hipoliroidismo es correc-

log

. Se determinord lo funcion firciden o las 48 haros de su
inicio para voloror lo eficacia.

2. En los pocientes ancionos y con el fin de mejerar lo sinfo-
matologie de manera I'I‘-'Ij:ridﬂ, s jnigio tratamiente con L-T4
a una dosis de 150-200 microgromos al dia.

3. En &l embarozo los requerimientos de hormono hircides

mentar en unas 50 micragromos al dio

dosis previg,*

4. Debe tomarse lo medicocién en medie de las comidos.

5. Conviene administrar un profecter gastrico simulidneoments
para evitar una gasiritis.

6. Hipertiroidismo

4.1. Etiologia de la tirotoxicosis

La firotoxicosis se define coma el esiadn de exceso de hormonos
fircideas y MO es sindnimo de hiperfiroidisme, que es el exceso
de funcién tiroided,

Mo ebstante, las prindpales covsas de la firotoxicosis son e
hipartirsidismo cousade por lo enfermadad de Greves, el baeig
multinodulor txico v los odenomas Hricos.

A. TRASTORNOS ASOCIADOS A HIPERFUNCION TIROIDEA:

Coplocion de [ AUMEM]T ADA, exceplc Jod-Basedow
a. PRODUCCION EXCESIVA DE TSH (rara): (MIR)
* Con fumor hipofisario:
= Mucrogdenomo producior de TSH y freceentemente
tambign GH.
o Adencmeo  hipofisoric  funceononte menos  frecuents
(hAIR].
»  Presencio en suero de elevodos contidades de subuni-
dod & da o T5H.
» Tratomiznte: Cirugia / Rodioterapia / Ocredtida, lan.
raotida. 1! o anfifiroidecs.

RMM potenciada en T1 con confroste qua muestro una mesa selor p
supraselar en relocitin con ua macroadenoma hipofisario,

- mn i (] [il=H
» Resistencio selecfiva de los célulos tirotropas a las hor-
monds firoideas,
¢ Familimres,
» Lo TSH se suprime con niveles suprafisioldgicos de
hormana tircidea y s& puede estimular con TRH [MIR).
= Trotomiento: Bromocripting u octredtido.

b. ESTIMULADORES TIRDIDEOS ANOMALDS:
= Enfermedod de Groves-Basedow o de Parry.
»  Hipertiroidismo osociodo o firoidifis de Hoshimoto,
+« Tumores hofoblasfices: melo hidatiforme, coriocardnomo
de dtero o testiculo [produccion de hCG).
s Tirotowicosis grovidica.
c. AUTONOMIA TIROIDEA INTRINSECA:
s Adenoma hiperfuncionante.
= Bocio mullinedular téuico.

TC cevvical con confroste indrovenoso que muesira-un pocranfe
can boeio mulinodulor,




d. TIROTOXICOSIS INDUCIDA
=y (MIR):

o Inducdon de tirotoxicosis en un padente previamente euti-
roideo, secundario a la administradén de grandes canti-
dades de yoduro o de farmacos con yodo (amiodarona) (3
MIR).

o Este fendbmeno ocurre tipicamente en regiones con défidt
endémico de yodo, en el momento en que se establecen
medidas para aumentar la ingestion de éste. También se
puede observar en padentes con bodo multinodular no
toxico tratado con grandes cantidades de yoduros.

e, OTROS:
¢ Hipertiroidismo referido a la acromegalia.
¢ Hipertiroidismo referido a la displasia fibrosa poliostotica

POR YODO (Jod-Basedow)

B. TRASTORNOS NO _ASOCIADOS A _ HIPERFUNCION

CURSO INTENSIVO MIR ASTURIAS

Zos. El ECG muestra_fibrilacién a uricular con frecuenda ventria
lar a 130 lpm, la RX de torax cardiomegalia con signos de
oongestion pulmonary el estudio de fu ncién tiroideaunaT4libre
elevada con una TSH indetecta ble. iCual de los_farmacos util-

zados puede ser el_responsable del cuadro que, actualmente,
presenta la padente?:

1. Propafenona.

2. Amiodarona*,

3. Digoxina.

4. Dildiazem.

5. Captopri.

Jod-Basedow.

MIR 0! (7051): Un padente sin antecedentes de tratamiento
farmacoldgico, presenta_nerviosismo, palpitaciones, sudoracion,

TIROIDEA:
Captacién DISMINUIDA de 1** (MIR)
a. ALTERACIONES DEL ALMACENAMIENTO HORMONAL:
o Tiroiditis subaguda {MIR).
o Tiroiditis arénica con tirotoxicosis transitoria.
b. FUENTES EXTRATIROIDEAS DE LA HORMONA:
¢ Tirotoxicosis facticia (3 MIR): Tirotoxicosis produdida por la
administradon de hormonas tiroideas. Ausenda de bocio,
los niveles plasmaticos de T, y T: expresan exclusivamente
la toma exdgena de la hormona, ya que la produccion
endogena se encuentra abolida {TSH sérico suprimida, ti-
roglobulina normal) (2 MIR):
' Administradgon de T+ Ts elevada, T: elevada (MIR) {la
T. exogena se transforma en Ts).
¢ Administrad6n de T: T; elevada, T, disminuida (MIR)
(la T; exdgena no se puede transformar en T)).
¢ Tejido tircideo ectopi
o Carcinoma folicular de tiroides con metastasis fundo-
nantes.
¢ Teratoma (estruma ovarico): se asoda también a hi-
pogucemia (MIR).

'

asie Inravenoso, en el que S¢

situada en la hemijpelvis derecha con grasa en su interior, compatible con
un teratoma.

La amiodarona es un antianitmico que puede produdr una
tirotoxicosis indudida por yodo (Jod-Basedow). (3+)

MIR 00 FAMILIA (6515): Mujer de 78_afios diagnosticada de
cardiopatia hipertensiva con fundén sistélica conservada, que en
los ltimos 2 afios ha tenido 3 episodios de fibriladon paroxistica
cardiovertidos elécricamente. Durante este tiempo ha redbido
diversos tratamientos que incluian algunos de los siguientes
farmacos: propafenona, amiodarona, digoxina, dialtiazem v
captopril. Adualmente consulta por un cuadro de_2 mesesd e
evolucion de debilidad general y apatia, afiadiéndose en la
Uffina__semaaa d:saea .2 hasta de f foec-

ca lor, temblor y pérdida de peso. A la exploradon fisica, tiene
una_Piel caliente y sudorosa, temblor de lenqua y manos, bocio y
una frecuencia cardiacade 1 04 1/m . Un estudio tiroideo revela
una_TSH discreta mente elevada con cifras altas de T4 - l ibre y T3-
libre. iCudl de las siguientes_pruebas sera la primeraarealizar
en el diagndstico etiologico? :

1.  Un test de TRH*.

2. Gammagrafia tiroidea.

3. Anticuerpos antitiroideos.

4, Ecografia tiroidea.

5. Captaciones tiroideas de -1 31.

MR 0! (7046):_Mujer de 68 a fios, natural de la provinda de

Huesca, con_a ntecedentes de u n Pequefio bocio mu Itinodular
eutiroideo y armitmias, por lo que ha sido tratada desde hace 2
afios con amiodarona; hace 2 meses presenta_pérd ida de 5 kg.
de peso y deposiciones d ia rréicas (! a 3 deposidones diarias sin
produdctos patologicos) y_palpitaciones frecuentes. El_diagndstico
mas probable, entre los siguientes, es:

Adenoma toxico.

Bodo multinodular hiperfunconante.

Tiroiditis De Quervain.

Enfermedad de Graves.

Nk owN-

La amiodarona es un antiarritmico que posee un e/evado conte-

nido en yodo (39%). Ademds, debido a que La amiodarona se

aaumula en el tejido adiposo, Los niveles elevados persisten du-

rante mas de 6 meses tras la interrupcion del tratamiento. La
amiodarona tiene Los siguientes efectos sobre La funcion tiroidea:

Y Cambios agudos transitorios de La funcion tiroidea (efecto
WolL ff-Chaikoff).

Y Hipotiroidismo en pacientes predispuestos a Los efectos in-
hibidores de una sobrecarga de yodo (pacientes con enfer-
medad de Graves tras tratamiento con yodo radjoactivo o ci-
rugia, pacientes con enfermedad de Hashimoto, tiroides fe-
taL).

® Tirotoxicosis inducida por amiodarona (TIA):

v TIA de tipo 1: asociada a una anomalia subyacente del
tiroides (enfermedad de Graves preclLinica o bocio nodular)
Exceso en la sintesis de hormona tiroidea secundaria al au-
mento de la exposicion al yodo (fendmeno Jod-Basedow).
Cursa con aumento de La vascularizacion tiroidea y Ligera
elevacion de la interleukina-6 (/L-6)

o LJA de tipo 2: en sujetos sin anomalias tiroideas intrinsecas.
Resultado de la activacion lisosomica inducida por el farmaco
que conduce a una tiroiditis destructiva. Cursa con disminu-
cion de La vascularizacion tiroidea Yy notablLe elLevacion de La
IL-6.

MIR 06 (8344):Uno de las siguientes_NO es causa de hipertiroi-
dismo por_hiperfuncién gla ndular del tiroides:

Tumor trofobl astico.

Tumor productor de TSH.

Tiroiditis aronica.*

P WN T

‘ =NooC N

Adenoma toxico.
Enfermedad de Graves Basedow.




%
g
i
(TN}
@

V. TIRCIDES

6.2. Enfermedad de Graves-Basedow

A. EPIDEMICLOGIA:

m

Cousao mas frecuente productora de hipedircidisme  global-
mente (MIR). Representa de 60-80% de las tirotoxicosis.
Forma mds frecuente de hiperiroidismo en infandio y emba-
roza.

Mas frecuente en lu 2°-5° décode, ofecta principalmente ol
sexo femenine [2%) [MIR), mientros que su frecuencia es 10
veces manor en los varonas,

El toboguisma es un fodor de riesge menor de Enfermedad
de Graves y un foclor de riesgo mayer para el desarrolle de
oftalmopatia.

Los incrementos repentines de lo ingestidn de yodo puaden
precipitar lo enfermedad de Graves v ésta &5 tres veces mis
frecuente duronte el postparto.

. ETIOPATOGENIA:

Autoinmune.

LATS/TBIITSI {acs. 1gG pare el receptor de T5H en lo cglulo
folicular del tiroides).

El hiperiroidismo de lo enfermeadod de Graves estd causado
por 15l (inmunoglobulinas estimuladoras del lircides) dirigi-
das contra el TSH-R! recepter de lo hormona estimulodora
del fiecides] |4 MIF). tstos anficverpos se pueden identilicar
medionte bicensayes o empleands andlisis de TBIl amplio-
mente disponibles. Lo existencio en un pociente de TBI en un
paciente con firotoxicosis es uno prueba indirecta firme de la
axistencia de TS5l

Coexistencia con otras enfermedades avtainmunes (MIR}. Mo
existe una carrelacién direcio entre los niveles da T3l y las
hormonos tircideas.

Se consideron enfermedades auteinmunes infimemente relo-
donadaos lo enfermedad de Groves, la enfermedad de Hos-
himoto v &l mixedema primario.

Coniribuyen o la susceptibilidad o gue surjo enfermedad de
graves foctores ombientales y genéticos, coma polimorfismaos
e HLA =DR, CTLA-4 y FTPNZ? [ gen regulador de célubos T).

Lo concordoncio para lo enfermedod de Groves en gemelos
monaocigofos es del 20-30%, mientras que en dicigdticos es
de menas dal 5%,

AL

HLA-DR

Autainmuns

LATS, TSI anficuerpos de dlase lgG pare el receplor de TSH an
o c2lufa folicular del firoides. (44

MIR 05 (8273) Respecto a la enfermedad de Graves-Baseday

T
2,
4

Su frecuencia es diez veces menoren los varones,

El 30% de lo comienza -en lo infancia.*

Lo dermopaolic es ung manifestacion extratiroidea de esto
enfermedad y estd medindo por lo echivacién inmunelégica
de los fibroblostos,

El fratamiento con rodioyode puede ampearar la enfarme-
dod coular.

