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RESUMEN

Introduccién: el hipotiroidismo es més frecuente en mujeres y aumenta con la edad. Aln no esta claro por qué tienen mayor susceptibi-
lidad, pero parece relacionarse con la concentraciéon de estrogenos y los cambios hormonales.

Objetivo: evaluar los cambios en los sintomas de mujeres con menopausia e hipotiroidismo después de tratarlas y de la terapia hormo-
nal.

Pacientes y métodos: estudio longitudinal, descriptivo y comparativo. Se formaron dos grupos: uno de 27 pacientes con diagnéstico de
hipotiroidismo y menopausia, y el otro de 27 pacientes s6lo con menopausia, quienes fueron pareadas por edad. La eficacia de la terapia
hormonal se valor6 con la escala de Greene. El tratamiento del hipotiroidismo consistié en dosis adecuadas de levotiroxina para lograr
el eutiroidismo en cada paciente.

Resultados: en la determinacion basal la intensidad de los sintomas fue mayor en las pacientes con menopausia e hipotiroidismo, lo que
disminuyd significativamente (p < 0.05) con el tratamiento para el hipotiroidismo.

Conclusiones: los sintomas del climaterio son mas intensos en las pacientes con hipotiroidismo, pero disminuyen al mantener el estado
de eutiroidismo. Estos cambios en la funcion tiroidea pueden asociarse con la modificacion en la concentracién de estrogenos y, por tanto,
en relacion directa con la neurohormona TRH.
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ABSTRACT

Background: Hypothyroidism is more frequent in woman and raises with age. It is not clear why do they have greater susceptibility, but it
seems to be related with levels of estrogens and hormonal changes.

Objective: To evaluate changes in symptoms of women with menopause and hypothyroidism after receiving hypothyroidism therapy and
later hormonal therapy.

Patients and methods: Longitudinal, descriptive and comparative study. Two groups were formed: one with 27 patients with hypothyroidism
diagnoses and menopause, and the other with 27 menopausal patients matched by age. Appraisal criterion of hormonal therapy efficacy
was Greene scale. Levotiroxine was employed as hypothyroidism therapy, at doses required to get euthyroidism in each patient.
Results: Basal climacteric symptoms’ intensity was higher in patients with menopause and hypothyroidism, which decrease significantly
(p < 0.05) after hypothyroidism therapy.

Conclusions: Climacteric symptoms are more intense in patients with hypothyroidism, but they fall when euthyroidism is maintained.
These changes in thyroid function can be associated to changes in estrogens concentrations, and therefore in direct relation to TRH neu-
rohormone (thyroid releasing hormones).
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RESUME

Introduction: I'hyperthyroidisme est plus fréquent chez des femmes et il augmente avec I'age. Il n’est pas encore clair pourquoi elles ont
une susceptibilité majeure, mais celle-ci semble étre liée avec la concentration d’cestrogénes et les changements hormonaux.

Objectif: évaluer quels sont les changements qui ont lieu dans les symptdmes de femmes avec ménopause et hypothyroidisme aprés
avoir regu traitement pour ce dernier et ensuite thérapie hormonale.

Patients et méthodes: étude longitudinale, descriptive et comparative. On a formé deux groupes, I'un de 27 patientes avec diagnostic
d’hypothyroidisme et ménopause, et I'autre de 27 patientes seulement avec ménopause, qui ont été couplées par age. L'efficacité de la
thérapie hormonale a été valorisée avec I'échelle de Greene. Le traitement de I'hypothyroidisme a résidé en dosages adéquats de lévo-
thyroxine pour atteindre I'euthyroidisme chez chaque patiente.

Résultats: dans la détermination basale, I'intensité des symptomes a été supérieure chez les patientes avec ménopause et hypothyroi-
disme, ce qui a diminué de maniére importante (p < 0.05) avec le traitement pour I'hypothyroidisme.
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Conclusions: les symptdmes du climatére sont plus intenses chez les patientes avec hypothyroidisme, mais ils diminuent lorsqu’on maintient
I'état d’euthyroidisme. Ces changements dans la fonction thyroidienne peuvent étre associés avec la modification dans la concentration
d’cestrogénes et, donc, en relation directe avec la neurohormone TRH.

