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Resumen

Antecedentes: En pacientes con hipertiroidismo evidente, el dete-
rioro en la funcion diastélica puede presentarse y explicarse por el
efecto no compensador de la hipertrofia ventricular izquierda (VI) y
puede afectar la relajacién miocdrdica, la elasticidad del VI, la
interaccion auriculoventricular y provocar restriccion pericardica.
Objetivo: Determinar las alteraciones de la funcién diastélica en
pacientes con hipertiroidismo. Material y métodos: Se selecciona-
ron 27 pacientes con hipertiroidismo. A todos los pacientes se les
realizé ecocardiografia Doppler, modo-M y bidimensional. La fun-
ci6n diastélica se calculé mediante el uso de ecocardiograma, deter-
minando el TRIVI (tiempo de relajaciéon del ventriculo izquierdo), la
relacién E/A, los tiempos de desaceleracién de la onda E y la veloci-
dad de las ondas E y A. Resultados: Se encontré disfuncion diastélica
en 11 de los 27 pacientes. En 9 esta disfuncion se evidencié como
alteraciones en la relajacion del ventriculo izquierdo, mientras que
en 2 se encontr6 un patréon pseudonormalizado. Los niveles de T4
libre fueron significativamente mayores en los pacientes sin disfuncion
del VI. Cuatro de los cinco pacientes con hipertiroidismo subclinico
tuvieron disfuncién diastélica. Conclusiones: Ademas del conocido
estado hiperdindmico, la disfuncién diastélica del VI es un hallazgo
comin en los pacientes con hipertiroidismo endégeno, clinico y
subclinico.
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Abstract

Background: In patients with hyperthyroidism, the deterioration in
diastolic function can be explained by the non-adaptive effect of left
ventricular hypertrophy and myocardial relaxation, which may affect
the elasticity of the left ventricle (LV) and the atrioventricular coordina-
tion and eventually cause pericardial restriction. Objective: To deter-
mine the alterations in diastolic function in patients with hyperthy-
roidism. Material and methods: 27 patients with hyperthyroidism
were included in the study. They all underwent Doppler, M-mode and
two-dimensional echocardiography. Diastolic function was assessed
by determination of the TRIVI (time of left ventricular relaxation), the
E/A ratio, the deceleration time of the F wave and the E and A wave
velocities. Results: Diastolic dysfunction was found in 11 of the 27
patients. In 9 this dysfunction became evident as a series of abnormali-
ties in the relaxation of the LV, whereas in 2 it presented as a pseudo-
normalized pattern. Free T4 levels were significantly higher in patients
without diastolic dysfunction. Four of the 5 patients with subclinical
hyperthyroidism had evidence of diastolic dysfunction. Conclusions:
Besides the well-known hyperdynamic state, diastolic dysfunction of
the left ventricle is a common finding in patients with endogenous
hyperthyroidism, be it clinical or subclinical.
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Introduccion

La prevalencia del hipertiroidismo ha sido estimada hasta en
un 2% en mujeres y 0.2% en hombres; 15% de los casos
ocurre en pacientes mayores de 60 anos.' La presentacién
clinica varia desde un estado asintomaético, hasta la tormen-
ta tiroidea.? Desde el punto de vista cardiovascular, el hiper-
tiroidismo se caracteriza por un estado hiperdinamico y en
ocasiones puede causar insuficiencia cardiaca de alto gasto.
Las anormalidades cardiovasculares reportadas en pacientes
con hipertiroidismo incluyen: arritmias, falla cardiaca, regur-
gitacion mitral y tricuspidea, prolapso de la valvula mitral e
hipertension pulmonar.” La disfuncién diastélica del ven-
triculo izquierdo (V1) en esta entidad, puede afectar la rela-
jacion miocardica, la elasticidad del VI, la interaccién auricu-
lo-ventricular y puede dar lugar a restriccién pericardica.?
En pacientes hipertiroideos el notable incremento de la
frecuencia cardiaca enmascara el incremento de la precarga,
lo que origina una subestimacion de los alcances de los me-
canismos de Frank-Starling.* Ademas del evidente incremento
en la precarga, algunos estudios han demostrado un incre-
mento en el volumen sanguineo,*® y otros han mostrado ac-
tivacion del sistema renina-angiotensina-aldosterona.” Por otra
parte, se ha encontrado que los indices de llenado temprano
del VI estan aumentados, mientras que existe una disminu-
cién en el tiempo de relajacion, independiente de la frecuen-
cia cardiaca.®"" Este patron de funcion diastdlica es consisten-
te con un mayor retorno venoso y un aumento en la
contraccion ventricular. En el presente estudio se caracteriz6
la funcion del VI mediante ecocardiografia bidimensional con
Doppler en un grupo de pacientes con hipertiroidismo activo.