Loz tosgs mdximos de remision se dlcanzon o log 18-24
mieses de tratamisnto con antifiroidess.

C. ANATOMIA PATOLOGICA:

Lo enfermedod de Groves cursa con hiperplasia & infiltracitn
linfoide generalizado. Puede provocar degeneracién de miscolo
esqueléfico, eardiomegolin, esteatosis o fibrosis difusa del higa-
do y descoldficocion dseo.

*  HIPERTIROIDISMO

# BOCIO: Hiperirofic e hiperplasia del epielio faliculor
con frecuenta infiltracidn linfoide.

= MIXEDEMA PRETIBIAL: Depésite dérmico de mucopoli-
sacdridos hidrotilicos.

» OFTALMOPATIA: Infiltracian inflamatoria de la érkita

(excluide el globo ccular) con degenerocién v fibrosis

miseular,

Engrosomients de las musculos reclos inferncs de ambos ajos.

D. CLINICA:
a. HIPERTIRCIDISMO:

En general, sea cual sea o cousa del hiperirsidisma, los
sinfomas neuroldgicos predominon en los pocientes mas
jovenas, mientros que los cordiovosculares y miopdticos lo
hacen en ancianos.

Cursa en fases ciclicas de exocerbocién y rermsidn (MIR). En
un 30% de los casos lo enfermedad de Groves eveluciona
hacia la remisién esponténea en uno o dos ofios. A largo
plozo se puede asocior o insuficiencia tiroidea progresiva
como consecuencio proboble de o firciditis crénica, opare-
ciendo hipotiroidisms o disminucién de lo reserva tiroidea,

e AUTERACIONES GEMNERALES:

» Intolerancia ol color v sudomocion excesiva,

» Pérdida de peso a pesaor de tener conservade o du-
mentodo el apstite (MIR). Un 5% de los podentes
suben de peso por la mayor ingestidn de alimentas.

*  Alopecio difuso que persiste meses después de restou-
rade el eutiraidisme,

= Vitiligo (MIR). Eritema polmar, onicdlisis, v menos fre-
cuenie prurito, urficario e hiperpigmentocion difusa.

« Unpos de Plummer {seporocion de lo via del lecho
ungueal, sobre tode en el dedo anular),

»  Acropoguic  firoideo osociode  estrechomente ol
mixedemo pretibial, se ochserva en mencs del 1% de
log pacientss con Enfermedad de Graves.

]

Vitiligo




Acropaquia

Unas de Plummer

APARATO CIRCULATORIO:

¢ Taquicardia sinusal, es la manifestacién cardiovascu-
lar mas frecuente, a menudo acompafiada de palpi-
taciones (MIR).

¢ Fibrilacion auricular, méas frecuente en los pacientes
mayores de 50 afios. (la digoxina es poco eficaz en el
control de la frecuencia ventricular) (2 MR).

¢ Pulso saltén, por el alto gasto cardiaco.

¢ Roce de Means-Lerman (tono cardiaco oscilante de
alta tonalidad que simula un roce pericardico).

* Miocardiopatia e insuficiencia congestiva en ancianos.

Ondas f

Fibrilacién auricular

APARATO DIGESTIVO:

¢ Aumento del nimero de deposiciones (diarrea moto-
ra), esteatorrea leve (3 MIR).

¢ Nauseas y vomitos.

SISTEMA NERVIOSO Y MUSCULAR:

* Hiperactividad e irritabilidad.

* Insomnio (MIR).

* Temblor fino (de actitud) (MIR).

* Hiperreflexia.

* Fatigabilidad e incluso miopatia proximal sin fascicu-
laciones (MIR).

¢ Corea (infrecuente).

e Paralisis periodica hipopotasémica {mas frecuente en
varones asiaticos con tirotoxicosis).

APARATO GENITAL:

+ Oligo-amenorrea (MR).

CURSO INTENSIVO MIR ASTURIAS

* Deterioro de la funciéon sexual en varones; rara vez

ginecomastia.
*  SISTEMA ENDOCRINO:

* Descenso del colesterol.

* Hipercalciuria e hipercalcemia.

e Elevacion de la fosfatasa alcalina.

* Elevacién del enzima convertidor de angiotensina y de
la globulina fijadora de testosterona (TeBG).

b. BOCIO DIFUSO:
* Bocio moderado o pequefio, simétrico y liso a la palpacién
y de consistencia blanda o firme (MIR).
« Frémito/soplo sobre el tiroides por hipervascularizacion.
= La ausencia de bocio reduce las posibilidades de enferme-
dad de Graves, pero no la descarta totalmente.

Retraccion palpebral

Bocio difuso

(B Cwirsen Tt ML T e 1005

Enfermedad de Graves

c. OFTALMOPATIA DE GRAVES: & inicio de la oftalmopatia tiene

lugar en el 75% de los pacientes en el afio anterior o siguiente al
diagnostico de la tirotoxicosis.

=041

Db s 1 e ot B MR Ssbinr] AR

+  QFTALMOPATIA NO INFITRATIVA (componente espasti-
co):

* Afecta por igual a ambos ojos.

* Secundaria a un exceso de estimulacion adrenérgica.

« No es especifica de la enfermedad de Graves (puede
presentarse en un eutiroideo o incluso en un hipotiroi-
deo).

¢ Mirada de asombro (retraccion palpebral) y disminu-
cion del parpadeo.

e Suele normalizarse tras la correccion de la tirotoxicosis.

RELACIONADA CON EL TIROIDES (componente mecani-
CO):

¢ Puede afectar de modo desigual a ambos ojos.

* Especifica de la enfermedad de Graves.
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e ENOBORINOLOGH

Y. TIRCIDES

s Mo svoluciona de forme parolela @ lo fircloxicosis (2

MIR],

+  Ofolmoplefio exoftdimica (MIR) (alteracién de lo mi-
roda hocia larviba, de ld convergendia y estrabisma
can diplopia varioble].

= Prosis de infensidod vorioble osododo con oculopal-
in congestiva [MIR} (guemssis, conjunlivitis, edema
periotbitario, neurilis y obrofic dplical.

Déficil de la mirpdo hocio aribo del ojo derecho por

edema e infiltradén de o musculatuna exdiinssco
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Oftalmepleiio por emermaded de Groves
nutili hos =i 5 untuaci i
el alca 0 gcivi e io5 orbitar] la
dod de Groves: Clasificacién NO SPECS de lo oftalmopotia de
Groves:
0 = Sin signos ni sintomas [No signs or symptoms).
1= Sclo signos (refraccion palpebral] sin sintomas (Coly
signs}.
= Aleclacion de los tejidos blondos [edema periorbitaric
[Soft tissue invalvemnent).
3 = Proptosis (= 22 mm).
= Afectacion de los mosculos extracculores (diplopia) (Ex-
traocular muscle imvolvement].
5 = Afeclacidn cornaal (Comeal invahlement].
& = Pérdida de visian (Sight loss).

*  Llos eitecinos parecen desempedar uno fundidn de
primere imperfancia en la oftalmepatia relaconada
con los troslornos firoideos. Los misculos exiroocy-
iqmuufm&mﬁimﬁn_msﬂuml_mm

-2 INF e IL-1 acfi-
vo los fibroblostos v oumento lo sinfesis de gluco-
mmmupiucunns gue giropan oguo, lo gue provoco

lo tumefaccion muscular coracterlstica.

= Mo se ha dilucidode lo potogenia de la oftalmopal-
fa da origen liroides, pero hoy pruebas impartantes
a fovar de que TSH-R pudiera ser un auteantigens
compartide, expresado en la arbita v ello explicaria
lo intimao relocidn con la fircidapotic outeinmunita-
ria,

* Lo mayor canfidad de groso es uno cousa adicional
de expansian de tejido retrobulbar.

*  Pora voloror los ollerociones moloras corocleristi-
cos de lo oftalmopatia infilirative se ha ufilizodo el
signo de Moebius, que consiste en la insuficiencia
de convergencia que se pone en evidencia al acer-
cor un objeto o los ojos dal pocients.

d. DERMOPATIA TIROIDEA 6 MIXEDEMA PRETIBIAL:

s  Pocofrecuente (< 5%).

+ Svele cormenzar 1-2 afos tras el inicio del hiperiroidis-
mo,

= Eipecifico de lo enfermedad de Graves [MIR), acompaia
cosi siempre o lo oftfelmopatio infiltrative.

= Indurackin en ferma de edema sin févea, hiperpigmenta-
do, hatitualmente an region prefibial ¥ de caracter pruri-
pingso (wepecto de “piel de noranja’).

e Puede osemejar uno elefantiasis,

&. Presencio de FORMAS CLINICAS INCOMPLETAS (MIR): en los

pacientes euliroideos con enfermedod de Graves ofidlmica, lo
ausencia de firotoxicosis refleja ¢l predominio de onficuerpos
Blogueadores frente o los estimulodores de la hiperfuncién tirei-
dea.

COMPLICACIOMES:
s  Cordiopatio tiroléxicar més frecuente en oguellss pocientes
con una cardiepotio de basa. Tres sindromes:

s  Trostornos del ritmo (fibrilocidn ouricolar) (3 MIR).

» Insuficiencio cardiace de alte gasto resistents o dosis fo.
rapéuticas habitualas de digdal (MIR).

s Insuficiencia caronaria

Excltolmia maligng: formos avorzodos de  oftolmopatio
infiltrative.
o Crisis firotdwica:

+ Tros odministracién de 1, tirsideciornio & enferme-
dad aguda (ACY, Infeccién, fraumetismo...] en un po-
ciente con hiperiraidisme porciolmente fratads 6 na
ratedo.

= Se caracieriza por fisbre alla con gron sudaracién, to-
guicordio exfremo con o sin fibriladén auricular, hipo-
tensidn, temblor, agitadén psicomotriz, vémiles, di-
arred, deshidratadén, hepatomegalic con icterida mo-
derada. Finalmente posiracién progresiva, deliria, co-
ma y muartes,
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Lo fibrilacidn awriculer se earoetenzo por un ritmo irregulor en &l gue ne
se objeliva actividad ouricular (ondes P} grevias o los complejos GRS

= Mortalidad del 30%, ineluso con ralamiento.

B2  repeMIR .

El hipertiroidisme cursa con diarrea molora, (3+)

|

La fibrilacién auriculor es una complicacién tipico del hiperiroi-
dismo. (3+]

MIR 02 (7385): Mujer de 38 gfos scude o nuestra consulta con

un cuadro de gxolftalmos axial de varins semangs de evalucion,

ofecionde fundomentalmente su aio derecho. En la explaraciéan

nos llamo la atenddn una gonjuntive cen sintomas discretos de
hiparemia y edema, una gueratitis de carfcler punteads en

tercio_inferiar coreal y también sespechamos uno retroccidn

palpebrol al observor como el borde del parpode superior se

encuentra por encimo del limbo, permitieéndonos visuolizar g

esclardlica. La paciente no manifiesta disminucion de visidn ni

(=) residn introscular estd denlrg

de lo normalidad. 2Cudl de los siguientes diggndsticos le parece

mids compofible con el cuodro descrito:

Tumar inlrascular

Tumer intracrbitane,

Pseudatumor inflarmetorio.

Enfermedod de Greve:-Bossadow®,

Queratocenjuntivilis epidémica,
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MIR 09 (9078): Pregunta vinculada a la imagen n 10. A la vista
de la paciente que se muestra en la imagen 10_¢cudlesel
1. Carcinoma anaplasico de tiroides.

._Enfermedad de Graves.

. Tiroiditis de Hashimoto.

. CarCinoma medular de tiroides.

. Linfoma tiroideo.
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MIR 09 (9079): Pregunta vinculada a la imagen n° 10. En el
caso de la paciente de la imagen 10, 2cual de las siguientes
pruebas diagndsticas realiza ria en pri mer lugar?:

1. Gammagrafia tiroidea.

2. Ecografia tiroidea.

3. Anticuerpos antitiroideos.

=~ 4. Niveles de T4 yTSH.