Mots-clés: hypothyroidisme, ménopause, symptomes, thérapie hormonale.

RESUMO

Introdugéo: O hipotieroidismo é mais freqiente em mulheres e aumenta com a idade. Todavia néo esta bem definido porque tem maior
suscetibilidade, mas parece relacionar-se com a concentragao de estrégeno e as mudangas hormonais.

Objetivo: Avaliar quais os tipos de sintomas em mulheres com menopausa e hipotieroidismo, depois de receber tratamento para este
Gltimo e logo terapia hormonal.

Pacientes e Métodos: Estudo longitudinal, descritivo e comparativo. Foram formados dois grupos: um de 27 pacientes com diagnéstico
de hipotieroidismo e menopausa, e o outro de 27 pacientes somente com menopausa, o que foram emparelhadas por idade. A eficacia da
terapia hormonal foi valorizada com a escala de Greene. O tratamento do hipotieroidismo consistiu em doses adequadas de levotiroxina
para conseguir o eutiroidismo em cada paciente.

Resultados: Na determinacéo basal, a intensidade dos sintomas foi maior nas pacientes com menopausa e hipotieroidismo, o que diminuiu
significativamente (p < 0,05) com o tratamento para o hipotieroidismo.

Conclusdes: Os sintomas dos climatérios sdo mais intensos em pacientes com hipotieroidismo, mas sédo diminuidos ao manter o estado
de eutiroidismo. Essas mudangas na fungéo tiredidea podem associar-se com a modificagcdo de estrégenos e, portanto na relagéo direta

com a neuro-hormonal TRH.

Palavras-chave: Hipotieroidismo, menopausa, sintomas, terapia hormonal.

| hipotiroidismo es una alteracion asintomatica
o subclinica en la mayoria de los pacientes. Este
padecimiento es mas frecuente en mujeres y au-
menta con la edad.! Se han encontrado prevalencias de 8
a 10% a partir de los 40 afios, afecta a mas de 12% de las
mujeres mayores de 60 afios e, incluso, algunos estudios
sefialan que puede alcanzar hasta 30%.%°
Su incidencia en hombres es inferior y su proporcion
respecto de las mujeres es de 1:4, estas Gltimas son mas
susceptibles a los procesos autoinmunitarios.*® Aln no se
sabe por qué las mujeres tienen mayor susceptibilidad a
los trastornos tiroideos, que se relacionan con las concen-
traciones de estrogenos y los cambios hormonales, o con
el paso de células (del feto a la madre) durante el emba-
razo, aunque también el periodo posparto es un factor de
propension. Estas células extrafias para la madre son las
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que generan la formacién de anticuerpos contra la tiroides
(una forma de enfermedad autoinmunitaria).®’

En las etapas en que ocurren cambios hormonales,
como: pubertad, embarazo, puerperio y menopausia, se
generan trastornos tiroideos en los que también hay cam-
bios de la concentracion de estrogenos.®® Muchas mujeres
pueden manifestar sdlo sintomas de depresion, sensacion
de frio, letargia, anergia, debilidad, confusion mental y
amenorrea,’® todos similares a los del hipotiroidismo,
por lo que en ocasiones es dificil hacer el diagnostico
diferencial entre ambos trastornos. Sin embargo, esta
descrito que la terapia hormonal en mujeres menopausicas
ocasiona cambios en la hormona estimulante de la tiroides
(TSH).”*“

El propdsito de este estudio fue evaluar los cambios en
los sintomas de mujeres con menopausia e hipotiroidismo,
después de recibir tratamiento para este Gltimo y luego
terapia hormonal.

PACIENTES Y METODOS

Se realiz6 un estudio longitudinal, descriptivo y com-
parativo en pacientes de la Unidad de Investigacion en
Enfermedades Endocrinas, del Hospital de Especialida-
des del Centro Médico Nacional Siglo XXI. El grupo
de seguimiento se integré con 726 mujeres en etapa de
posmenopausia que tuvieron, a su ingreso, sintomas cli-
nicos caracteristicos. Se formaron dos grupos de estudio:
uno de 27 pacientes con diagnostico de hipotiroidismo
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segln la determinacién de concentraciones elevadas de
TSH y triyodotironina, y bajas de tiroxina, respecto de
los parametros normales; el otro con 27 posmenopausicas
sin enfermedad concomitante y clinicamente sanas que
fueron pareadas por edad con cada una de las pacientes
con hipotiroidismo, por lo que hubo correspondencia para
edad, sexo, estado hormonal y periodo del climaterio.

