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RESUMEN

Se analizaron los valores de control para determinar el correcto funcionamiento de la
glandula tiroides en los servidores de la Escuela Superior Politécnica de Chimborazo de
la ciudad de Riobamba, afio 2013, conociendo el estado de salud de cada una de las
personas asistidas y poder ayudar a la prevencion de patologias relacionadas, este trabajo
se hizo en 266 personas de los cuales 136 (51%) son de sexo masculino y 130 (49%) de
sexo femenino, los mismos que estan en edades de entre 30 y 70 afios, se hizo el llamado
a las personas en grupos de 50 en el transcurso de una semana laboral en estado de ayuno
y se les realiz6 a toma de muestra sanguinea. Se hizo el estudio de hipotiroidismo e
hipertiroidismo mediante la determinacion de cada una de las hormonas tiroideas tT3, tT4
y TSH por método de ELISA (Enzyme-linked Immunosorbent Assay). De las 266
personas se tuvieron dieciocho casos de hipotiroidismo, con una TSH promedio de
18.73uUl/mL, una tT3 promedio de 1,10 ng/mL y una tT4 promedio de 8.29 mg/dL, doce
de los cuales corresponden a hombres y seis a mujeres. En el caso de hipertiroidismo se
obtuvieron seis casos con una TSH promedio de 0,16uUl/mL, una tT3 promedio de
1,53ng/mL y una tT4 promedio de 9,74mg/dL, 3 de los cuales perteneces a hombres y
tres a mujeres; siendo los valores referenciales empleados para este estudio de TSH=
0.28-6.82uUl/mL, T3=0,52-1,85 ng/mL y T4= Hombre 4,8-10,8 mg/dL Mujer 4,8-11,6
mg/dL. Las alteraciones tiroideas son enfermedades de mucho control y cuidado cuando
se las padece se recomienda la valoracion rutinaria y complementaria de cada una de las
hormonas tiroideas, y que el departamento médico de la ESPOCH desarrolle campafias
de prevencion y control de estas enfermedades tanto para hombres, mujeres, nifios y

adultos mayores.



SUMMARY

Control values were analyzed to determine the proper functioning of the thyroid gland on
servers in the Polytechnic School of Chimborazo in Riobamba, 2013, knowing the health
status of each of those assisted and to help prevention of pathologies related, this work
was done in 266 people of whom 136 (51%) were male and 130 (49%) were female, they
are aged between 30 and 70 years, was the call to people in groups of 50 in the course of
a work week in the fasting state and underwent a blood sampling. The study of
hypothyroidism and hyperthyroidism was made by determining each of the thyroid
hormones TT3, TT4 and TSH ELISA (Enzyme-linked Immunosorbent Assay). Eighteen
of the 266 people hypothyroidism, with average 18.73[1Ul TSH / ml, a TT3 average 1.10
ng / ml and an average TT4 8.29 mg / dL, twelve of which were men and correspond to
six women. In the case of six cases with hyperthyroidism average 0,16(1Ul TSH / ml, a
mean 1,53ng TT3 / mL and TT4 average 9,74mg / dL, 3 of which you belong men were
obtained and three women; the reference values being used for this study TSH = 0.28-
6.8200Ul/mL, T3 =0.52 to 1.85 ng/ mL and T4 = Male from 4.8 to 10.8 mg / dL. Women
4,8- 11.6 mg / dL. Thyroid disorders are diseases much control and care when they are
suffering from the routine and additional assessment of each of the thyroid hormones is
recommended, and that the medical department of the ESPOCH develop campaigns for

prevention and control of these diseases for men, women, children and elderly.



INTRODUCCION

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) establece como prevalencia de 1 a 10% a
las enfermedades tiroideas dentro de la poblacion en general. La cual va en incremento
sobre todo en personas de edades mayores a los 70 afios en hombres con el 16% y con

mujeres mayores de 60 afios con un 20% (John, E. 2012)

Segun estudios realizados el nimero de personas que sufren de problemas relacionados
con la tiroides estan bordeando los 200 millones a nivel mundial, siendo en su mayor
porcentaje mujeres mayores de 50 afios, quienes tienen el riesgo de padecer estas
patologias. (Jesus A. 2009)

Las alteraciones de la funcién tiroidea (hipotiroidismo-hipertiroidismo), junto con las
alteraciones estructurales (nédulos), se encuentran entre las patologias endocrinoldgicas

mas frecuentes en nuestra poblacion.

Tanto el hipertiroidismo como el hipotiroidismo se presenta mas en las mujeres, en
nuestro pais la prevalencia de hipotiroidismo e hipertiroidismo ha aumentado de 9.2 por
100 mil a 13.4 por cada 100 mil en mujeres, y siendo el incremento de un 45.65% y en
relacién con los datos de los hombres vemos que la prevalencia es mucho menos llegando

a un 28% siendo este incremento menos visible. (Spencer y cols. 1990)

Para tener entendimiento de lo que son estas patologias obtuvimos la informacién donde
cita que los trastornos tiroideos que se presentan con mayor frecuencia son:
hipotiroidismo (falta de hormonas tiroideas), hipertiroidismo (exceso de hormonas
tiroideas). (John, E. 2012)

En el Ecuador la prevalencia de trastornos de tiroides es mas comun en el sexo femenino
que en los varones debido a que la mujer es mas propensa a desarrollar enfermedades

autoinmunes y el 80% de los casos de trastornos tiroideos es el factor autoinmune.



Los factores geograficos y sociales influyen en el uso de los métodos para explorar la
funcion tiroidea, en esta investigacion se va a tener en cuenta estos parametros, se centrara
en los aspectos técnicos de dichas pruebas y en los criterios de diagndstico de

enfermedades.

En la préctica se han creado varias técnicas y métodos modernos para cada una de las
determinaciones para hormonas tiroideas, entre las principales pruebas estan TSH, T3y
T4, siendo de mucha importancia en el diagndstico de estas patologias asi como sus
diferentes variaciones; la investigacion de estas enfermedades a temprana edad puede
ayudar a prevenir los riesgos a los cuales estd asociado; como por ejemplo un
hipotiroidismo pronunciado o un hipertiroidismo marcado, asi como posibles

complicaciones si no se someten a un tratamiento correcto. (Spencer y cols. 1990)

A falta de investigaciones en el Ecuador de estas dos patologias que han sido sometidas
a estudio, la presente tesis tiene como objetivo el colaborar con el diagnéstico de esta
enfermedad en un grupo de personas, entre mujeres y hombres, servidores de la Escuela
Superior Politécnica de Chimborazo de la ciudad de Riobamba, de esta manera tendremos

un indicativo para que nos sirva como referencia estadistica en nuestra region.



CAPITULO |

1 MARCO TEORICO

1.1 LATIROIDES

La glandula tiroides es un organo situado en la region anterior del cuello. Consta de 2
I6bulos adosados a los lados de la traquea y la laringe, que estan unidos entre si por el

istmo. Dispone de una rica vascularizacion.

Esta constituida por foliculos cerrados de tamafio variable, revestidos de ceélulas
epiteliales cilindricas y llenas, en su mayor parte, de sustancia coloide que contiene
grandes cantidades de tiroglobulina (Tg), el precursor proteinico de las hormonas
tiroideas. Junto a estas células foliculares pueden identificarse, por sus caracteristicas
tintoriales, otro tipo de células denominadas células C o parafoliculares, secretores de
calcitonina. (Brandan N. 2007)

Las hormonas tiroideas, que son varias o mejor dicho ligeras modificaciones de un mismo
compuesto basico, la tiroxina, cumplen multiples funciones, que iremos analizando en
detalle, pero en su conjunto y de una forma simplista podemos decir que son las hormonas

que mantienen el "régimen" del motor del organismo.

Cuando hay un exceso de produccion de hormonas tiroides el organismo va "acelerado”,
cuando hay un déficit de produccion el organismo va "bajo de revoluciones”. (Brandan
N. 2007)

La glandula tiroides produce 2 hormonas relacionadas, tiroxina (T4) y triyotironina (T3).
Al actuar por medio de receptores nucleares, que estan presentes en la totalidad de las
células humanas, éstas hormonas desempefian una funcién de fundamental importancia
en la diferenciacion celular durante el desarrollo y ayudan a conservar la homeostasis

termogénica y metabolica en el adulto. (Brandan N. 2007)



Laringe

\ Aritenoides
/ y
Glandula {
tiroidea ™1 |

e

FIGURA N°1: ANATOMIA DE LA GLANDULA TIROIDES
1.1.1. FISIOLOGIA

Se encuentra localizada en la parte anterior del cuello formada por dos I6bulos ubicados
a los dos lados de la traquea unidos por el istmo; sus foliculos son los que le dan la
funcionalidad, estos tienen una forma esférica cuyo diametro es de 0,02 a 0,3 mm, los
mismos que estan constituidos por celulas epiteliales denominadas tirocitos encargados
de rodear materia coloidal formados por glucoproteina (tiroglobulina). La Tg esta
integrada por hormonas tiroideas por lo que le hace a la glandula Unica entre las glandulas
enddcrinas por su alojamiento extracelular de las hormonas sintetizadas. (Guaman, E.
2012)

Dichas células tienen la forma de un cubo con una cara apical la cual esta unida al coloide
tiroideo con microvellosidades; la cara basal y su contacto con capilares forman una red
alrededor de cada foliculo siendo esta capa muy densa y como ultimas partes las cuatro
caras laterales que estan unidas a las células foliculares vecinas por medio de sus caras
laterales y sus densosomas. La caracteristica de las células foliculares es su facil poder de
cambio de la morfologia dependiendo de gran manera de la actividad a la que estas estén
expuestas; siendo su forma aplanada cuando estan en reposo y mientras estan en actividad

toman una forma de cilindro. (Guaman, E. 2012)
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1.1.2. HORMONAS TIROIDES

La estructura de las hormonas tiroideas y su nombre esta dado por el nimero de &tomos
de yodo el mismo que estara acompafiado por la letra T para su denominacion. Las
hormonas circulantes son T4, T3 y T3 reversa (esta Ultima es bioldgicamente inactiva).
Los niveles plasméticos de estas hormonas son bastante estables a lo largo de la vida,

excepto en el periodo neonatal y en caso de algunas patologias.

Las hormonas tiroideas circulan unidas a proteinas plasmaéticas. S6lo el 0,15% de T4y
0,3% de la T3 sérica circulan en forma libre. Las proteinas a las que las hormonas
tiroideas se unen son las TBG (Thyroxin Binding Globulin), TBPA (Thyroxin Binding
Pre Albumin) y a la albumina (con una unién no especifica). Algunas drogas pueden
competir con las hormonas tiroideas en la union a las proteinas séricas, elevando asi la
concentracion de hormona tiroidea libre y haciendo que los mecanismos de control
produzcan una disminucion en la concentracion hormonal total para volver al equilibrio
anterior. Algunos ejemplos de estas drogas son: salicilatos, hidantoinas, algunos
antiinflamatorios como el diclofenaco cuya estructura se parece a la de la yodotironina.
Esto implica que para la medicion de las concentraciones de hormona tiroidea en estas
condiciones, debe considerarse necesariamente la medicién de hormona libre para evitar
la confusion por estos factores. (ROBINS., CONTRAN. 2006)

La vida media en la circulacion de la T4 es de alrededor de 5-7 dias, de la T3 1-3 dias y
de la T3 reversa alrededor de 5 horas. La concentracion plasmatica de la T3 es alrededor
del 2% de la T4 y la potencia relativa de la T3 es alrededor de 2 a 10 veces mas activa

que la T4 dependiendo del tipo de respuesta bioldgica que esté evaluando.

Dado que la afinidad de las hormonas tiroideas por las proteinas transportadoras séricas
es diferente, la concentracion de T3 libre es alrededor de un 30% de la de T4 libre. A
pesar de existir una mayor concentracion de T4, el T3 es metabolizado en el cuerpo a una
velocidad mayor. Las células del organismo no son capaces de captar la hormona unida
a las proteinas transportadoras, por lo que las células solo responden a la hormona tiroidea
libres. (ROBINS., CONTRAN. 2006)



1.1.2.1.  Sintesisy liberacion de las hormonas tiroides

La T3 y la T4 son las principales hormonas secretadas por la glandula tiroides son
aminoacidos yodados.

Las hormonas tiroideas son las unicas sustancias del organismo que contienen yodo. En
consecuencia es esencial una ingesta suficiente de yodo para la sintesis normal de
hormonas tiroideas. Las necesidades dietéticas minimas son de alrededor de 75ug al dia.
La sintesis de hormonas tiroideas se relaciona con la captacion de yodo desde la sangre y
la incorporacion de &omos de yoduro a residuos de tirosina de la tiro globulina, la
glicoproteina sintetizada por las células foliculares. (Manual MERCK. 2010)

Las hormonas tiroideas son las Unicas que incorporan un elemento inorganico, yodo, en
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FIGURA 2. SINTESIS Y LIBERACION DE LA HORMONA
una estructura organica formada por 2 moléculas del aminoacido tirosina. Los productos

segregados por la glandula tiroides se denominan yodotironinas; el principal producto es
la 3,5,3,5-tetrayodotironina, denominada tiroxina, y se representa como T4. Esta
molécula actla en gran medida como pro-hormona circulante. La 3, 5,3-,-triyodotironina
se segrega en cantidad mucho menor, se denomina simplemente triyodotironina y se
representa como T3. Esta molécula que ejerce casi toda la actividad hormonal en los
objetivos celulares, se produce principalmente en diversos tejidos mediante el aporte
circulatorio de la pro-hormona. (Manual MERCK. 2010)



1.1.2.2. Hormona Tiro Estimulante (TSH)

La Tirotropina (TSH) se trata de una hormona glicoprotéica secretada por el 16bulo
anterior de la hipofisis (adenohipofisis) que aumenta la secrecion de tiroxina y
triyodotironina. Con un peso molecular de unos 28.000 uma, aproximadamente, esta
hormona produce unos efectos especificos sobre la glandula tiroides, como el aumento de
la protedlisis de tiroglobulina (proteina yodada que proporciona los aminoacidos para la
sintesis de las hormonas tiroideas), lo que hace que se libere tiroxina y triyodotironina a
la sangre; el aumento de la actividad de la bomba de yodo; el aumento de la actividad
secretora y del tamafio de las células tiroideas, y el aumento de la yodacion del

aminoéacido tirosina, entre otros. (Jesus A. 2009)

La TSH humana ha sido estudiada por varios autores. Después de la TSH bovina (b-TSH),
que fue purificada y cristalizada en 1967 por Condliffe y Jakoby, la TSH humana (hTSH)

es la mejor conocida de todo el conjunto de hormonas adenohipofisarias.

La TSH u hormona tirotropa actla sobre las células foliculares de la glandula tiroides

estimulando la sintesis y liberacién de las hormonas tiroideas.

Desde un punto de vista clinico la tasa plasmatica de TSH ofrece importante informacién
a la hora de analizar la patogenia de las enfermedades del eje hipotalamo-hip&fiso-
tiroideo. Hasta no hace mucho tiempo, para poder cuantificar los niveles basales de TSH
en pacientes eutiroideos habia que estimular la sintesis de TSH con TRH (test de
estimulacion de TSH con TRH); hoy en dia estos métodos han quedado obsoletos (Bayer
1987, Green y Wehmann 1991).

De hecho, los andlisis inmunoreactivos para la determinacion de los niveles de TSH,
empleando un is6topo marcado, como el yodo 125 (ensayo inmunoradiométrico, IRMA),
ofrecen un grado de sensibilidad muy alto (Seth y cols. 1984); otro tanto puede decirse
sobre los ensayos inmunoenzimaticos (IEMA) con marcadores enzimaticos (Spencer y
cols. 1986), los ensayos inmunofluorométricos (IFMA) usando un fluoroforo (Paterson y
cols. 1985) y los ensayos de quimioluminiscencia (ICMA) que usan como marcador una

molécula quimioluminiscente. (Spencer y cols. 1990).
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Los primeros métodos de RIA utilizados (primera generacion) permitian realizar
determinaciones de TSH solo por encima de 1 o 2 mU/L, por lo que no eran Utiles para

detectar los valores de los pacientes hipertiroideos ni los normales bajos.

El perfeccionamiento del sistema dio paso a los ensayos de la segunda generacion con
una sensibilidad que oscilaba entre 0.1 y 0.2 mU/L. Los RIAs de la tercera generacion
(quimioluminomeétricos) son capaces de detectar valores minimos de TSH (entre 0.01 y
0.02 mU/L).

1.1.2.3. T3 (Triyodotironina)

La triyodotironina, también conocida como T3, es la principal forma activa de la hormona
tiroidea. Es producida por la glandula tiroides, junto con la hormona tiroxina, o T4.
(Orrego, A. 2012)

Sélo una proporcion relativamente pequefia de la T3 total de circulante en la sangre viene
directamente de la tiroides, con méas de 80 por ciento se forma en los tejidos del cuerpo
mediante la eliminacion de yodo de tiroxina. Las hormonas tiroideas se cree que afecta
practicamente a todas las células en el cuerpo y los efectos de la T3 incluyen la
estimulacion del metabolismo, el crecimiento y el desarrollo. Esto significa que los
niveles de energia del cuerpo, la temperatura y el correcto funcionamiento de todos sus

organos Yy tejidos dependen de la funcién normal de la triyodotironina. (John, E. 2012)

HO

FIGURA 3. ESTRUCTURA DE LA TRIYODOTIRONINA
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Las hormonas tiroideas estan hechas de moléculas de tirosina, un tipo de aminoéacido y
yodo. La tiroxina, o T4, esta hecha de dos tirosinas y cuatro &tomos de yodo, mientras
que la triyodotironina o T3, también consta de dos tirosinas, pero con solo tres &tomos de
yodo se unieron sucesivamente. La eliminacién de un atomo de yodo convierte la T4 en
la hormona activa T3, y este es el proceso que tiene lugar en los tejidos del cuerpo. En la
sangre, la mayoria de las hormonas tiroideas estan ligadas a una proteina transportadora
especial llamada globulina fijadora de tiroxina, pero también hay pequefias cantidades de
consolidar, o libre, T3y T4. (John, E. 2012)

La glandula pituitaria en el cerebro libera una hormona llamada hormona estimulante de
la tiroides (TSH), que actia sobre la glandula tiroides causando que se crea la
triyodotironina y tiroxina y les libera a la circulacion. Una caida en la cantidad de
hormonas libres hace que la pituitaria para reaccionar aumentando la TSH, la
estimulacion de la glandula tiroides a producir mas hormonas. Si la cantidad de hormonas
libres aumenta, TSH caerd y la tiroides produce menos hormonas. De esta manera se
regula constantemente la cantidad de hormonas tiroideas libres en la circulacion. (John,
E. 2012)

1.1.2.4. Tetrayodo Tiroxina (T4)

La tiroxina, también llamada tetrayodotironina, es el principal tipo de hormona tiroidea

secretada por las células foliculares de la glandula tiroides.

