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IMPORTANCIA DE LA MEDICION DE TRIIODOTIRONINA Y DE T4 UNIDA A LA
PROTEINA EN SUERO COMO PRUEBAS DE EVALUACION TIROIDEA

Jorge E. Gaitdn, M. D.* Heinz W. Wahner, M. D.**Eduardo Gaitdn, M, D,***

La evaluacién del estado funcional de la gldndula tiroides
en el control y seguimiento de los pacientes tratados con
yodo radioactivo (*371) por hipertiroidismo, es importante
debido a la alta incidencia de hipotiroidismo como conse-
cuencia del tratamiento y en algunos casos a la recurrencia
de ‘la enfermedad!. Por lo menos un 40% de los pacientes
con enfermedad de Graves desarrolla hipotiroidismo en los
19 afios siguientes al tratamiento, siendo mayor su inciden-
¢! <durante los primeros afios?. Las mediciones de tiroxina
total y libre son las pruebas mds frecuentemente usadas
en el diagndstico de las enfermedades de la gldndula tiroi-
des3. En vista de que la medicidn de la tiroxina libre
es técnicamente dificil y laboriosa, se ha acudido a la medi-
cibn de captacién de la triiodotironina, para calcular un
indice relacionado con la concentracién de tiroxina libre4,
Sin embargo, estas pruebas no son suficientes parahacer el
diagnéstico en algunos pacientes con anormalidades en la
secrecién de triiodotironina y en las proteinas transpor-
tadoras, especialmente la tiroxina unida a la. globulina
(TBG). Hollander et al5, Sterling et al® y Wahner et al’?,
han informado sobre pacientes con hipertiroidismo valores
normales de tiroxina total y libre pero con concentraciones
elevadas de triiodotironina sérica.

Siendo la medicién en suero de la triiodotironina méis com-
pleja y prolongada que las otras pruebas de rutina para
funcién tiroidea, es muy importante conocer aquellas situa-
ciones clinicas y de laboratorio en las cuales es de utilidad
la medicion de esta hormona. Sterling® ha descrito recien-
temente pacientes con enfermedades de graves, clinicamente
eutiroideos después del tratamiento con?31I, los cuales
mantienen concentraciones séricas elevadas de triiodotiro-
nina con valores bajos de tiroxina total, En estas circuns-
tancias las pruebas convencionales no permiten hacer el
diagnéstico haciéndose indispensable la determinacion de
la triiodotironina.

El propdsito de este estudio ha sido de investigar el porcen-
taje de pacientes tratados con 131l por hipertiroidismo, en
quienes la medicién de la trilodotironina seria de utilidad
v ademds determinar los criterios clinicos y de laboratorio
para hacer un diagndstico correcto de funcibén tiroidea.
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MATERIAL CLINICO Y DE LABORATORIO

Se estudiaron 68 pacientes tratados con yodo radioactivo
(1371} por hipertiroidismo que asisticron a la Clinica de
Endocrinologia del Hospital Universitario de Cali, Colombia,
durante los dltimos 10 afios. De estos 60 eran mujeres y 8
hombres con un rango de edad de 23 a 69 afios. E1 71 por
ciento tenfan enfermedad de Graves y 29 por ciento Bocio
Nodular téxico. El diagndstico de hipertiroidismo pre-
vio al tratamiento con?37] se hizo en base a los hallazgos
clinicos y los resultados de captacion de'311 a las 3 y 24
horas (capt. 1311), yodoproteinemia {PBI} medido por una
modificacién del método de Barker® y en algunos pacien-
tes en que el diagnéstico era dudoso, prueba de supresién
con triiodotironina (PST3), para determinar la autonomia
de la glandula tiroides. La dosis de?3%] para tratamiento se
calculd como se ha descrito anteriormente’9: 75 micro-
curies por gramo de tejido para los pacientes con bocio

difuso y 150 microcuries para los pacientes con bocio
Nodular,

Los pacientes fueron evaluados de 6 meses a 9 afios
después del tratamiento con 1311, El presente estudio
estda basado en muestras de suero obtenidas de todos estos
pacientes para medicidn de pruebas de funcidén tiroidea
durante un periodo de 8 meses, de 1970 a 1971. La
yodoproteinemia fue medida en el Laboratorio de Endocri-
nologia del Hospital Universitario de Cali, Colombia, vy el
resto del suero fue congelado a-20°C. en hielo seco y
enviado a los laboratorios de la Clinica Mayo para la deter-
minacidn de las otras pruebas.