5. Niveles de tiroglobulina.
/magen

nas tiroideas en

-= do

E.A

hipertiroidismo se asocia con un exceso de yodo.
® T3 aumentada, T4 aumentada, TSH disminuida, ausencia de

CURSO INTENSIVO MIR ASTURIAS

e La determinacidon de TSH de alta sensibilidad es la_determi-

nacion aisl ma nsibl ra medir la funcidn tiroi
(tanto en hipo como en hiperfuncién) (MIR).
e Determinacion plasmatica de TSI: Diagnéstico diferencial con

otras formas de hipertiroidismo, criterio de remisién, dia-
gnéstico de la oftalmopatia de Graves y diagndstico y control
del hipertiroidismo neonatal.

e Aumento de enzimas hepaticas, elevacién de bilirrubina y de
ferritina. Trombocitopenia.

MIR 85 (1455): En un paciente con_sospecha de hiperti roidismo

y en el que las ntes, la

exploracidn gue hay gue realizar para confirmar si existe o no
5 — =

1. Dosificacion de los niveles plasmaticos de TSH.

2. Dosificacion de los niveles plasmaticos de anticuerpos antiti-
roideos.

3. Dosificacion de los niveles plasmaticos de tiroglobulina.
Gammagrafia tiroidea.

5. Prueba de TRH para ver respuesta de TSH*.

o=

nde la

de TSH y los de T4 libre. La infrecuente aparicion de tirotoxic
e

co de lo tirotoxicosis, en ocasiones mas que la determinacion de
T4 libre. Incluso para ajgunos autores, /z dnica pruebo hecesaria
para el estudio inicial de las enfermedades que cursen con hiper

NA
o hipofuncion tiroidea seria la determinacion de la TSH plasmati-
LITI
~ senca lbre
CA: Medicion
T4 normallasensible de __ Tirotoxicosis
° firotoxic%sis por T4 (T4 elevada con T3 normal) cuando el
TSH en el suero T,
sérico libre
esp
ues " (frente a resistencia a la hormona tiroidea)
- o Aumentada —— — ——— — — —— T.. —+ Rrico liyee: - - ___ ¢ Hipotiroigismo incipiente? Prueba de TRH
“ Disminuida — Hipotiroidismo
i ! I | Aumentodo )
= F. DIAG NOgl'PrEB DIFER AL: H | PERTIROXIN EMIA DISALBUMI N EMICA FAMI LIAR:
Lii ® Tirptoxicosis facticia v m‘aﬁ‘%‘f&ab@n ambos casos la capta- e Herencia autosémica dominante.
H N Diss;n,inuida) . i . o Mormal __ Pruebo de TRH
A la tiroglobulina sérico esta aumentada, en la tirotoxicosisffac-
Detectable
pru albumina con gran afinidad por la 74y escasa o
Bojo —
eba nula
Gti ® Los niveles de tiroglobulina sérico estan elevados en todos los
== . === - — ® T4 sérico total elevada, T4 sérico libre y T3 total nor
Ipacién de ' estd suprimida, pero mientras que en la tiroiditis * Existe en el suero una proteina anormal, semejante a la
males
rac
“IH tipos de tirotoxicosis, excepto en la tirotoxicosis facticia. (eutiroidismo).
onf
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SH. rmal y persiste la sospecha de tiro-

T4 tota
|, T4 libre,
T3 y TSH.
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Hipertiroidismo hipofisario

Tirotoxicosis incipiente
— (iautonomia?)

Hipotiroidismo
hipotalamico/hipofisario
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ErDocmmOLOGia

V. TIROIDES

-

En la firctaxicosis fochica la TSH y o tireglobuline sérica estén
dismninuidas, (3+)

MIR 00 (6789): Una muler de 43 ofos es visto en consulla por

presantar fibrilocién auricular, Mide 158 cm., pesa 112 Kg, v

ﬁene una TA de 140/60. La piel es himeda v caliente. Se obsar-
r al extender las manos, Los reflejos son vivos, Mo hoy

nd&nupmius ni bocio, La M_ﬂhﬂ ¥ lo TSH suprimidn. La

mmgﬂiewm La firsolebuling es indarior

o 1 ng/ml (normal 1-30 ng/ml). #Cudl es el diognéstice mds

robablaf:

1. Bode mulfinedular toxica,

2. Ingesto subrepficia de tiroxing®.

3. Enfermedod de Graves.

4. Tiroidihs suboguda.

5. Enfermedad de Plummer,

G. TRATAMIENTO:

El hipetiroidisme de la enfarmedad de Groves se tralg disminu-
yendeo lo sintesis de hormanas lircideos, administrando antitirel-
deas o reducitndi la cantidad de tejide tiroides madiante trata-
miento con yodo rodioctivo o fircidectomia subtotal,

a. TRATAMIENTO MEDICO:
= TIONAMIDAS: PROPILTIOURACILD, METIMAZOL [metaboli-
to active del carbimazol], CARBIMAZCL,

= ACCIOMNES:

e Inhiben o funcién de lo TPO, reduciendo fo axidagitn
y lo organificacién del yodure. Estes farmacos tom-
bién reducen los nivelss de anficuerpos tiroideos y pa-
repan pofenciar las tasas de remisién.

» El propilticuracilo disminuye o conversign de T, ¢ Ty
a rivel peritérico (MIR), v su mayor grado de unign o
lps proteinos retrasa su eliminacién por la leche me-
lahia.

e Mo impiden o liberacidn de hormonaos formadas pre-
vigmente,

o [NDI I E5:

s (Con preferencio en nifos, odulios jGvenes y embaro-
zadds (2 MIR),

= Pora inducir gl eutirsidisme ontes del trotamiento de-
finitivo com ' & cirugia,

s (Cyisis tirotdxico.

» EFECTOS SECUNDARIOS: Rencciones cruzadas de hiper-
sensibilidad a los antifirgidecs en el 50% de los cosos.

o agronulocitosis sibite (efecto mas grave), en menos
del 1% de los pacientes [MIR): obliga o suspender el
frofomienta si la cifro de polimorfonuclegres ez < de
1.500/mm® [MIK). hepalitis, sindrome porecide al lu-
pus generalizado,

« Dearmatilis onsitorio (efedo més frecuente, dal 1 al
5% de los pacientes]. Mejoro con antibistarminicos.

e Otros: Fisbre medicamentose, hepaolitis, artralgios,
botio e hipotirsidismo fetal en el emboraze.

« Lo dosis == ojusto en funcién de los niveles de T, libre.

= La ma;ﬂ::ﬁu de las pﬂc;:nic: no l:||1:un11:.| el aubroidismes
hasta fns 6-8 semanas de tralomiento. Los losas méximeos
de remision se olcanran en 18-24 meses (MIR].

s Las posibilidades de remisidn prelongade aumentan con
la disminucidn del bocio, lo normalizocién de los pruebas
de supresién fircidea y de estimulacién con TRH y la des-
aparicion de lo TSl del plosme a lo large del tratamiento.

«  Algunos autores hon defandide la ulilizecién simulidnea
de hormonaos tirgideas dorante @l lrelomiento con antiti-
roidens, con abjato de preven'r lo pesible produccian de
hipatiroidismo y bocio por estos farmaocos (MIR).

BLOQUEADORES BETA-ADRFMERGICOS: PROPRANOLOL
O LO5 BETABLOGUEAMNTES de occién mas prolongado,
comao el atenclel;

» Coadyuvonte: durante el periodo de letencia de respuesta
o los artifircidecs o al tratamiento con 'V, v an la enisis
tirotémica.

*  Mejoro lo sudoracién, la taquicordio (MIR) v el lemblor, v
reduce en cierta medida o conversion de T, o T, (MIR).

= COMTRAINDICADQ en pacientes con cnlecadentes de
asma bronguial {5 MIR), cardicpatia ne firetdxico (excep-
to si lo cordiopolie es secundaria a un frostorno del ritme
IMIR)), diabéticss tratodes con insuling o sulforiluraas
Ipotencia el elecdls hipegluesmiants (MIR)} v durante el
embardzo [preduce relroso del desorrolle felal v depre-
sidn respirateria necnatal),

= YODUROS:

s ACCIOMES:
= Inhiben la liberacién de T; y T, fransiloriomente [sfec-
to Walff-Chaikaff).
» Digminuyan la vasculorizocion de! firsides.
INDICACIOMNES:
= En pericdos cortos [7-10 dios) como preporccidn Se
la cirugia, iras la edministracidén del rgdioisdmpg y an
la crisis fireldxica.
» Se deben odministror grondes dosis de antiiroidens
previomente a la utilizacion del yoduro,
«  EFECTOS TOXICOS: Inflamocian de glindulas salivares,
conjunfivitis, exanterna, Jod-Basedaw,

b. TRATAMIENTO QUIRURGICOD;

#» TIROIDECTOMIA SUETOTAL BILATERAL.

= Prafarido poro < 40 sfios que no se pueden controlor con
anfitireidess vy paro adultes con gléndulos edraardingcia-
menta grondas.

« Previomente eutiroidismo [fionamidas) ¥ disminuir la vascu-
larizacian del tiroides (yoduras).

* Efectos secundarios: Hipofiroidismo posiquirirgico fransio-
ric o permanente [(40% o los 10 ofos). Hipoporatireidiemo
(mas frecuenfamente transitorio) (MIR), Pordlisis recurren-
cial.

€. TRATAMENTO RADICISOTOMCO:

|

o INDICACIOMES: Mayoria de los adullos (= 40 afios) (MIR),
cardiépaios (MIR) (por el peligre de tirofoxicosis recidivonia
y pocientes con dirugia firoidea previa (MIR).

»  Previamente a le administrocién del I'¥! se debe conseguir
lo normefuncién firoidea con tionomides. Uno vez conse-
guide el eutiroidizme se interrumpe el ratomisnto antiticei-
dao duronde 3-5 dics vries v despobs de) hratomiento con
I'"! paro permitiv la ocumulocien del 1%

s El hiperiroidismo peristenta puads trotorse con una segun-
do dosis de 1", hobitualmente & meses después de la pri-
mera dosis,

« CONTEAINDICADOD an el emborozo (g8 permite gesiocién
6-12 meses tras al tretamienta) (MIR) y laclancia, o en bo-
cios retroesternales de gron tomafo (la tumetaccion que se
produces itos bo odminisiodbn del V'Y desoconseja este fipo
de tratamiento en grandes bocies ratroesternales), Algunos
estudios sugieren gue el ' empecro lo oftalmopatio en
una peguefio proporcitn de pacientes (especialmente [os
furmnadores).

« EFECTOS SECUMDARIOS: Hipsfirsidisme permonents (40-
70% a les 10 ofios) (MIR). El riesge global de cancar iros &
tratomienta con radisyodo en los odulies no estd qumenia-
de, pero muches médices eviton & frslormentio en los minos
v odolescentes debido o los riesgos tedricos de desarralla
de naoplosia maligna.




CRITERIOS DE ELECCION DEL TIPO DE TRATAMIENTO DE LA
ENFERMEDAD DE GRAVES-BASEDOW.

TRATAMI ENTO MEDICO:
e Enfermo joven.

¢ Inicio reciente de la enfermedad.

e Bocio ausente o de pequefio tamafio.

e Embarazo (propiltiouracilo (2 MIR) a la dosis mas baja posi-
ble; tiroidectomia subtotal en el 2" trimestre si la dosis nece-
saria para controlar los sintomas es ;; a 300 mg/dia).

e Buenas posibilidades de control de la evolucion.

TRATAMIENTO QU IRURGICO:

e Edad inferior a 40-45 afios.

e Bocio de gran tamafio.

e Fracaso del tratamiento médico a largo plazo.
e Indicaciéon social de tratamiento definitivo.

TRATAMIENTO RAD IOISOTOPICO:

® Edad superior a los 40-45 afios.