En el organismo para un correcto funcionamiento, precisa entre 80 y 200 mcg de yodo.
El yodo se toma como yoduro y en el intestino, se reduce a yoduro idnico que es absorbido
rapidamente por el tiroides. Una vez en el tiroides se incorpora a un aminoécido, la
tiroxina, su unién covalente requiere de la tiroperoxidasa (TPO) que unira las porciones
fenilas de los residuos del aminoacido. La asociacion de una molécula de yodo a la
tirosina produce monoyodotirosina (T1) y de dos la diyodotirosina (T2), la union de dos
T2 daré lugar a la tiroxina T4. Todos estos elementos se combinan en el complejo TGB,
que es el almacén de las hormonas tiroideas, y que por hidrolisis pasaran a la sangre. Para
pasar a la sangre se requiere de la ayuda de un trasportador, llamado proteina

transportadora de compuestos yodados (PBI).
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FIGURA 4. ESTRUCTURA DE LA TETRA YODO TIRONINA

La hormona que regula la funcion tiroidea y que se produce en la hipdfisis, se Ilama
hormona estimulante del tiroides (TSH), funciona de la siguiente manera: cuando el nivel
de hormonas tiroideas esta por debajo de lo normal, la hipéfisis lo detecta y aumenta la
produccién de TSH que estimula la tiroides para liberar mas hormona tiroidea, y
viceversa, si por el contrario el nivel de hormonas tiroideas es muy elevado la hipofisis

se frena y con ella la produccion de TSH.

1.1.3. DETERMINACION DE LOS NIVELES HORMONALES

1.1.3.1.  Determinacién de Tirotropina u Hormona Estimulante de la Tiroides
(TSH)

Para la obtencion de la concentracion de TSH en sangre se utiliza la prueba de TSH
ELISA sandwich (Ensayo de captura de antigeno y deteccion mediante
inmunocomplejos). Como una prueba de segunda generacion, usa un anticuerpo
monoclonal anti-TSH altamente especifico que estd fijado en la superficie de los
microcillos. En el primer paso de incubacion, las muestras, los calibradores o controles y
el conjugado enzimatico (anti-TSH marcada con peroxidasa) se forma el complejo tipo
sandwich el cual se une a la superficie de los micropocillos por ser fijado al anticuerpo
inmovilizado. Al final de la incubacion el exceso de conjugado enzimatica y anticuerpos

monoclonales son eliminados por el lavado. Se agrega el reactivo sustrato (etapa 2) y el
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color resultante, el cual cambia a amarillo luego de agregar la solucion de parada, es
medido fotométricamente. (John, E. 2012)

El incremento de absorbancia es directamente proporcional a la concentracion de TSH en
la muestra. La concentracion es evaluada por medio de la curva de calibracion la cual es

establecida con los calibradores de suero de concentraciones antigenas conocidas.

Se trata de un ensayo muy empleado en el que se recubre el pocillo con un primer
anticuerpo anti-antigeno. Después de lavar el exceso de anticuerpo se aplica la muestra
problema en la que se encuentra el antigeno, que seré retenido en el pocillo al ser
reconocido por el primer anticuerpo. Después de un segundo lavado que elimina el
material no retenido se aplica una solucién con un segundo anticuerpo anti-antigeno

marcado.

Asi pues cada molécula de antigeno estara unido a un anticuerpo en la base que lo retiene
y un segundo anticuerpo, al menos, que lo marca. Este ensayo tiene una gran especificidad
y sensibilidad debido a la amplificacion de sefial que permite el segundo anticuerpo. El
producto final en esta prueba realizada especificamente para conocer las concentraciones
sanguineas de TSH, dara como resultado un producto final coloreado donde la
concentracion de TSH es directamente proporcional a la intensidad del color de la muestra
de la prueba. (John, E. 2012)

Los niveles de TSH son considerados como el indicador disponible méas sensible para el
diagnostico de problemas tiroideos, midiéndose en la sangre de pacientes sospechosos de
sufrir de exceso (hipertiroidismo), o deficiencia (hipotiroidismo) de la hormona tiroidea,
y de esta manera averiguar si un problema tiroideo es de origen primario (Glandula
Tiroides) o secundario (del Hipotadlamo e Hipofisis). El rango normal para TSH esté entre
0,4y 4 mUI/mL. Cuando la concentracién de las hormonas tiroideas (T4 o T3) en sangre
sean bajas por un problema tiroideo primario, provocara que el hipotdlamo produzca mas
TRH, que conlleva a que la Hipdfisis produzca mas TSH, y por ello esta se encontrara en

concentraciones elevadas en sangre, ante un problema primario del tiroides.



Si por el contrario por causa de un problema tiroideo secundario, puede bajar la secrecion
de TRH y de TSH, lo que conllevara a que la glandula tiroides no se estimule, por lo que

se veran reducidos los niveles de T3 y T4 en sangre. (John, E. 2012)

Su determinacién servird de ayuda en el estudio del estado de la tiroides, diagnéstico y
tratamiento de las enfermedades tiroideas. A su vez servird de control cuando se

administre tratamiento hormonal o regulador de la funcidn tiroidea.

1.1.3.2. Determinacién de Triyodotironina (T3)

La determinacion de T3 es una de las herramientas mas importantes en el diagndstico de
la enfermedad tiroidea. Su determinacion ha descubierto una variedad de hipertiroidismo
donde los pacientes tirotdxicos presentan valores elevados de T3 con valores normales de
T4 (T3-Hipertiroidismo). (John, E. 2012)

Un aumento de T3 es evidente en pacientes donde el eutiroidismo es atribuido a T3
normal con valores subnormales de T4. La determinacion de T3 es util en el monitoreo
de pacientes bajo tratamiento para hipertiroidismo y pacientes que han descontinuado la
terapia antitiroidea, y es especialmente util para diferenciar sujetos eutiroideos de sujetos

hipertiroideos.

Los niveles de T3 se elevan durante el embarazo, ingesta de anticonceptivos orales o
tratamientos de estrogenos, paralelamente la TBG (Globulina unida a tiroxina) se
incrementa de manera analoga a la T4. De la misma manera una disminucion de TBG
disminuye la concentracién de T3. Sin embargo estos cambios del nivel de T3, no son
reflejo fiel del estado tiroideo. La mejor informacidn diagnostica acerca de la tirostasis
en estas situaciones se puede obtener con la prueba TRH. (John, E. 2012)

El estudio para la deteccion de la concentracion de T3 en sangre, es mediante una técnica
de inmunoensayo enzimatico competitivo de fase sélida (ELISA). Este estudio mide la
concentracion de Triyodotironina (T3) presente en sangre como parte de una evaluacion
de la funcién tiroidea. La prueba de T3 ELISA esta basada en el principio de la unién

competitiva entre la T3 de la muestra y el conjugado de T3-peroxidasa por un nimero
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limitado de sitios de union del anti-T3 (oveja) unido al pocillo. Asi la cantidad de
conjugado de T3-peroxidasa que se une al pocillo es inversamente proporcional a la

concentracion de T3 en la muestra. (John, E. 2012)

Luego de la incubacion con la muestra el conjugado de T3-peroxidasa sin unir y en estado
de equilibrio es removido por el lavado. La solucion de substrato se agrega y se desarrolla
un color azul. La intensidad de este color, el cual cambia a amarillo luego de agregar la
solucion de parada, es inversamente proporcional a la cantidad de T3 en la muestra. La
absorbancia de los controles y las muestras es determinada usando un lector de
micropocillos de ELISA. La concentracion de las muestras es interpolada de acuerdo a la
curva generada al utilizar los calibradores de suero de concentraciones antigenas
conocidas. (John, E. 2012)

1.1.3.3. Determinacion de Tiroxina (T4)

La Tiroxina, también conocida como T4, es una hormona hidrofoba, sintetizada y
almacenada en la glandula tiroides. Mas del 99% de T4 en la sangre estd unida
reversiblemente a proteinas plasmaticas (principalmente a Globulina unida a Tiroxina,
TBG).

La medicién de T4 total por prueba de inmunoensayo es una de las mas confiables y
convenientes pruebas para determinar la presencia de problemas tiroideos. Niveles
elevados de T4 han sido encontrados en pacientes con Hipertiroidismo debido a
enfermedad de Graves y de Plummer asi como en tiroiditis aguda y subaguda. Bajos
niveles de T4 han sido asociados con cretinismo, mixedema, enfermedad de Hashimoto

y algunas anormalidades genéticas. (John, E. 2012)

La prueba de T4 ELISA esta basada en el principio de la unién competitiva entre el T4
de la muestra y el conjugado de T4-peroxidasa por un nimero limitado de uniones en el
pocillo con anti-T4 (oveja). Asi la cantidad de conjugado T4-peroxidasa que se une al
pocillo es inversamente proporcional a la concentracion de T4 en la muestra. Luego de la
incubacion con la muestra el conjugado de T4-peroxidasa sin unir y en estado de

equilibrio es removido por lavado. La solucion de substrato se agrega y se desarrolla un
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azul. La intensidad de este color, el cual cambia a amarillo luego de agregar la solucion
de parada, es inversamente proporcional a la cantidad de T4 en la muestra.

La absorbancia de los controles y las muestras es determinada usando un lector de
micropocillos de ELISA a 450nm. La concentracion de las muestra es interpolada en la
curva de calibracion generada al utilizar los calibradores de suero de concentraciones

antigénicas conocidas. (John, E. 2012)

La medicion de la tiroxina y deméas elementos tiroideos, permiten evaluar el
funcionamiento de la glandula tiroides y diagnosticar enfermedades relacionadas con la
misma, tales como el hipotiroidismo (alta concentracion de TSH y baja concentracién de
hormonas tiroideas en sangre) y el hipertiroidismo (baja concentracion de TSH vy alta

concentracion de hormonas tiroideas en sangre).

1.1.4. DESARROLLO METODOLOGICO

Los métodos para la determinacion de la concentracion total de hormonas tiroideas (TT4
y TT3) también experimentaron cambios en su metodologia en los ultimos 40 afios. En la
década de los afios 50 se disponia de un Unico ensayo para la evaluacion de la funcion
tiroidea que constituia una medicion indirecta de la concentracion de hormonas tiroideas
totales: el ensayo de yodo unido a proteinas (PBI). En la década del 60 se empleo el
método de union competitiva a proteina (CPB) y en la década del 70 por método radio
inmunoldgico (RIA). Actualmente las concentraciones sericas de TT4 y TT3 son medidas
por inmunoensayos inmunométricos no isotépicos en formato automatizado (IEMA,
IFMA y ICMA). Muy recientemente se introdujo la espectrofotometria de masa. .
(Rodriguez J. 2004)

1.1.4.1. Utilidad Clinica

La determinacion de TT4 y TT3 son utiles en la evaluacion de la funcion tiroidea en
situaciones clinicas donde no se presenten anomalias relativas a los niveles circulantes y
afinidad de las proteinas transportadoras (TBG, TTR/TBPA, albumina) por las hormonas
tiroideas. En este sentido, presentan equivalentes exactitudes diagnosticas con respecto a

las determinaciones de la fraccion de hormonas tiroideas libres (FT4 y FT3); sin embargo,
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presentan pérdida de la exactitud diagndstica en estados clinicos asociados con
alteraciones de los niveles circulantes de las proteinas transportadoras y alteraciones
moleculares de estas, fundamentalmente la TBG. En estas Ultimas situaciones, las
determinaciones de TT4 y TT3 se emplean como ensayos adjuntos a la determinacion de
un estimado del estado de las proteinas transportadoras, especificamente para el calculo
del indice de hormonas tiroideas libres (FT4 I/FT3I). (Rodriguez J. 2004)

Las determinaciones de hormonas tiroideas totales se emplean como ensayos Unicos, es

decir, no asociados a otros ensayos en:

- TT4.- Evaluacion de discordancia entre las determinaciones de hTSH y FT4.

Evaluacion de la funcion tiroidea en pacientes severamente enfermos con NTI
hospitalizados en unidades de cuidados intensivos (UCI). En este grupo se prefiere usar
una estrategia combinada (determinacion de TSH sensible con FT4) sobre todo en
pacientes severamente enfermos con NTI hospitalizados en UCI. Se plantea que en ellos
la determinacion de TT4 podria ser un medidor confiable de su grado de complicacion,
de manera que cuando la severidad de la enfermedad se incrementa hasta hacerse critica
(usualmente asociada a la sepsis), los niveles de TT4 disminuyen como resultado de
alteraciones en el equilibrio entre la fracciéon libre de T4 y la unida a proteinas
transportadoras, causadas por inhibidores de la union de T4 a sus proteinas
transportadoras. Si el paciente no estuviese severamente enfermo, una disminucién de los
niveles de TT4 sin asociacion con un incremento de TSH (> 20 mUI/L) debe orientar a
un diagnostico de hipotiroidismo secundario, como consecuencia de una disfuncion

pituitaria o hipotalamica. (Rodriguez J. 2004)

TT3.- Diagnostico de hipertiroidismo primario causado por T3 (tirotoxicosis-T3).
(Rodriguez J. 2004)

1.2. BASES BIOQUIMICAS DE LOS METODOS PARA LA
DETERMINACION DE HORMONAS TIROIDEAS
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En el torrente sanguineo encontramos hormonas como la tiroxina y triyodotironina
producidas por la glandula tiroides siendo controlada por el hipotdlamo y pituitaria, las
mismas que en union con las proteinas seran transportadas a todo el organismo. Una de
estas proteinas es la globulina transportadora de tiroxina (TBG), que en el momento que
estan en el organismo ayudan a regular el metabolismo basal y el crecimiento, asi como

también el buen funcionamiento de los sistemas de nuestro organismo. (John, E. 2012)

El yodo es el oligoelemento que va a controlar la produccién de estas hormonas. En la
alimentacion es obtenido como yoduro, este elemento va a ser almacenada en el foliculo
tiroideo especificamente en el coloide, el mismo que esta rodeado de células en forma de
cubo donde el yodo va a tener contacto con la tiroglobulina para empezar la formacién
de tiroxina (T4) y triyodotironina (T3); si los niveles de yodo ingeridos es superior a la

que el organismo requiere se detiene la formacion de T3'Y T4.

La tiroxina va a ser la encargada de controlar la secrecion de la hormona liberadora de
tirotropina (TRH) producida por el Hipotadlamo , este control va a estar dado por la
concentracion de T4 presente en sangre; lo que va a provocar la endocitosis del coloide,
su digestion por enzimas lisosomicas y la secrecidn de tiroxina y triyodotironina, todo
esto controlado por la TSH proceso denominado “retroalimentacion de bucle cerrado”

este va a controlar las concentraciones hormonales ideales en la sangre. (Csaba, F. 2007)

Estas dos hormonas que van a ser producidas por el Hipotalamo pueden ser medidas como
tiroxina y triyodotironina totales o libres, siendo indicadores de la actividad que estas
tienen en el cuerpo, asi como también para verificar en buen funcionamiento de la

Glandula Tiroides y ayudando a formular diagndsticos mas certeros en los pacientes.

La mejor técnica que podemos utilizar para la medicion de los niveles hormonales en el
organismo es mediante inmunoensayos ELISA (Ensayo por inmunoabsorcién ligado a
enzimas) en donde su fundamento principal es el de inmovilizar un antigeno el cual va a
ser detectado por un anticuerpo enlazado a una enzima generando un resultado detectable
como puede ser el cambio de color cuya concentracion va a estar en relacion con la
concentracion del antigeno ya va a ser cuantificado por medio de espectrofotometria o

espectrofotocolorimetria. (John, E. 2012)
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1.3. ALTERACIONES DE LA FUNCION TIROIDEA

1.3.1. HIPOTIROIDISMO
1.3.1.1.  Definicion

Es una patologia definida por la baja secrecion de hormonas tiroideas producidas por la
glandula tiroides o a que la accion de las hormonas tiroideas recibe una resistencia

periférica. (Guaman, E. 2012)

Es una patologia contraria al hipertiroidismo en su totalidad resultando como
consecuencia valores extremadamente bajos de hormonas tiroideas séricas y por

consecuencia un elevado valor de la hormona TSH.

El hipotiroidismo también es conocido como hipotiroidismo mironio el cual se puede dar

con o sin presencia de bocio.

Es el estado clinico y bioguimico resultante de mdltiples alteraciones estructurales y
funcionales que conducen a una deficiente produccién de hormonas tiroideas y por
consiguiente a una concentracion sérica y tisular subnormal de ellas, que se corrige con

el tratamiento con hormona tiroidea. (Orrego, A. 2012)

1.3.1.2. Epidemiologia

Es el més frecuente de los trastornos funcionales endécrinos que en su mayoria afectan a
las mujeres, teniendo datos de prevalencia de entre 0.5 a 4% en la poblacion, y
diferenciada por su proporcionalidad entre mujeres y hombre de 4 a 1, siendo uno de los
principales factores para este estudio el cual fue realizado en Cuba en el afio 2003.
(Navarro, D. 2004)

1.3.1.3. Etiologia

En la tabla N° 1 se presenta una clasificacion etioldgica del hipotiroidismo primario o

tiroideo son formas con bocio clinico las enumeradas en las categorias €) y f) de los
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tiroprivos, todas las bocidgenas o compensatorias, las por blogueo en la secrecion de las
hormonas tiroideas y en los hipotiroidismos transitorios la Unica excepcion son las
postablativas de una tirotoxicosis hipertiroidea por enfermedad de Graves-Basedow (con
algunas excepciones en pacientes que con yodo-131m no alcanzan a destruir la glandula
tiroides). (Orrego, A. 2012)

Los hipotiroidismos centrales, en general en ausencia de padecimiento primario
concomitante (como la hemocromatosis hereditaria), se presentan como hipotiroidismos
sin bocio clinico. En los sindromes de resistencia a las hormonas tiroideas, las dos
primeras por lo general se acompafian de bocio clinico y todas son formas familiares. Es
de anotar que la resistencia hipofisiaria aislada cursa clinicamente con un hipertiroidismo

y no con hipotiroidismo. (Orrego, A. 2012)
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TABLA N°

1. CLASIFICACION ETIOLOGICO DEL HIPOTIROIDISMO.

A. Hipotiroidismo primario o tiroideo

1. Por destruccion de la glandula tiroides o tiroprivo.

a.
b.

c.
d.
e.

f.

Autoinmune, forma atrofica.

Ablativa: quirdrgica (total y parcial), por yodo-131m (por hipotiroidismo o carcinoma diferenciado
de tiroides) y por radiacion extrema (linfomas y carcinomas de cabeza y cuello).

Idiopatico primario.

Cretinismo atireético esporadico (aplasico o displasico).

Por infiltraciébn maligna (carcinomas primarios de tiroides, linfomas tiroideos y enfermedad
metastasica).

Por infiltracion benigna (tiroiditis crénica fibrosa o estruma de Riedel, amiloidosis, esclerodermia,
cistinosis, hemocromatosis y sarcoidosis).

2. Por defectos en la biosintesis de las hormonas tiroideas, bociégeno o compensatorio.

a.

b.
c.
d

Autoinmune, formas bacidgenas.

Por deficiencia y por exceso de yodo (endémico o iatrogénico, incluyendo el uso de amiodorona).
Por uso de tionamidas (propiltiouracilo y metinazol).

Por exposicion a antitiroideos no farmacologicos (acido para-amino-salicilico, fenilbutazona,
resorcinol, plantas cruciferas y la casava).

