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Incidencia y caracteristicas del hipertiroidismo
clinico y subclinico

M.N. Soler Solé, P. Godoy®, M. Amorés Brotons?, S. Sarriegui Dominguez? y F. Rius Riu®

Objetivos. Estimar la incidencia de
hipertiroidismo en la regién de Lleida y
comparar a los pacientes con
hipertiroidismo clinico y subclinico.
Disefio. Descriptivo retrospectivo.
Emplazamiento. Lleida ciudad y municipios
de las provincias de Lleida y Huesca.
Participantes. Ciento noventa personas
diagnosticadas de hipertiroidismo
detectadas en un grupo de 1.885 pacientes
con patologias diferentes, pertenecientes a
las primeras visitas del Servicio de
Endocrinologia del Hospital Universitario
Arnau de Vilanova en el periodo 1999-
2000.

Mediciones principales. Se recogieron las
variables clinicas y demogrificas
relacionadas con la patologia tiroidea:
tirotropina, tetrayodotironina libre,
triyodotironina total, anticuerpos
antitiroglobulina, anticuerpos
antiperoxidasa, edad, sexo, ingesta de sal
yodada y tasa de incidencia de
hipertiroidismo.

Resultados. La tasa de incidencia de
hipertiroidismo en los municipios de Lleida
fue de 46,2 x 10° habitantes-afio (IC del
95%, 33,5-61,0). De los 190 pacientes, el
85,3% (IC del 95%, 79,4-90) fueron
mujeres. E1 38% (IC del 95%, 31-45,2%) y
el 62% (IC del 95%, 54,8-69) fueron
diagnosticados de hipertiroidismo clinico y
subclinico, respectivamente. El perfil de los
pacientes con hipertiroidismo subclinico se
caracteriz6 por: media de edad superior

(p < 0,003), un valor de tirotropina del
doble (p < 0,03) y un valor de
tetrayodotironina de la mitad (p < 0,001).
Conclusiones. En nuestro estudio se objetiva
una alta tasa de incidencia y diferencias
entre las dos clases de hipertiroidismo.

La deteccién de esta patologia por
profesionales de atencién primaria puede
ayudar a mejorar su control terapéutico.

Palabras clave: Hormona estimuladora del
tiroides (TSH). Tiroxina (T,).
Triyodotironina (T}). Anticuerpos
antitiroglobulinas (anti-Tg). Anticuerpos
antiperoxidasa (anti-TPO).

INCIDENCE AND CHARACTERISTICS
OF CLINICAL AND SUB-CLINIC
HYPERTHYROIDISM

Objectives. Estimate the incidence of
hyperthyroidism in the region of Lleida and
compare patients with clinic and subclinic
hyperthyroidism.

Design. Descriptive retrospective.
Localization. City of Lleida and the towns of
the provinces of Lleida and Huesca.
Patients. 190 people diagnosed of
hyperthyroidism detected from a sample of
1885 patients with different pathologies,
belonging to first visits to de Service of
Endocrinology of the Hospital Arnau de
Vilanova, during the period from 1999 to
2000.

Main measurements. The following clinic and
demographical variables related to the
thyroid pathology were recorded: TSH, T,
T}, anti-Tg antibodies, anti-TPO
antibodies, age, gender, consumption of salt
with iodine and the incidence tax of
hyperthyroidism.

Results. The incidence tax of
hyperthyroidism in the province of Lleida
was 46.2 x 10° people/year (95% CI, 33.5-
61.0). For the 190 patients, the 85% (95%
CI, 79.4-90) of them were women; the 38%
(95% CI, 31%-45.2%) and the 62% (95%
CI, 54.8-69) were diagnosed of clinic and
subclinic hyperthyroidism respectively. The
subclinic profile was characteristically for
had a superior mean of age (P<.003), double
of TSH level (P<.03) and half of T, level of
(P<.001).

Conclusion. Our study shows a high
incidence of hyperthyroidism, and a
difference of the two hyperthyroidisms. The
detection of this pathology by professionals
of primary care can help to improve their
therapeutic control.

Key words: Thyroid-stimulating hormone
(TSH). Thyroxine (T ). Triiodothyronine
(T5). Antithyroglobulin (anti-Tg)
antibodies. Antithyroid microsomal (TPO)
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La patologia de la glindula tiroidea presenta una alta
incidencia en la clinica diaria. El bocio simple normo-
funcionante es una entidad muy frecuente en nuestro me-
dio, en el que existe una endemia bociosa importante que
afecta al 9,8% de la poblacién!2.