El diagnéstico del estado funcional de la glindula tiroides
después del tratamiento con?37I se hizo determinando
captacién de 1311 y yodoproteinemia como se ha descrito
anteriormente ademds de las mediciones de tiroxina total
(T4T) por el método Murphy y Pattee! T modificado por el
uso de una resina esponja (Tetrasorb-125, Kit comercial de
los Laboratorios Abbot). Captacidén de triiodotironina
(CT3) usando columnas de Sephadex G2512 (Trilute, Kit
comercial de los laboratorios Ames Company). Capacidad
de fijacion de la globulina a la tiroxina (cap TBG) por el
método de desplazamiento de Roberts y Nikolai! 3 Hormo-
ma tiroestimulante (TSH) por radioinmunoensayo con la
técnica del doble anticuerpo usando antisueros h-TSH y
conejo anti-h-TSH de la National Pituilary Agency’4.
Triiodotironina (T3) por un radioinmunoensayo con la
técnica del doble anticuerpo desarrollado en nuestros
laboratorios por Gharib y colaboradores'® usando un
anticuerpo de alta especificidad. El cuadro No. 1 muestra
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CUADRO No. 1

PRUEBAS USADAS PARA DIAGNOSTICO Y EVALUACION DE
PACIENTES TRATADOS CON YODO RADIOACTIVO 1311 POR

HIPERTIROIDISMO
Prueba Abreviatura Valores Normales
I. Pruebas para el diagndstico
1. Tiroxina total{ug/100 ml} T4T 5.4-13.0
2. Captacibn de triiodotironina
($de retencién) CT3 45 -65
3. Hormona tiroestimulante TSH 0 -15
(uUnidades/ml)
4, C%ptacic’m de 131] Cpt 131] 3 horas: 8%
(jde captacion 3 y 24 horas) 24 horas: 15 ;;
5. Prueba de supresién con triiodotironina
captacibn, PST3 50 %de supresion
($de 1a dosis) a las 24 horas.
IT Pruebas de evaluacién
1. Triiodotironina T3 120-31
(ng/100 ml) 2
2. Capacidad de fijacion de la globulina
a la tiroxina, Cap TBG 16 - 24
3. Yodoproteinemia PBI 4- 8

las pruebas de laboratorio con los valores normales usados
en este estudio.

RESULTADOS

De los 68 pacientes 39 (57% eran ecutiroideos; 12 (18%)
hipotiroideos y 17 (25%) hipertiroideos. Sélamente el 81%
de los pacientes pudo ser clasificado usando como ftinico
criterio las mediciones de T4T y CT3 (Gréfica No. 1), al
resto (19%) no fué posible clasificarlos con estas pruebas
necesitindose pruebas adicionales como T3, TSH y cap
TBG para establecer un diagndstico correcto.

Basados en el criterio anterior (cuadro No. 2) los pacientes
se clasificaron en diferentes categorfas., Cuadrante 1 (Grafi-
ca No. 1) 6 pacientes clinicamente hipotiroideos con valores
altos de TSH y valores bajos de T4T y CT3. En este grupo
con la sola medicién de T4T y CT3 fueron suficiente para
un diagnéstico correcto.