® Bocio ausente o de pequefio tamafio.

e Paciente con cardiopatia de base.

e Cirugia tiroidea previa.

e Indicacién social de tratamiento definitivo.

e TRATAMIENTO DE LA OFTALMOPATIA INFILTRATIVA: (MIR)

o B : ; . | o
da, va que suele produci rse una ni8joria espontd nea .

e Gotas de metilcelulosa.

e Glucocorticoides a dosis elevadas (mas eficaces en casos
de corta evolucion).

e Cirugia (tarsorrafia parcial, descompresion - orbitaria,
etc.).

e |rradiacién orbitaria, inmunosupresores y plasmaféresis.

e En formas graves de oftalmopatia infiltrativa sé han utili-
zado farmacos inmunosupresores como la ciclofosfami-
da, metotrexato,azatioprina,ciclosporina y mas reciente-
mente, octedtrido y lanredtido.

° TRATAMIENTO DEL MIXEDEMA PRETIBIAL: .
e TrntaBiento topico oclusivo con glucocorticoides (MIR).
e Puede ser beneficiosa la administracion de octredtido.
® TRATAMI ENTO DE LA CRISIS TI ROTOXICA o "TORMENTA

TIROI DEA" :

e Propiltiouracilo v.o. (MIR), nasogastrica o rectal.

e Yoduro (MIR) sédico iv. o solucién de lugol, ipodato o
yoduro potdsico por v.o. para bloquear rapidamente la
formaciéon y liberacion de hormonas tiroideas (siempre
tras la administraciéon del propriltiouracilo).

e Propranolol iv. é v.o. (MIR)

e Dexametasona iv. (MIR) para inhibir la conversidn perifé-
rica de T4 a T3, disminuir la fiebre y mantener la tension
arterial.

e Complejo vitaminico B.

e Aporte adecuado de liquidos (glucosa y electrolitos). Re-
frigeracion del paciente. Oxigenoterapia y ventilacion
asistida si necesario. Antibioterapia.

MIR 00 (6791): écudl de los siguientes medicamentos_NO se
suele_uti lizar en el tratamiento de una crisis tireotdxica ? :

1.  Yodo y contrastes yodados.

Propano/o/.

Atenolol*.

Propi/tiouraci/o.

Dexametasona.

DRENCORID

CURSO INTENSIVO MIR ASTURIAS

MIR 03 (7565): Respecto al trata miento de la enfermedad de

Graves, 2cual de las siguientes afirmaciones es_FALSA? :

| . Tras el tratamiento con metimazol puede producirse La remi-
sién de La enfermedad.

2. Es correcto anadir tiroxina al tratamiento con antitiroideos
para prevenir el hipotiroidismo.

3. Elriesgo de recurrencia del hipertiroidismo es mavyor tras el

4. £l tratamiento de eleccion de La enfermedad de Graves du-
rante el embarazo es el propil tiouracil.o.

5. Se debe evitar eL. embarazo durante 6 a 12 meses después
de administrar radioiodo.

MIR 07 (8605): Mujer de 88 a fos, natural del Pirineo, donde
siempre ha vivido, que consulta por un gran_bocio multinodu lar

junto con arritmia v hal lazgo de u n hipertiroidismo por T3 (T4

libre normal, T3 libre 8 pmol/L, normal de 4 a 6.8, y TSH de

0.15 mUL, normal de 0,3 a 5). Reconoce que su bocio existe

desde hace mas de 30 afos sin claro crecimiento reciente. No

refiere disfagia ni estridor._Lleva trata miento para hipertensidn
i —m : EPOC. #cusl

sera, probablemente, la actitud terapéutica mas indicada?:

No tratar, ya que la T4 libre es normal.

Hemitiroidectomia mas ismectomia.

Iniciar L-tiroxina sdédica

Iniciar propranolol.

I T

B WRINEES

MIR 08 (8865): En una_gestante de 20 semanas diagnosticada
de_hipertiroidismo por enfermedad de Graves-Basedow, 2cual
seria el tratamiento mds adecuado?:

1. Antitiroideos a dosis altas mas levotiroxina para mantener
eutiroidismo.

Tiroidectomia subtotal

Yodo - 131

Solucién de Lugol.

Vlgia e 4D

6.3. Adenoma toxico o enfermedad de
Plummer

A. ETIOPATOGENIA:

e Nodulo tiroideo Unico, gammagraficamente caliente con
caracteristicas de autonomia funcional, que origina una in-
hibicién total o parcial del resto del tejido tiroideo (la produc-
cion hormonal auténoma por el adenoma origina un exceso
de hormonas tiroideas, con la consiguiente inhibicién de la
TSH vy la atrofia del tejido tiroideo sano, que si depende del
estimulo tréfico de la TSH).

e Mas frecuente en mujeres, la mayoria de los casos se inician
entre los 30-40 afios, en areas de bocio simple.

e La mayoria de los pacientes con ndédulos solitarios hiperfun-
cionantes presenta mutaciones activadoras del receptor de la
TSH y de la subunidad G,a ..

tiroideo sano

0-11.:
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V. TIRCIDES

B, AMATOMIA PATOLOGICA:

= Lesion nodular encapsulada.

» Foliculos pequefios de epitelio columnaor y escaso coloide
(mias frecuentes los adenomaos foliculores).

C. DIAGNOSTICO:

Determinaciones de T, (el adenoma 1éxico es una couso relati-
vamente frecuente de foxicosis por T,), T, ¥ TSH.

Lo gammagrafio fircidea proporciona lo_prueba dingnéstico
definifiva, demostrondo la coptacisn focal en el nédule hiper-
funciononte ¥ lo disminucidn de lo copfocién  en el reste de lo
pléndulo, debide o que lo octividad del fircides normal asté
suprimida,

CLINICA YT GAMMAGRAFLA SUPRESION CON ~ ESTIMULO ESTIMULD
T3 : COM TSH CON TRH
NODULO - Nadulo polpa- - Meormal [nédule Supresitn del tejido Mo indicado Nermial
ISOFIJANTE ble Formales isofijante) firnides excepto el
- Eutircidisme nadulo
HODULO - Médule palpa- - Médulo calients Indicada  mientras  Aumernts de Mermal
CALIEMTE bl Mormaoles Hipocoptacién persisto tejido firci- coptacign de lo
- Eutiroidisma progresive del deo sano funcionol  zono inhibida
parénguima  fircides
sano
ADENOMA - Médulo polpa- Elevodas - Madula caliente Ho indicada Recuperccion de Plana
TOXICO bla - Anulocién funcional lo oclividad fun-
- Signos v sinfo- del resto del parén- cional de lo zana
mas da hiperti- quirma lircideo inhibida
roidismo

D, TRATAMIENTO:

» NODULOQ ISOFLANTE: Aditud expeciante.

« NODULO CALENTE: Aditud expectonte/Cirugia (motivas
estéticos),

= ADENOMA TOXICO:

s Rodioyodo: Tratomiento de eleccion segin HARRISON, Debi-
do a que ko funcién tircidea se encuentra suprimida, ef 1'% se
concantra an el adenama, con mintme coplocién y lesién del
lejide tiroides normal, Dosis superiores o los ulilizadas an o
anfarmedod de Groves,

» Trofomiento guirirgico tenucleacion, lobedemin, hemitiroi-
dectomial: Tratamiente de eleccidn sagin FARRERAS an po-
cientes jGvenes con nddulos grandes y sillomiatologia clinico
[MIR}. Previomerte enfifiroidecs y propranalal.

» |nyveccidn de stonel bajo guin ecogrifice en el interior del
nadula,

6.4. Bocio multinodular no téxico

tombién ocurre an regiones con yode suficients, lo gue reflejo lo
multiplicidad de influencios genétices, outoinmunilarias y am-
bientales que infervienen su potogenia.

Lo maoyoria de los podientes se encuentran osintomdticos, y por
definicién san eufiroidess. Los sintoméatices suelen ser grandes o
contienen dreas fibraticas que producen compresidn,

La mayor parte se frotan de formo conservadora,

Bocio mubinodulor

TC cerviesl con confroste infrevenoso gue muestra un linfome
suprocloviculor iquiarde en un paciente con bocio muliinodular,

6.5. Bocio téxico multinodular

A. INTRODUCCION:

» Preferancio por el sexo femening ($0-95%), mas frecuente o
portir da lgs 30 afios.

»  Mads del 50% de los BTM oporecen en enfermos portadores
de un bodo endémico,




TC cervical con contraste intravenoso que muestro un linfoma supraclavi-
cular izquierdo en un paciente con bocio multinodulor.

B. CLINICA:

Bocio importante Con hiperplasia difusa y nédulos de diverso
tamafio y consistenCia.

¢ La exposicion reciente al yodo, en medios de contraste o de
otras fuentes, puede desenCadenar o exacerbar la tirotoxico-
SIS.

* Al tratarse de una patologia mas freCuente en ancianos pre-

o domina la clinica cardiaca (taquicardia constante) y la
miopatica.

¢ Forma apatiCa de Lahey: predominio de la apatia, la pérdida
de peso y la miopatia tirotoxiCa.

* Ausencia de oftalmopatia infiltrativa y mixedema pretibial.

C. DIAGNOSTICO:

Elevacién de las hormonas tiroideas (en un |10-15% son
formas de tirotoxicosis por Ts), con descenso de la TSH y res-
puesta abolida a la TRH.

Las pruebas de supresion Con T; se deben realizar con
muChisima precaucion en el anCiano por el riesgo de una
respuesta cardiovasCular indeseable.

GAMMAGRAFIA: Captacion heterogénea Con muiltiples re-
giones de captacion aumentada y reducida.

D. TRATAMIENTC
12 - ThoimES HAHBERlahrONaM B IHERGIAeYS YoSRbprano-
. I =

. W ensa o d|oyodo antes de some-
31 s'mas frecuente en el Sexi ulino.
4. 953105 RRAATRE A .85%9'3

MIR 06 (8345)_EIl boCio nodular toxiCo:

citarias d e yodo.*

IIIIIIIIIIO

CURSO MIRASTURIAS

7.1. Tiroiditis aguda

Pa tiroiditis aguda es un proceso infreCuente debido a la infeC-
Cion supurativa de la glandula tiroides.

A. EPIDEMIOLOGIA:

¢ Muy infreCuente.

B. ETIOLOGIA:
EstreptoCoCo y estafilococo desde una infeccién loCalizada en
la region del Cuello, o en el Curso de una sepsis o endoCardi-
tis.

* En nifios y adultos jévenes, la segunda Causa mas freCuente
de este trastorno es la presencia de un seno piriforme pre-
dominantemente en el lado izquierdo.

C. CLINICA:
¢ IniCio subito con dolor local que se irradia a nuCa y regiones
auriCulares, y demas signos/sintomas de inflamaCién aguda
(disfagia,fiebre, linfadenopatia) .
* Funcion tiroidea normal.
D. DIAGNOSTICO
> La biopsia por PAAF muestra infiltracion por leuCocitos
polimorfonucleares.
] La VSG y el recuento leucdcitico suelen estar elevados,
pero la funcién tiroidea es norma'i.

E. TRATAMIENTO:
° Antibioterapia dirigida +/- drenaje quirargico.

* Puede CompliCarse con obtruCcién traqueal, absceso retro-

faringeo, sepsis o mediastinitis.

7.2. Tiroiditis subaguda de Quervain,
granulomatosa o virica
A. EPIDEMIOLOGIA:

+ Entre 3°-5" décadas de la vida (rara en nifios) (2 MIR).
*  3mujeres/l varén (2 MIR).

B. ETIOLOGIA:
Virica (MIR) (parotiditis
virus, virus ECHO).

[1,11.. intensivoMRASturias2003

C. ANATOMIA PATOLOGICA:

Granulamos con un niCleo central de coloide rodeado de Célu-
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V. TIRCIDES

D. EYOLUCIGIN:

| FISIOPATOLOGIA CLINICA DATOS AMALITICOS

PRODROMOS Inflamacian ingipianta Infeccién respiratoria, migl
| gias, fiebre
ACTIVA - Reoccién inflarmatorio - Aumerto  del fliroides, - Aumenio de la VSG (4 MIR)
deler, fiebre {6 MIR| - Elevacion de lo interleucing-6 {IL-&),
- Descaorgo de hormonos fircide- - Toguicordia, pérdida de - Elevacian de T, y T, TSH akolida (3 MIR)
as al plasma (MIR) peso (MIR), temblor - Inhibicién de lo coptacian de 15" (4 MIR)
- Gammagrafia "blanca® (MIR)
- Falte de respuesto de o T5H a la TRH
RESOLUCION - Remisién de la inflamacion - Desaparicion del dalar - Mormalizocién de la V5G
u - Recuperocién de la funcidén - Posible hipofiroidismo - T3 ¥ T4 nermales o bojos
firciden transitorio
RECUPERACION Mormales
» = 10% hipofiroidismo permonente {especiolmente en pocienies con auteinmunidad firoideal.
| # Lo firoloxicosis se produce por la rotura de la célula folicular v la descorga ol plasma de fodo su contenido (T, Ty v tireglobuling),
+  Sefrala de una tiroloxicosis sin hiperfuncién del firoides [coptecién disminuida de I'™] (4 MIR].