La tirotoxicosis abarca aquellas enfermedades con hiper-
produccién mantenida de hormona por la propia glindula
tiroides, con elevadas concentraciones séricas de hormonas
tiroideas libres y disminucién de tirotropina (TSH). A su
vez, el hipertiroidismo subclinico se caracteriza por pre-
sentar ausencia o minimos sintomas clinicos de hipertiroi-
dismo, con concentraciones de tetrayodotironina (T',) y
triyodotironina libre (T;) normal en suero, y disminucién
de la concentracién de TSH.

La incidencia del hipertiroidismo es dificil de estimar da-
do que es una patologia crénica con inicio insidioso gene-
ralmente. Sin embargo, la prevalencia de hipertiroidismo
en la provincia de Lleida3 se estimé que era en el afio 1999
del 5,6 + 2,3%.

El objetivo de este estudio fue estimar la incidencia del hi-
pertiroidismo en un drea especifica de la provincia de Llei-
da, describir los nuevos casos de hipertiroidismo diagnos-
ticados en las consultas externas del Hospital Universitario
Arnau de Vilanova en este periodo y comparar a los pa-
cientes con hipertiroidismo clinico y subclinico.

Se trata de un estudio epidemiolégico descriptivo, observacional
y retrospectivo.

Participantes

La poblacién y los sujetos del estudio fueron personas de ambos
sexos y de todas las edades, pertenecientes a distintos municipios
de las provincias de Lleida y Huesca, diagnosticadas por primera
vez de hipertiroidismo en el periodo 1999-2000 en las consultas
externas de endocrinologia del Hospital Universitario Arnau de
Vilanova, que fueron remitidas por médicos de atencién primaria.
Los participantes de la muestra se obtuvieron a partir de la valo-
racién inicial de 1.885 individuos que fueron remitidos por pri-
mera vez a dichas consultas en el periodo estudiado. De ellos, 190
fueron diagnosticados de hipertiroidismo clinico o subclinico.
Los pacientes se siguieron durante 8 meses para constatar su
etiologia.

Los criterios de inclusién fueron: enfermos diagnosticados por
primera vez de hipertiroidismo clinico y subclinico entre enero
de 1999 y diciembre de 2000, asi como enfermos hipotiroideos
que presentaron por primera vez hipertiroidismo ocasional en es-
tos dos ultimos afios.

Los criterios de exclusién fueron: pacientes afectados de otra pa-
tologia endocrina y pacientes con hipertiroidismo clinico o sub-
clinico diagnosticado fuera del periodo de estudio.

Recogida de datos

La recogida de datos de las variables se realiz6 a partir de las his-
torias clinicas. Las variables del estudio fueron: edad (afios que te-
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Consulta externa
Servicio de Endocrinologia
Hospital Arnau de Vilanova

Periodo de estudio
1999-2000

v

1.885 pacientes

Otras patologias Hipertiroidismo
(n=1.695) (n=190)

v v

Clinico (n =72) Pacientes de municipios
Sublinico (n = 118) de la provincia de Lleida
(n=87)
Incidencia anual estimada:
46,2 x 10° (IC del 95%, 33,5-61,0)
Otros municipios (n = 103)

Estudio descriptivo retrospectivo para estimar la tasa
de incidencia de hipertiroidismo clinico y subclinico.

nia el paciente en el momento del diagndstico), sexo, antecedentes
familiares de hipertiroidismo y tiroidopatias, ingesta de sal yodada
previa a la alteracion tiroidea, presencia de fibrilacién auricular, tra-
tamiento médico con amiodarona, bocio y nédulo tiroideo (basa-
do en los principios de la PAHO y de la Organizacién Mundial de
la Salud [OMSY]), concentraciones de TSH, T, libre, T total, an-
ticuerpos antitiroglobulina, anticuerpos antiperoxidasa y anticuer-
pos antirreceptor de la tirotropina en sangre venosa.

El valor de las variables del estudio fue el que presentd el pacien-
te en la analitica en el momento del diagnéstico de la enferme-
dad excepto: los anticuerpos antitiroglobulina, los anticuerpos
antiperoxidasa, los anticuerpos antirreceptor de la tirotropina, los
cuales se obtuvieron en la segunda visita. Los valores de referen-
cia de las variables que se describieron fueron los del laboratorio
de atencién primaria (tabla 1).

Andlisis de los datos

Se realiz6 un anilisis univariante para cada una de las variables
cualitativas y cuantitativas.

La existencia de asociacién estadistica entre variables cualitativas
se determiné con la prueba de la %2, y entre variables cuantitati-
vas y cualitativas, con la prueba de la t de Student, aceptindose
un nivel de significacién p de 0,05.