Por defectos enzimaticos heredados o dishormonogénesis.

- Tipo I o defecto de atrapamiento del yodo.

- Tipo Il o defecto en la organificacién del yodo, comprende 5 subtipos.

- Tipo Il o defecto de acoplamiento.

- Tipo IV o defectos en la sintesis, secrecion y glucosilacion de la tiroglobulina.

- Tipo V o defecto de dehalogenasa.

3. Por blogueos en la secrecion de hormonas tiroideas.

a.
b.

Uso de glucocorticoesteroides.
Uso de carbonato de litio.

4. Hipotiroidismos transitorios

a.

d.
e.
c

Dentro de los primeros seis meses de una terapia con yodo-131m o postcirugia de una tirotoxicosis
hipertiroidea causada por una enfermedad de Graves-Basedow.

Tiroiditis agudas o supurativas (son raras e infrecuentemente cursan con hipotiroidismo).
Tiroiditis transitorias:

- Subaguda o dolorosa, granulomatosa de Quervain, en su tercera fase.

- Silenciosa o linfocitica no dolorosa, en su tercera fase.

- Espontanea.

- Postparto de la tiroiditis linfocitica.

Ocasionalmente las tiroiditis autoinmunes cronicas tipo enfermedad de Hashimoto.

Post suspension de hormonas tiroideas en individuos eutiroideos.

Por terapia con tionamidas, con hormona del crecimiento y con analogos de la somatostatina.

B. Hipotiroi

dismo central

1. Hipotiroidismo secundario o hipotirotrépico

a.
b.

Defecto familiar aislado de las células tirotropas.

Panhipopituitarismo (tumoral, infiltrativo como en la hipofisitis linfocitica autoinmune, la
sarcoidosis, la histiocitosis X y la hemocromatosis, ablativo quirdrgico o por radiacion local o
externa, traumético e isquémico como el sindrome de Sheehan y la apoplejia pituitaria; y rara vez por
hipoplasia pituitaria.

2. Hipotiroidismo terciario

a.

b.

C.

Defecto aislado de las neuronas TRH positivas (como en algunos casos de nifios que reciben hormona
del crecimiento).

Mixto (como ocurre en pacientes que reciben andlogos de la somatostatina, los cuales inhiben la TSH
y la hormona de crecimiento).

Global (tumoral, infiltrativo como la hemocromatosis, por radiacién externa y traumatico).

C. Sindrome de resistencia a las hormonas tiroideas.

1. Resistencia periférica.

2. Resistencia generalizada, hipofisiaria y periférica.

3. Resistencia o insensibilidad tiroidea a la TSH, como defecto aislado o dentro del sindrome de
pseudohipoparatiroidismo.

FUENTE: (Orrego, A. 2012)
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1.3.1.4.  Tipos de Hipotiroidismo

El hipotiroidismo es una patologia que se caracteriza por tener varios tipos y con ellos sus
sintomatologias lo que nos ha permitido definir una clasificacion para facilitar su estudio,
siendo:
- Hipotiroidismo Primario.
- Hipotiroidismo sin bocio.
- Hipotiroidismo con bocio.
- Hipotiroidismo Supratiroideo.
- Hipotiroidismo Congénito.
- Hipotiroidismo en el embarazo.
- Hipotiroidismo y diabetes.

- Hipotiroidismo subclinico.

1.3.1.5. Factores de Riesgo

Embarazo.- Del cinco al ocho por ciento de mujeres desarrollan tiroiditis postparto. Esta
condicion se caracteriza por hipertiroidismo que es seguido por hipotiroidismo. Por lo
general resulta mejoria sin tratamiento, pero pueden ocurrir reapariciones y algunas veces

se necesita tratamiento. (Ortega Vanessa. 2010)

Un historial de otras enfermedades autoinmunes, como:
- Anemia perniciosa

- Diabetes tipo 1

- Glandulas adrenal o paratiroides poco activas

- Avrtritis reumatoide

- Lupus

- Sindrome de Sjogren

- Enfermedad de Addison

- Enfermedad celiaca

- Miastenia grave
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Edad.- Su riesgo de hipotiroidismo incrementa con la edad, especialmente después de los
65 afios.

Sexo.- Las mujeres son aproximadamente de 4 a 5 veces mas propensas que los hombres

a desarrollar hipotiroidismo.

Factores genéticos.- Si alguno de los miembros de su familia tiene hipotiroidismo, usted

tiene mayor riesgo.

Raza/Etnicidad.- “El hipotiroidismo ocurre con mas frecuencia en personas caucéasicas

que en personas afroamericanas”. (Ortega Vanessa. 2010)

1.3.1.6. Sintomas

Los sintomas mas caracteristicos son la depresidn que en el diagnostico pueden llevar a
tratamientos equivocados con psicologos; el hipertiroidismo también esta asociado con el
significativo aumento o disminucién de peso asi como también de cansancio, fatiga y

dolores musculares.

Los sintomas son de muy dificil deteccion en etapas tempranas por lo que resultan muy
imprecisos. (BAHN RS. 2011)

1.3.1.7. Complicaciones del hipotiroidismo

De ser tratado a tiempo no hay complicaciones. De no tratarse oportunamente se pueden
ver casos severos de hipotiroidismo (coma hipotiroideo o coma mixedematoso), que es
una condicion de riesgo mortal que se manifiesta con hipotermia (descenso de la
temperatura corporal por bajo 35°C), bradicardia (latido cardiaco muy lento), bradipnea
(frecuencia respiratoria muy lenta), hipercapnia (exceso de diéxido de carbono en sangre)
hipoxia (privacion de oxigeno en una parte del cuerpo), hipotension (descenso de la
presion arterial por bajo 90/60), oliguria (disminucion notable de orina) y somnolencia.
(Ortega Vanessa. 2010)
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1.3.1.8. Diagnéstico

El diagnostico es facil si se piensa en esta posibilidad pudiendo establecerse por la
anamnesis y la exploracion fisica. Para la comprobacién bioldgica del hipotiroidismo
primario, las pruebas més utilizadas son la determinacion de la TSH basal, que esta
invariablemente elevada en esta afeccion, y de la T4 libre que esta disminuida. La
realizacion de otras pruebas tiroideas raras veces esta indicada. La presencia en el suero
de anticuerpos antitiroideos permite identificar la tiroiditis autoinmune como etiologia

del hipotiroidismo. (Ortega Vanessa. 2010)

La determinacion de los anticuerpos anti célula parietal gastrica también esta justificada
en el hipotiroidismo de origen autoinmune, ya que estos anticuerpos son positivos en un
tercio de los casos y pueden acompafiar o preceder a la aparicion de una anemia

perniciosa.

El médico debe recordar algunos cambios bioquimicos que pueden aparecer en el
hipotiroidismo y que, aunque no tienen valor especifico, pueden ayudar a despertar la
sospecha de la afeccion. Entre ellos deben citarse el aumento del colesterol, de la creatin
fosfokinasa (CPK), de la ASAT (que son enzimas que se encuentran en el masculo
esquelético, rifion, cerebro, péancreas, pulmones, leucocitos y hematies) y de la
deshidrogenasa lactica (LDH). (Ortega Vanessa. 2010)

1.3.1.9. Manifestaciones clinicas

El estado clinico del hipotiroidismo se manifiesta en todos los 6rganos y sistemas. Los
sintomas y signos se presentan de acuerdo con la edad del paciente, a la velocidad con
que se desarrolla el proceso y a la enfermedad asociada. Las manifestaciones en los nifios
sobrepasan los limites de esta revision; sin embargo, amerita resaltar en ellos y en los
adolescentes, la estatura corta, los trastornos en el desarrollo sexual (incluyendo el retardo
puberal en ambos sexos y la pubertad precoz verdadera sin aumento en la maduracion

Osea en las mujeres), y el retardo mental que acompafia al cretinismo.
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En los adultos las principales manifestaciones estan citadas en la Tabla N° 2 y raramente
son tan severas que conduzcan a una emergencia médica como el coma mixedematoso.
(Orrego, A. 2012)

TABLA N° 2. MANIFESTACIONES CLINICAS MAS FRECUENTES DEL
HIPOTIROIDISMO EN LOS ADULTOS

Sintomas Frecuencia % Signo Frecuencia %
Debilidad. 90-99 Xerostomia. 60-100
Letargia. 91 Lenguaje lento 91
Intolerancia al frio. 60-95 Edema palpebral 40-90
Disminucion del sudor. 89 Lengua Gruesa 82
Memoria alterada. 66 Edema facial. 79
Estrefiimiento. 61 Cabello aspero. 76
Aumento de peso. 50-75 Piel pélida. 71
Alopecia 57 Edema periférico. 55

FUENTE: (Orrego, A. 2012)

El hipotiroidismo en los adultos y en los ancianos generalmente se inicia de manera
indolente en la edad media de la vida, muchas veces transcurren 30 o 40 afios antes de
que el paciente sea sintomatico. Lo anterior significa, como bien lo afirm6 P. Star en
1955, que “los ancianos no son normalmente hipotiroideos, que a la gente de la edad
media de la vida no se le debe permitir que vayan a ser hipotiroideos”. Fue este mismo
autor quien, en 1954, por primera vez hablé de realizar una tamizacion en personas de

edad media y en ancianos.

Por esto, el diagnéstico de hipertiroidismo idealmente debe realizarse en el estadio
subclinico (sindrome de la tiroides fallando), y para lograrlo es necesario realizar estudios
de tamizacion en personas de edad media y en ancianos, al menos en aquellos pacientes
con antecedentes de enfermedad tiroidea transitoria o familiar, con otras enfermedades
autoinmunes (particularmente con diabetes mellitus tipo 1), con demencia o con

sindromes depresivos o psicoticos.
Actualmente, es norma aceptada internacionalmente realizar tamizacién en mujeres

mayores a 50 afios, en mujeres con trastornos de la fertilidad, en mujeres gestantes y

posiblemente en todos los hombres mayores de 65 afios. (Orrego, A. 2012)
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1.3.2. HIPERTIROIDISMO

1.3.2.1. Definicion

Es una patologia resultante de la exposicion de los tejidos a demasiadas concentraciones
de hormonas tiroideas, produciendo un grupo de sintomas y signos clinicos, los cuales

afectan alrededor de un 3 a 5 % de la poblacion mundial. (Jesus A. 2009)

1.3.2.2.  Epidemiologia

El aumento de hormonas tiroideas es la causa de un estado llamado tiroxicosis y si esta
patologia es producida por el mal funcionamiento de la glandula tiroides se la denomina
Hipertiroidismo siendo la caracteristica principal la actividad superior a lo normal dando
como resultado una aceleracion de las funciones de los 6rganos y por ende de su

metabolismo.

El hipotiroidismo tiene como prevalencia en mujeres con un valor de 2% y de en hombre

con un 0,2% aumentando estos valores con la edad. (Navarro, D. 2004)

1.3.2.3. Causas

Existen diversas causas entre las cuales tenemos un listado de las mas frecuentes como

son.

- Causadas por la enfermedad de Graves.

- Mal suministro de dosificacion de hormonas tiroideas, en especial de la levotiroxina.
- Ingesta de grandes cantidades de yodo al organismo

- Infecciones causadas por virus.

- Tumores presentes en la hipdfisis o la tiroides los cuales no son cancerigenos.

Otras dos causas comunes del hipertiroidismo incluyen:

- Hiperfuncionamiento de los nodulos tiroideos. Crecen uno o mas nodulos o bultos en

la tiroides y estos aumentan su actividad para producir demasiada hormona.
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- Tiroiditis. Un problema en el sistema inmunitario o una infeccién viral hacen que la
glandula tiroides se inflame y produzca hormona tiroidea adicional que se filtra en el
torrente sanguineo. (Orrego, A. 2012)

1.3.2.4. Etiologia

La enfermedad de Graves-Basedow en un 70% es la causa mas frecuente de
hipertiroidismo en el adulto en edades medias de la vida, y especialmente en mujeres
jovenes; se trata de una enfermedad multisistémica de origen autoinmune, que se
caracteriza por la asociacion de: hipertiroidismo, bocio. La enfermedad de Graves-
Basedow estimula de forma anormal la glandula tiroidea produciendo el hipertiroidismo,
caracterizados por hiperplasia difusa de la glandula tiroides resultando en un bocio e

hiperfuncién de la glandula o tirotoxicosis.

Se cree que la etiologia esta basada en el acoplamiento de un anticuerpo sobre el receptor
de TSH de la glandula, estimulando directamente a las células tiroideas para la formacion

de hormonas tiroideas haciendo la funcion anéloga de la TSH.
Por lo que la enfermedad de Graves-Basedow es la entidad mas importante para que

pueda producir hipertiroidismo, aparece en cualquier edad pero mas comunmente en el

rango de 30 a 40 afios, difundida por todas las areas geogréaficas. (Orrego, A. 2012)
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TABLA N° 3. ETIOLOGIA DEL HIPERTIROIDISMO

HIPERTIROIDISMO

a) Autoinmune
- Enfermedad de Graves, causada por anticuerpos estimulantes del receptor de TSH.
Forma neonatal.- por transferencia placentaria de anticuerpos maternos.

- Fase tirotdxicos de la tiroiditis linfocitaria cronica de Hashimoto (hashitoxicosis).

b) Hipersecrecion de TSH hipofisiaria
- Adenoma tiroideo secretor de TSG.

- Resistencia hipofisiaria a hormonas tiroideas.

c) De origen tiroideo

- Nédulos tiréideos autdnomos hiperfuncionales.

- Sindrome de McCune-Albright.

- Modulaciones activadoras del receptor TSH (puede producir hipertiroidismo en

periodo neonatal).

- Tiroiditis (destruccion de tejido tiroideo con liberacién de hormonas tiroideas)
- Subaguda o virica.
- Autoinmune=hashitoxicosis

d) Exceso de gonadotrofina coriénica (HCG). Coriocarcinoma, mola hidatidica

e) Inducida por sobrecarga de yodo (efecto yodo-Basedow)

f) Tormenta tiroidea o crisis tirotoxica. Excepcional en edad pediatrica. Puede aparecer en
situaciones de estrés, tras la terapia con yodo radiactivo o tras suspension de tratamiento con

antitiroideos

TIROTOXICOSIS IATROGENA POR INGESTA DE HORMONAS TIROIDEAS
(ACCIDENTAL O INDUCIDA)

HIPERTIROXINEMIA SIN TIROTOXICOSIS (EUTIROIDEA CLINICAMENTE)

a) Resistencia generalizada a las hormonas tiroideas

b) Hipertiroxinemia eutiroidea por deficiencia de 5’-monodeiodinasa

¢) Hipertiroxinemia transitoria por enfermedades no tiroideas:
- Por farmacos: amiodarona, heparina, propanolol, contrastes yodados,
anfetaminas
- En enfermedades agudas, incluidas patologias psiquiatricas

FUENTE: (Orrego, A. 2012)
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1.3.25. SINTOMAS

Entre los principales podemaos citar los siguientes:

Dolor de las articulaciones
Debilidad y decaimiento
Calambres en lugares no especificos del cuerpo
Sudoracion excesiva

Baja de peso

Diarrea

Ansiedad

Pérdida de cabello

Fatiga

Presencia de bocio
Aumento de apetito
Nerviosismo

Hipertension arterial

Ojos protruyentes

1.3.26. TIPOS DE HIPERTIROIDISMO

- Primario (tirotoxicosis)

a. Endogeno (enfermedad de Graves).

b. Latrogénico. Excesiva administracion de hormonas tiroideas exdgenas.

- Secundario. Secrecion excesiva de TSH (tumor); anomalias del eje hipotalamo-

hipéfisis. (Manual MERCK. 2010)

1.3.2.7.  Factores de Riesgo

En méas del 70% de los casos, el hipertiroidismo es provocado por un trastorno
autoinmune que se llama enfermedad de Graves. Normalmente, los anticuerpos
producidos por el sistema inmunitario ayudan a proteger el cuerpo de los virus, las

bacterias y otras sustancias extrafias. Una enfermedad autoinmune ocurre cuando el
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sistema inmunitario produce anticuerpos que atacan los tejidos y/u 6rganos del cuerpo.
En el caso de la enfermedad de Graves, los anticuerpos producidos por el sistema
inmunitario estimulan la tiroides y hacen que produzca demasiada hormona. Los médicos
creen que la enfermedad de Graves puede ser hereditaria. Es mas comin en mujeres

jovenes.

El hipertiroidismo, en particular la enfermedad de Graves, tiende a ser hereditario y es
mas comun en mujeres que en hombres. Si otro miembro de su familia tiene una
enfermedad de la tiroides, hable con su médico acerca de lo que esto puede significar para
su salud y si tiene alguna recomendacion para el seguimiento de su funcion tiroidea.
(Manual MERCK. 2010)

1.3.2.8.  Complicaciones del hipertiroidismo

La crisis tiroidea es un empeoramiento subito de los sintomas que puede suceder con
infeccion o estrés. Se puede presentar fiebre, disminucion de la lucidez mental y dolor
abdominal.

Los pacientes requieren tratamiento en el hospital. (Manual MERCK. 2010)

Otras complicaciones del hipertiroidismo abarcan:
- Problemas cardiacos como frecuencia cardiaca rapida, ritmo cardiaco anormal e
insuficiencia cardiaca
- Osteoporosis
Las complicaciones relacionadas con la cirugia son:
- Cicatrizacion del cuello
- Ronguera debido al dafio a un nervio de la laringe
- Nivel bajo de calcio debido a dafio en las glandulas paratiroides (localizadas cerca
de la glandula tiroides)

- Hipotiroidismo (tiroides poco activa)
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1.3.2.9. Diagnéstico

Se establece el diagndstico de bocio toxico difuso ante la sospecha clinica, los valores de
T3y T4 libres y totales elevados y TSH suprimida. (Meldem S. 2011)

La conducta terapéutica plantea que generalmente no es necesario ingresar al paciente,
sino llevar a cabo tratamiento higiénico-dietético (reposo, dieta hipercalorico, vitaminas
y sedantes), asi como la terapia de induccion (realizar un tratamiento de induccién
escalonado de acuerdo con la respuesta y el compromiso clinico de cada paciente).
(Delgado, Ximena .2011)

Los valores que nos van ayudar a la identificacion de esta patologia son los niveles de

Tiroxina y tirotropina; siendo la mas preponderante la hormona TSH (tirotropina).

Los niveles elevados de T4 con TSH suprimida son tipicos de la enfermedad de Graves,
siendo en un porcentaje de un 95% de pacientes; percibiéndose que en las primeras etapas

pueden estar suprimidos los valores de TSH y normales los de T4.

Existen varios tratamientos para el hipertiroidismo. Su médico elegird un tratamiento
adecuado segun su edad, su estado fisico, la causa de su hipertiroidismo y la gravedad de

su afeccion. (Delgado, Ximena .2011)

- Yodo radiactivo. El yodo radiactivo se toma por boca. Se introduce en el torrente
sanguineo y es absorbido por las células tiroideas hiperactivas. El yodo radiactivo
hace que el nivel de hormona tiroidea en el cuerpo disminuya. Los sintomas
disminuyen en 3 a 6 meses. Por lo general, el resultado final es la actividad tiroidea
baja permanente (hipotiroidismo), pero puede tratarse con suplementos para la

tiroides.