Material, pacientes y métodos

Se seleccionaron pacientes con hipertiroidismo activo, tanto
recién diagnosticados como ya conocidos, de la Consulta
Externa del Servicio de Endocrinologia del Centro Médico
Nacional Siglo XXI, los cuales fueron estudiados transver-
salmente con ecocardiografia Doppler por el mismo car-
didlogo. Los siguientes fueron nuestros criterios de exclu-
sién: enfermedad cardiaca o pulmonar previa, mayores de
50 afos, hipertension arterial, uso de medicamentos que
modifican la mediciéon de la funcién diastélica. Asi mismo,
se eliminaron del estudio a aquellos pacientes en los que
se encontré valvulopatia mitral diagnosticada durante la
realizacion de estudio ecocardiografico.

Estudio ecocardiografico

Se realiz6 estudio Doppler, modo-M y bidimensional,
con equipo de ecocardiografia marca Philips modelo iE33
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No. de serie 02RBCR, con un transductor de 3.5 MHz.
Todos los estudios fueron realizados y analizados por el
mismo ecocardiografista. Las mediciones se obtuvieron de
acuerdo a la Sociedad Americana de Ecocardiografia. Los
signos de flujo Doppler se obtuvieron por los métodos
descritos en las Recomendaciones del Consenso Canadien-
se y Reporte Ecocardiografico de la Disfuncion Diastdlica,
con el transductor posicionado en el dpex cardiaco, para
todas las mediciones siguientes: la velocidad del flujo dias-
télico temprano (pico E), velocidad del flujo del pico dias-
télico tardio (pico A), su indice (E/A), tiempo de desacele-
racion, tiempo de aceleracion del llenado temprano, indice
de desaceleracién del pico E, y tiempo de relajacion isovo-
lumétrica. La funcion diastdlica se calculé determinando el
TRIVI (tiempo de relajacién del ventriculo izquierdo), rela-
cion E/A, tiempos de desaceleracion de la onda E, veloci-
dad de onda Ey A.

Analisis estadistico

Se realiz6 estadistica descriptiva para variables demografi-
cas, calculando porcentajes, medias y desviacion estandar.
Para los pardmetros ecocardiograficos se realiz6 s6lo esta-
distica descriptiva. Para determinar la diferencia entre los
niveles de hormona estimulante de la tiroides y tiroxina
libre entre los grupos de pacientes con los diferentes tipos
de disfuncion diastélica se utilizé la prueba t de Student.

Resultados

Veintisiete pacientes fueron incluidos en el estudio, 24
(88.9%) eran mujeres y 3 (11.1%) hombres. La edad pro-
medio fue de 38 * 8.0 anos. La mayoria (27) de los suje-
tos tenia hipertiroidismo clinico florido. Los niveles prome-
dio de T4 libre fueron de 3.84 = 1.75 ng/mLy de TSH de
0.059 = 0.140 mUI/mL (Cuadro ).

Los sintomas que se encontraron con mayor frecuencia
fueron: temblor (40.7%), palpitaciones (33.30%) y caida
de pelo (25.90%). Ocho pacientes (29.60%), se encontra-
ron asintomaticos al momento del estudio y el diagnéstico
se realiz6 bioquimicamente.