Lo glevacion de la IL-&6 durante lo fose tirotaxico se relaciona con la destruccidn del tejide tirsideo (lambién se produce elevacion de
| lo |L-6 &n lo firciditis inducido por omiodarona, tros el fratamiento con 17} 3 tros |os inyecciones feropéulicos de etanol en los ode-
nomas foxicos|.

Wigtes frentol del cuslla en la que e intuye un aumento difuso de la glendula que a lo palpocién a2 da cansiztencia firme y dalerssa compatible con wna
Tirciditis de Quervoin. Lo gammagrafio confirma lo gusencio de coplacin de razador debida o lo inflamocidn glandular. Como referencia se puade
seguir la mancho negro infensa en la bose del cuello, en cuyos lrededores deberiormas var el tiroides en condiciones normoles.

. TRATAMIENTO:
Sintomdtice: Dosis elevadas de deido acetilsalicilice (4 MIR) o
AIMES son suficientes para controlar los sinfornas en la ma-
yoria de los cosos.

L] 3 E pDOCI2nte 2e S
Cleigan winco
SEVEros. Dislor da lirckdes lradiede
o Proponalal |3 MIE) si firolosicosis evofa y anta
o Hormona tiroideo sustitutive & hipofuncion prolengade, pero e

o dosis bojos.

s Mo indicados los antiiroidecs ni o cirugla. |" =
- w;’,,-'

@ rEpeMIR Caludas gigontes ;,rgrnn.u|n|rm.
El dolor en porte anterior del cuells con sensibilidad locol ou-
mentada, fiebre y T de V5G son datos o fovor de una tiroiditis <t
subogude de Quervain. s e
Cursa con elevocidn de T,y T, v con T8H disminuida.

El trotomiento mas huhﬂiiui es lo ospifing v o veces es precise
afadir propanclol, (6+)

Fabra, cumenta de lo VEG v dismirucitn
de o comteritn da weede 131

Trilamsenks: fapiring + proprancic
e

ﬂEﬂmluuh-umhml-

EnDOCRINOLOGT




MIR 03 (7564): Una_mujer de 30 afos refiere un cuadro de

Bt fiet L9 S ol |
La_velocidad de sedimentacién globular estd elevada, los_niveles
3 e i T3) v tiroxi T4) .
de tirotropina (TSH) estan bajos. iCual seria el_tratamiento mas
adecuado para esta paciente?:
Corticosteroides y antitiroideos.
Antiinflamatorios no esteroideos y antitiroideos.
Sélo antitiroideos.

Sélo betabloqueantes.

(S I

MIR 04 (7824)Una mujer de 43 afos, acudié a consulta por un
cuadro de fiebre, nerviosismo y dolor cervical anterior,_ 1,Q
T U : FeilinHibi
. El cuadro sugiere una tiroiditis de Hashimoto que se confir-
mara por la presencia de Anticuerpos antitiroideos.

0s*.

3. La tiroiditis De Quervain conduce indefectiblemente a un
estado de hipotiroidismo crénico.

4. La tiroiditis subaguda se caracteriza por un aumento
homogéneo de la captaciéon de yodo radiactivo por el tiroi-
des.

5. La tiroiditis subaguda es la Unica forma de tiroiditis que es
mas frecuente en los varones.

MIR 05 (8085): Senale la respuesta FALSA referido a la_Tiroiditis

subaguda (de Quervain): -
1. Los antiinflamatorios no esteroideos son un pilar del trata-
miento.

2. Los p -bloqueantes son Utiles si existe tireotoxicosis.

3. Cuando existen sintomas importantes, locales o sistémicos,
es util afiadir corticoides.

4. El Proplii A -5 v,

5. La velocidad de sedimentacion globular es caracteristica-
mente normal.

En la correccion del MIR 2005, han dado porcorrecta la respues-

ta 5. Esfo es discutible como se puede ver en el comentario, va-
rios lextos afirman categdricamente que, la SG esld elevada
(Rodés Guardia, 2° edic., pag 2475). En Harrison ultima edicion ,

hace referencia en el texto: "el diagndstico se confirma con la
elevacion de /a VSG... " yen un grafico oc/aratorio de /a pagina
2330, donde claramente se observa, /as variaciones de 1a\'SG en
relacion a la evolucion de esta enfermedad (respuesta 5 correc-
ta??)

MIR 08 (8864): Una paciente de 34 afos presenta una_infeccion

de vias respiratorias altas con artralgias, asociando fiebre eleva-
da, dolor cervical anterior, nerviosismo, taquicardia, temblor fino
Yy pérdida de peso. Su exploracién muestra un_bogio dolorosoa
la palpacion. iSu diagndéstico mas probable es?:

Tiroiditis linfocitaria crénica.

Ticaiditis subaguda granulomatosa de Quervain.*

Tiroiditis aguda bacteriana.

Tiroiditis subaguda silente.

Tiroiditis de Hashimoto.

9N

MIR 14 (10330): iCual de los siguientes cuadros clinicos es

compatible con el diagnéstico de_tiroiditis subaguda?

I. Mujer de 38 afios con antecedentes de 2 semanas de dolor
en tiroides, elevacion de la T4 y de la T3, TSH baja Yy au-
mento de la captacion de tecnecio en la gammagrafia.

2. Hombre de 42 afios de edad con antecedentes de dolor en

CURSO INTENSIVO MIR ASTURIAS

4. Mujer de 30 afios de edad en tratamiento con anticoncepti-

vos orales, con molestias en el cuello y nédulo tiroideo pal-
pable que en la ecografia se comporta como soélido. Au-
mento de la T4 total con TSH normal.

5. Hombre de 46 afios de edad que consulta por fatiga duran-
te los dltimos 3 meses. En la analitica se objetivan concen-
traciones bajas de T4 y T3 libres y de TSH.

7.3. Tiroiditis indolora o silenciosa

A. EPIDEMIOLOGIA:
* Mas frecuente en mujeres (1'5-3:1), antes de los 30 afos
(MIR), con una incidencia clara en periodo puerperal

B. ETIOPATOGENIA:
* Autoinmune.
*  HLA-DR3, HLA-DR4.

A

Autoinmune H| A-DR3

C. CLINICA:
a. Caracteristicas constantes:
» Clinica moderada de tirotoxicosis (suele durar 2-4 meses).
» Infiltracion linfocitica tiroidea.
» Captacion disminuida de yodo radiactivo.
b. Caracteristicas frecuentes:
* Aumento del tamafo del tiroides (indoloro i+ diferencia
con tiroiditis de De Quervain) (MIR).
. Apariciéon en el periodo postp.arto.
* Anticuerpo¢ antitiréideos.
= Hipotiréidism¢ trci'nsitorio (especialmeéte durante postpar-
to):
la_variante clinica de tiroiditis postparto aparece entre 3 a 6
meses después del partp en un 5-6% de mujeres sanas )} en un
25% de diabéticas insulinodependientes. Las mujeres que se
vuelven a quedar e.mbarazadas tienen riesgo de recidiva de
tiroiditis postparto.

D. DIAGNOSTICO:

* Aumento de la T4 y de la T3, con una TSH disminuida (MIR)".

* Captacion dé yodo rédio@ctivo disminyidoJMIR).

* Gammagrafia "olanGq".

* Recuento leucocitario nor@al y VSG normal o discretamente
elevada a difer!'Incia éon tiroiditis de De Quervain.

» Diagnoéstico definitivo mediante biopsia.

E. TRATAMIENTO:
* Sintomatico: Propranolol, levotiroxina.
* No indicados los glucocorticoides.

7.4, Tiroiditis fibrosa invasiva o de Riedel

gla ndula tiroidea hace 4 meses, fatiga, malestar general,

a - T4l TSH*
3. Mujer de 31 afios de edad con glandula tiroidea aumenta-
da de tamafo, indolora a la palpacion. TSH baja. T4 y T3

libres elevadas yaumento de la captacion de tecnecio en la
gammagrafia.

A. EPIDEMIOLOGIA:

*  Muy poco frecuente. R

* Mas frecuente en mujeres (4:1), entre la 4 yla 7 décadas
de la vida.

B. ETIOLOGIA:
* Desconocida.
+ Se asocia con fibrosis del retroperitoneo, mediastino, tejido

retroorbitario y glandulas lagrimales, con colangitis esclero-
sante (MIR) y arteritis de Takayasu.

arco < JHH
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EMDOCRNOLOGA

Y. TIRDIDES

C. AMATOMIA PATOLOGICA:

» Intenso reaccidn fibroesclercsa que se exfiende fuera del
firaides infiltrande los moseulos del cuello y creande fendme-
nos compresivas sebre lo irdquen, eséfogo v laringe,

D. CLNICA;

s Comienzo muy lenta, con hipertrofia progresive v asimatrica
del tircides, que odguiere uno consistencia "pétrea’ (MIR).

s Tiroides poco o noda doeloraso.

» A diferencia del efncer anoplasico, no infarta los ganglics
regionales (MIR),

¢ |nfrecuente o disfuncion tircidea

, DIAGNOSTICO:
Biopsia abierta porque lo PAAF no suele ser Gfil.

. TRATAMIENTC:
Resaceién del istmo o fircidectomia porcial.
Tarmoxiteno.

& M

& -7

7.5. Tiroiditis de Hashimoto, linfocitaria
crénica o bocio linfoide

A, EPIDEMIOLOGIA:

s Mas frecuente en sexo fermenine (95%] (MIR), entre 30-50
anos.

= MAas frecueniemenie ceododo B Ciomosomopoiios (RO,
Down, XXY...).

s  Cousa mas frecuente de bocjo esporodico an la infancia.

o Couse més frecuente de bocio hipolioideo en las zonos
geograficas con suficiente oporte de yodo,

s  Couso mas frecuenta de firoidilis ¢rénico.

B. ETIOPATOGENIA:

= Autoinmune [osociocién con otros enfermedodes autoinmu-
nes -anemic perniciosa, hepatits cronica ocliva, Sindrome de
Siagren, LES, arirtis reumateide, diobetes mellitus, Addison
no tuberculoso y enfermedod de Groves),

LUTWEICUrS O INTensivo MIK ASTUTNIas, Uuear

Badiagrafia de ambas monos que muestra uno orropalie erasia,
destructiva y lusanta con afectocian del corpo compaotible
con una anritis rewmataide.

= En |g liveiditis de Hashimeote los fres autoonticuerpes mas
importantas contra el firoides son : anticuerpa contra fire-
globuling (Tg Ab), onticuerps contro peroxidosa fircideo
(TPO Ab), llamadeo antes anticuerpo anfimicrosomal y-el an-
ficuerpo blogueador del raceptor TSH (TSH-R Ab).

» Comportamiento genéfico evidente (HLA-DRI —forma atrdfi-

ea- y DRB ~forma bocidgena-).

C. ANATOMIA PATOLOGICA:
Infiltrode linfoplosmocditorio difuse, gue destruye par comple-
te le aoguitediura tirniden,
s Forma oxfilica [MIR): mas frecuents, con célulos de Aska-
nazy o de Horthle (MIR)

e Formo fibrosa: mas destroctiva.

MR VY (9742 Uno gléndulo tircides difusomente ocumentada
muestra ol sxomen microscépico un amplio infiltrado infloamoto-
rio monorudeor (linfocitos pequatos y célulos plosméticos) cen-
tros germinales bien desarrollades v foliculos tiroideos alrdficos
o recubieros por célulos de Hirthle, 8Cudl es el diagndslico®:

1. Tireiditis granulemalosa,

Adenome da célulos de Hiirthle {axifilies).