Cuadrante 2 (Grifica No. 1) un paciente con hipotiroidismo
clinico, valores bajos de CT3 y T3 en presencia de valores
normales de T4T. La medicién de cap TBG fue de 27 ug/
100 ml explicando los valores normales de T4T, en presen-
cia de un estado clinico de hipotiroidismo. El valor de
TSH en este paciente fue de 40 uU/ml,

Cuadrante 4 (Grifica No. 1) dos pacientes clinicamente
eutiroideos con valores normales de CT3, T3 y TSH en

presencia de valores altos de T4T. Las mediciones de cap
TBG fueron de 24 y 23 ug/100 ml. En estos casos la deter-
minacién de cap TBG es importante para explicar el estado
de eutiroidismo en presencia de valores altos de tiroxina
total en suero.

Cuadrante 5 (Grafica No. 1) en esta categoria se encontra-
ron la mayoria de los pacientes eutiroideos (87 %) caracteri-
zados por valores normales de T4T y CT3. En todos la me-

dicién del TSH estuvo dentro del rango normal. También se
incluye en esta categoria un paciente clfnicamente hipo-
tiroideo con valores altos de TSH en presencia de valores
normales de T4T, (5.9 ug/100 ml) y valores relativamente
bajos de CT3 (49% de retencién). La medicién de cap TBG
fue de 25,0 ug/100 ml, explicando de nuevo la utilidad de
medicién de cap TBG, tal como se describib en el caso en el
cuadrante 2.

Cuadrante 6 (Gréfica No. 1) un paciente clinicamente eu-
tiroideo con valores normales de CT3, cap TBG y TSH en
presencia de valores bajos de T4T (3.2 ug/100 ml). La me-
dicién de T3 se encontrd en el limite superior normal
(287 ng/100 ml), T3 fue de valor en este caso para explicar
el estado clinico de eutiroidismo en presencia de bajas
concentraciones de T4T. Aunque esta modalidad se puede
presentar en pacientes eutiroideos que estin recibiendo
terapia con triiodotironina, otros investigadores (8-16)
han descrito, casos similares en pacientes con hipertiroidis-
mo tratados con 1371, En esta categoria también se encon-
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traron cuatro pacientes tratados 1311 por enfermedad
de Graves, clinicamente hipotiroideos con valores bajos de
T4T y valores elevados de TSH en presencia de concentra-
ciones de T3 normal en tres y elevada en uno (222,224,
182 y 305 ng/100 ml) Sterling et al® y Gharib et al?® han
descrito casos similares a los nuestros en los cuales
la T4T se deprime primero que la T3, sustentando el con-
cepto que la hipersecrecién de TSH resultar{a en la libera-
cidn de T3, por la glindula tiroides en pacientes con enfer-
medad de Graves tratados con'3'I8 § podria ser un es-
tado transitorio antes de establecerse un estado de franco
hipotiroidismo.
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Gréfica No. 1. Concentraciones de Tiroxina total y captacibn de
T3 en suero de 39 pacientes Eutiroideos (e), 12 pacientes
hipotiroideos (A ), y 25 pacientes hipertiroideos (n). Los Rangos
normales de ambas determinaciones estdn indicadas por el 4rea som-
breada,

Cuadrante 8 (Grafica No. 1) muestra dos pacientes clinica-
mente hipertiroideos con valores normales de T4T, TSH y
valores relativamente bajos de cap TBG, en presencia de
valores elevados en T3 en suero (318, 1013 ug/100 mli);
los valores de CT3 fueron altos. Estos casos son similares
a los descritos por otros autores, 5.6.7, como “T3 Ti-
rotoxicosis”. En estas circunstancias la tnica prueba que
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confirma la impresién clinica es la medicién de T$ en suero.
También dentro de esta categorfa estaban incluidos dos
pacientes eutiroideos con valores normales de T4T y valo-
res altos dé CT3 en presencia de valores baJos de cap TBG
(15, 16 ug/100 ml.) En esta situacién clinica y de labora-
torio la medicién de cap TBG es de valor para explicar los
valores altos de CT3 en presencia de eutiroidismo clinico
y valores normales o bajos de T4T.

Cuadrante 9 (Grafica No. 1) comprende el 89% de los pa-
cientes con hipertiroidismo clinico caracterizado por valo-
res altos de T4T y CT3. Todos tenian valores de TSH en el
rango normal bajo.