La fraccién de expulsién, diametros internos, movilidad
segmentaria y global se encontraron dentro de parametros
normales en todos los pacientes estudiados (Cuadro I1). La
funcién diastélica se estudié por ecocardiograma determi-
nando el TRIVI, relacién E/A, tiempos de desaceleracion
de la onda E, velocidad de onda E y A. Se estableci6 dis-
funcién diastélica cuando la relacién E/A fue menor de 1,
el TRIVI mayor de 110 cm/seg, un aumento en la veloci-
dad de la onda A y una disminucién en la velocidad de la
onda E. Con base en estos pardmetros se encontré una
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funcion diastdlica normal en 16 pacientes, mientras que 11
presentaron anomalias, tales como alteraciones de la relaja-
cién (9 pacientes) y patrén pseudonormalizado (2 pacien-
tes). Ningtin paciente mostr6 patrén restrictivo (Cuadro I1).

En el grupo con disfuncion diastoélica la relacion E/A era
significativamente menor que en el grupo sin disfuncién

Cuadro I. Caracteristicas demograficas, clinicas
y bioquimicas de los pacientes estudiados (media + DE).

Edad mujeres (24) 37.83 + 2.65
Edad hombres (3) 38 £ 4.6

Frecuencia cardiaca (lat/min) 81.15 + 14.5
Presion arterial sistélica (mmHg) 115.19 £ 13.4
Presion arterial diastolica (mmHg) 68.8 + 11.2
TSH (mUI/mL) 0.059 + 0.14
T4 libre (ng/mL) 3.84 +1.75

Cuadro Il. Hallazgos ecocardiograficos en los pacientes

estudiados.

Parametros Media+ DE  Valores normales
DIVId (mm) 44,96+ 5.28 37-56
Al (mm) 38.52+ 54.23 19-40
Onda E (cm/seQ) 90.76+22.79 58-86
Onda A (cm/seqQ) 71.54+23.38 30-50
E/A (cm/seg) 1.44+0.71 1.3-2.5
E tisular (cm/seg) 13.67+ 3.39 8-14
TRIVI (cm/seg) 123.67 +22.38 65-87
TDE (cm/seg) 204.89+79.95 160-240
FE (%) 70.33+8.49 64-83
FA (%) 40.04+6.59 24-44

DIVId: Diametro del ventriculo izquierdo en diastole, Al:
Auricula izquierda ; Onda E: Velocidad de la onda E;
Onda A: Velocidad de la onda A; E/A: Relacion E/A;
TRIVI: Tiempo de relajacion del ventriculo izquierdo;
TDE: Tiempo de desaceleracion de la onda E; FE:
Fraccion de eyeccion; FA: Fraccion de acortamiento.

diastdlica (0.982 + 0.39vs 1.75 £ 0.7, p < 0.003) lo que
corresponde con un incremento en la velocidad de la onda
A (80.52 = 23 vs 65.36 = 22, p < 0.099), asi como con
una disminucién de los valores de la velocidad de la onda
E(73.63 = 14 vs102.54 + 20.1, p < 0.000). El tiempo de
relajacion isovolumétrica del VI fue significativamente mds
prolongado en el grupo con disfuncién diastélica (136.91
+20.14vs 114.56 = 19.5, p < 0.008). No hubo diferen-
cia significativa en el tiempo de desaceleracion de la onda
E entre los dos grupos (224.45 = 86.55 vs 191.44 = 74.9,
p < 0.301) (Cuadro II).

Cuatro de los 5 pacientes con hipertiroidismo subclini-
co (80%) presentaban alteraciones en la funcién diastdlica:
tres tenfan alteraciones en la relajacion y uno present6 un
patrén pseudonormalizado. De los 22 pacientes con hi-
pertiroidismo clinico, sélo 7 (31.81%) presentaron altera-
ciones en la funcion diastélica, alteraciones en la relaja-
cién en 6y patron pseudonormalizado en uno.

Los niveles de T4 libre fueron mayores en los pacientes
sin disfuncién diastélica que en aquellos que sf tenian dis-
funcién (Cuadro 111). La presencia de disfuncién diastélica
no se correlacioné con la hipertiroxinemia, los niveles de
TSH o los sintomas de hipertiroidismo.