Enfermedad de Groves.

Tiroiditis de Hoshimoto,*

Tiroiditis de Riede).

e o

=

. CLIMICA:

» BOCIO moderado, lise, olgo irreguler v de consistencio
firme-elastica (MIR); palpacion indolora.

o Lo funcién tircidea suele ser normal en el momenie del dia-
gndstico y permanecer estable, oungque en algunos eosos se
ohserva uno evolucién hacla &l hipotiraidisme tras varios
onos {3 MR, o moyerio de los veces sin disminuaibn del bo-
CHY,

*  Mayor tendencia ol lirfoma de firoides (4 MIR).

HASHITOXICOSIS: Enfermeadad de Graves + histe-
logia de Hashimoto. Lo fireiditis de Hoshimeta es
couso de tirotoxicosis por un mecanismo similar al
de la enfermedad de Groves (presencia de estimu-
ladores firoideos andmalos gque inducen una hiper-
fumcion dal firohde),

. DIAGMOSTICO:

»  Ace. Antimicrosomaoles {onhiperexidaso) v antifireglebulino
tg?'ﬂ] I:E MIRF teirmbidn pl.leden QpOrecer en pq:iam'es euti-
roidecs [5-15% de mujeres, hosta &l 2% de varones), en casi
tadas log pocientes con hipotiraidismo autainmunitaric [MIR]
y en el 80% de pocientss con enfermedad de Groves. Los
mujeres emborozadas con tiules elevados de anticuerpos
pressntan mayor riesgo de aborio, independientemente del
estade de su liroides.

¢  Presencio en plosma de proteings yododos ne hormonales
ivodoprotelnos fisiolégicamente incctivas).

+ Coptacién de radioyodo normal/aumentada en foses inicia-
las pora disminuir postariorments.

+ PAAF: diognéstico de cerezo [indicoda ante sespacha de

malignidad),

T

MIR 11 (9412): Hombre de 24 afios que refisre ostenio progre-

sivg desde ol menos & meses, voz ronca, lenti hla
somnolencig g hinchozén de mones, pies v corn. Explormcian:

pulse o 52 lgtidos por minute, cara chotargodo v piegl seco v

palida. Analitica: Ligera anemia, colasterol 385 mp/dL (normal

=220), creatining 1,3 mgfdl (hormal: 0,5-1,1], proteinuria

negativa, TSH 187 ulliml (normal 0.35-55| v T4 libre 0,2

ng/dL {normal 0.85-1.86). 2Qué eslrgleaio le parece mds ade-

cuode?:

1. Pealizar wno ecogrofic tiroidea antes de iniciar el frofo-
mienta,

2. Determingr la T3 Libte v realizar uria resenoncia mognélica
hipofisaria.

3. Tratar con L-Triyedetirening y una esicting,

4, Tratar con L-Tirgxing vy determin@r gnticuerpos anlifiroide-
o -

5. Realizar una citelogio tiroiden, previa ol fratomiento.




F. TRATAMIENTO:

Las indicaciones para el tratamiento dela tiroiditis de Hashimoto

son bocio o hipotiroidismo.
° Sintomatico; Levotiroxina (MIR), corticoides (solo en situacio-

nes muy particulares), tiroidectomia subtotal bilateral (si pro-
blemas compresivo

existe un riesgo escoso deriva-

efecto beneficios jmo‘derdo.
¥ firem) f
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Causa mas frecuenh

. 7z qs)l
de bocio esporadico
en nifios f

siempre que se

ligeramente elevados de TSH, y
miento probablemente propor-

MIR 05 (7825) éQué clase de_tiroiditis favorece el desarrollo
u lterior de u n linfoma?

1. Tiroiditis de De Quervain.

2. Tiroiditis silente.

3. Tiroiditis de Riedel.

4 Tiroiditis de Hashimoto*.

5. Tiroiditis inducida por amiodarona.

CURSO INoENSNO MIR ASIURIAS
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EMDOCRNOLOGH

. TIROIDES

TIRCIDITIS

SUBAGUDA
DE DE QUERVAIMN MIR

LINFOCITICA
INDOLORA

INVASIVA FIBROSA
DE RIEDEL MIR

Mujeres (3-8/1) anire 37 v 57 décado Mujeres [1.5-3/1) meno-  Mujeres [4/1) entre 47 y 7° décoda

MIR

Etialogio virica MIR
HLA-B35

Gronulomos con ndclee centrol de
coloide rodeads de células gigantes
multinucleades  gue en ocosiones
presentan coloide en sy interior

{coloidefagia)

Aumento de consisfendia y tomiafio dal
liraides con dalar o lo palpacién MIR,
dolor en cuella MIR, oido MIR,
mandibula MIR, senzibilided de |
gléndule MIR, fisbre MIR, foquicordia,
perdido de psso MIR, temblor, recc-
aién inflematerio vy descarga de hor-
monaos tirpidens ol plasma
Tratamients sintomélico: deido dcetil
salicilica MIR, prednisona an cosos
severos, prapranolol MIR s firoloxico-
tic v hormona tiroideo susfitutive i
existe hipofuncion prolongado. Mo
indicodo la cirugia ni los antitiroideos.
Los sintornos  relocionados con g
sitvocion de hipertireidismo  mejoron
con los farmacos  beto-blogueanies
MIR. En esta entidod no estié indicads
gereralmente el uso de ontifircideos
MIR

res de 30 anos MIR
Incidencio  especitica en
periodo puerperal

Autcinmune
HLA DR3, HLA DR4

Infiliracien linfocitica del
firmides

Clirica  moderada de
firoloxicosis (enire 2 ¢ 4
meses),

MIE, aumenta del tama-
fio tiroideo, cparicidn en

al postparto

Tio si ico:
propranalsl
levatiraxing

Mo indicados los gluco-
corficoides

MIR
Muy poco frecuente

Etialogio desconocido. Se asoda o
fibrosis multifocal, colangitis escle-
rosante MIR y artaritis de Takayasu

Reaccion fibroesclerdtica  inlensa
que se extiends fuero del firoides
infiltrande les maseulos del cusllo
y creande fendmenes compresivos
sobre lo froguen, asdfogo v lorin-
ge

omiens | iper-

trofia prograsiva y asimélrico del

no  hay dolor firsides, gue adguiere consistencia

"pétrea” MIR
Tircides poce o nada dolorese
Mo ofectocidn ganglionar
Mo fiebre MIR

Reseccion del istmo o fircidectomio
parcial,
Tomasxifeno.

HASHIMOTO MIR

Mujeres (95 %) 30-50 afos
Caousa mas frecuente de bocio
esporddico en la infoncio
Fovorece el desarrollo ulterior de
un linfoma MIR

Autoinmune: se gsocia con ofras
enfermedades
HLA DR3 y HLA DRS
#nfiﬁrﬂgbhu”nq
somoles MIR
anlirscaptor de la TSH
Infiltrade linfeplosmacitaria
difuso. Forma oxififica MIR: mas
frecuanta con células de Askeno-
v, Forma fibrosa mas destruch-
vo

antimicro-

Bucic moderodo MIR, liso, algoe
iregular da consistercia firma-
elastica MIR, palpocidn indalora
M ncio al linforma de

tirpides MIR.
Hashitosicosis: Groves mas Hos-
hirata

Trofomiento  sintomdtice:  levoti-
roxing MIR, tiroidectomia subto.
fal, ontifiroidens
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| )

| 13 T4

Anficuorpas
anhitiecglabiudive §
% onémiciosomalos

\

Couso mads frecumrm

.'.I / e -‘jrl | de bocio espordiog
_.""l. L pifices
w —
I-'.
b2




8. Tumores de tiroides

8. 1. Tumores benignos de tiroides

Son lesiones frecuentes (5-10% de los adultos), y a menudo,
multiples. Aproximadamente un tercio de los nddulos palpables
son quistes tiroideos, que pueden identificarse por su aspecto
ecografico basandose en la aspiracion de grandes cantidades de
liquido coloide.

En cuanto al tratamiento la supresién con levotiroxina reduce el
tamafio es aproximadamente el 30% de los nédulos. Otra op-
cion es controlar el tamafio sin supresion.

CLASIFICACION DE LOS TUMORES TIROIDEOS BEN IGNOS
ADENOMAS DE CFL UL INS FPITEIIALES FOLICUIARES

' Macrofolicular (coloide)

' Normofolicular (simple)

o Microfolicular (fetal)

o Trabecular (embrionario)

o Variante de células de Hurthle (oncocitico)

8.2. Carcinoma de tiroides

CURSO INTENSIVO MIR ASTURIAS

8.4 . Estadios del carcinoma de tiroides

a. Canceres PaPilares o foliculares de tiroides:

< 45 afos > 45 anos

Estadio | Cualquier T, cual- TI, NO, MO

quier N, MO
Estadio !l Cualquier T, cual- T2-3, NO, MO

quier N, Ml
Estadio !l -T4, NO, MO

- Cualquier T, NI, MO

Estadio IV Cualquier T, cualquier N,

Ml

b. Cancer anaPlasico de tiroides: Todos los casos son estadio IV.
c. Cancer medular de tiroides:

e Estadio | TI, NO, MO.

e Estadio !l T2-4, NO, MO.

e Estadio !l Cualquier T, NI, MO.

e Estadio IV Cualquier T, cualquier N,MI

T = tamafio y extension de la enfermedad primaria (TI &1 cm;

El carcinoma de tiroides es |a neoplasia maligna mas frecuente
La incidencia de cancer de tiroides aumenta con la edad y al-
canza una meseta después de los 50 afios.

La edad también es un factor prondstico importante: el cancer
de tiroides en sujetos menores de 20 afios o ancianos (mayores
de 65 afios) tiene peor prondstico.

8.3. Clasificacion anatomoclinica de las
neoplasias tiroideas malignas

Tumores primarios epiteliales Tumores primarios no epite-
De células foliculares liales
Carcinomas diferenciados ¢ Linfomas
./ Carcinoma PaPilar ¢ Sarcomas
./ Carcinoma folicular }  Metastasis
Carcinomas Pobremente dife- Otros =
renciados
./ Carcinoma insular
Carcinoma indiferenciado
./ Carcinoma anapla-
sico
At e .

Carcinoma medular

8.5. Etiopotogenia de los tumores tiroideos

F2—t=4-<m; T3 > 4cm; T4 invasion directa a través de la capsula
tiroidea.

N = ausencia (NO) o presencia (N1) de afectacion linfatica regi-
onal.

M = ausencia (MO) o presencia (Ml ) de metastasis.

ExPosicion al Rgdiacion
yodo radioac- cq

I

tivo

CARCINOMA + (MIR) + + (MIR)
PAPILAR (CDT)
CARCINOMA ++ +
FOLICULAR (CDT)
CARCINOMA +
ANAPLASICO
(cDT)
CARCINOMA +
MEDULAR
LINFOMA
MALIGNO

CDT: CARCINOMA DIFERENCIADO DE TIROIDES

M . PRON | UMO l 3 LASICO  +-

Herencia PredisPosicion Tiroiditis de
. racial Hashimoto
+
++
++ (20%)
++ (MIR)
Peor (4 MIR).

e El carcinoma insular tiene un comportamiento de malignidad entre el folicular y el anaplasico
e Dada su rica vascularizacion, el tiroides es una localizacién habitual de canceres metastasicos secundarios (melanoma, carcinoma

de pulmén, mama y eséfago).
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V. TIRCHDES

Los tumares de firoides siguen o sigufente secuencio de mejor a
peor prondstico: papilar, folicular, medular y anaplasico. (4+)

®  REGLANEMOTECNICA

Posior

F sicuto
Medulur
Avcpiésico

Por Fin Me
Acuerdo

de la malignidad del
cancer de tiroides

8.6. Carcinoma papilar

A. EPIDEMIOLOGIA:
| s Ecoel tipo de cdneer de tirsides mas frecuente v constituye el
70-90% de los tumores maligno: del tircides bien diferencic-
dos, también en los nifios (MIR).
‘ s Troz vecos mis frecuente en sexa famening.
Predisponen: hisioria de rodiecidn cervical duronte la infan-
cid, exposicién durante lo infancio o alfos dosis de isdtopos
[ radicoctivos del yodo (Chernolyl] [MIE),
| s El riesgo de corcinoma nio aumenia en los pacientes que han
recibido "' a laz dosis ulilizadas en el diagnéstico o para el
trotomiento de ofras enfermedodas tircideae (Farreras).

| B. ANATOMIA PATOLOGICA:

s Bien diferenciodo [presencio de elementos foliculares) v ne
encopsulode,

= Vaorionles histoldgicos de este corcinoma son lo esclerosante
difuso, lo de célulos alios y lo de célulos columnares.