A pesar de las inquietudes acerca del material radiactivo, este tratamiento se ha usado
durante méas de 60 afios sin provocar ningun problema. La mayoria de los adultos a
nivel mundial que desarrollan hipertiroidismo son tratados con yodo radiactivo.
(Meldem S. 2011)
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Medicamento contra la tiroides. Estos farmacos tratan el hipertiroidismo
obstruyendo la capacidad de la tiroides de producir hormonas. Los sintomas
comienzan a mejorar en 6 a 12 semanas pero, por lo general, el tratamiento continla

durante, al menos, un afio. (Meldem S. 2011)

Cirugia. EIl hipertiroidismo puede tratarse con una cirugia (que se Illama
tiroidectomia), en la que su médico extrae la mayor parte de la glandula tiroides.
Después de la cirugia, es probable que desarrolle hipotiroidismo (enfermedad de
tiroides hipoactiva). Luego, deber& tomar un suplemento de hormona tiroidea para

restaurar los niveles hormonales al nivel normal. (Meldem S. 2011)

Betabloqueantes. Independientemente del método de tratamiento que use, su
médico puede recetarle un farmaco betabloqueante para enlentecer su frecuencia
cardiaca y reducir las palpitaciones, los temblores y el nerviosismo hasta que sus

niveles de tiroides estén mas cerca de lo normal. (Meldem S. 2011)

1.3.2.10. Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones que un paciente puede tener en el momento de poseer esta

patologia son:

- Cambio en el estado de conciencia
- Mareo

- Latidos cardiacos rapidos e irregulares

Igualmente, consulte con el médico si esta recibiendo tratamiento para el

hipertiroidismo y presenta sintomas de insuficiencia tiroidea, como:

- Depresion
- Lentitud fisica y mental

- Aumento de peso (Delgado, Ximena .2011)
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CAPITULO Il

2. PARTE EXPERIMENTAL

2.1. LUGAR DE LA INVESTIGACION

Laboratorio de Analisis Bioquimicos y Bacteriologicos, de la Escuela de Bioquimica y

Farmacia en la Facultad de Ciencias de la Escuela Superior Politécnica de Chimborazo.

2.2. MATERIALES, EQUIPOS Y REACTIVOS

2.2.1. MATERIAL BIOLOGICO

El presente estudio esta hecho en base a los servidores de la ESPOCH los cuales fueron
escogidos de manera aleatoria entre docentes, empleados y obreros.
Se trabajo con 266 pacientes, entre ellos 130 mujeres y 136 hombres, comprendidos entre

30 a 70 afios, los mismos que fueron elegidos bajo el criterio de aceptacién voluntaria.

2.2.2. MATERIALES

- Agujas toma mdltiple 21 GX1.

- Cépsulas vacutainer

- Algodon.

- Torniquetes.

- Tubos tapa roja de 10 mL.

- Tubos de ensayo.

- Parches curitas

- Tubos ependorf

- Gradillas

- Micro pipetas automaticas 20 pL, 100 pL, 1000 pL.
- Pipetas volumétricas 5 mL, 10 mL.

- Puntas amarillas para micro pipeta automatica.

- Puntas azules para micro pipeta automatica.
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Pera de succién

. OTROS MATERIALES

Papel filtro
Calculadora

Hojas de registros
Computador

Esferos

Guantes

Mascarilla

Marcador permanente

Transporte

EQUIPOS

Analizador bioguimico Automatico (Chemwell)
Bafio maria (Memmert)

Centrifuga (Dynac I11)

Refrigerador

REACTIVOS

Agua destilada

Etanol al 70%

Reactivo Enziméatico TSH — 13ml/vial —Icon
Solucién de lavado concentrada —20 ml — Icon
Substrato A — 7.0 ml /vial — Icon SA
Substrato B — 7.0 ml /vial — Icon SB

Solucién Stop — 8 ml/vial - Icon

Reactivo A de trabajo= Solucién conjugado enzimético T4:
Buffer de lavado

Solucién Substrato de trabajo

Reactivo Enzimético T3 — 1.5 ml/vial -lcon
Reactivo Conjugado T3/T4 — 13 ml - Icon

Solucién de lavado concentrada —20 ml — Icon
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- Substrato A — 7.0 ml /vial — Icon SA
- Substrato B — 7.0 ml /vial — Icon SB

- Solucion Stop — 8 ml/vial - Icon
2.3. METODOLOGIA
2.3.1. CAMPANA E INFORMACION

Para la realizacion de esta investigacion se emprendio una campana titulada: “Campana
de prevencion de enfermedades de tiroides”, la cual tuvo una gran acogida por parte del
personal que labora en los distintos departamentos y facultades de la ESPOCH, quienes

con su amabilidad aceptaron ser participes de esta investigacion.

La informacion sobre la campafia se difundié personalmente con anterioridad, explicando
sobre las enfermedades que puede desencadenar un desorden de tiroides asi como los
principales factores directos de las enfermedades, tanto de hipotiroidismo como
hipertiroidismo y la importancia de las pruebas bioquimicas a realizarse para su

prevencion.
2.3.2. SELECCION DE PACIENTES

Se trabajo con 266 personas adultas entre hombres y mujeres mayores de 30 afos,
correspondientes a docentes, empleados y obreros de la Escuela Superior Politécnica de
Chimborazo.

2.3.3. CALCULO DE LA MUESTRA
Formula:

N 72 Pq
NnN=
e2(N-1)+Z2%p q

Doénde:
- 3]_ -



n= Numero de la muestra

N = Total de la poblacion

Zo=1.96 al cuadrado (si la seguridad es del 95%)
p = proporcion esperada (en este caso 5% = 0.05)
g=1-p (en este caso 1-0.05 = 0.95)

e = precision (en su investigacion use un 5%).

VALORES CONSIDERADOS PARA LA MUESTRA DE LOS SERVIDORES
ACTIVOS DE LA ESPOCH.

- Numero de Docentes es de 325.

- Numero de Empleados es de 452.
- Numero de Obreros es de 91.

- Total 868

- Muestra total 267

2.3.4. CONSENTIMIENTO INFORMADO Y ENCUESTA

El consentimiento informado se redactd con el fin de poner en conocimiento a todos
nuestros pacientes sobre el motivo de la investigacion identificando sus causas y sus

posibles consecuencias durante el tiempo que dure la misma. ANEXO N° 2.

La encuesta como técnica de investigacion se aplico con el fin de recopilar datos y con el
objetivo de clasificar a los pacientes; se usd preguntas cerradas las cuales se distribuyeron
en caracteristicas sobre: el estilo de vida abordando preguntas sobre alcohol, tabaco,
actividad fisica y tipos de comida; el estado de su salud también fue evaluado con
preguntas como la frecuencia con la que acuden a un chequeo médico, los antecedentes
genéticos, estrés y medicamentos, finiquitando la encuesta con preguntas acerca de la
patologia a investigar tales como el conocimiento sobre las Enfermedades de Tiroides,
los factores posibles y las consecuencias que conllevan a padecer las mismas. ANEXO
Ne° 3.

2.3.5. TECNICAS
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2.3.5.1.  Toma de Muestra de Sangre

La toma de muestra de sangre se realizo en el Laboratorio de Analisis Bioguimicos y
Bacterioldgicos de la Facultad de Ciencias de la ESPOCH, a partir de las 7h00 con las

siguientes recomendaciones:

- Los pacientes estuvieron en ayunas, preferentemente 12 horas antes de la toma de
muestra.

- La posicion recomendable del paciente es sentado durante la extraccion de sangre.

- Se empled un torniquete venoso en el brazo para retener la sangre cercana al sitio de
puncién.

- Seinserto la aguja con el bisel hacia arriba, dirigiendo la aguja en la misma direccion
en que ésta se encuentra.

- Se extrajo la sangre con el vacuntainer y el tubo al vacio recogiendo el volumen
necesario para realizar los diferentes estudios.

- Se coloc6 un parche curita en el sitio de puncion.

2.3.5.2.  Preparacion de la Muestra Sanguinea

- Altomar la muestra de sangre se evitd la formacion de espuma y movimientos bruscos
ya que esta provoca hemolisis.

- La codificacion del material fue realizada de manera cautelosa, coincidiendo el
namero de ficha con el nimero del tubo.

- Sedejo reposar la muestra, no méas de 30 min y se procedio a centrifugar por el espacio
de 10 min para separar el suero.

- Una vez separado el suero, se procedid a determinar todas las pruebas clinicas
establecidas para el estudio, con las condiciones y especificaciones de cada

parametro.

-33-



2.3.6. DETERMINACION CUANTITATIVA DE HORMONAS TIROIDEAS

Método ELISA (ENZYME LINKED INMUNO SORBENT ASSAY) consiste en la
determinacion de ensayos inmunologicos utilizando anticuerpos como reactivos

enlazantes “especificos”.

2.3.7. DETERMINACION CUANTITATIVA DE TIROTROPINA EN SUERO

2.3.7.1. Fundamento

Ensayo Inmunoenzimomeétrico (TIPO 3), los reactivos esenciales requeridos incluyen
anticuerpos de alta afinidad y especificidad, con diferentes epitopes de reconocimiento y
antigeno nativo. En este proceso la inmovilizacion toma lugar en el pozo de la microplaca
que estd recubierta con estreptoavidina la cual se une con la biotina del anticuerpo
monoclonal anti — TSH.

El anticuerpo monoclonal biotinizado y el antigeno nativo presente en el suero reaccionan

dando un complejo antigeno — anticuerpo. (ANEXO 4)

2.3.8. DETERMINACION CUANTITATIVA DE TRIYODOTIRONINA EN SUERO
2.3.8.1. Fundamento

La determinacidn de T3 es util para el diagnostico de disfuncidn tiroidea. La metodologia
inmunoenzimatica tiene buena sensibilidad. En este método inicialmente el calibrador, el
control y la muestra del paciente son adicionados a los pozos recubiertos. Un anticuerpo

monoclonal marcado (T3 especifico) reacciona con la mezcla.

Los reactivos esenciales requeridos para la fase solida incluyen anticuerpo inmovilizado,

enzima — antigeno conjugado y antigeno nativo.

La mezcla de anticuerpo, conjugado enzima —antigeno y suero que contiene antigeno

nativo, compiten por los sitios de union.
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2.3.9. DETERMINACION CUANTITATIVA DE TIROXINA EN SUERO

2.3.9.1. Fundamento.

La reaccion entre los anticuerpos T4 y las formas nativas T4 forman un complejo que se
une al pozo. Los excesos de las proteinas del suero son removidos mediante un lavado.
Otra enzima marcada con un anticuerpo monoclonal especifico para T4 es inmovilizada
en el pozo a través de su union con el anticuerpo monoclonal marcado. El exceso de
enzima es removido por el lavado. La reaccion es inversamente proporcional a la

concentracion de T4 en la muestra. (ANEXO 6)
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CAPITULO IlI

3. RESULTADOS Y DISCUSION

CUADRO N°. 1 PORCENTAJE POR SEXO DE LOS SERVIDORES DE LA ESCUELA
SUPERIOR POLITECNICA DE CHIMBORAZO RIOBAMBA QUE
PARTICIPARON EN EL ESTUDIO, SEPTIEMBRE — OCTUBRE 2013

NUMERO DE
SEXO %
PACIENTES
MASCULINO 136 51
FEMENINO 130 49

GRAFICO N°. 1 PORCENTAJE POR SEXO DE LOS SERVIDORES DE LA ESCUELA
SUPERIOR POLITECNICA DE CHIMBORAZO RIOBAMBA QUE
PARTICIPARON EN EL ESTUDIO, SEPTIEMBRE - OCTUBRE 2014

% PACIENTES SEGUN EL SEXO

® FEMENINO
® MASCULINO

FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioquimicos y Bacterioldgicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

El cuadro N° 1 nos indica que la muestra con la que se trabajo en esta investigacion es de
266 servidores, de los cuales 130 (49,0%) son de sexo femenino y 136 (51,0) corresponde
al sexo masculino. Segun lo dicho por M2, J. Sender Palacios en su trabajo presentado en
la revista MEDIFAM de Madrid en el afio 2002, donde cita que la poblacién mas afectada
por patologias tiroideas son las de sexo femenino siendo el 8,7% de 230 mujeres que
fueron objeto del estudio de un grupo total de 375 personas, algo que no concuerda con
esta investigacion, ya que en mayor cantidad estuvo presente el grupo de género

masculino con un 51%.
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CUADRO N°. 2 PORCENTAJE DE SERVIDORES DE LA ESCUELA SUPERIOR
POLITECNICA DE CHIMBORAZO - RIOBAMBA, QUE PRESENTAN
HIPOTIROIDISMO E HIPERTIROIDISMO.

HIPOTIROIDISMO | HIPERTIROIDISMO POBLACION

RESTANTE

CANTIDAD | % CANTIDAD % | CANTIDAD | %

SERVIDORES 18 7 6 2 242 91
DE LA
ESPOCH

GRAFICO N° 2 PORCENTAJE DE SERVIDORES DE LA ESCUELA SUPERIOR
POLITECNICA DE CHIMBORAZO - RIOBAMBA, QUE PRESENTAN
HIPOTIROIDISMO E HIPERTIROIDISMO.

SERVIDORES DE LA ESPOCH

m HIPOTIROIDISMO %
H HIPERTIROIDISMO %
= POBLACION RESTANTE %

FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioquimicos y Bacterioldgicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

El cuadro N° 2 nos revela, 18 personas (7%) presentan Hipotiroidismo; mientras que 6
personas (2%) presentan Hipertiroidismo, de entre toda la poblacion de un total de 266
sujetos, dando concordancia con el estudio realizado por el Dr. Italo Marsiglia G.
publicado en la Revista “Gaceta Médica de Caracas” en marzo del 2008, donde indica
que el las enfermedades tiroideas permanentes son la secuela funcional mas importante
de tiroiditis cronica autoinmune, este estudio fue hecho en una muestra venezolana de
1000 pacientes, estableciendo en un 9.9% la prevalencia de enfermedad tiroidea.
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CUADRO N° 3 RANGO DE EDADES DE LOS SERVIDORES DE LA ESPOCH Y LA
PRESENCIA DE HIPOTIROIDISMO E HIPERTIROIDISMO

HIPOTIROIDISMO | HIPERTIROIDISMO

EDAD |PACIENTES| PACIENTES % PACIENTES %
30 - 40 77 4 5.2 1 1.3
41-50 76 3 3.9 1 1.3
51-60 89 9 10.1 4 4.5
61-70 24 2 8.3 0 0.0

GRAFICO N°. 3 RANGO DE EDADES DE LOS SERVIDORES DE LA ESPOCH Y LA
PRESENCIA DE HIPOTIROIDISMO E HIPERTIROIDISMO

RANGO DE EDASEgES DE LOS PACIENTES
90 -
20 | 77 76
70 -
60 -
50 - W PACIENTES
40 - H % HIPOTIROIDISMO
30 - 24 % HIPERTIROIDISMO
N == == &= ©
3 13

0

30- 40 41-50 51-60 61-70

FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioquimicos y Bacterioldgicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

El cuadro N° 3 indica que en el rango de edades de 51 a 60 afios es donde se presenta la
mayor cantidad de personas que tienen hipotiroidismo con un 10.1% (9 personas) e
hipertiroidismo con un 4.5% (4 personas) de un grupo de 89 servidores que estan inmersos
en este rango de edad. Corroborando lo que el el Dr. Italo Marsiglia G. publicado en la
Revista “Gaceta Médica de Caracas” en marzo del 2008, citando que la edad promedio
de sus pacientes fue de 49,00+18,97 en 9 personas con hipotiroidismo subclinico y en 6
con hipotiroidismo clinico con edades entre 53,50+20,57 afios, lo que concuerda con lo
indicado en el cuadro de esta investigacion.
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CUADRO N°. 4 PORCENTAJE DE HOMBRE Y MUJERES CON HIPOTIROIDISMO E
HIPERTIROIDISMO EN LOS SERVIDORES DE LA ESPOCH - 2013.

PACIENTES| HIPOT. % HIPERT. %
HOMBRES 136 12 8.8 3 2.2
MUJERES 130 6 4.6 3 2.3

GRAFICO N°. 4 PORCENTAJE DE HOMBRE Y MUJERES CON HIPOTIROIDISMO E
HIPERTIROIDISMO EN LOS SERVIDORES DE LA ESPOCH - 2013.