El cuadro 2 ilustra la clasificacidén de los pacientes con los
resultados de las diferentes pruebas de evaluacién de fun-
ci6n tiroidea.

En el 60% (Gritica No. 2) de los pacientes con hipotiroi-
dismo, los niveles de concentracién de T3 en suero se
enconiraban en el rango normal, indicindonos que posi-
blemente estos pacientes se encontraban en una fase
temprana de hipotiroidismo, o que el aumento de secrecién
de TSH estimularia la liberacién de T3 por la glindula tiroi-
des (Grifica No. 3).

1400 {-
s Eutiroideos -
aHipotiroideos
s Hipertiroideos
1200
~
& 1000F H
Q
o
.
N
g, 800 .
S .
2 600 |- E
]
S &
) L
N 400 .

200

o —_ J L — L 4

Pacientes tratados con '*'I
por hipertiroidismo

Gréfica No, 2, Valores de T3 en suero en los diferentes grupos de
pacientes tratados con | por hipertiroidismo, E! Rango Normal
esta indicado por el drea sombreada,
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CUADRO No. 2

PRUEBAS DE FUNCION TIROIDEA DE PACIENTES TRATADOS CON YODO
RADIOACTIVO (1311) POR HIPERTIROIDISMO

Enfermedad y Categoria Niimero T4T PBI CT3 Cap TBG T3 T3/T4 TSH
Pacientes (ug/100 ml) (ug/100 mi) (%de retenc) (ug/100 ml) (ng/100 ml) (Relacién)  uU/rml)
CUADRANTE I
Hipotiroidismo con T4T y CT3 Baja 6 1.8 4.3 42 25 115 0.074 77
CUATRANTE 2
Hipotiroidismo con T4T Normal y CT3
Baja 1 5.6 4.5 36 27 177 0.041 40
CUADRANTE 4
Eutiroidismo con T4T Elevada y CT3 1 13.4 8.3 61 24 305 0.023 {2
Normal 1 14.4 7.0 64 23 243 0.017 7.1
CUADRANTE 5
Eutiroidismo con T4T y CT3 Normal 34 8.9 5.6 56 20 241 0.027 5
(6.0-11.1) (3.2-6.7)  (47-65) (16.5-23.7)  (184-369) (0.017-0.043) (1.0-15.0)
Hipotiroidismo con T4T y CT3 Normal 1 5.9 5.1 49 25 184 0.050 21
CUADRANTE 6
Hipotiroidismo con T4T Bajo, CT3 Nor- 4 3.6 4.3 50 22 280 0.123 37
mal y T3 Normal o Elevada (0.9-4.8) (2.4-5.3) (45-54) (20-24) (182-304) (0.027-0.39) (25-48)
Eutiroidismo con T4T Baja y T3 Elevada 1 3.1 47 60 21 287 0.047 {2
CUADRANTE 8
Hipertiroidismo con T4T Normal 1 11.5 7.9 80 20 1013 0.08 (2
y T3 Elevada 1 11.9 5.3 76 17 318 0.026 7.0
“T3 Tirotoxicosis”
Eutiroidismo con CT3 Elevada 1 11.3 6.6 60 15 150 0,013 (2
y TBG Baja 1 11.6 6.5 70 16 224 0.019 8.3
CUADRANTE 9
Hipertiroidismo con T4T y CT3 Elevada 15 16.6 8.3 79 18 597 0.034 3.8
(13.3-23.5) (6.0-10.1) (65.96) (16-27) 201-1357) (0.015-0.044) (1.0-9.5)

Las relaciones T3 / T4T indicativas de la concentracién de
T3 y TAT en sangre fueron similares en los grupos eutiroi-
deo e hipertiroideo, no asi en el grupo hipotiroideo en que
mostraron una amplia variacién y fueron significantemente
mas altos que en los otros dos grupos. (Grafica No. 4).