=  Multicéntirico en un 20-80% de los casos (MIR).

= Cuerpos de psamoma (MIR) (colcificocionss diogndsticas) y
grondes células foliculares rosos con nideos pélidos grandes
{“ecélulas huérfanas Annie®), numercses nucldolos, hendidu-
ros nucleares o indusionas intronuclosres sosindfilas (MIR).

» Crecimienta muy lento y meltstosis per vio linfatica. Lo dise-
minacién hamotbgera [pulmén, hueses) e muy poco fre-
cuernte [MIR).

¢ Posible fransformecidn espanténes e carcinoma anapldsics,

* Llos tumores diferenciodos midos (papilores- folicularas)
tienden a comportarse bislégicamente como tumares papila-
raz v deban sar tratodes como fales.

ERDOCRINOLOGT
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Dizemingcidn del corcinma papilar de firordes

¥

A Coloide tirgfden Extensitin citoldgica de eno PAAF de tirsides con
carcinoma papilor en fo que se observan lormaciones porecidas o dedos
de guanfe, de contorno lrregulor ¥ con finc efe conectivo vasoular.

A: Frecuentes pseudginclusiones nucleares. -8 Hendiduras o inegularida-

des de [o mambrans mielear, Presencio de numerasas esdrectures papila-

res con fino efe conectivo wasculor, frondos complejos y enfremerclodes v

ofipios nucleores con pseudainclusiones v plagamientas o irragularidades
de la membrong nuclear.

C. cLNICA:
= Médule firgides indolore +/- odenopaotic cervical indalora
coma forma de presentacian.
= FACTORES DE MAL PROMOSTICO:
s Edad supencr o 50 afos (2 MIR).
= Sexo masculing (MIR).
¢ Tamado = 4 cm [los tumaores < 2 cm tiensn ung evolu-
cidn potencial excelente) (MIRE).
s Presencio de enfermedad invasiva o metoestdsicn.
a Lo presencio de ofectocion gonglionor se asocia o un
mayor riesgo de recurrencio, oungue aparentermenta: no
se ocompaio de moyor mortalided (2ancionost) (2 MIR).

D. DIAGNOSTICO:

= PAAF (MIR).

s Nédule frio en la gammagrafia,

» Presencia de colcificaciones finas en la rodiografiosimple.




E. TRATAMIENTO:

a. TRATAMIENTO PREOPERATORIO hormonal supresivo con Ta,
(MIR) para disminuir la vascularizacion y producir un cierto gra-
do de atrofia en el tejido tiroideo sano.

b.CIRUGIA: Todos los canceres de tiroides bien diferenciados
deberan ser extirpados quirirgicamente. Ademas de extirpar la
lesion primaria, la cirugia permite establecer el diagnostico his-
toldgico y la estadificacion. En el momento de la cirugia también
es posible valorar la diseminacién de los ganglios linfaticos que
se pueden extirpar durante la intervencion. La técnica quirdrgica
recomendada en todos los pacientes es la tiroidectomia casi
total, la cual, en combinacion con la radioablacion postquirargi-
ca del tejido tiroideo restante, va a facilitar posteriormente el uso
de la gammagrafia con radioyodo y las determinaciones de
tiroglobulina para valorar las posibles recidivas de la enferme-
dad.

* Los tumores papilares con_antecedentes de radiacion cervical

en la infancia _suelen ser multicéntricos, precisando tiroidec-
tomia amplia, aunque su prondstico es bueno (MIR).

¢. TRATAMIENTO POSTQUIRURGICO:

do: Permite eliminar el tejido tiroideo normal restante (en
el lecho tiroideo y alrededor de las glandulas paratiroi-
des) y puede permitir el tratamiento de las células tumo-
rales residuales.

* Para que la ablacion con ¥ sea mas eficaz es conve-
niente que las células foliculares estén estimuladas por la
TSH (MIR).

* Supresion de la TSH con hormona tiroidea: En los pa-
cientes con bajo riesgo de recidiva, la TSH se suprime
hasta un nivel bajo, pero detectable. En los pacientes con
un alto riesgo de recidiva o con enfermedad metastatica
demostrada esta indicada la supresion total de la TSH,
siempre que no existan contraindicaciones importantes
para una tirotoxicosis leve.

e La mayoria de los pacientes en estadio | y tumores primarios
< 1'5 cm generalmente pueden tratarse de forma segura
mediante supresion hormonal sin radioablacion, ya que el
riesgo de recidiva y de mortalidad es muy bajo.

* Enlos casos en los que se practique una hemitiroidectomia,
la radioablacion postquirtrgica no esta indicada.

d. CONTROLES POSTQUIRURGICOS:
« Gammagrafia corporal total con (MIR) y tiroglobulina
sérico para deteccion de recidivas o metastasis.
* La positividad de los anticuerpos antitiroglobulina invalida
la determinacién de la tiroglobulina.

e. TRATAMIENTO RECIDIVAS/METASTASIS:
« Tratamiento quirdrgico y /o dosis ablativas de
* Radioterapia externa, cuando las metastasis causen dolor
0seo 0 exista riesgo de lesion neuroldgica (metastasis ver-
tebrales).

| 131

1t3t

CURSO INTENSWO |\[|RASTUR"'S

I et o
. g 1
Radiografia AP de columna dorsal que muestra meltastasis blasticas de

cancer de prdstata en las vértebras visualizadas

F. MARCADOR:

o JIROGLOBULINA: Uiil para el seguimiento postoperatorio de
recidivas (MIR)j no es valida para el diagnostico inicial (MIR)
(elevada también en adenoma benigno, bocio simple y en-
fermedad de Graves).

MIR 00 FAMILIA (6582): La_ determinacion de tiroglobulina sérico
tiene su_mayor utilidad en el sequimiento de pacientes:

I. : .

tiroides*.

2. Tratados con hemitiroidectomia por cancer diferenciado de
tiroides.

3. Tratados con tiroidectomia total por cancer anapléstico de
tiroides.

4. Contiroides de Riedel.
5. Con hipertiroidismo tratados con yodo radiactivo.

MIR 00 (6947): Paciente de_30 afios al que se realiza una_pun-

cién aspiracién en una adenopatia laterocervical cuyo diagnésti-

co anatomopatolégico es de metastasis de carcinoma. La des-

cripcion microscopica corresponde a una_proliferacién celularen

drupos epiteliales centrados por un eje vascular. Las_células se

caracterizan por tener nicleos muy claros. con hendiduras lonai-
- 3 - . Hl ori z .

sera:

1 A - _—
2. Carcinoma de amigdala.

3. Carcinoma de cavum.

4. Carcinoma de glandula salival.
5. Carcinoma del suelo de la boca.

MIR 05 (8084) Una de las siguientes afirmaciones NO es correc-
ta con respecto al cancer diferenciado de tiroides:

h i itelio foli-

cular generalmente encapsulado. v con alta frecuencia de

- % - .

2. El carcinoma folicular es un tumor diferenciado de tiroides,
habitualmente unicéntrico y en el que la afectacién de los
ganglios linfaticos es poco frecuente.

3. El carcinoma papilar es el cancer mas frecuente del tiroides

y su pronéstico es mejor que el del carcinoma folicular.

La PMF permite diagnosticar el carcinoma papilar de tiroi-

des pero no suele ser de utilidad en el diagnéstico del carci-

noma folicular de tiroides.

5. Bl carcinoma papilar de tiroides es mas frecuente en zonas
ricas en yodo mientras que el carcinoma folicular de tiroides
es mas frecuente en zonas con déficit del mismo.

® =




ERDOCRINOLDGIA

V. TIRDIDES

MIR 0% (§130); Senalar lo respuesta correcta an relacién con el
carcinoma papilar de tiroldes:

'| S-E r:l5|:||:||:| a |"IIFI'E rtircidisma.

2. Se osocia o mutacicnes del protooncagen rel.

3. Es de mal prc:nuﬁhciﬂ

4. Melosiatiza principalmente por via linfétier:.

5. Su curacitn se compruebo mediante determinacion de nivelss
de colcitening,

MIR 14 (10438): 2Cudl es el fumor maligne méds frecuents del
tiroides®

k Curl:ihurnﬂ oxifilico.

2 ICirme ilar.™

3. Carcinoma folicular.

4. Caorcinoma angplésico.

5. Caorcinoma medular.

8.7. Carcinoma folicular

A. EPIDEMIOLOGIA:

¢ Lo incidencia del céneer foliculor de firoides vario nofable-
mente an los diferentes porfes del munda, es mbs frecuente
&n las regiones ¢on déficit de yodo (Neoplosia fipica de zo-
nos con bocio endémical.

s 15% de todos los carcinamas tiroldeos.
Edoed rradia de dogndstice: 50 ofics.

« Tres veces mds frecuenta en sl sexa femenino,

B. ANATOMIA PATOLOGICA:

s Fe el tumar firoideo mas diferancinds (el que més se parece
o tejida fircidec sana) (MIR).
Encapsulade.
Se enrocleriza por lo formacidn da foliculos pequefos, aun-
que la fermocian de coloide o4 escosa.

s Caorcinoma de célulos de Hirthle:caracterizodo por grondaes
células individuales con ctoplosma que ze fife de rosa, |leno
de mitocondrios. $e comporta comao cancer folicular, excepko

que rummenl& caplo rr:-du radioctivo.  Yorionte angiomo-
= m@wmwmn husso ~lesiones
osteoliticas- o SMC). Rara vez por via linfatico.

Ef‘mc-l-up-hn WK Az
Diseminacién del corcinoma falicuiar de tiroides

C. CUNICA:

= Se suele pressntdr como un nddule firsides Gricoe indoloro
en un sujeto sanc @ en un paciente portader de un bocic de
lorge evolucién, Dolor & invasidn de estrueluras vecinos co-
ma manifestociones tardias.

= Menos frecuenfemente, nédulo dseo o pulmonar goma mani-
festacidn clinica inicial.

s Eventualmente tirotoxicosis por produccidn de heormenas
firoideos por el kejido metostdsico.

= FACTORES DE ML PROMOSTICO:
» Edod = o 50 onos (2 MIR)

+ Tamafg superior o 4 cm.

s Metdstasis o distonca,
s Presenco de céholos de Hodhle e invosion voscolar im-

portante.
D. DIAGMOSTICO:
»  PAAF no diogndstico: (MIR] se debe valoror la penetracion

de lo cdpsulo, lo infillrocion del parénguime tircideo vedino v
la invasién de vosos para diferencior formos malignos de
benignas (MIR].

s Madulo frie en lo gommogrofio lexcapcionolmenie isocop-
tante),

E. TRATAMIENTO:

Similar o) del carcinoma papitar:

« Trotomiento precperatorio con T, o dosis sUpresoras,

o Cirugla: firpidectomia cosi totalimayor ogresividad]iMIR).

o Tratomiento postoperotorio: rodicablocién del “resto tirei-
dec” v supresion de lo TSH con hormaona tiroidea,

* Control postguirirgico con lo tiroglobuling sérica v con
gommagrafios corporales tofoles con '3 (MIR),

e 5 metésiasis o recidivos; trotomiento quirGrgico. v/o dosis
oblativas de "',

F. MARCADOR:
TIROGLOBULINA (2 MIR).

MIR DO FAMILIA (6582): La determinacion de firpglobuling sérica
fiens su maoyor ulilidod en el sequimients de pocientas:

1k iroidectomio total iferenciade de
tiroides®.