La menopausia se confirmé mediante determinacioén hor-
monal (concentraciones de estradiol menores de 20 pg/mLy
FSH mayor de 40 mUI/mL). El ultrasonido uterino mostré al
endometrio sano y la citologia cervical y la mastografia no
tuvieron alteraciones; ninguna debid tener antecedente de tra-
tamientos para corregir los sintomas psicoafectivos atipicos de
la posmenopausia. Se excluyo a las pacientes con antecedente
de enfermedades inmunoldgicas, alergias, sangrados anormales
y tromboflebitis.

Todas las pacientes firmaron el consentimiento informa-
do al ingresar al estudio. EI Comité de Etica del hospital
aprobd el trabajo con base en el acuerdo de Buenas Prac-
ticas Clinicas.

Evaluacion clinica

Antes de iniciar el estudio se realizé una valoracion clinica
completa, y posteriormente cada mes hasta completar seis
meses de seguimiento. En cada visita se vavloraron los
sintomas del climaterio y aparicion de efectos indeseables;
ademas, se obtuvieron muestras de sangre venosa para
la determinacion de hormonas. La eficacia de la terapia
hormonal se valor6 con la escala de Greene,*® que evalta
seis componentes: vasomotor, sexual, depresion, somatico,
psicolégico y ansiedad. Esta escala otorga una puntuacion
global ponderada que cuantifica la incidencia e intensidad
de los sintomas posmenopausicos. El tratamiento para el
hipotiroidismo consisti6 en levotiroxina (100 ug), adminis-
trada en las dosis requeridas para mantener el eutiroidismo
en cada paciente.

Cuadro 1. Caracteristicas de ambos grupos de estudio

Determinaciones hormonales

Se obtuvieron muestras de sangre venosa entre las 8:00
y 8:30 horas, en ayuno, en tubos vacutainer de 10 mL sin
anticoagulante, las cuales se centrifugaron a 2,000 rpm du-
rante 20 minutos para separar el suero y plasma, y preparar
las fracciones. Cada muestra se almacend en alicuotas (1
a 3 mL) mantenidas en congelacién a -35°C hasta hacer
los ensayos. Se utilizaron estuches comerciales y se
observaron los protocolos establecidos. La concentracion
hormonal se determind mediante quimioluminiscencia
(Inmulite, Diagnostic Products Corporation. Los Angeles,
CA), cuya sensibilidad para la FSH fue de 0.1 mUI/mL,
para la LH de 0.1 mUI/mL y para el estradiol de 7.0 pg/
mL. Todas las determinaciones tuvieron coeficiente de
variacion intra e interensayo de 6.7 y 3.7%, respectiva-
mente. La determinacion de catecolaminas se realiz6 con
espectrofluorometria conforme el método de Tietz,** con
sensibilidad de 0.9 mg/mL/24 h y coeficientes de variacion
intra e interensayo de 3.9 y 8.5%, respectivamente.

Andlisis estadistico

Se utilizaron medidas de tendencia central y dispersion. Se
comparoé la respuesta hormonal con la evaluacion de los
cambios en los sintomas mediante la prueba de lat de Student
pareada, antes y después del tratamiento con levotiroxinay la
terapia hormonal. El intervalo de confianza fue de 95% y se
establecid una diferencia estadistica de p menor de 0.05.

RESULTADOS

El promedio de edad en ambos grupos fue de 48.6 + 2.3
afios, pues las pacientes estaban pareadas por edad, y la
talla de 1.54 + 0.52 m. El resto de las caracteristicas se
muestra en el cuadro 1. No hubo diferencias estadistica-
mente significativas respecto de la concentracion hormonal
y constitucion fisica de las pacientes.