PORCENTAIJE DE HOMBRES Y MUIJERES

150 -
100 1 = HOMBRES
® MUJERES
50 -
0

PACIENTES % HIPOTIROIDISMO % HIPERTIROIDISMO

FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioquimicos y Bacterioldgicos, CIENCIAS-ESPOCH
FI ARORADN: Gnn7zaln F Ziimha |

El cuadro N° 4 revela que existen mayor porcentaje de personas con hipotiroidismo, en
mujeres con el 4.6% (6 personas) de un grupo de 130 y de hombres con un 8.8% (12
personas) de 136 personas; mientras que para hipertiroidismo tenemos el mismo
porcentaje 2.2% para mujeres (3 personas) y 2.3% para hombres (3 personas), por M2, J.
Sender Palacios en su trabajo presentado en la revista MEDIFAM de Madrid en el afio
2002, llamado “Estudio de patologia funcional tiroidea en la poblacion adulta de un centro
de Atencion Primaria”, cuya prevalencia de patologia funcional tiroidea en un grupo de
375 personas fue del 5,9% (22 casos), 8,7% (n=20) entre 230 mujeres; 1,3% (n=2) entre
145 hombres, lo que no concuerda con los resultados obtenidos en esta investigacion
siendo un motivo que a este estudio asistieron mas personas de género masculino que de
femenino y la prevalencia varia segun los distintos estudios entre un 0,5 y un 2,3%, en
funcién de la poblacién estudiada, el area geografica y los criterios de seleccién siendo

mas frecuente en mujeres.
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CUADRO N°. 5 RELACION ENTRE EL NIVEL DE TSH Y LA EDAD EN
PACIENTES CON HIPOTIROIDISMO

TSH EDAD
8.30 43
7.22 76
6.99 45
9.96 30
11.00 58
7.58 58
7.30 61
7.70 46
11.97 39
7.25 53
13.80 51
7.18 55
7.17 60
10.46 58
7.39 57
44.98 53
13.04 30
62.31 30

GRAFICO N°.5 RELACION ENTRE EL NIVEL DE TSH Y LA EDAD EN PACIENTES
CON HIPOTIROIDISMO

REACION EDAD Y NIVEL DE TSH
80,00

70,00
60,00 /
50,00 \ / \/
40,00 \ \
30,00

20,00

10,00 \ / I~

0,00

1 2 3 4 5 6 7 8 9 (10|11 |12 |13 |14 (15|16 | 17 | 18
=TSH |[8,30(7,22|6,99|9,96(11,0(7,58|7,30|7,70/11,9|7,25|13,8|7,18|7,17|10,4|7,39| 45 |13,0/62,3
=== EDAD| 43 | 70 | 45 | 30 | 58 | 58 | 61 | 46 | 39 | 53 | 51 | 55 | 60 | 58 | 57 | 53 | 30 | 30

FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioquimicos y Bacterioldgicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.
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El cuadro N° 5 indica que la relacion existente entre la TSH y la edad es muy comun en
patologias como el hipotiroidismo, presentandose en edades comprendidas entre 30 y 70
afios, destacando en esta investigacion dos pacientes que muestran niveles muy altos de
TSH, 45uUl/mL en una persona con 53 afios y 62.3uUl/mL en otra persona con 30 afos;
sobrepasando el valor mayor normal que es de 6,82uUl/mL. El estudio estan acorde con
lo mencionado en el articulo publicado por el Dr. Jose Lépez en el Boletin de la Escuela
de Medicina de la Universidad Catolica de Chile donde menciona que el hipotiroidismo
de los adultos se manifiesta mas en personas mayores de 40 afios de edad, y que ante el
descenso de hormonas tiroideas, la TSH aumenta compensatoriamente, si su efecto no es

adecuado, el cuadro deriva en hipotiroidismo.
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CUADRO N°. 6 RELACION ENTRE EL NIVEL DE tT3 Y LA EDAD EN

PACIENTES CON HIPOTIROIDISMO

EN

tT3
(ng/mL) EDAD
1.67 30
1.46 30
0.30 30
1.42 39
1.12 43
1.31 45
0.93 46
1.61 51
1.16 53
1.78 53
1.76 55
1.39 57
1.06 58
1.68 58
1.60 58
1.54 60
1.35 61
1.98 76
GRAFICO N°. 6 RELACION ENTRE EL NIVEL DE tT3 Y LA EDAD
PACIENTES CON HIPOTIROIDISMO
RELACION EDAD Y NIVELES DE tT3
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0 . . . . .
0,00 0,50 1,00 1,50 2,00 2,50
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FUENTE

: Laboratorio de Andlisis Bioquimicos y Bacterioldgicos, CIENCIAS-ESPOCH

ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.
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El cuadro N° 6 indica que la relacion existente entre la tT3 y la edad, la cual estd en un
rango de 30 a 76 afios, de estos pacientes solo uno presenta el nivel elevado de tT3 con
1,98 ng/mL superando el valor normal que es de1,85 ng/mL; mientras que el resto de
pacientes tienen el nivel de esta hormona dentro de los rangos normales lo cual pude darse
si el paciente esta tomando medicacion y bajo un control adecuado, en hipotiroidismo el
andlisis de esta hormona no es de mucha importancia ya que no nos va ayudar a
determinar con mas precision esta enfermedad. Y que tienen a valores méas elevados

segun aumenta la edad de la persona asi como lo indica el Grafico N°7.
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CUADRO N°. 7 RELACION ENTRE EL NIVEL DE tT4 Y LA EDAD EN

PACIENTES CON HIPOTIROIDISMO

tT4
(OgaLy | EDAD
11.85 30
9.94 30
4.90 30
9.56 39
9.20 43
9.55 45
8.48 46
8.98 51
8.26 53
10.25 53
10.49 55
9.14 57
6.09 58
8.35 58
11.21 58
8.79 60
8.02 61
15.38 76

GRAFICO N°. 7 RELACION ENTRE EL NIVEL DE tT4 Y LA EDAD EN
PACIENTES CON HIPOTIROIDISMO

RELACION EDAD Y NIVELES DE tT4
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NIVELES DE tT4
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FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioguimicos y Bacteriologicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.
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En el cuadro N° 7 destaca la relacion que se tiene entre la edad y la hormona tT4 en
pacientes con hipotiroidismo destacando tres pacientes con niveles superiores, 11.85,
11.21 y 15.38ug/dL; al valor normal que es de maximo 10,8 ug/dL para hombres 'y 11,6
ug/dL para mujeres.

La elevacion de estos valores en nuestro estudio da una tendencia a que a mayor edad el
nivel hormonal sube, pero en menor proporcién a las otras hormonas secretadas por la

tiroides.

Los niveles de tT4 elevados nos ayudan a evidenciar un hipotiroidismo evidente o
avanzado, mientras que el Hipotiroidismo Subclinico esta indicado por la TSH elevada y
la Hormona Tiroidea T4 est& dentro del rango de la normalidad, asi como se indica en la
publicacién hecha por el Dr. Teo F. Atienza en la revista World Grad School Tour, dato

que concuerda con los resultados obtenidos en este estudio.
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CUADRO N°. 8 RELACION ENTRE EL NIVEL DE TSH Y LA EDAD EN

PACIENTES CON HIPERTIROIDISMO

TSH EDAD
0.11 58
0.14 56
0.23 54
0.14 51
0.22 41
0.14 30

GRAFICO N°.8 RELACION ENTRE EL NIVEL DE TSH Y LA EDAD EN PACIENTES
CON HIPERTIROIDISMO

RELACION EDAD Y NIVELES DE TSH
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FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioquimicos y Bacteriol6gicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

El cuadro N°8 revela que los niveles de TSH son muy bajos con relacion al valor menor
normal que es de 0.28 pUIl/mL asociando inmediatamente a estos pacientes con un
hipertiroidismo, observando que estos pacientes estan comprendidos entre una edad de
30 a 60 afios; concordando con el estudio realizado por Dr. Héctor Mario Rengifo
Castillo, de la Academia de Medicina del Valle del Cauca, donde sefiala que los sintomas
pueden ser sutiles y pasar desapercibidos, algunos pacientes son enviados a valoracion
unicamente por el hallazgo de una TSH suprimida que sera determinante en el diagnéstico

de esta enfermedad.
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CUADRO N°. 9 RELACION ENTRE EL NIVEL DE tT3 Y LA EDAD EN PACIENTES
CON HIPERTIROIDISMO

tT3 (ng/mL) EDAD
1.62 30
1.00 41
1.61 51
151 54
1.70 56
1.74 58

GRAFICO N°.9 RELACION ENTRE EL NIVEL DE tT3Y LA EDAD EN PACIENTES
CON HIPERTIROIDISMO
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FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioguimicos y Bacteriologicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

El cuadro N° 9 nos indica que en el grupo de pacientes con hipertiroidismo todos
presentan un nivel dentro del rango de lo normal (0,52-1,85 ng/mL), pero destacando que
hay dos pacientes que estan llegando a valores limites con 1,70 ng/mL y 1,74 ng/mL, de
56 y 58 afios respectivamente, como nos indica en el gréafico que la tendencia de estos
valores es, que a mayor edad los valores de tT3 van aumentando; como lo indica el Dr.
Teo F. Atienza en la revista World Grad School Tour, que la valoracion de T3 en sangre
puede no ser imprescindible y muchas veces no se solicita, pero es la Unica forma de
descubrir lo que se denomina "Hipertiroidismo-T3" que es una forma muy poco frecuente

de Hipertiroidismo en el que sélo hay elevacién de esta hormona.
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CUADRO N°. 10 RELACION ENTRE EL NIVEL DE tT4 Y LA EDAD EN PACIENTES
CON HIPERTIROIDISMO

tT4 (Og/dL) | EDAD
9.30 30
6.50 41
10.17 51
13.82 54
7.50 56
11.16 58

GRAFICO N°.10 RELACION ENTRE EL NIVEL DE tT4 Y LA EDAD EN PACIENTES
CON HIPERTIROIDISMO
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ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

El cuadro N° 10 nos indica que la relacion entre edad y los niveles de tT4 estd con
tendencia que a mayor edad los niveles de esta hormona van subiendo, pero la mayor
parte de resultados de este estudio estan dentro de los valores normales (4,8-10,8 ug/dL,
hombres y 4,8-11,6 ug/dL mujeres); teniendo solo una persona con valores que lo
sobrepasan con 13,82ug/dL con una edad de 54 afios, lo que sefiala que la elevacion de
esta hormona se produce a partir de los 50 afios en adelante. El analisis de esta hormona
se da cuando existen sintomas que indican algun tipo de afeccion tiroidea que asocia

generalmente con pérdida de peso, ritmo cardiaco acelerado y sudoracion.
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CUADRO N°. 11 NIVELESDE T3, T4Y TSH EN HOMBRES Y MUJERES DE

LA ESPOCH

TSH
SEXO Observaciones |tT3 (ng/mL)| tT4 (mg/dL) | (mUl/mL)

Hombres 136 1.42 9.64 3.12
Mujeres 130 1.39 9.63 2.89
Total 266 1.40 9.63 3.01
t Student -1.09848637 | -1.09848637 | -0.24682209
Prob. 0.13651211 | 0.13651211 | 0.40262846
Sign. ns ns ns

GRAFICO N°. 11 NIVELES DE T3, T4 Y TSH EN HOMBRES Y MUJERES DE LA
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FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioguimicos y Bacteriologicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

Segun lo descrito en el cuadro N° 11 identificamos a la tT4 como la hormona con mayor
nivel tanto en hombres con el 9,64 mg/dL y en mujeres con un 9,63 mg/dL, el promedio
de los niveles de esta hormona se encuentran elevados ya que existen varios pacientes con
niveles superiores al valor maximo permitido 10,8 mg/dL en hombre y 11,6mg/dL en
mujeres, identificando la hormona que identificard sub-patologias relacionadas a
trastornos de la tiroides, pero que al realizar el analisis aplicando Chi-cuadrado no tiene

diferencia significativa estadistica alguna.
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CUADRO N-.

12 NIVELES DE T3, T4 Y TSH EN PACIENTES CON
HIPOTIROIDISMO

TSH
SEXO N Porcentaje |[tT3 (ng/mL)|tT4 (mg/dL)| (pUl/mL)

Hombres 12 4.5 1.55 9.89 11.60
Mujeres 6 2.3 1.10 8.29 18.73
Total 18 1.10 8.29 18.73
Chi
Cuadrad 86.97
Chi (0,05) 6.63
t Student -2.14 -1.41 0.74
Prob. 0.03 0.09 0.24
Sign. ** * ns ns

GRAFICO N°. 12 NIVELES DE T3, T4 Y TSH EN PACIENTES CON
HIPOTIROIDISMO
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FUENTE: Laboratorio de Analisis Bioquimicos y Bacterioldgicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

El cuadro N° 12, el 4,5% en hombre y en mujeres con un 2,3% existe una alta significancia
estadistica en los resultados obtenidos del grupo estudiado, ya que mantienen los valores
estadisticos significativos de tT3 con 1,55 ng/mL en hombres, mientras que 1,10 ng/mL
en mujeres, teniendo en cuenta que los mujeres son el grupo mas afectado debido a que
tienen un menor niveles de concentracion de hormona tT3. Morant Consuelo llevo a cabo
un estudio sobre los Prevalencia de Hipotiroidismo en Espafia, encontrandose que el
incremento porcentual de pacientes con esta enfermedad es de 26.38% en mujeres, lo que
concuerda con el analisis realizado siendo las mujeres el grupo mas vulnerable ante el

hipotiroidismo.
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CUADRO N-.

13 NIVELES DE T3, T4 Y TSH EN PACIENTES CON

HIPERTIROIDISMO

tT3 tT4 TSH
SEXO N Porcentaje| (ng/mL) | (mg/dL) (uUl/mL)

Hombres 3 2,21 1,64 8,99 0,14
Mujeres 3 2,31 1,42 10,49 0,19
Total 6 1,53 9,74 0,16
t Student -1,13 0,70 1,21
Prob. 0,19 0,28 0,17
Sign. ns ns ns

GRAFICO N°. 13 NIVELES DE T3, T4 Y TSH EN PACIENTES CON
HIPERTIROIDISMO
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El cuadro N° 13 indica que el nivel de tT4 del grupo estudiado tienen valores elevados
con valores promedio de 10.49 mg/dL en mujeres y 8.99 mg/dL en hombres, considerando
también la baja concentracion que presenta la hormona TSH (0.19uUl/mL en mujeres y
0.14uUl/mL en hombre), a pesar de estos niveles en el anélisis estadistico no tienen mayor
significancia en ninguno de los dos grupos. En la publicacion hecha por el Dr. José
Antonio Lépez Medina nos indica que la determinacion en sangre de la T4 sirve para
evaluar la funcion de la glandula tiroides, el aumento de la secrecion de la hormona se
observa en estados de hipertiroidismo (enfermedad de Graves, bocio multinodular toxico
y adenoma tiroideo toxico), lo que concuerda con resultados obtenidos en el estudio

ayudando a detectar los servidores que padecen esta enfermedad.
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CUADRO N°. 14 PRESENCIA DE HIPOTIROIDISMO EN LA POBLACION DE

LA ESPOCH
tT4 TSH
Casos N Porcentaje | tT3 (ng/mL) | (mg/dL) (mUI/mL)

Positivos 18 7 1.40 9.36 13.98
Negativos 248 93 1.40 9.65 2.21
Total 266 1.40 9.63 3.01
Chi
Cuadrad 74.76
Chi (0,05) 6.63
t Student -0.27 -0.82 3.23
Prob. 0.40 0.21 0.00
Sign. ** ns ns -

GRAFICO N°. 14 PRESENCIA DE HIPOTIROIDISMO EN LA POBLACION DE
LA ESPOCH
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FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioquimicos y Bacterioldgicos, CIENCIAS-ESPOCH

ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

En el cuadro N°14 indica que el hipotiroidismo en el grupo de personas que fueron objeto

de nuestro estudio, teniendo como resultado estadistico una alta significancia en el nivel

de concentracion de TSH en pacientes positivos con un promedio de 13,98 pUIl/mL siendo

alto para el valor normal (0,28-6,82uUl/mL) y alteraciones en las hormonas tT3 y tT4;

concordando con la publicacion del Dr. Victor José Villanueva, donde cita que existe

ciertos pacientes los cuales las mediciones hormonales dan valores normales de tiroxina

libre y de triyodotinina pero con niveles de TSH altos. Ello significa que la funcion

tiroidea esta disminuida pero compensada por una sobre estimulacion hipofisaria que es

suficiente para mantener valores de T3 y T4 cerca de lo normal con un estado metabolico

normal manteniendo o virando en el hipotiroidismo franco.
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CUADRO N°. 15 PRESENCIA DE HIPERTIROIDISMO EN LA POBLACION
DE LA ESPOCH

tT3 tT4 TSH
Casos N Porcentaje| (ng/mL) | (mg/dL) | (mUI/mL)
Positivos 6 2,26 1,53 9,74 0,16
Negativos 260 97,74 1,40 9,63 3,04
Total 266 1,40 9,63 2,98
t Student 1,15 0,10 -8,97
Prob. 0,15 0,46 2,88E-17
Sign. ns ns **x

GRAFICO N°. 15 PRESENCIA DE HIPERTIROIDISMO EN LA POBLACION
DE LA ESPOCH
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FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioquimicos y Bacterioldgicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

El cuadro N°15 indica que el nivel de TSH esta disminuido en los casos que resultaron
positivos con un promedio de 0,16pUl/mL, valor que esta fuera del rango menor normal
(0,28uUl/mL); mientras que los valores de tT3 y tT4 estan dentro del rango normal lo que
segun investigaciones hechas por Dr. Cristina Mufioz Romero publicado en el Tratado de
Geriatria para Residentes indica que para el diagndstico es necesario la determinacion de
TSH y de la cual estara suprimida, en caso de T4 libre normal o baja se analizara la T3,
en caso de hipertiroidismo subclinico la T3 sera normal y del hipotiroidismo central la T3

estard disminuida.
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CUADRO  N°. 16 RELACION ENTRE  HIPOTIROIDISMO E
HIPERTIROIDISMO

Sexo Hipotiroidismo | Hipertiroidismo Total X2 (cal) Sign.
Hombres 12 451 3 1 15 26.39 ol
Mujeres 6 2.26 3 1 9 28.49 **
Negativos 248 93.23 | 260 97.74
Total 266 266

x2(0,05)  3.84
x2(0,01)  6.63

GRAFICO N°. 16 RELACION ENTRE HIPOTIROIDISMO E
HIPERTIROIDISMO
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FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioquimicos y Bacterioldgicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

El cuadro N° 16 indica que de la relacion entre las dos enfermedades la maés
preponderante es el Hipotiroidismo teniendo 12 hombres (4,51%) y 6 mujeres (2,26%),
del total de personas que fueron objeto de este estudio y al aplicar el analisis estadistico
de Chi-Cuadrado se dio un resultado estadistico altamente significativo, pero sin
concordancia con este estudio ya que en una publicacion hecha por la Clinica Santa Maria
indica que estas enfermedades son un 80% mas frecuentes en las mujeres que en los
hombres, ya que ellas tienen una mayor predisposicién genética. Ambas enfermedades se
producen por un factor inmunolégico, donde los anticuerpos del organismo comienzan a
influir en el érgano haciéndolo trabajar de una manera inadecuada. En general, se debe
tener una predisposicion genética, un historial de antecesores que hayan sufrido la

enfermedad.
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CUADRO N°. 17 ANALISIS DE LA POBLACION SOBRE SINTOMAS DE
HIPOTIROIDISMO E HIPERTIROIDISMO

Hombres Mujeres 2

Alternativas Positivo | Negativo | Positivo [ Negativo [ (Cal) |Sign.
Antecedentes Familiares 20,59 | 79,41 32,31 67,69 | 63,34 [ **
Somnolencia en el dia 18,38 | 81,62 26,15 73,85 | 83,95 | **
Ronquera 54,41 | 45,59 40,00 60,00 6,26 | ns
Dependencia de café o tabaco 14,71 | 85,29 13,08 86,92 (138,66 | **
Control de peso 57,35 | 42,65 65,38 34,62 | 1525 | **
Aumento de peso con facilidad | 31,62 | 68,38 46,92 53,08 | 18,87 | **
Dolor de cabeza 19,12 | 80,88 37,69 62,31 | 59,76 | **
Debilidad muscular y
calambres 33,82 | 66,18 42,31 57,69 | 17,31 | **
Dolor articular 44,12 | 55,88 53,08 46,92 2,37 | ns
Irritabilidad 47,79 | 52,21 47,69 52,31 0,54 | ns
Bajo de &nimo con depresion 37,50 | 62,50 35,38 64,62 | 19,61 [ **
Caida de cabello 32,35 | 67,65 46,92 53,08 | 17,43 | **
Piel seca 35,29 | 64,71 55,38 4462 | 13,27 | **
URas secas y quebradizas 9,56 90,44 48,46 51,54 | 89,09 | **
Total 54572 **
X*(0,09),3 781 * Diferencia significativa
X2(0,01), 3 113 ** Alta diferencia significativa
X2(0,05), 55 67.5 ns no es significativo
X2(0,01), 55 76,2

FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioquimicos y Bacterioldgicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