2, Trotados gon hemitircideciomia por céncer diferenciode de
liraides.

3. Trolodes con lircidedomia total por céncer onapldstico de
tircides.

4. Con firaides de Riedel.

5. Con hiperfircidismo frofodos con yodo radioctivo.

MR €7 {7048): Sobre los tumnores malignos del Yiroides, sefche

cudl de los siguiantes rezonamientos MO es Q@EEQIQ

1. El resgo de linfoma tiroides es muche mas alte en lo tiraidi-
fis da Haghimoto gue en el bocia nodular,

2, El corcingma medular firoideo no procede dél epitelio folicy-

leir Hroides,
3. _GQ_L,IW lobuling liene: volor en el diagndstico del carcinoma
fire

4. El corcinoma fuflcuiur tiroideo requiers pora su identifico-
cion invasién copsular, de los vasos sanguineos o del tiroi-
des odyacanta.

5. Algunos adenomas lircidess pueden contener pseudopapiles
y confundirse con tos papiios del corcinoma popitar.

MIR 02 (7310} Previomente a la administracion de | 131, para

destruir tejido firoidec residual, tros una tirgidectomia por céncer

folicular de firgides. $Qué debemos hager?:

¥ nder gl trotamisnto con na liroideo ra el r
los niveles plosméticos de o TSH®

2. Aumentar la dosiz de hormona fireides pora disminuir lez
niveles de TSH.

3. Administrar solucien de Lugol, 3 semanos ontes,

4, Medir liroglobuling para fijor dosis da 197,

5. Mo varior lo dosis de hormona fircidea, pore svitar que o
T3H varie,

Hohitvalmente después de lo exdresis guirdrgica en el cdncer
diferencioda de tiroides (popilar o folicular) se frafo al poclente
durante varias semanas con hormono Nroideo, Anfes de reolizar
la *ablocidn del resto tircides” con 1" e deba retiror o hormo-
na tircidea paro gue =l nivel de TSH oumente. de forma ideal,
hasta un valor superior @ 50 Ul/L (sl nivel hasto &l que se eleva
la T5H depende en gran medida de lo cantidad de tefido tirorden
residual después de la cirugla).
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MIR 03 (7731): El término_diferenciacién aplicado al tejido ne-
oplasico define:

1. Elgrado de simiitud de las células neopldsicas desde el .

= b filkic ! ! :) >
males de [as gue derivan*.

2. La aparicién dentro de un tumor de elementos neoplasicos
que no estan presentes en el érgano o en el tejido en el cual
se originan.

3. La presencia de un grado extremo de anaplasia.

4. La presencia de areas tumorales de morfologia diferente en
cambios adyacentes del tumor (por ejemplo adenocarcino-
ma y carcinoma epidermoide).

5%

La variacién de la morfologia tumoral en la recurrencia de
la enfermedad.

MIR |0 (9365): Diez dias después de practicarle una hemitiroi-

dectomia a una paciente con un nodulo tiroideo de 1,5 cm reci-

be el siguiente informe definitivo por parte del anatomopatdlc

go: "patrdn fol icular muy cel ula rsininvasidn capsu lar que i nva-

de los vasos sanguineos y nervios adyacentes". Sefiale la res-

puesta correcta:

e Como no existe
realizar mas cirugia.

2.  H patrén folicular es indicacion de vaciamiento ganglionar
cervical prnfil:’\rfir‘n

3. S-etratadeun carci noma fol icular y requiere completarla
tiroidectomia.*

4. E informe permite descartar un carcinoma papiar con total
seguridad en el tiroides remanente.

5. La medicion de la calcitonina plasmatica nos permitira
diferenciar entre un carcinoma papilar y folicular.

invasion capsular no es conveniente

8.8. Carcinoma insular (pobremente

CURSO INTENSWO MIR ASTURIAS

D. DIAGNOSTICO:

e PMF (diagndstico diferencial con el linfoma y sarcoma).
Nédulo frio en la gammagrafia.

E. TRATAMIENTO:

e Quimioterapia (antraciclinas, paclitaxel) y radioterapia a
altas dosis (poco eficaces). Medidas paliativas de descompre-
sion.

® |a mayoria de los pacientes falecen en los 6 meses siguien-
tes al diagnostico.

]

8.10. Carcinoma medular

diferenciado)

® Es un tumor folicular con comportamiento bioldgico interme-

dio entre el carcinoma folicular y el anaplasico.

e Aparece entre los 50 y 60 afios

e Suele aparecer como un tumor solido, de mas de 5 cm y
suele estar formado por acumulacion de células foliculares
de pequefio tamafio que forman nidos bien definidos ( insu-
lae)

e En el momento del diagndstico, los pacientes suelen presen-
tar metastasis a distancia (6seas, pumonares y cerebrales),
asi como infiltracién local y necrosis intratumoral, lo que re-
fleja su gran agresividad.

6. Y. Carcinoma anaplasico O Indiferenciado

A. EPIDEMIOLOGIA:

e Es un cancer agresivo poco diferenciado.
e 2-4 % de todos los carcinomas tiroideos.
®* Mayores de 65 afios.

e Predominio en el sexo femenino.

B ANATOMIA PATOLOGICA:

e Células atipicas con numerosas mitosis, grandes areas de
necrosis e infiltracion polimorfonuclear.

e Presencia de areas diferenciadas (en sentido papilar o folicu-
lar).

o) dl_}mte maligno, invasion local y a distancia precoz.

e Tumor doloroso de crecimiento rapido e invasor + adeno-

e Patisistemelealepétrea, aunque algunas zonas  pueden ser
blandas por necrosis tumoral.

e Por lo general se presenta en pacientes ancianos con antece-
dentes de bocio, en quienes la glandua de manera subita,
en semanas O meses, comienza a agrandarse y producir
sintomas por compresién, disfagia o paralisis de cuerdas vo-
cales.

A. EPIDEMIOLOGIA:

e 5- 1 0% de todos los carcinomas tiroideos.
* Incidencia casi igual en la mujer y el vardn, ligero predomi-
nio en mujer (1.3:1).

Frecuencia

® Posible asociacion con tumores de otras glandulas endocri-
nas (MEN tipo 2) 2 MR).
P1POS: (80%): -7

Espaitiatico 6 thvilid ses \asindintias.
O (20%): Las formas a

2A y 2B suelen debutar mas precozmente (3° década) vy

tener peor pronostico (con frecuencia son multifocales).

e MEN 2A.

e MEN 2B.

e Tipo famiiar ajeno a la MEN (mejor prondstico que

las formas asociadas a MEN) (MIR).

B ANATOMIA PATOLOGICA:

e Se origina a partir de células parafoliculares o céluas C
productoras de calcitonina (2 MIR), histaminasa, prostaglan-
dinas serotonina y otros péptidos las cuales derivan de la

*  AtestécrasaepioViR)tumor aparece como hojas separadas por

a la MEN

andlaidstaatia matesel tidptael e gongo. GiiR)risticas de
e Presenta granulos secretores neurocitoplasmaticos (MIR).
e METASTASIS (por orden de aparicion): linfaticas y por via

hematoégena (higado, pulmén y huesos) (MR).

s
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e EMDOCRHOLOGIA

W, TROIDES

[ =Tn*h] I:uuruhm MEH A surias

Diseminocidn del carcinoma .medurur de firnides

Curcmumn medular de firoides corn fos huﬂuzgns caracharishicos: A;
Ceélulas tumorales del corcineme medulor de froides. -B: Estroma amiloige
Lo presentacidn ciisica astd formada por und praliferecidn solida de
celulos redondas o peligenales de ctoplasma granulor anféfile de ndclzas
de mediana famafie, separados por un estromao ofomenfe vosculor,
gstroma coltigena ¥ amileides.

C, CLINICA:

s Hhéadulo tirsidea firme, indoloro v de crecimiento lento +
adenopatia egrvical come primeros monifestacionas.

s Menos frecuentemente puede debutar por dinico de metasta-
sis o distoncia.

o Secrecion ectdpica de serotoning, ACTH, CEA [MIR), harmo-
na esfimulante de los melonocitos, prostogiondinags, histami-
nasa v VIP (dicrrea).

+ FACTORES DE MAL PRONOSTICO:
= Edud avanzado.

s Presencia de diorreo (13%).
» Estodio avonzodo en el momente del diagndstice.

D. DIAGNOSTICO:

«  Medicion basal de caleitanina (relacién entre su concentro-
cion plasmatica y la corga turmoral),

s Estimulocian de lo secrecidn de calctonina con calcio o pen-
togasiring.

» En todos los pocientss con odncer medulor de firaides esid
justificodo investigor la existencio de mutociones del gen RET,
va aue es posible ofrecer a los personas gue fengon resulta-
dos positives pora mutocianes  consejo genético y pruebas
gendtices de todos sus familiores,

= PAAF

s Modulo frio en la gemmagrafia,

s  Colcificacionas linfaticas carvicales [dansas),

E. TRATAMIENTO:

» TIROIDECTOMIA TOTAL con ablacion de ganglios linfaticos
del compariimenio central del cuello |2 MIR).

5i MEM-2A aperar primero gl feocromocitoma (MIR).
Radicterapio y quimiatzrapio pora la enfermedad recidivante
o rasidual.

A large ploze, hormenos tirsideos o dosis sustitutivas.

Se ha aprobade VANDETANIB (anti EGFR 1) para el trote-
miente del carcinemo medulor de firoides metnskiticn en
odultos, que no puade ser rolado eon cirugia,

Inhibider de la firosin-kinasa, aral, comprimide diario. . Re-
neeianes odversas farmaocolégicas més frecusnies  diarrea
{57%), exantema (53%), ocné (35%), nduseas (33%), hiper-
tensidn [33%), cefolea [24%), fatigo (24%), disminucién del
apetita (21%) y delor abdominal {21%).

Cabozantinib

F. MARCADOR:

« Colcloning (disgnostico precoz y seguimienta) [3 MIR)

= Histamingsa.

Lo coleitoning es el morcador tumearal tipics del carcinoma mea-

dular de fircides. (3+)

MIR 01 (7048): Sobre los tumores malignos del firpides, sehale
cudl de los siguientes rozonaomienios NG es CORRECTO:

1. E riesgo de linfoma tiroides es muche mds alto en lo firoidi-
tis de Hashimoto gue en &l bocio nodular,

2. H corcinoma medular liroidea no procede del epitelio folicu-

lar firoideo.

tiroi i i 2

4. El corcinoma foliculor liroideo requiere paro su identificocidn
invasién copsular, de los vasos sanguineos o del tiroides od-
yocanhe,

5. Algunos odenomas firoideos pueden comtener psevdopapilos
y confundirse con los popilas del corcinoma papilar,

MIR 02 (7478): En uno puncidn de firides sa obfienen células
fusiformes junto o célulos plosmociteides v células anoplasicos.
Los técnicas de inmunohisfoguimica reflejon el siguientz inmuna-
fenofipo pora esos células: firoglobuling negativa; Cromograni-
na A positiva y Antigeno Corcino-Embrienario positive. El dis-
1. Carcinomao anaplasica,

2. Corcinomo papilor,

3. Adenoma foliculor.

4, Corcinoma folicular,

5. Caorcinomo medular®,

MIR 03 [7739): Uno de los siguientes NO &5 un derivade de lo
cresta neural;
. Meuronos de Purkinie del cersbalo.*

]
2. Meuronos de fos gonghos roquidens [DRG).
3. Melonoditos de o piel,

4. Lo médula odrenal.

5. Célulos secretoras de colcitoning.

MIR 04 (7835} Paciente vardn de 27 afios de edad, gue tras ser
diognesticads hace 2 mases de un feccramocitomn, se le descu-

bra un noduls firoidso frie en una gemmeagratia tircidea. En la

anolitica resaftc un gumsnto desproporcionods de caled

Emm_qm £En gqué pofologio habrio que pensar?;
Adenoma tierides.

o
Carcinama papilar de firsidas.

Carcinomao folicular de tircides,
Carcinome parotoiden.
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