La existencia de asociacién epidemiolégica entre la variable de-
pendiente (hipertiroidismo clinico o subclinico) y el resto de las
variables independientes del estudio se determiné con la odds ra-
tio (OR) y el intervalo de confianza (IC) del 95%.

La tasa de incidencia del hipertiroidismo se calculé por 100.000
personas-afio s6lo para aquellos municipios de la regién sanitaria
de Lleida que tenian como centro de referencia de endocrinolo-
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gia exclusivamente al Hospital Arnau de Vilanova. Para el cilcu-
lo de la tasa, el numerador fueron los casos nuevos de hipertiroi-
dismo con residencia en estos municipios de la regién (n = 87),
divididos por dos (para estimar los casos anuales). El denomina-
dor fue la suma de habitantes de dichos municipios (n = 94.076)
y el resultado es expresado por 105,

El estudio se realizé sobre 190 casos de hipertiroidismo que
se detectaron a partir de una muestra de 1.885 pacientes vi-
sitados por primera vez en las consultas de endocrinologia

del Hospital Arnau de Vilanova. E1 3,8% (72 de 1.885) fue-
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libre fue de 23,8, su mediana, de 20,1, y la DE, de 18,1; la
media de T} total fue de 3,3, la mediana, de 1,8 y la DE, de
5,1. Los pacientes con hipertiroidismo subclinico presenta-
ron un perfil hormonal especifico. Asi, respecto a los pa-
cientes con hipertiroidismo clinico, presentaron una con-
centracion superior de TSH (p < 0,03) y un valor inferior
de T, libre (p < 0,01) (tabla 1).

La tasa de incidencia anual de hipertiroidismo en los mu-
nicipios de la provincia de Lleida fue de 46,2 x 10° habi-
tantes-afio (IC del 95%, 33,5-61,0). La tasa de incidencia
en las mujeres fue de 78,5 (IC del 95%, 56,1-100,0); en
cambio, en los varones fue mucho menor, de 13,8 (IC del

95%, 0,0-28,2) (tabla 3).

ron diagnosticados de hipertiroidis-
mo clinico, y el 6,2% (118 de 1.885),
de hipertiroidismo subclinico.

De los 190 pacientes, el 37,9% (IC
del 95%, 31—45,2) fue diagnOStiCadO Hipertiroidismo subclinico Hipertiroidismo clinico p

de hipertiroidismo clinico y el 62,1 Media  Mediana DE Media Mediana DE
(IC del 95%, 54,8-69), de hiperti-

Comparacion de variables cuantitativas entre pacientes con hipertiroidismo
clinico y subclinico

roidismo subclinico. Un 85,3% (IC Edad (afos) 57,1 60 19 485 i 181 0,003
del 95%’ 79’4_90) eran mujeres; la TSH 0,144 0,07 0,27 0,072 0,07 0,0714 0,03
media de edad fue de 58 afios en los T4 178 1738 10,7 32,9 28,3 22,6 0,00000
varones (desviacién estdndar [DE], T3 3,12 1,82 41 3,83 1,86 727 06
16,7), mientras que en las mujeres Anticuerpos Tg 773 74 1.979 338 113 496 0,32
fue de 53 afios (DE, 19,3). Anticuerpos TPO 607,2 9 1759 532,7 115 8201 083
En cuanto a los principales antece- TSI 42 4 128 7 4 38 0.02

dentes se debe senalar que el 21,8%
de los 190 pacientes presentaba
antecedentes familiares de hiperti-
roidismo (IC del 95%, 16-28,4),
mientras que s6lo un 4,8% tenia an-
tecedentes familiares de otras tiroi-
dopatias (IC del 95%, 2,2-8,9). Un
porcentaje importante de pacientes
(12,6%) present6 antecedentes de
ingesta de sal yodada antes del diag-

TSH: tirotropina; T4: tetrayodotironina; Ts: triyodotironina; Tg: antitiroglobulina; TPO: antiperoxidasa;

TSI: anticuerpos antirreceptor de la tirotropina.

Valores normales de las variables correspondientes al laboratorio de atencion primaria: TSH, 0,38-4,7 mU/I; T4
libre, 9,13-23,8 pmol/l; T total, 0,9-2,65 nmol/l; T libre, 2,80-7,10 pmol/I; anticuerpos Tg < 20 U/ml;
anticuerpos TPO < 10 U/ml; TSI < 5.

DE: desviacion estandar; p: grado de significacion estadistica para la prueba de la t de Student.