En el cuadro N° 17 revela que los participantes de esta investigacion reportaron valores
estadisticos altamente significativos en la posible sintomatologia de tanto de
hipotiroidismo como de hipertiroidismo; teniendo como sintoma en los hombres la
ronquera (54,41%) aunque este resultado no sea estadisticamente significativo; en
mujeres el dolor articular (53.08%) no es estadisticamente significativo y el tener la piel
seca (55,38%) es altamente significativo estadisticamente, pero los dos son los de mayor
presencia en las encuestas. Segun el Dr. Cristina Mufioz Romero en el “Tratado de
Geriatria para residentes” donde cita que nunca se deberia pasar por alto la determinacion
de hormonas tiroideas si hay: alteraciones de los lipidos, insuficiencia cardiaca,
fibrilacién auricular, anemia, depresidn, deterioro cognitivo, arritmia, disnea de causa no
aclarada o derrame pericardico. Sintomatologia que en parte concuerda con los resultados

del estudio.
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CUADRO N°. 18 ANALISIS DE SINTOMAS EN LA POBLACION CON
HIPOTIROIDISMO

Hombres Mujeres 2

Alternativas Positivo | Negativo | Positivo | Negativo | (Cal) | Sign.
Antecedentes Familiares 9,09 90,91 16,67 83,33 | 10,03 | *
Somnolencia en el dia 9,09 90,91 33,33 66,67 | 8,03 *
Ronguera 63,64 36,36 50,00 50,00 [ 0,82 [ ns
Dependencia de café o tabaco 18,18 81,82 16,67 83,33 | 7,12 | ns
Control de peso 63,64 36,36 66,67 33,33 | 1,48 | ns
Aumento de peso con facilidad | 27,27 72,73 50,00 50,00 | 2,27 | ns
Dolor de cabeza 18,18 81,82 50,00 50,00 | 4,45 | ns
Debilidad muscular y
calambres 54,55 45,45 16,67 83,33 | 2,76 | ns
Dolor articular 54,55 45,45 66,67 33,33 | 0,76 | ns
Irritabilidad 27,27 72,73 33,33 66,67 | 2,94 | ns
Bajo de animo con depresion 54,55 | 4545 16,67 | 83,33 | 2,76 | ns
Caida de cabello 36,36 63,64 33,33 66,67 1,48 | ns
Piel seca 45,45 54,55 16,67 83,33 | 2,76 | ns
Unas secas y quebradizas 9,09 90,91 16,67 83,33 | 10,03 | *
Total 57,70 | ns
X2 (0,05), 3 7,81
X2(0,01),3 11.3 * Diferencia significativa
X2 (0,05), 55 67,5 ** Alta diferencia significativa
X2 (0,01), 55 76,2 ns no es significativo

FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioguimicos y Bacteriologicos, CIENCIAS-ESPOCH
ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

En el cuadro N°18 nos revela datos de alta significancia estadistica en el hecho de no
tener antecedentes familiares (90.91% hombres, 83,33% mujeres), el no tener
somnolencia en el dia (90,91% hombres, 66,67% mujeres), ni la piel seca (90.91%
hombres, 83.33% mujeres), pero en el promedio de cada una de las alternativas que la
ronquera (63,64% hombres, 50,00% mujeres) y el dolor articular (54,55% hombres,
66,67% mujeres) son factor comun en los dos grupos, pero de forma individual en el
grupo de hombres la debilidad muscular y calambres (54,55%), la baja de animo con
depresion (54,55) y en las mujeres el controlar su peso 66,67%), el aumento de peso con
facilidad y dolor de cabeza ambos con el 50% son sintomas que estan presentes
regularmente en pacientes con hipotiroidismo, asi como lo cita la Dra. Marelys Yanes
Quesada en la Revista Cubana de Endocrinologia donde indica que unas de las

manifestaciones clinicas son la presencia de piel seca, intolerancia al frio, calambres
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musculares, constipacion, fatiga, tendencia al incremento fécil del peso corporal, obesidad
y cansancio fisico, datos que concuerdan con la encuesta a la que fueron sometidos los

pacientes en el estudio.
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CUADRO N°. 19 ANALISIS DE SINTOMAS EN LA POBLACION CON
HIPERTIROIDISMO

FUENTE: Laboratorio de Andlisis Bioquimicos y Bacterioldgicos, CIENCIAS-ESPOCH

ELABORADO: Gonzalo F. Zumba L.

El cuadro N° 19 indica que los participantes varones y mujeres de la presente
investigacion que presentaron hipertiroidismo reportaron en un 100 y 66.67 % tener
antecedentes familiares con hipertiroidismo, 66,67% en padecer de ronquera en ambos
grupos, aumento de peso con facilidad y dolor articularen el grupo de mujeres y en el
grupo de los hombre la somnolencia en el dia, el &nimo bajo con depresion, el no controlar
Su peso en un 66,67% y en un 100% la irritabilidad, todos estos datos tienen una alta
significancia estadistica y en promedio de cada una de las alternativas.

Destacando el estudio hecho en hospitales de Norteamérica y Europa por el Dr. Roberto
Llamas, en el que indica que las principales manifestaciones son taquicardia en un
56,65%, sudoracion excesiva 66,90%, piel himeda y caliente 89,16%, intolerancia al
calor 54,68%, pérdida de peso 79,33%, nerviosidad 81.09%, irritabilidad 39,40% e
inestabilidad emocional 31,52% de 230 personas que fueron parte de este estudio y que
en su mayoria fueron mujeres; teniendo asi datos que concuerdan con los obtenidos en

este estudio.
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Alternativas Hombres Mujeres x2 (Cal) | Sign.
Positivo | Negativo | Positivo | Negativo

Antecedentes Familiares 100,00 0,00| 66,67| 33,33|111,11| **
Somnolencia en el dia 66,67 33,33| 33,33 66,67 22,22| **
Ronquera 66,67 33,33| 66,67 33,33 22,22 **
Dependencia de café o tabaco 33,33| 66,67 0,00| 100,00| 111,11| **
Control de peso 33,33] 66,67| 100,00 0,00] 111,11 **
Aumento de peso con facilidad 33,33| 66,67 66,67 33,33| 22,22 **
Dolor de cabeza 0,00 100,00| 33,33 66,67]111,11| **
Debilidad muscular y calambres 33,33| 66,67 33,33| 66,67 2222 **
Dolor articular 33,33| 66,67 66,67 33,33| 22,22 **
Irritabilidad 100,00 0,00 33,33| 66,67 111,11| **
Bajo de &nimo con depresion 66,67 33,33| 33,33 66,67 22,22| **
Caida de cabello 33,33| 66,67 0,00| 100,00| 111,11| **
Piel seca 33,33| 66,67| 33,33] 66,67| 2222 **
URas secas y quebradizas 0,00| 100,00 33,33| 66,67 111,11 **
Total 200,00| **
X2(0,05), 3 7,81 * Diferencia significativa
;z 58851); 25 é#g ** Alta dife.ren.(,tia gignificativa
Xz (0,01). 55 76.2 ns no es significativo




CONCLUSIONES

1. La presente investigacion se realizd en 266 servidores de la Escuela Superior
Politécnica de Chimborazo-Riobamba con edades comprendidas entre 30 y 70 afios de
edad, siendo 130 (49,0%) de sexo femenino y 136 (51,0%) de sexo masculino, siendo

el grupo de hombres el grupo que mas participé en el estudio. (CUADRO N° 1).

2. En el grupo de pacientes con algun trastorno tiroideo que fueron objeto de este estudio
se determind que no se cumple la hipotesis establecida del 10% tanto para
hipotiroidismo e hipertiroidismo reflejados en los niveles de THS, tT3 y tT4. La
diferencia entre estos dos parametros se debe a que la mayoria de personas estan bajo
control médico, por tal motivo los valores obtenidos no son los esperados para que se
cumplen la hipdtesis. (CUADRO N° 2).

3. Mediante este estudio se ha logrado determinar que las edades de los pacientes tanto
hombre como de mujeres oscilan entre los 51 y 60 afios, siento el rango de edad donde
mas se puede encontrar desordenes de la funcion tiroidea. (CUADRO N°3)

4. Determinamos en este analisis que el grupo donde mas desordenes tiroideos
encontramos es en el de género masculino a pesar de que fue similar con el nimero de

mujeres que fueron parte de esta investigacion. (CUADRO N°4)

5. De todos los pardmetros estudiados hemos podido constatar de que la Hormona
Estimulante de la Tiroides (TSH) tiene relacién con la edad de los pacientes que
presentan hipotiroidismo e hipertiroidismo ya que es la que regula la secrecién del T3
y T4 y presentas variaciones paralelamente a la edad del paciente. (CUADRO 5, 6)

6. Se determind que la TSH, tanto en el grupo de mujeres como en el de hombres es el
mejor indicativo para iniciar una identificacion de enfermedades tiroideas, las mismas
que seran complementadas con los estudios en niveles de concentracion de T3 y
T4.(CUADRO 7)
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7. Constatamos que la Hormona Estimulante de la Tiroides va a ser la que determine la
presencia de hipotiroidismo (si esta elevada) y de hipertiroidismo (si esta baja), ya que
las hormonas T3 y T4 van a estar con alteraciones notables en los dos casos ayudando

a identificarlas las enfermedades con mas certeza. (CUADRO 8, 9, 10, 11)

8. Mediante los estudios realizados identificamos que la relacion entre estas dos
enfermedades tiene una alta diferencia significativa y por el analisis estadistico
realizado de Chi-Cuadrado aceptamos la hipotesis alternativa que propone que el
porcentaje de personas con esta patologia sea menor al 9% de la muestra total.
(CUADRO N°12)

9. Las manifestaciones clinicas y los sintomas que presentan las personas que fueron
objeto del estudio, indica que la relacion genética es uno de los factores principales
para estas enfermedades en especial el hipertiroidismo; asi como los estilos de vida
que estas personas puedan presentar.

(CUADRO 13, 14, 15)
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RECOMENDACIONES:

- Se recomienda realizar estudios mas complementarios de los parametros de control de
estas enfermedades en los servidores de la Escuela Superior Politécnica de
Chimborazo — Riobamba; tales parametros como Tiroxina Libre (IT4) vy
Triyodotironina Libre (IT3), TPO; estos daran valores mas especificos para
diagndsticos precisos y el control periédico de estas enfermedades para el
mejoramiento de la calidad de vida de estas personas.

- Que estos estudios sean realizados periddicamente y en diferentes instituciones o
poblaciones de mayor cantidad de personas con el objetivo de tener datos mas

especificos de esta problemaética en la poblacion de Chimborazo.

- Con los resultados de esta investigacion y en coordinacion con el departamento médico
emprender camparfias permanentes de prevencion y cuidados de trastornos tiroideos.
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ANEXOS

ANEXO N° 1. BOLANTE SOBRE LA CAMPARNA DE PREVENCION DE
ENFERMEDADES TIROIDEAS ENTREGADO A CADA
UNO DE LOS SERVIDORES DE LA ESPOCH QUE
PARTICIPARON EN EL ESTUDIO 2013

=) ESPOCH
/ ESCUELA SUPERIOR POLITECNICA DE CHIMBORAZO
CAMPANA DE
PREVENCION DE
ENFERMEDADES

DE TIROIDES

LABORATORIO CLINICO
FACULTAD DE CIENCIAS - ESPOCH
DEL 24 AL 27 DE SEPTIEMBRE DEL 2013

07:30— 09H30 EN AYUNAS
(12 HORAS DE AYUNO)
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ANEXO N° 2. CONSENTIMIENTO INFORMADO DEL PACIENTE PARA LA
REALIZACIONDE LA ENCUESTA Y SuU
PARTICIPACION EN LA INVESTIGACION.

“Prevalencia de hipotirvidismo ¢ hipertiroidismo en los servidores de la Escucla Superior Politécnica de Chimborazo de la
ciudad de Riobamba. Aflo 2013 s

Tesista: Gowzalo F. Zumba Leén

«  Riobamba a, del 2013
) (P PSSy P o S e R U P NN A A S s raavere o0 forma voluntaria autorizo para que se me
realice la encuesta y participar en la mvestigacion: “Prevalencia de hipotiroidismo ¢ hipertiroidismo en os servidores de I Escoela
Superior Poliséenica de Chimborazo de ka ciudad de Riobamba. Aflo 2013

PROCEDIMIENTO:

- Los andlisis se realizarin por procedimicntos no invasivos, en muestras de sucro sanguineo.
= Sesolicitard Gnicamente mucstra Je ssngre.

= Se realizard una encucsta donde se detalle hibitos conductuales de estilo de vida

BENEFICI0S:

«  Investigar la prevaleocia de hipotiroidismo ¢ hipertiroidismo como factores de ricsgo para las enfermedades tiroideas.

= Con csta investigaciin se pucde dar a conocer I predisposicidn de padecer algin tipo de enfermedad tiroiden.

= Se dard un scguimicnto al pacicnte con pre disposicidn de padecer enfermedades tiroideas segln su ficha médica cn ¢l
departamento médico.

= Lo undlisis se realizarin mediante pruchas bioquimicas no invasivas de manera gratuita o cado pacicnte.

- mmwmmym-umwmammmm

RIESGOS:
= Ninguno, puesto que en la investigacion de la prevalencia de hipotiroidismo ¢ hipertiroidismo en ¢ paciente se Jo realizark
utilizando procedimientos no invesivos. (suero sangudneo)

II:lddohinfnrndonouh;ﬂo%yuﬁfmmmnﬁs{mumhhfm&hmwﬁm
beneficion y ricsgos recibida, y mis preguntas han sido respondidas satisfactoriamente.

Entiendo que las moestras (suero sanguineo) se someterdn o estudio exclusivo para la investigacidn de provaloncia de
hipotiroidismo e hipertiroidismo en ¢l Laborstorio Clinico de In Facultad de Ciencias de lns ESPOCH y se guardant abyoluta
M,M*umm*hmm,um«hwwamm«mm
00 se hard piblico por ningln medio y los informes de sus resultados me serin entregados personal y confidencialmente, y mo
comprometo informar & mi médico tratante para que nos proporcione tratamienio oportuno y adecusdo,

En tales condiciones consiento voluntariamente ¥ sin ningima presion o induccion que se me realice la encuesta y participar en la
investigacion. Y entiendo gue tengo el derecho de retinar mi consentimicnto sin que esto afecte el estudio de 1 investigacion actual
o mi atencidn médica

FIRMA DEL PACIENTE

CEDULA DE CIUDADANIA No
CONTACTO PERSONAL:

CONTACTO TESISTA INVESTIGADOR: Sr. Gonzalo Zumba, ESPOCH, Tel, cel: 0984749229
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ANEXO N° 3. ENCUESTA APLICADA A LOS SERVIDORES DE LA ESPOCH

PREVALENCIA DE HIPOTIROIDISMO E HIPERTIROIDISMO EN LOS SERVIDORES DE

LA

ANO 2103.

CAMPANA DE PREVENCION DE ENFERMEDADES DE LA TIROIDES

ESCUELA SUPERIOR POLITECNICA DE CHIMBORAZO DE LA CIUDAD DE
RIOBAMBA. ANO 2013.

ENCUESTA PARA IDENTIFICAR PROBLEMAS DE LA FUNCION TIROIDEA

NOMBRE: | | cobico: | .
1 [Tiene antecedentes de familiares que hayan tenido problemas de tiroides?
st | | Ino | |
2 |}Se siente cansado/a todo el tiempo? 2
3 |Siente suefio todo el tiempo?
si_| | Ino | |
4 |Se despierta con cansancio despues de dormir?
S | | Ino | ]
S5 |JUsted ronca?
si_| | Ino | ]
6 |Descansa bien por las noches?
si_| ] Ino | |
7 |Usted puede quedarse dormido todo el dia?
st_| | Ino | ]
8 |Necesita siempre una siesta por las tardes?
st 1 Ino | |
9 |Depende de café (cafeina), tabaco (nicotina) u otros estimulantes para pasar el dia?
S| | Ino | |
10 jPuede controlar su peso actual con dietas o ejercicios?
st_| ] no | ]
11 jJAumenta de peso con facilidad?
S| T Ino § 1
12 |Sufre de retencion de orina?
st_| 1 Ino | I
13 |Tiene las manos y pies frios todo el tiempo ?
| 1 Ino | 3
14 |Se despierta con dolores de cabeza que desaparecen durante el dia?
si_| ] jno | |
15 [Tiene calambre y debilidad muscular?
si_| ] Ino | ]
16 |Tiene dolor de las articulaciones?
si_| | Ino | ]
17 |Tiene rigidez de las articulaciones por la mafiana, que mejora durante todo el dia?
S| | Ino | |
18 JUsted es una persona irritable?
st | | ino | |
19 jEsta deprimido, se siente triste o melancdlioco?
st_| | no | ]
20 [Tiene problemas para recordar cosas?
si_| | jno | |
21 |Su capacidad de concentracion es durante tiempo limitado?
si | ] NO
22 |Tiene caida de cabello ?
23 [Tiene la piel seca?
24 |Son sus ufias secas y quebradizas?
GRCIAS POR SU COLABORACION RIOBAMBA 2013
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ANEXO N° 4, INSERTO PARA LA DETERMINACION DE TIROTROPINA (TSH)

Monobind Inc.

Lake Forest, CA 32830, UBA

TIROTROPINA (TSH)
Codigo del producto:325-300

Uso: Determinacion cuantitativa de tiratropina en suero
humano por enzimo inmunocensayo (E14)

RESUMEN Y EXPLICACION DEL TEST

La TSH en una glicoproteina de peso molecular de
28000 daktons, s secretada por |3 pituitaria anterior,
ez un indicador importante para el diagnostico de
hipatiroidismo pAmario y secundario. La estructura de
la TSH es muy similar a las gonadotropinas de la
pituitaria y placenta, consists en 89 aminoacidos en la
subunidad o la cual es similar a otras hormonas y 115
aminoacidos en la subunidadB, la cual aparentemente
confiers la especificdad. La molécula de TSH tiene una
ectructura lineal que consiste en un centro de
proteinas con cadenas de carbohidratos al lado; estas
dltimas son &l 16% del peso molecular.

La T5H es la responsable de |a sintesis y regulacion de
las hormonas tiroideas. El incremento de TSH
demusstra el sistema feed back negativo entre la
pituitaria y la glandula tirsidea. Esto ez cuando la
glandula trodea falla se reduce la secrecion de

homonas tircideas, lo cual estimula la liberacion de
TSH desde la pitutaria.

La medicion de TSH es itll para la diferenciacion de
hipetiroidiemo primario y secundano. La liberacion de
T5H ez regulzda por la TRH, |a cual ez secretada por
¢l hipatdlamo y por la accdn directa del T3y T a la
pituitaria. Los niveles alios de T3 y T4 reducen la
recpuesta de |a pituitaria para el estimulo de TRH. En
hipotiroidiemo  secundario  y  terciario las
concentraciones de T4 zon bajas y los de TSH son
bajos o normales.

En este método inicialmente el calibrador, el control
la muestra del paciente son adicionados a los pozos
cublertios  con  ectreptoavidina.  Un  anticuerpo
monoclonal marcado con biotina (TSH especifico)
reacciona con la mezcla.

