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HIPOTIROIDIA SUBCLINICA — ASPECTE CLINICE SI DE DIAGNOSTIC
Ana Virtosu, Zinaida Anestiadi, Zinaida Alexa, Dumitru Harea, Lorina Vudu
Catedra endocrinologie USMF ,,Nicolae Testemitanu”

Summary
Subclinical hypothyroidism — clinical and diagnostics aspects
Subclinical hypothyroidism is characterized by increased serum TSH concentrations

associated with normal levels of circulating total and free thyroxine (fT4). The clinical
significance of subclinical hypothyroidism is much debated. Subclinical hypothyroidism can
have repercussions on the cardiovascular system and other organs and systems. The purpose of
this study is to evaluate the clinical and therapeutical significance of the subclinical
hypothyroidism.

Rezumat
Hipotiroidia subclinicd reprezintd majorarea TSH-lui plasmatic asociatd cu nivel

plasmatic normal a T4 total si fT4. Semnificatia clinicd a acestei patologii rdmine subiect
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controversat. Hipotiroidia subclinicd se asociaza cu risc nalt cardio-vascular si de afectare a
altor organe si sisteme. Scopul acestei lucrari este evaluarea semnificatiei clinice §i terapeutice a
hipotiroidiei subclinice.

Actualitatea temei

Hipotiroidia sublcinica, caracterizata prin majorarea izolatd a TSH-lui plasmatic, ramine
un subiect controversat prin consecintele clinice organice si biologice, riscul inalt de progresie
catre hipotirodia manifesta, alterarea calitatii vietii si beneficiul programelor de screening si
tratament.

Prevalenta hipotiroidiei subclinice este de 4 — 10% la populatia adultd, fiind estimata la
8% la femei si 4% la barbati. O crestere netd a prevalentei se remarca la femei peste 60 ani
(20%) si la persoanele cu antecedente tiroidiene sau care au administrat medicamente cu
potential tireotoxic (Amiodarona, Litiu, Interferon s.a.). [1,2,3].

Rata anuald de progresie a hipotiroidiei subclinice spre hipotiroidie clinic manifesta este
2 — 5%, fiind esentiald identificarea persoanelor din grupele cu risc de progresie. Prezenta
anticorpilor AntiTPO si nivelul initial inalt a TSH sunt doi factori importanti de prognostic
negativ, cu risc de evolutie catre hipotiroidia manifesta.[2]

Meta-analize recente au demonstrat asocierea hipotiroidiei subclinice cu cresterea riscului
de boli coronariene, impactul asupra endoteliului si accelerarea dezvoltarii aterosclerozei, prin
anomalii a metabolismului lipidic si alterarea coagulabilitatii. Hipotiroidia subclinica se asociaza
cu disfunctii psihiatrice, ca depresia refractara si tulburari cognitive.[4]

Tratamentul hipotiroidiei subclinice suscitd controverse. Initierea tratamentului
presupune confirmarea diagnosticului cu prezenta fT4 normal si TSH majorat si excluderea altor
cauze de majorare a TSH-lui.

Frecventa mare a hipotiroidiei subclinice in populatia generald, evolutia progresiva spre
hipotiroidia manifestd si riscul aterogen cardio-vascular demonstreaza importanta patologiei si
impactul medico-social.

Scopul lucririi constd n evaluarea semnificatiei clinice si terapeutice a hipotiroidiei
sublinice.

Rezultate si discutii

Hipotiroidia subclinicd este definitd prin majorarea TSH peste 4 mU/l confirmata prin
dozare repetatd peste 1 lund si nivel normal a fT4 cu sau fara manifestari clinice de hipotiroidie.
Definitia nu specifica limita superioara a nivelului TSH-lui. Grupurile de experti in domeniu
divizeaza pacientii cu hipotiroidie subclinica in doua categorii: cresterea moderata a TSH (4,5 —
10 mU/1) si cresterea importanta a TSH (> 10 mU/1) [2, 3, 5].

Prognosticul hipotiroidiei subclinice depinde de evolutia indelungatd a afectiunii (cu risc
mai mare de afectare cardio-vasculara si aterosclerozd), tratamentul de substitutie administrat
adecvat si de dezvoltarea complicatiilor.

Raéspindirea hipotiroidiei subclinice este dependentd de virsta si sex, mai frecventd fiind
la femeile virstnice.

Este dificila diferentierea intre hipotiroidia subclinicd si alte disfunctii tiroidiene
tranzitorii asociate cu majorarea TSH. Doar hipotiroidia subclinica persistentd si progresiva este
considerata stadiu precoce a unei afectiuni tiroidiene. Diagnosticul hipotiroidiei subclinice poate
fi verificat prin reevaluarea TSH-lui plasmatic peste 6 sau 12 luni [3].

Diagnosticul include obligator excluderea altor cauze de crestere a TSH: cresterea
tranzitorie a TSH dupd o tiroiditd subacutd si postpartum; erori de laborator (prezenta
anticorpilor heterofili); intreruperea tratamentului cu hormoni tiroidieni la pacientii eutiroidieni;
pacientii necomplianti la tratamentul de substitutie; boli renale severe; insuficienta
corticosuprarenaliand primara netratatd; adenom hipofizar tireotrop; rezistenta hipofizard la
hormoni tiroidieni [3, 6].
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Etiologia hipotiroidiei subclinice este aceeasi ca si in cazul hipotiroidiei manifeste, mai
frecvente fiind tiroidita cronica autoimuna, radioiodterapia sau tratamentul chirurgical tiroidian,
tratamentul inadecvat a hipotiroidiei manifeste, excesul de iod si unele medicamente
(Amiodarona, Interferon). De asemenea sarcina se asociazd cu risc inalt de agravare sau de
dezvoltare a unei hipotiroidii. [5] Astfel, in cadrul investigatiilor pentru stabilirea diagnosticului
de hipotiroidie subclinica se vor doza obligator si AntiTPO.