Comparacion de variables cualitativas entre pacientes con hipertiroidismo
clinico y subclinico

Hipertiroidismo subclinico
néstico. E14,3% de los pacientes hi- N %) N %) OR

Hipertiroidismo clinico

ico los pa . IC del 95% p
pertiroideos habia sido diagnostica- Sexo
do de fibrilacién auricular.
Los pacientes con hipertiroidismo v 18 15,2 10 13,9 09 042 08
subclinico presentaron un porcen- M 100 84,7 62 86,1
taje superior de ingesta de sal yoda- AFH
da (OR = 1,28; IC del 95%, 0,52- Si 20 17,2 21 29,2 05 0,25-1 0,05
3,2) y de antecedentes familiares de No 9% 82.8 51 708
tiroidopatias (OR = 1,25; IC del AFT
95%, 0,3-5,2) pero las diferencias -
L. .. Si 6 52 3 4,2 1,25 0,3-5,2 0,8
no fueron estadisticamente signifi-
cativas (tabla 2). En cuanto al sexo, No 110 948 69 9.8
tampoco se encontraron diferen- ASY
cias significativas (OR = 0,9; IC Si 16 13,8 8 1,1 1,28 0,52-3,2 0,6
del 95%, 0,4-2). No 100 86,2 64 88,9

En el conjunto de los pacientes, la
mediana de la TSH fue de 0,07
(rango < 0,01-0,30); la media de T,

V: varones; M: mujeres; AFH: antecedentes familiares de hipertiroidismo; AFT: antecedentes familiares de
tiroidopatias; ASY: antecedentes de sal yodada; OR: odds ratio; IC: intervalo de confianza; p: grado de
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Tasa de incidencia anual
de hipertiroidismo

Sexo N.° de casos? Poblacion Tasa® 10° IC del 95%
Mujeres 74 47.148 785 56,1-100,0
Varones 13 46.959 13,8 0,0-28,2

Total 87 94.076 46,2 33,5-61,0

aCasos en el periodo 1999-2000. PTasa 10° = [(casos/2)/ poblacion] x 105.
IC: intervalo de confianza.

En el presente estudio, con el seguimiento de los pacientes
se demostré que el 33,2% presenté enfermedad de Graves-
Basedow, el 27,4% bocio multinodular, un 6% nédulo t6-
xico, un 5% tiroiditis subaguda y un 2% otros trastornos.
El 26,5% restante present6é normalizacién tiroidea, altera-
cién leve no relevante o simplemente ausencia de patolo-
gia tiroidea.

Se constatd una alta incidencia de hipertiroidismo, asi co-
mo una mayor afectacién de las mujeres y la existencia de
un perfil clinico y analitico especifico para el hipertiroidis-
mo subclinico.

Los casos de hipertiroidismo subclinico, en comparacién
con los pacientes con hipertiroidismo clinico, presentaron
una media de edad superior (p < 0,003), titulos superiores
de TSH (p < 0,03) y en ellos el valor de T, fue de aproxi-
madamente la mitad (p < 0,001). La edad de los pacientes
con hipertiroidismo subclinico fue 8 0 9 afios superior a la
de los que presentaban hipertiroidismo clinico. Este perfil
hormonal se corresponde con la etiologia de la enferme-
dad, en la que la mayor parte de estos pacientes presenta-
ron bocio multinodular. En cuanto a las diferencias en la
edad, también contribuyeron los casos de enfermedad de
Graves-Basedow, que son mds frecuentes entre la gente jo-
ven y presentan mds hipertiroidismo clinico.

Prevalencia e incidencia de hipertiroidismo

E1 21,8% de los 190 pacientes tenia antecedentes familia-
res de hipertiroidismo y el 4,8% presentaba antecedentes
familiares de otras tiroidopatias. El hecho de tener antece-
dentes familiares de hipertiroidismo o de otro tipo de en-
fermedad tiroidea supone un mayor riesgo de desarrollar
patologia tiroidea, tal como repetidamente se ha observa-
do en otros estudios3~.

La tasa de incidencia anual de hipertiroidismo de los mu-
nicipios de la provincia de Lleida fue de 46,2 X 10° habi-
tantes, tasa similar a la observada en otros estudios®”7, y
confirma el alto porcentaje de patologia tiroidea en nues-
tra poblacién.

Se podria argumentar que los pacientes del estudio, al pro-
ceder de las consultas especializadas del Hospital Arnau de
Vilanova, no son una muestra representativa. Asi, la posi-
ble omisién de casos de hipertiroidismo de otros centros
sanitarios podria implicar una infraestimacién de la inci-
dencia. Sin embargo, como el Hospital Arnau de Vilano-
va es el tnico centro de referencia de los residentes del re-
ducido numero de municipios utilizados para el cdlculo de
la incidencia, y dado que sistemdticamente todos los casos
detectados en atencién primaria se remiten a estas consul-
tas, consideramos que la estimacién de la incidencia es cer-
cana a la real.