Variable Control (n = 27) Hipotiroidismo (n = 27) p

Peso (kg) 63.6+2.3 69.8+5.1 NS
indice de masa corporal (kg/cm?) 27.2+2.1 28 +£3.2 NS
Estradiol 109+26.1 18.7 £ 16.8 NS
LH 258+8.2 20.6 + 10 NS
FSH 46.5+12.8 47.6+325 NS
Catecolaminas 155+7.4 19.08 + 3.2 NS
Afos de menopausia 1.08+0.2 1.22+0.6 NS

Resultados expresados como M + DE. NS: no significativo.
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La intensidad de los sintomas fue mayor en el grupo
de menopausia e hipotiroidismo, segin la determinacion
basal, y disminuy6 significativamente (p < 0.05) con el
tratamiento para el hipotiroidismo, disminucion que igua-
16 la intensidad de los sintomas con la del grupo control
(s6lo menopausia), sin diferencia significativa, y que
una vez establecida la terapia hormonal disminuy6 hasta
una puntuacion significativamente diferente (p < 0.05),
en comparacion con la determinacion previa de terapia
hormonal (figura 1), con sintomas leves que permitieron
a las pacientes mejor calidad de vida. Lo que coincidio
con los parametros posmenopausicos normales, en los que
los sintomas no desaparecen totalmente.
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Figura 1. Cambios en los sintomas climatéricos de pacientes
con hipotiroidismo y menopausia vs pacientes pareadas so6lo con
menopausia. La puntuacion de los sintomas es mayor en el grupo
con hipotiroidismo y menopausia, lo cual disminuye con diferencia
estadistica (p < 0.05) después de la administracion del tratamien-
to para el hipotiroidismo; dicha puntuacion es similar a la de las
mujeres del grupo control. Después de la prescripcion de terapia
hormonal, ambos grupos disminuyeron esos sintomas, con dife-
rencia estadistica en la puntuacion previa a dicha terapia (similar
entre ambos grupos). 1) Menopausia mas hipotiroidismo basal; 2)
menopausia mas tratamiento para el hipotiroidismo; 3) menopausia
mas tratamiento para el hipotiroidismo y terapia hormonal; 4) me-
nopausia mas control basal, y 5) menopausia, control mas terapia
hormonal. NS: no significativo. * p < 0.05.

CONCLUSIONES

Este estudio encontré que los sintomas asociados con la
posmenopausia pueden agudizarse, pero que esta agu-
dizacion puede modificarse al corregir su causa. Cada
mujer posmenopausica sufre los sintomas de manera
diferente, independientemente de alguna otra enferme-
dad concomitante.'® Los cambios en la funcion tiroidea,
asociados con modificaciones en la concentracion de
estrdgenos, se relacionan directamente con la hormona li-
beradora de la tiroides (TRH), que estimula la produccién
y secrecidn de TSH en el hipotdlamo. Esta relacion se
debe a que los estrogenos pueden aumentar la sintesis de
receptores de TRH en la hipofisis y modular la secrecion
de TSH, como ocurre durante el embarazo y con la terapia
estrogénica, ya que durante la menopausia disminuyen
los receptores de TRH y, como consecuencia, aumenta
la secrecidn de TSH. Se ha informado que la terapia
hormonal en pacientes con menopausia e hipotiroidismo
que reciben tratamiento con levotiroxina genera cambios
en la concentracion de tiroxina libre y TSH,* lo que
coincide con la respuesta clinica de los resultados aqui
expuestos. Los sintomas del climaterio son mas intensos
en las pacientes con hipotiroidismo, pero disminuyen al
mantener el estado de eutiroidismo.
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Tipos de estudios. Los dos principales tipos de estudios son: el experimental y
el observacional. En los estudios experimentales, las intervenciones y las condi-
ciones son definidas y controladas estrictamente por los investigadores. En los
estudios observacionales, los investigadores observan los resultados en relacién
con las variables de interés. No asignan pacientes a ninguna exposicion. Los
tipos mas comunes de estudios se enlistan abajo, ordenados por la fuerza de la

demostracion que proporcionan.

Estudios experimentales. Son estudios experimentales, con pruebas controladas,
asignacion al azar, pruebas cruzadas y cuasi experimentales.

Reproducido de: The North American Menopause Society. Menopausia, guia
practica para el médico. México: NAMS, 2007;p:13.
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