Discusion

En los pacientes con hipertiroidismo se encontraron para-
metros ecocardiograficos compatibles con disfuncion dias-
tolica en el 40% (11 pacientes). Los tipos de disfuncién
diastélica fueron: Alteraciones de la relajacién del VI en 9
pacientes (81%) y patrén pseudonormalizado en 2 (19%).
Estos hallazgos coinciden con lo sustentado en estudios
previos, la mayoria de los cuales se han realizado en pa-
cientes con hipertiroidismo subclinico.’'* No se encontré
relacién entre los pacientes con tratamiento y sin trata-
miento con la presencia de disfuncién diastélica.

La regurgitacion mitral ha sido reportada en asociacién
con hipertiroidismo. En nuestro estudio se encontré regur-
gitacién mitral en 7.4% de los pacientes y tricuspidea en
33.3%. En un estudio realizado por Merce et al, se encon-
tr6 regurgitacion mitral moderada en 12% y tricuspidea en

Cuadro lll. Niveles de tiroxina libre y hormona estimulante del tiroides en los pacientes con y sin disfuncion diastdlica.

Sin disfuncion diastdlica (n = 16)

Con disfuncién diastdlica (n =11)

Parametros Media = DE P
T4 libre 4.3681 = 1.691 3.0755 + 1.61 0.058
TSH 0 .03250 + 0.0637 0.0984 =+ 0.2065 0.239
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12% de la poblacion estudiada. Nosotros no observamos
cambios anatémicos en las estructuras valvulares.

En pacientes con hipertiroidismo evidente, el deterio-
ro en la funcién diastélica puede presentarse y explicarse
por el efecto no compensador de la hipertrofia ventricu-
lar izquierda, en detrimento de los efectos benéficos de
la hormona tiroidea sobre la funcién diastélica.™ La dis-
funcién diastélica puede evolucionar a disfuncién sistéli-
cay hasta la insuficiencia cardiaca izquierda. Los princi-
pales determinantes del incremento de la funcién
ventricular en reposo en pacientes con hipertiroidismo
evidente no han sido establecidos con claridad." El esta-
do de flujo cardiaco alto resulta de una frecuencia cardia-
ca marcadamente rdpida y un ligero aumento del volu-
men, que a su vez se asocia con un tamano del VI normal
o marginalmente anormal al final de la diastole y un de-
cremento del tamafo del mismo, normal o marginalmen-
te anormal al final de la sistole. Como resultado, la frac-
cién de eyeccion del VI, un indice que incluye la funcién
de la cdmara sistélica, caracteristicamente estd incremen-
tado en sujetos hipertiroideos. Sin embargo este proceso
esta sostenido por un verdadero incremento de la con-
tractilidad miocardica o por la interaccién de factores he-
modindmicos que no son claros."?

Se han reportado anormalidades cardiovasculares en al-
gunos estudios, pero no en todos, como se menciond an-
teriormente, la mayoria de estos reportes estudian pacien-
tes con hipertiroidismo subclinico exégeno.™

Ante la escasa evidencia de la presencia de disfuncion
diastélica en pacientes hipertiroideos, y los hallazgos de
estudios en pacientes con hipertiroidismo subclinico en-
dégeno, como causa de morbilidad, alteraciones en la ca-
lidad de vida e incremento de la mortalidad por alteracio-
nes cardiacas, es necesario realizar estudios enfocados a
conocer las anormalidades en la funcién diastélica que
puedan aumentar el potencial de progresién de la enfer-
medad cardiaca.” En nuestro estudio no se establecié si la
recuperacion del estado eutiroideo restaura la funcién dias-
télica, y si este hecho mejora las alteraciones hemodina-
micas que se encuentran en pacientes hipertiroideos. Por
tanto, se hace necesario desarrollar un estudio que nos
permita evaluar si el manejo del hipertiroidismo, indepen-
dientemente de la condiciéon que lo provoca, mejora la
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disfuncion diastélica y con esto, los pacientes obtienen un
mejor prondstico cardiovascular.
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