La prevalencia de hipertiroidismo en la provincia de Llei-
daen 1999 fue del 5,63 + 2,3%?, superior a la observada en
otras ciudades® (tabla 4).

En cuanto a la incidencia, en estos mismos estudios se ha
observado que fue claramente superior en las mujeres en
las distintas ciudades estudiadas. En concreto, en las ciu-
dades de Whickham y Kisa se obtuvo una incidencia de 80
x 105, un resultado similar al del nuestro estudio®. Por otro
lado, la incidencia para ambos sexos en Birmingham fue de
90 x 10° y, por tanto, superior a la observada en este estu-
dio. Estas variaciones geogrificas se atribuyen a la defi-
ciencia de yodo ambiental, al insuficiente aporte de yodo
en los alimentos, a diferencias genéticas y étnicas® 1.

La frecuencia de fibrilacién auricular en pacientes diag-
nosticados de hipertiroidismo es del 4%, porcentaje simi-

por 103 habitantes/afio

Estudio, pais N.° de Sexo Edad Prevalencia Prevalencia Incidencia Incidencia Incidencia
sujetos (afios) en varones en mujeres envarones  en mujeres total

Whickham, Reino Unido 2.779 V, M >18 Ty, FT4l 0 47 <01 0,8

Mdlnlycke, Suecia 2.000 V,M >18 0 2,5 - -

Hisayama, Jap6n 2.421 V,M >40 0 2 - -

Kisa, Suecia 3.885 M 39-60 TSH, FT4l - 5,1 - -

Goteborg, Suecia 1.283 M 44-66 - 6 - 1,3

Oakland, EE.UU. 2.704 V,M >18 TSH, Ty, T3 0 54 0,2 08

Birmingham, Reino Unido 1.210 vV, M 60 0,9 0,9

Kisa, Suecia 1.442 M 60 TSH, FT4l 19,4

V: varones; M: mujeres; TSH: tirotropina; Ty: tetrayodotironina; Ts: triyodotironina.
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La patologia de la glindula tiroidea presenta una alta
incidencia entre la poblacién atendida en atencién
primaria.

Hasta el momento son varios los estudios realizados en

nuestro medio sobre prevalencia de hipertiroidismo.

No se han encontrado en nuestra comunidad estudios
de incidencia.

La tasa de incidencia de hipertiroidismo en un drea
especifica de la provincia de Lleida es de 46,2 X 105

habitantes/afo.

Estudia el perfil del hipertiroidismo subclinico de
nuestra comunidad.

lar al de otros estudios!?13, los cuales establecen una rela-
cién entre el hipertiroidismo subclinico y la fibrilacién au-
ricular en ancianos®.

Los pacientes subclinicos presentaron un porcentaje de in-
gesta de sal yodada ligeramente superior al de los pacien-
tes clinicos, pero las diferencias no fueron significativas.
Respecto al consumo de sal yodada se debe sefialar que en-
tre los afios 1987 y 1995 se realizé un estudio prospectivo
en Austrial® para determinar la incidencia de hipertiroi-
dismo antes y después del incremento de la exposicién a la
sal yodada. En este estudio el aumento de la incidencia de
hipertiroidismo subclinico fue del 6,2% (IC del 95%, 5,1-
7,3). El consumo de sal yodada como posible factor de
riesgo del hipertiroidismo en nuestro pafs mereceria estu-
dios m4s detallados.

El presente estudio pone de manifiesto que un porcentaje
importante de pacientes asintomadticos fueron diagnostica-
dos de Graves Basedow y bocio multinodular!®. Por tanto, su
deteccién y seguimiento requieren de una actitud proactiva
por parte de los equipos de atencién primaria hacia esta pa-
tologfa, con el fin de intentar determinar qué individuos de-
sarrollarfan hipertiroidismo subclinico y cudles evolucionari-
an a hipertiroidismo clinico. Como se demuestra en nuestro
estudio, un 26,5% presenté anomalias transitorias.

Ello podria explicarse si se tiene en cuenta que el hiperti-
roidismo subclinico se ha asociado con fibrilacién auricu-
lar, aumento de la contraccién del miocardio, pérdida de
masa 6sea y debilidad muscular!”-18. La consecuencia de su
deteccion mediante el cribado oportunista, especialmente
en pacientes con algin factor de riesgo, mereceria también
una valoracién detallada.
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