La reaccion entre los anticuerpos TSH y las formas
nativas TSH forman un compleje que se une con la
estreptoaviding gue cubre el pozo. Loz excesos de las
proteinas del suero son removidos mediante un lavado.
(fra enzima marcada con un anficuerpo monoclonal
especifico para TSH es inmovilizada en el pozo a
través de =u union com el anficuerpo monoclonal
marcado con biotina. El exceso de enzima es removido
por ¢l lavado. Una sefial luminosa de generacion de luz
es directamenie proporcional a la concentracion de
T3H en la muestra

PRINCIPIO

Ensayo Inmuncenzimometrico (TIPO 3)

Los reactivos esenciales requendos para un ensayo
inmunoenzimométrico incluyen un anticuerpos de alta
afinidad y especificidad, con diferentez epitopes de
reconocimiento y antigeno nativo. En este proceso la
inmaovilizacidn toma lugar en el pozo de la microplaca
que esta recubierta con estreptoavidina la cual =2 une
con |a bictina del anticuerpo monoclonal anti — TSH.

El anticuerpe monoclonal biotinizado y el antigeno
natvo presente en el suero  reaccionan dando un
complejo antigeno — anticuerpo, asi:

K=
Bz Ab g + Aarsn + EAb(m) €3 B Ab g - Agrss -
b v

Brfbim) = Ab Monoclonal Biotinilado (alta Cantidad)
Agrs = Antigeno Mativo (cantidad \ariable)

Bz Ab @ = Ab Monoclonal Enzima marcade (alta
Cantidad)

E b g - Agrsk - A = Complejo Sandwich Ag-
Ab

K= = TasaConstants de Asociacidn
K-» = Tasa Constante de Disociacion

Simultaneamente el complejo es depositado en los
pozoe con una afta reaccion de afmidad entre log
anficuerpos con estreptoaviding y biotina:

Enu Ab ) -Agrsn -DnAby - Estreptoaviding ov =
Complejo

inmovilizada

Ectreptoaviding cv =Estreptoaviding inmovilizada en el
pozo

Complejo mmovilizado = Complejo sandwich unide a la
fase Solida.

Decpués de completar |3 incubacion, los pozos son
lavados para eliminar residucs. La actividad de la
enzima presenie sobre |a superfice de los pozos es
cuantificada por la reaccion con el substrato. La
fraccion  de  anticuerpo umido es  direciamente
proporcional a la concentracion de antigeno nativo.

MATERIALES PROVISTOS POR EL KIT

Calibradores Tirotropina - 1.0 mifvial - lcons A-G

Siete (/) visles de referencia: 0(A), 0.5E8), 2.5(C),
50(D), 10 (E), 20(F} y 40(3) ulliml. Almacenar de 2° —
Be C. Tiene preservantes. NOTA: Loz calibradores,
basados en suero humano, fueron calbradores con
preparaciones  de  referencia, los  cuales  fueron

ensayados contra WHO 2.1 IRPB0558.

Reactivo Enzimatico TSH - 13mlivial Jcon

Un (1) vial con anticuerpo de cabra policlonal marcade
con enzima purficada, monoclonal de raton lgG
biotinizado en buffer, tefido y com preservativo.
Almacenar de 2°-8°C.

Pozos de reaccion de color -96 pozos - lcon

Una microplaca con % pozos recubiertos con
estreptoaviding y empacados en una belsa de aluminio
con desecantes. Almacenar de 2° - 8° C.

Solucion de lavado concentrada —20 ml - lcon

Un (1) wial que contiene buffer salino. Tiene
prezemnantes.

Almacenar de 2° - 30° C. (Ver la seccion de
preparacion de reactivos)

Substrato A - 7.0 ml /vial - lcon 58

Un (1) frasco con tetrametilbenciding (TME) en buffer.
Almacenar de 2- B° C. (ver la seccidn de preparacitn
de reactivos)

Substrato B - 7.0 ml ivial - lcon S2

Un (1) frasco con perdudo de hidrogeno (Hz0z) en
buffer. Almacenar de 2- 8° C. [ver la seccion de
preparacion de reactivos)

Solucion Stop - 8 mlivial - lcon
Una (1) botella con acido fuerte (HCL N). Almacenar
de 2-30°C

Instrucciones del producto
Notal: No usar reactivos después de la fecha de
vencimiento.

NotaZ: Leos después de d dos duran 60
dias almacenados de 2-8° C.

Nota 3: Los reactivos anferiores son para kit de 96
pozos.

MATERIALES NO PROVISTOS EN EL KIT
Pipetas automaticas de capacidad vanable, 29 y
50 ul con una precision mayor del 1.5%
Dispensador de volumen variable entre (.100ml y
0.300 ml, con una precision mayor de 1.5%
Lavador de microelisa o botella de apretar
{opcional)

Lector Microeliza con longitud de onda de 450 y
620 nm

Papel absorbente

Tapas de microelisa, para pasce de incubacion.
Bomka de vacio (opcional) pasos de lavado.
Cronometro

Material de control de calidad.

e m B N

PRECAUCIONES

Kit para uso IN -WITRO. No para uso inismo o extemo
an fumanos i animales.

Todoz los producios que confienen suero humano
fueron probados v no tiene reaccion para Hepatitis B
antigeno de superficie, anticuerpos HIV 1& 2 y HVCen
reactivos aprobades por FDA. No se conoce que los
test puedan asegurar que los agentes infecciosos
estén ausentes, todos los productos con suero humano
deben zer manejados como potencialments peligrosos
¥ capaces de transmitr enfermedades. Las buenas
practicas de laboratorio para la manipulacian de sangre
pueden ser encontradas en el Centro de control de
enfermedades’  Instituto  Naciomal de  zalud,
“Bioseguridad  en  laboratorios  microbiclogicos  y
Biomédicos Znd edicion. 1988, publicacion HHS No.
(CDC) 88 - 8395

RECOLECCION Y PREPARACION DE MUESTRAS

La muestra debe ser sangre, extraer &l suero teniendo
en cuenta las precauciones en la recoleccion en
muestras  de  venopuncion. Para  una  exacta
comparacion estan establecidos valores nomales. La
sangre debe ser colectada en tubo tapa-roja sin
aditvos o anticoagulantes. La musstra se coagula v
luege se centrifuga, para separar el zuero de las
cElulas.

Las muestras pueden ser refrigeradas de 2 - 8° C por
un periodo maximo de 5 dias. Si la= muestras mo
pusden ser analizadas en este tiempo se pueden
almacenar a - 20°C por mas de 30 dias. Ewitar
repetidas  descongelaciones. Cuando ensaye en
duplicado, necesita minima 0.050 ml de muestra.

PREPARACION DE REACTIVOS

1. Buffer de lavado
Diluir &l contenido del frazco en 1000 ml de agua
destlada o desionizada. Almacenar a
temperatura ambiente 20 -27° C.

2. Solucion Substrato de trabajo
Almacenar de 2- 8° C. Preparar solo lo necesario
mezclando cantidades iguales de reactivo A y
reactivo B. Descartar el reactivo sobrante.
No use |a zolucion de frabajo, si esta azul.

PROCEDIMIENTO

Antes de comenzar la determinacion, todos los
reactivos, controles y sueros de referencia deben ser
llevados a temperatura ambients (20 - 27° C).

1. Sacar &l nimero de pozos a usar, cada suero de
referencia, controles v muestras  deben ser
probados por duplicado; devuelva los micropozos
no usados a la bolea de aluminio, selle y guarde
de2-8°C

2. Dispensar S0ul de estindares, muestraz y
controles en los pozos.
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3. Dispensar 100ul Reactivo enzimatico. Es muy
importante dispensar todes los reactivos cerca al
fondo del pozo.

Mezclar la microplaca de 20 a 30 segundos.

Incubar a temperatura ambients (182-25°C) por

60 minutos. ™*

6. Decantar y lavar con buffer de lavado preparado,
adicionando 350 ul de buffer por 3 weces. Un
lavador manual o automatico puede ser usado.

7. Eliminar el exceso de agua scbre papel
absorbents.

B, Dispensar 100ul de la Soluciin subsirato de
trabajo.

Mo agitar la microplaca despues de adicionar el

TME.

9. Incubar a Temperatura ambiente por 15 minutos
en oscuridad.

10. Adicionar 50 ul de solucidn stop, mezdar.

11. Leer en absorbancia de 450 nm con filtro
diferencial de 630 nm. Los resultados deben ser
leidos en el franscurso de treinta (30) minutos.

*** Para una mejor sensibilidad (<05 ulliml) incubar

120 minutos a temperatura ambiente. | calibrador de

40 ulliml debe estar debe ser excluiido, hasta

absombancias mayores a 30 unidades == ha

observado.

o

CONTROL DE CALIDAD

Cada laboratorio debe tener controles de calidad con
rangos altos, normales y bajos, para &l monitoreo del
ensayo. Estos controles deben ser procesados como
muesiras desconocidas y determinar los valores en
cada test. Los métodos estadisticos deben ser
empleados para  averiguar la  tendencia. Una
significativa desviacidn puede indicar cambios
nadveridos en las condiciones del expenmento o
degradacion de los reactivos del kit Feactivos nuevos
deben ser usados para determinar laz razones de la
variacian.

RESULTADOS

Una curva dosis repuesta es usada para averiguar las
concentraciones de |as muestras

1. El récord de absorbancia se obtienen de la
imprezion  del lector de microelisa, como se
muestra en el gjemplo 1.

2 Graficar laz absorbancias para cada suer de

referencia contra la correspondients
concentracion del analito en un papel de grafica
lineal.

31 Para determinar la concentracién de una muestra
desconocida, localzar el promedic  de las
absorbancias del desconocido sobre el eje vertical
de la grafica, encontrar el punio de intercepcion
sobre la curva, y leer la concentracion  desde el
eje horizontal de la grafica (los duplicados deben
SEF P diados). En el sigui ejemplo, el
promedic de absorancias del desconocido
imtercepta la curva de calibracion_

Figura 1.

Nota 1: Bl software dizefiado para la reduccion de
datos para ensayos de ElA puede ser usado. Los
duplicados de los desconocidos  deben  ser
promediados como muestra la figura 1.

raueme 3 1.381

1.383 16.65]
E 3 1.37

Los datos presentados en el ejemplo 1 v figura 1 son
para ilustracion solamente y no deben usarse para
calcular una dosis respuesta.

1

Figure 1
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PARAMETROS 0.C

Para validar los ensayos se debe cumplir con los
siguientes crterios:
2. La absorbancia (0OD) del calibrador G deber ser >
13
Cuatro de seis confroles de calidad deben estar dentro
de los rangos establecidos.

LIMITACIONES DEL PROCEDIMIENTO

Desamolio del ensayo.

1. El tiempo de reaccitn en los pozos es importante
para obtener resultados reproducibles.

2. La pipeteada de las musstras no debe pasar de
10 minutos.

3. La dicdon de la solucion substrato inicia una
reaccion onética la cual es terminada por la
adicion de |a solucion stop.

4. La lectura es verticalmente. No toque el botdn de
los pozos.

5 S se hace mis de uma microplaca es
recomendable realzar curva en la otra
microplaca.

6. Si hay falla en el lavado, la reproducibilidad de los
resultados va a ser muy pobre.

7. Usar componentes del mismo lote. No mezclar
lotes.

8. Muestras contaminadas  microbioldgicamente,
lipémicas y hemolizadas no deben ser usadas.

Interpretacion Clinica

1. Si el computador controla la reduccidn de datos
para  interpretar los resultados el test, es
imperativo  que el wvalor prediciive de  los
calibradores deben caer entre 10 % del valor
asignado.

2 La concenfracidn de TSH en suero depende de:
funcion del hipotalamo, glandula tiridea, de la
respuesta de la pituitaria para la TRH. La =cla
determinacion  de TSH mo ez suficiente para
determinar un estado clinico.

3 Loz valores de TSH se pueden decrecer por:
drogas como propanclol, methimazol, dopamina y
d-tiradine.

4 Los valores de TSH aumentados pueden ser por
farmacos como:  Fenmcbarbital, demperodone,
iodide, fenitoina.

5. Varaciones genéficas o degradacion de TSH
intacta dentro de las subumidades puede afectar
las wniones caracteristicas de los anticuerpos e
influir en el resultado.

NO APLICA PARA TAMIZAJE NECNATAL.

VALORES DE RANGOS ESPERADOS.
Un estudio de una poblacion de adultos eutiroidecs fue
tomado para determinar los valores de TSH Accubind
ElA

TABLA1
Valores esperados (uULiml)

ABS
Muestra Pozo ABS Media | wlilimi

|Cal A 1 0.01 o.019 o
B 1 0.021)

ICalB 1 0.078 0.07H 0.5
D1 0.082

|Cal C E1 0.3 0.224 2.8
F1 0.28:

|CalD I5 1 0.556 0.557 5.0
H1 0.577]

ICalE a2 0.926 0.921 10
B2 0.915

|Cal F c2 1.610 1.819 20
D2 1.624

|Cal G E2 2.384 2.871 a0
F2Z 2.847]

ortral 1 52 o300 o7 T.Eﬁ
HZ 0.751)

Numero 139 ulliml

Rango Normal Bajo 0.39 ulliml

Rango normal Alto 6.16 ulliml

T0% intervalo de confianza para el percentl 2.5
Rango Bajo 028-053
Rango Alto 560-6.82

Ez importante  mantener rangos  de  wvalores
establecidos.  Estos rangos dependen de miltiples
factores: especificidad del método, poblacion, precision
y &l manejo del analista. Por estas razones cada
laboratorio debe obtener sus propios rangos.

CARACTERISTICAS DE DESARROLLO
PRECISION

La precision Intra e Inter ensayos fue determinada
sobre tres diferentes niveles de sueros control. Se
determing la media, 0.5, CV.

TABLA 2
Precision Intra ensayos (uUliml)
Muestra N X DS cV
Pool 1 2 037 003 B1%
Pool 2 24 675 043  B4%
Pool 3 24 2330 134 65%
TABLA 3
Precision Entre ensayos (ullimi)
Muestra N X DS cV
Pool 1 10 043 004 93%
Pool 2 10 680 054  T9%
Pool 3 10 2840 187 59%

La medicidn fue en 10 experimentos por duplicado en
10 dias.

EXACTITUD

TSH Accubind Microelisa, fue comparado con test
inmunoguimiluminiscente  de  referencia.  Muestras

bickdgicas mormales, altas y bajas fueron usadas. En
total 241 muestras.

TABLA 4
Analisis

Coeficiente
Metodo Media Regresion
Correlacion
Este método  4.54 y=0.47+0.968(x)
0935
Referencia 421

Segun los datos la media esta muy cercana entre el
método de referencia y el Accubind EIA.

SENSIBILIDAD

La sensikiidad (El limite de deteccion) fue
determinando la variabilidad del suero calibrador de 0
ullliml y usando 2 DS (confianza del 95) calculando la
dosis minima la cual fue:

Para 1 hora de incubacion: 0.078 uUliml

Para 2 horas de incubacion: 0.027 uUliml

ESPECIFICIDAD

La reaccion cruzada de este método fue evaluada
adicionando sustancias que interfieren en una mairz
de suero en varias concentraciones. La reaccion
cruzada fue calculada derivando el porcentaje entre la
dosis de sustancia de interferenda y la dosis de TSH
necesaria para producir la misma absorbancia.

Substancia Reaccion cruzada  Conc. ngiml.
TsH 0000 -

FSH <0.0001 1000
LH <0.0001 1000
hCG <0.0001 1000

CORRELACION ENTTRE 1 HORA Y 2 HORAS DE
INCUBACION
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TRIYODOTIRONINA (T3)

ANEXO N° 5. INSERTO PARA LA DETERMINACION DE

Una curva dosis repuesta es wsada para averiguar las

4. La lectura es verticalments. No toque el boton de los

concentraciones de las muestras Media pozos.

) ) C;ﬂﬂ% m’;ﬁm ﬂ:iﬁ—"gm—lu 5 &ise hace mas de una microplaca es recomendable

1. El récord de absorbancia se obfienen de la impresion B - i realizar curva en |a ofra microplaca.
del lector de microelisa, como se muestra en el FaE ] 6. Si hay falla en el lavado, la reproducibilidad de los
gjempla 1. Kl resuliados va a ser muy pobre,

2. Graficar laz absorbancias para cada suero de calc E1 7. Usar componentes del mismo lote. No mezclar lotes.
referencia contra la correspondients concentracion del F1 B Muestraz  contaminadas microbiokigicaments,
analto en un papel de gréfica linsal. [Cal D G 1 I lipémicas y hemolizadas no deben ser usadas.

3. Para determinar la concenfracion de uma muscta H 1 I
desconocida, localizar el promedio de las ICal E A2 O.Q 0.551) 540 Interpretacion Clinica
absorbancias del desconocido sobre el eje vertical de E 2 0.551
Ia gréfica, encontrar & punfo de intercspcion cobre la [calF - £2 0373 02rg 74 1. Si el computador controla la reduction de datos para

! " X . D2 10.38 X . X
curva, y}leet la concentracion desde el eje horizontal Conmra 7 B2 T N T interpretar los resultados el test, es imperativo que el
de la grafica (los duplicados deben ser promediados). Fa I:ﬁ:ﬂ : : valor predictive de los calibradores deben casr entre
En &l siguiente ejemplo, el promedio de absorbancias —— 0758 073 38 10 % del valor asignado.
del desconocido intercepta Ia curva de calibracion. Rz 0701 1 2. La concentracion tofal de triyodotironing depende de
Figura 1. Pagenie |53 1128 1130 1@ miltiples factores: regulacion y funcion de la glandula
EE 1115 E1 tiroides, concentracion de TBG, de la unidn de T3 a

Mota 1: El ofiware disefiado para la reduccion de datos TBG. La sola determinacion dz T3 no es suficients

para ensayos de EIA puede ser usade. Los duplicados de para un diagnostico.

los d idos deben g2 pi iados como muestra la PARAMETROS 0Q.C 3. Una digminucion de T3 total = encuentra en:

figura 1. enfermedades  del  higado, administracion  de

Para validar los ensayos se debe cumplir con los siguientes testosterona, salicilatos y difenfidantoing.
Ejemgilo: criterios:
1. Lasbcorbancia (OD) del calibrador G deber cer = 1.3 VALORES DE RANGOS ESPERADOS.
2. Cuatro de seis confroles de calidad deben estar denfro .
N de los rangos establecidos. Un estudio de uma poblacion de adulos eulircidecs fue
g} tomado para determinar los valores de T3 Accubind ELISA.
anh 1
ki | LIMITACIONES DEL PROCEDIMIENTO TABLA1
i et ‘ Valores esperados (ngimi)
o | Desarolode enavo Medtz (X) 1.184
i ‘u :: | El fiempo de reaccion en los pozos es importante para Desviacion estandar 0334
- e obtener rezultados reproducibles. Rango ezperado (12 o) 052-1.85
u.m i 2. La pipeteada de laz mueciras no debe pacar de 10
gt 3 ‘ 5 . minutos. Es importante mantener rangos de valorss esfablecidos.
T3 Yahua in ngim 3. La diceidn de la solucion substrato inicia una reaction Estos rangos dependen de multiples factores: especificidad
cinética la cual es terminada por la adicion de la del metodo, poblacion, precision y &l manejo del analista.
solucion stop. Por estas razones cada lsboratorio debe obtensr sus
BrOpIoS rAngos.
CARACTERISTICAS DE DESARROLLO ESPECIFICIDAD
PRECISIM La feacc?ﬂ cmzada :eIE esin mem:‘ :: "e\;::a: 1 Gﬂnﬂ H,Ryan RJ, uu;ﬁnrr, WE & N?Oirlv T

La precision intra e Inter ensayos fue determinada sobre
tres diferentes niveles de sueros control. Se

Suero en vanas concentraciones. La reaccion cruzada fue

mediz, D.§, CV.
TABLA2
Precision Intra ensayos (ng/mi)
Muestra N X DS cVv
Bajo 16 0.78 0.06 79%
Normal 16 192 0.10 54%
Alto 16 355 0.14 39%
TABLA3
Precision Inter ensayos (ng/mi)
Muestra N X DS cv
Bajo 10 0.76 0.07 89%
Normal 10 185 0.13 6.7%
Alto 10 343 0.16 45%
La medicion fue en 10 por en 10
dias.
EXACTITUD

T3 Accubind ELISA fue comparado con un mek)do de radlo

normales, altas y ba;as fueron usadas (rangos desde 0.15a
8.0 ng/mi). En total 120 muestras.