Como lo demuestra la Grifica No. 5 la T4T definib funcio-
nalmente mejor a nuestros pacientes que el PBI, debido a
que esta Gltima prueba es alterada por compuestos yodados,

DISCUSION

La prueba ideal que determine por si sola el estado funcio-
nal de la glindula tiroides no se ha encontrado todavia.
La T4T vy el PBI como pruebas aisladas de laboratorio no
son suficientes para evaluar el estado funcional tiroideo en
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1a totalidad de los pacientes.

En nuestros pacientes la T4T y CT3 constituyeron una’
combinacién adecuada para determinar el estado funcional
de la glindula tiroidea en el 81 %.

El advenimiento de métodos para la medicién de T3 y de
cap TLG en suero, ha hecho posible encontrar pacientes
con anormalidades en la concentracidén de esta hormona y
proteina transportadora., La medicién de T3 en suero con-
tribuye al diagndstico de los pacientes con enfermedad tiroi-
dea en situaciones muy especificas.

En todo paciente con impresién clinica de hipertiroidismo
y valores normales de T4T y PBI, la medicién de T3 estd
indicada para establecer el diagndstico de “T$ hipertiroidis-



MEDICION TRIIODOTIRONINA. Gaitin y Col.

240 .
|« Eutiroideos
| «Hipotiroideos
| «Hipertiroideos
200+
160
E R
\ B a
B i
X 120t
x i ‘
2 I
80 .
40 T~ 4. i
0 o et 1 L. ' i
0 004 0.08 012

Relacion T3/-|—4

Gréfica No. 3. Correlaciébn de TSH y de la relacibn T3/T4 en suero
en los tres grupos de pacientes tratados con | por hipertiroidis-
mo, La correlacién del grupo hipotiroidio fue 0,70,

mo’’5,6,7, Recientemente algunos investigadores?.8,16 han
descrito pacientes tratados con'371 por enfermedad de
graves con valores bajos de T4T pero clinicamente eutiroi-
deos debidos a secrecidn selectiva de T3. En esta situacién
clinica la medicién de la T3 estd indicada, como e} caso
descrito en el cuadrante 6 de la Grifica No. 1.

La medicién de T3 en suero por si sola, no es de valor como
prueba de funcién tiroidea, ya que su amplio rango normal
no separa bien los diferentes estados funcionales de la
glindula tiroides. (Grifica No. 2).

En pacientes con sospecha clinica de hipotiroidismo o con
valores bajos de T4T est indicada la medicién de TSH'4.
En nuestra serie la prueba fué la de mds valor para detec-
tar hipotiroidismo, encontrindose elevada en todos los
casos.

Varios factores pueden conducir a un aumento o disminu-
cibn de las proteinas transportadoras de la tiroxina (espe-
cialmente la TBG) y estas estdn asociadas con cambios en la
concentracién de T4T; la combinacién de las mediciones
de T4T, CT3 y cap TBG demostraron ser de gran utilidad
para diagnosticar dichas anormalidades.
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Gréfica No. 4, Relacidn de T3/T4 en suero de los tres grupos de pa-
cientes tratados con 131 por hipertiroidismo,

CONCLUSION

1. Las solas mediciones de la T4T, PBI y CT3 no fueron
suficientes para clasificar correctamente el estado funcio-
nal tiroideo en el 19% de los pacientes tratados con yodo
radioactivo (1311) por hipertiroidismo.

2. La medicién de T3 en suero es la prueba indicada en
pacientes con metabolismo elevado y valores normales
de T4T y PBI para establecer el diagnéstico de “T3
tirotoxicosis”.

3. Las mediciones de T4T, CT3 y cap TBG son de utilidad
en el estudio de anormalidades de las concentraciones de
las proteinas transportadoras.

4. La medicién de TSH es la prueba mds 1til para establecer
el diagnéstico temprano de hipotiroidismo en pacientes
tratados con 1311,
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La Beneficencia del Valle del Cauca contribuye a la
publicacion de Acta Médica del Valle en su esfuerzo por
mejorar la atencion médica de la regidn.
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