Manifestarile clinice ale hipotiroidiei subclinice sunt nespecifice, dar, in ansamblu si prin
persistenta in timp, influenteaza calitatea vietii. De obicei, manifestarile clinice sunt depistate
retrospectiv, dupa stabilirea diagnosticului prin metoda paraclinica (dozarea TSH). 25 — 50% din
pacienti prezintad manifestari clinice moderat exprimate.

Evolutia cétre hipotiroidia manifestd a fost demonstratd in studii randomizate, rata de
progresie fiind mai mare In cazul asocierii AntiTPO §i proportionala cu nivelul initial inalt a
TSH [3, 5].

Consecintele cardio-vasculare includ: disfunctie diastolicd cu relaxare miocardica
incetinita si deficit de umplere venticulara, cresterea rezistentei vasculare periferice, a rigiditatii
arteriale si disfunctie endoteliald, factori de prognostic negativi, asociati cu morbiditate si
mortalitate inalta. [3] Aceste modificari sunt reversibile sub tratament hormonal.

Relatia intre hipotiroidia subclinica si modificarile profilului lipidic este controversata,
unii autori considerind aceasta entitate ca avind un risc aterogen inalt independent de anomaliile
lipidice[5].

Manifestarile neuro-musculare sunt inconstante si contradictorii, fiind mai frecvent
inregistrate la o valoare a TSH peste 10 mU/I1 [2].

Efecte asupra sistemului osos nu au fost inregistrate.

Unii autori sugereaza asocierea cu sindromul metabolic, diabetul zaharat tip 2.

Managementul hipotiroidiei subclinice, conform OMS, include dozarea TSH ca prim pas
in evaluarea functiei tiroidiene si ulterior a fT4, fT3 si AntiTPO pentru diagnosticul diferential al
afectiunilor endocrine (figura 1) [1]. Diagnosticul de hipotiroidie subclinicd presupune
diagnosticul biologic si identificarea cauzei hipotiroidiei. Criteriul de diagnostic a hipotiroidiei
subclinice constituie majorarea TSH-lui plasmatic in asociere cu nivel normal a fT4.

TSH majorat . T4

‘/N7\

Scazut ormal Majorat
A 4 A 4 A 4
AntiTPO Hipotiroidie Hipertiroidie secundara
subclinica sau rezistenta la
\ hormonii tiroidieni
Normal Majorat
A 4 A 4

Deficit congenital Tiroidita Hashimoto
de sinteza a T4, sau tiroidita
deficit iodat postpartum

Figura 1. Strategia de diagnostic in prezenta TSH majorat (WHO document WHO/00.4)
[1]

Stabilirea cauzei hipotiroidiei subclinice presupune efectuarea ultrasonografiei glandei
tiroide, scintigrafiei glandei tiroide, punctiei-biopsie tiroidiand, dozarea anticorpilor
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antitireoperoxidaza si anticorpilor antitireoglobulina, valoarea lor pozitivd fiind un factor
prognostic pentru dezvoltarea hipotiroidiei manifeste.

Nu existd un consensus privind tratamentul de substitutie a hipotirodiei subclinice. Dupa
unii autori, tratamentul amelioreaza functia cardio-vasculara, contribuind la prevenirea riscului
aterogen si astfel scazind morbiditatea coronariana.

Beneficiul tratamentului depinde de valorile initiale ale TSH-lui, de contextul clinic,
biologic si de riscul de progresie spre hipotiroidie manifesta. Se vor identifica persoanele cu risc
inalt cardio-vascular (disfunctie diastolica obiectivata ecocardiografic, hipertensiune diastolica,
ateroscleroza, dislipidemie sau diabet zaharat si fumadtorii), tratamentul carora va reduce
morbiditatea. Conform Haute Autorite de Sante se disting trei situatii:

e Risc inalt de evolutie (TSH > 10 mU/I si/sau AntiTPO pozitivi) — se recomanda

tratament;

e Risc scazut de evolutie (TSH < 10 mU/l si absenta AntiTPO) — se recomanda
monitorizare cu dozarea TSH la fiecare 6 luni;

e Situatie intermediard (TSH 4 — 10 mU/l) — tratamentul se va institui In prezenta
AntiTPO sau a semnelor clinice evocatoare de hipotiroidie (risc intermediar de
evolutie) sau in prezenta hipercolesterolemiei.[2]

Nivelul tinta a TSH obtinut prin terapia de substitutie este individualizat: 1 — 2,5 mU/1 la
tineri si la persoanele de virstd medie, 3 — 4 mU/l la virsta de 60 — 75 ani si 4 — 6 mU/l la
persoanele peste 70 ani. [7]

Screeningul hipotiroidiei subclinice este indicat la grupele de risc: femei peste 60 ani cu
antecedente tiroidiene, prezenta AntiTPO, antecedente de tratament chirurgical si radioterapie,
tratament cu risc tiroidian (Amiodarona, Litiu, Interferon).[2]

Concluzii

Hipotiroidia subclinica este o afectiune frecvent intilnitd in populatia generala, prevalenta
careia poate fi scdzuta prin diagnostic §i tratament precoce.

Diagnosticul hipotiroidiei subclinice este facil, prin dozarea sistematica a TSH si fT4.

Riscul de progresie spre hipotiroidia clinc manifesta, cit si riscul cardio-vascular aterogen
este Tnalt.

Aplicarea tratamentului de substitutie ramine controversatd, decizia terapeuticd fiind
individuala, in functie de raportul risc/beneficiu.
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