TABLA4
Analisis Coeficiente
Metodo Media Regresion Correlacion
Estemétodo  1.62 ¥=3.8+0.947(x) 0.887
Referencia  1.68

Segln los datos la media esta muy cercana entre el
método de referencia y el Accubing.

entre la dosis de

el
sustancia de interferencia y la dosis de T3 necesaria para

desplazar la misma cantidad de tracer

Substancia reaccion cruzada  Conc. ugiml.
I3 1.0000 -

|-tiroxina <0.0002 10
lodotirosina <0.0001 10
Daodotiroxina <0.0001 10
Fenilbutazona <0.0001 10
Salicilato sodico <0.0001 10
SENSIBILIDAD

La i (El limite de o on) fue

variabilidad del suero calibrador de 0 ngml y usando 2 Ds
(confianza del 95) calculando la dosis minima Ia cual fue de

0.04 ng/ml.

w
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Specificity of Antibody for T3, 4 Chnieat Endocrinol, 33,500
(1e71)
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ANEXO N° 6. INSERTO PARA LA DETERMINACION DE TIROXINA TOTAL

(tT4)

Monobind Inc.

Lake Forest, CA 92630, USA

AccwBind

ELISA Mic lls

TIROXINA TOTAL ((T4)
Cadigo del producto:225-300

Uzo: Determinacion cuantitativa de Tiroxina total | fT4) en
suero humano por enzimoinmunoensayo (EIA)

RESUMEN ¥ EXPLICACION DEL TEST

La medicion en suerc de firoxina es importante para él
diagnostico de la funcion tircidea. El ensayo mmuno
absorbente &S una técnica con una optima sensibildad y
requiere poca manipulacion. En este mefodo inicialmente el
calibrador, | control y la muestra del paciente son
adicionados a los pozos cublerfos con estrepioavidina. Un
anticuerpo menockonal marcado con bioting (T4 especifico)
reacciona con la mezcla.

La reaccion entre los anticusrpos T4 y las formas nativas
T4 forman un complejo que == une al pozo. Los excesos de
las proteinas del suero son removidos mediante un lavado.
Otra enzima marcada con un anficuerpe monocional
especifico para T4 es inmovilizada en el pozo a través de
su union con el anticuerpo menoclonal marcado. El exceso
de enzima es removido por €l lavado. La reaccion es
inversamente proporcional a |a concentracidn de T4 en la
muestra.

PRINCIPIO

Ensayo Inmunoenzimometrico

Loz reactivos esenciales requenidos para un ensayo
inmunoenzimométrico incluyen un anticuerpos de alta
afinidad y especificdad, con diferentes epitopes de
reconocimiento y antigeno nativo. En este proceso la
inmovilizacion toma lugar en el pozo de la microplaca que
esta recubierta, 1a cual 2 une con el anticuerpo monoclonal
anti- T4,

El anticuerpo y el anfigeno nativo presente en el suero
reaccionan dando un comglejo antigeno — anficuerpo.

Ke
Eurf+ A+ Abow &3 Ab- Agcw + ERAgab o
Kea

Ab ow = Ab moncespecifico immoviizado (canfidad
conciante)

Ag = Antigeno Nativo {cantidad Variable)

Enrpg = Conjugado Enzima-Ag(Cantidad constants)

Ab. Ag cw = Complejo Ab-Ag

Ewpghb e = Complejo Ag enzima-Ab conjugado

Ke = Porcentaje de Asociacion Conctants
K-= = Porcentaje de Disociacion Constants
K =K. - K- Equilibric constants

Después de completar la incubacion, los pozos son lavados
para eliminar residuos. La actividad de la enzima presente
sobre la cuperfice de loo pozos e cuantificada por ka
reaccion con el substrato. La fraccidn de anticuerpo unido
gc inversamente proporcional a la  comcentracion de
antigeno nativo.

MATERIALES PROVISTOS POR EL KIT
Suero de Referencia - 1.0 miivial - lcons A-F

Seiz (6] viales de referencia: 0(A), 2(B), 5(C), 10(D), 15 (E),
¥ 25{F) ugfdl. Almacenar de 2° - 8° C. Tiene preservantes.

Reactivo Enzimatico T4 — 1.5 ml [ vial lcon

Un (1) vial conjugado de firoxing marcada con peroxidasa
de rabano picante (HRP), en una matriz de proteina
estabilizada. Con preservantes. Almacenar de 2°-8°C.

Lonjugado T2/ T4 Total - 13 mi - lcon

Un (1) frasco de reactivo que contiene bufer, color rojo con
preservantes e inhibidores de uniones de  proteinas.
Almacenar 2° -8°C.

Pozos cubiertos con anticuerpo T4 -96 pozos - lcon

Una microplaca con 96 pozos recubierios con suero de
oveja anfi-iroxing y empacados en una bolza de aluminio
con desecantes. Almacenar de 2° - 8° C.

Solucion de lavado concentrada - 20 ml - lcon

Un (1) frasco gque confiene buffer saline. Tiene
presemvantss. Almacenar de 2° - 30° C. (Ver la seccion de
preparacion de reactivos)

Substrato A — 7.0 ml fvial — lcon S&

Un (1) frasco con tetramefilbenciding (TMB) en bufier.
Almacenar de 2- 8° C. (Ver la seccion de preparacion de
neactivos)

Substrato B — 7.0 ml fvial - lcon SE

Un (1) frasco con perdxido de hidrogeno (H:O.) en buffer.
Almacenar de 2- 8° C. (Ver 3 seccion de preparacion de
reactivos)

Solucion Stop - 8 mljvial - lcon
Una (1) botella con acido fuerte (HCL 1N). Almacenar g2 2-
W°C

Instrucciones del ucto

Motal: No usar reactivos despues de la fecha de
wencimiento.

Nota2: Los reactivos despugs de destapados duran 80 dizs
almacenados de 2-8° C.

Mota 3: Los reacfivos anteriores son para kit de 36 pozos.

MATERIALES NO PROVISTOS EN EL KIT

1. Pipefas avtomaticas de capacidad variable, 25 y 50 ul
con una precision mayor del 1.5%

2. Dispensador de volumen varable enfre 0.100ml y
0.300 mi, con una precision mayor de 1.5%

3. Lavador d= microcksa o botella de  aprefar
(opcional)

4 Lector Microsliza con longitud de onda de 450 y 620

nm

Papel absorbente

Tapas de microeksa, para pasos de incubacion.
Bomba de vacio (opcional) pasos de lavado.
Crondmetro

Matenal de control de calidad.

L N

PRECAUCIONES

Kit para uso WV - WTRO. No para uso intemo o extame en
fumanos, W amimales.

Todos los producios que confisnen suero humano fusron
probados y no tiene reaccion para Hepatitic B antigeno de
superficie, anficuerpos  HIV 1& 2 y HVC en reacfvos
aprobados por FDA. Mo se conoce que los test puedan
asegwar que loz agentes infecciosor  estén ausentes,
fodos los productos com suero humanc deben  ser
mansjados como potencisiments peligrosos y capaces de
tranemitr  enfermedades. Lac buenas practicas  de
laboratorio para la manipulacion de sangre pueden ser
encontradas en el Centro de control de enfermedades/
Instituto Macional de salud, Bioseguridad en laboratorios
microbiciogicos ¥ Biomédicos  Znd  edicion. 1988,
pulicacion HHS Mo. (CDC) 88 - 5395

RECOLECCION Y PREPARACION DE MUESTRAS

La musstra debe zer sangre, exirasr el suero teniendo en
cuenta lag precaucionss en la recoleccion en muestras de
venopuncion. Para una exacts comparacion estan
establecidos valores mnomales. La sangre debe  ser
colectzda en tubo tapa-roja sin aditvos o anticoagulantes.

La muestra g2 coagula y luego se centrifuga, para separar
el suero de las células.

Las muestras pueden ser refrigeradas de 2 - 8° C porun
periodo maximo de 5 dias. Si las muestras no pueden ser
analizadas en este tiempo se pueden almacenar a - 20°C
por mac de 30 dias. Evitar repetidas descongelaciones.
Cuando enzaye en duplicado, necesita minimo 0.050 ml de
muestra.

PREPARACION DE REACTIVOS

1. Reactive A de trabajo= Solucion conjugado
enzimatico T4:
Diluir & Tracer T4 1:11 con buffer tracer T3T4. por
ejemplo  diluir 160 ul de conjugado con 1.6 ml de
buffer para 16 pozos. Este reactivo debe ser usado en
el franscurso de 24 horas para un desempefio maximo
del ensayo. Almacenar de 2- 8° C.
Formula general:
Canfidad de buffer requerido = Numero de pozos *0.1
Cantidad de enzima T4 necesaria =# pozos * 0.1
Ej.: = 16 x 0.1 = 1.6ml para buffer conjugado TIT4
total
16 x 0.01 = 0.16ml (160ul) para conjugado enzimatico
de T4,

1. Buffer de lavado
Diluir &l contenide del frasco en 1000 mi de agua
destilada o desionizada. Almacenar a Temperatura
ameiente 20 -27° C.

2. Solucion Substrato de trabajo
Almacenar de 2- 8 C. Preparar solo ko necesanio
mezclando cantidades iguales de reactive A y reactive
B. Descartar el reactivo sobrante.

PROCEDIMIENTO
Antez de comenzar Iz determinacion, todos los reactivos,

controles y sweros de refersnca deben ser llevados a
temperatura ambiente (20 - 277 C).

1. Sacar €l numero de pozos @ uear, cada cuero de
referencia, controles y muestras deben ser probados

por duplicado; devuelva los microp no usados a la
bolza de aluminio, s=lle y quarde de 2 -8°C

2. Disp 25ul de estandares, iras y confroles en
los pozos.

3. Digpenezar 100ul Reacivo A de trabajo, eolucion

conjugado enzimatico T4, (ver preparacion  de

reacivos)

Incubar a Temperatura ambiente por 60 minutos.

Decantar y lavar con  buffer de lavado preparado,

adicionando 350 ul de buffer por 3 veces. Un lavador

manual o auiomatico puede ser usado.

6. Eliminar el exceso de agua sobre papel absorbente.

7. Digpensar 100ul de la Solucidn substrato de frabajo.
No agitar la microplaca despuds de adicionar el TME.

& Incubar @ Temperatura ambientz por 15 minutos en
oscuridad.

. Adicionar 50 ul de solucion stop, mezdiar.

10. Leer en abeorbancia de 450 nm con filro diferencial de
630 nm. Los resultados deben ser leidos en el
transcurso de treintz (30) minutos.

o

CONTROL DE CALIDAD

Cada laboratorio debe fener controles de calidad con
rangos affos, normakes y bajos, para & monitoreo del
enzayo. Estos controles deben ser procesados como
muestras desconocidas y determinar los valores en cada
test. Los métodos estadisticos deben ser empleados para
aveniguar la tendencia. Una significativa desviacion puede
indicar cambioz inadvertidos en las condiciones del
experiments o degradacion de oz reactivos del kit
Reactivos nuevos deben ser usados para determinar las
razones de |a vanacion.

RESULTADOS

Una curva dosis repussta es usada parz averiguar las
concentracionss de las muestras
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El récord de absorbancia se obfiensn de la impresion
del lector de microelisa, como se muestra en el
gjemple 1.

2. Graficar laz absorbancias para cada suero de
referencia contra |a correspondiente concentracion del
analito en un papel de grafica lineal,

3. Para determinar la concentracion de una musstra

desconocida, localizar el promedio de  las

absorbancias del desconocido sobre el eje verical de
la grafica, encontrar 2 punto de intercepeion cobre la
curva, y leer |3 concentracion dezde el eje horizontal
de |a grafica (los duplicados deben ser promediados).

En el siguients ejemplo, el promedio de absorbancias

del desconocido intercepta la curva de calibracion.

Figura 1.

Mota 1: El coftware disefiado para Iz reduccidn de datos
para ensayos de ElA pusde ser uzado. Los duplicados de
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Los datos presentados en el ejemplo 1 y figura 1 son para
ilustracion solaments y no deben usarse para calcular una
dosis respuessta

7. Usar componentes del mismo lote. No mezclar lotes.

& Muestras confaminadas microbiokbgicamente,
lipémicas y hemolizadaz no deben ger uzadas.
Interpretacion Clinica

1. Si el computador controla |a reduccion de datos para
interpretar los resultados el test, es imperativo que el
valor predictivo de los calibradores deben caer enfre
10 % del valor asignado.

2 Las concentraciones de firoxing fofal en suern
dependen de mdltiples factores: fumcidn y regulacion
de la glandula fircidea, globulina unida a Groxina (TEG)
y de las wniones de TBG a T4. La determinacion sola
de T4 no es suficiente para evaluar un estado clinico.

3. Los valores de T4 pueden estar elevados en
condicionss como: embarazo o administracion oral de
anticonceptivos. Un test de T3 Uptake sine para
ectimar la relacion de la concentracion de TBG y

los d idos deben ser pr diados como muestra la PARAMETROS Q.C ayudar a determinar si ¢l T4 slevado e causado por
figura 1. ) ) o una variacion de la TEG.
Para validar log ensayos se debe cumplir con los siguientes 4. Una disminucion de los valores de T4 es enconfrado
Ejemglo: criterios: _ en enfermedades de proteinae, cierac enfermedades
1. Laabeorbancia (OD) del calbrador 0 deber ser= 1.3 del higade y administracion de  testosteroma,
Mussta | Pozo | ABS | MediaABS| ugldl Cuatro de &5 controles de calidad deben estar dentro de difenilidantoina o saliciatos. Una tabla de interferencia
cala  |ad 2.84g] 2,850 [ los rangos ectablecidos. con drogas  y condicionss que afectan la tiroxing ha
B 1 2.852 sido compilada en Joumal of american Association of
calB c 2.004] 2080 2 LIMITACIONES DEL PROCEDIMIENTO Clinical Chemigts.
L2 2021 NO APLICA PARA TAMIZAJE NEONATAL
Cal C E .344| 1.355) 5 Desarrollo del ENsayo.
F - ’% 1. Eltiempo de reaccion en los pozos es importante para
Call  |G1 0.39 0.813) 10 obtener recultados reproducibles. VALORES DE RANGOS ESPERADOS.
=E i g g 55 T 2. La pipetzada de las muestras no debe pasar de 10
IE‘ 065 : minutns. ) ) Un estudio con poblacion adulta suticidea fus realizado
= . 3. La diccion <e la solucion substrate inicia wna reaccion ra minar ke vakores espersdos del método. La
EEE 04D 0406 25| 2 : para determinar los | per 3
D2 0.4 Gll':&h_f-lﬁ SDCHﬂ' es terminada por la adicion de la media, desviacion estandar y rangoe son presentados enla
solucidn stop. tabiz 1
Control 1|E2 14 1423 4.8 .
£z 1.3-5@3 4. La lectura ec verficalmente. No toque &l boton de los TABLA 1
Control 2 |G 2 D811 0.613 16.3 pozos. Valores esperados para T4 (ug/dl)
L2 0.608 5. Sice hace mas de una mictoplaca e recomendable
Facient= |43 0.834) 1.022 8.0 realizar curva en la otra microplaca. Hombres Mujeres*
B3 1.060 6. Si hay falla en el lavade, la reproduciblidad de los (42 muestras) (58 muestras)
resultados va a ser muy pobre.
Este  meétodo fue comparado com  fest de Diiodotimina 0.0001 100 ugiml
Media [X) 78 82 radicinmuncanalisic de referencia. Muestras biologicas de
Desviacion estandar 16 1.7 poblacion hipotiroidea, eutiroidea ¢ hipertiroidea (rango
Rangos esperados (= 208) 44-108 48118 desde 0.8 ugldl — 25 ug'dl) fusron ensayadas. En fotal 131

* Pacientes normales con niveles altos de TEG no fueron
excluidas, excepto s estaban en embarazo.

Es importants mantener rangos de valores establecidos.
Estos rangos dependen de multiples factorss: ecpecificidad
del método, poblacion, precizion y &l manejo del analista.
Por estas razones cada |aboratorio debe obtener sus
prOpIoS Fangos

CARACTERISTICAS DE DESARROLLO

PRECISION

La precision intra e inter ensayos fue determinada sobre
tres diferentes niveles de sweros confrol. Se determing
media, 0.5, CV.

TABLA 2
Precision Intra ensayos (ug/dl)
Muestra N X DS cv
Bajo 16 34 021 67%
MNormal 16 &9 027 0%
Aoy 16 165 073 44%
TABLA 3
Precision Entre ensayos (ug/dl)
Muestra N X DS cv
Bajo 10 30 025 8.3%
Mormal 10 &7 032 37%
Alfo 10 163 068  42%

La medicion fue en 10 experimentos por dughicado en 10
dias

EXACTITUD

muestras. Log datos obtenidos estan en latabla 4

TAELA 4
Analisis Coeficiente
Metodo Media Regresian Correlacion

Este métode  8.07
Referencia  8.06

y=0.39+0.852(x) 0834

Segun los datos la mediz esta muy cercana entre el
método de referencia y el Accubind E14

SENSIBILIDAD

La sensibildad del T4 e de 100 pg. Estz es equivalente a
contener muestras con concenfraciones de 0.4 ugidl La
sencivilidad fue determinande la variakilidad dsl swero
calibrador de 0 wgidl y usando 2 DS (confianza del 95)
calculando [a dosis minima.

ESPECIFICIDAD

La reaccion cruzada de este método fus evaluada
adicionando sustancias que interfieren, en una mabiz de
SUEMD EN Vafias concentraciones. La reaccion cruzada fue
calculada derivando €l porcentaje entre la dosks e
sustancia de interferencia y la dosis de T4 necesaria para
decplazar la misma cantidad de tracer

Sustancia Reaccion cruzada Conc.
|-Tiroxing 1.0000 -
d-firoxina 08800 10 ugidl
d-T3 0.0150 100 ugidl
I-T3 0.0300 100 ugid!
lodotiroxina 0.0001 100 ugiml
DEodotiroxing 0.0001 100 ug/ml
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ANEXO N° 7. PROCESAMIENTO DE MUESTRAS
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