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Capitolul I Anatomia şi fiziologia tiroidei
 1.1. Embriologie anatomică şi funcţională
 Glandă de origine endoblastică (cu excepţia celulelor sale parafoliculare), tiroida îşi
 începe dezvoltarea la aproximativ o lună după concepţie, când embrionul are o lungime de
 3,5 - 4 mm.Viitorul folicul va avea capacitatea de a forma tiroglobulină după ziua a 29-a.
 După săptămâna a 11-a poate să concentreze iodura şi să sintetizeze T4. Nivelul TSH creşte
 între săptămânile 18 şi 26 ceea ce face să crească funcţia tiroidei fetale în jumătatea a 2-a a
 gestaţiei.
 Hormonii tiroidieni condiţionează faza târzie a maturării scheletului şi a rinichilor,
 dezvoltarea normală a creierului şi a funcţiilor intelectuale, atât înainte de naştere cât şi
 imediat după, ceea ce face ca diagnosticul de hipotiroidism neonatal să fie extrem de urgent.
 [19]
 1.2 Anatomie şi histologie
 Una dintre cele mai mari glande endocrine din organism, tiroida, cântăreşte
 aproximativ 15-20 g şi are capacitatea de a creşte foarte mult în greutate [25].
 Situată în regiunea cervicală anterioară, aproximativ la unirea 1/3 inferioare cu 2/3
 superioare, tiroida prezintă 2 lobi ( înălţime - 4 cm, lăţime - 2 cm, grosime - 2,5 cm) uniţi de
 o banda fină de ţesut, istmul (lungime - 2 cm, grosime - 0,5 cm). Tiroida prezintă câteva
 raporturi importante pentru clinică:
 cele patru glande paratiroide
 traheea
 cartilajul cricoid (reper anatomic);
 nervii recurenţi laringeali.
 5
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Figura 1.1 Glanda tiroidă
 Vascularizaţia tiroidei este asigurată de arterele tiroidiene superioare, ramuri ale
 carotidelor externe, şi arterele tiroidiene inferioare, ramuri ale subclavicularelor. Inervaţia,
 adrenergică şi colinergică, este formată în special din fibre postganglionare provenite din
 ganglionii cervicali şi respectiv din vag. Tiroida este învelită de o capsulă fibroasă, cu
 prelungiri în interior ce delimitează pseudolobulii.
 Figura 1.2 Vascularizaţia şi inervaţia tiroidei6
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În microscopie optică prezintă foliculi (acini), înconjuraţi de o bogată reţea
 vasculară şi nervoasă. Epiteliul acinar, situat pe o membrană bazală, este format din celule
 cuboidale (aşezate într-un strat), plate când sunt inactive şi înalte când sunt active [18]. În
 interiorul foliculului se găseşte un gel clar, vâscos - coloidul tiroidian - al cărui constituent
 principal este tiroglobulina (Tg). Aproximativ 20-40 de foliculi sunt delimitaţi de ţesut
 conjunctiv şi formează un lobul. Apical prezintă microvili care se extind în coloid. Aici are
 loc iodarea, exocitoza şi faza iniţială a secreţiei hormonale (resorbţia coloidală).
 Tiroida conţine şi o populaţie de celule C, parafoliculare, sursa hormonului
 hipocalcemiant – calcitonina diferă de celulele epiteliului folicular prin faptul că nu
 mărginesc lumenul folicular şi sunt bogate în mitocondrii şi glicerofosfat dehidrogenază.
 Figura 1.3 Tiroida - Microscopie optică
 1.3 Sinteza şi metabolismul hormonilor tiroidieni
 Tiroida sintetizează şi secretă doi hormoni: tiroxina (T4) şi triiodotironina (T3) iar în
 sângele venos tiroidian, în afara acestor hormoni, se mai găseşte şi revers triiodotironina,
 3,3',5'-triiodotironina (rT3). Cantităţile de hormom secretate zilnic sunt:
 T4-80µg(103nmol)
 T3 - 4µg (7 nmol)
 rT3 - 2µg (3,5 nmol)
 7
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1.3.1 Metabolismul iodului
 Pentru sinteza hormonilor, tiroida trebuie să primească, în afara altor constituienţi,
 cantităţi adecvate de iod exogen. La adult cantitatea medie necesară este cuprinsă între 150-
 300µg pe zi. Alimentaţia aduce iod sub formă organică şi anorganică. În afara sursei
 exogene, organismul mai primeşte iod eliberat în fondul comun al lichidelor extracelulare
 prin deiodarea hormonilor tiroidieni în ţesuturile periferice (aproximativ 40µg/dl) şi prin
 ”pierderea” de iod anorganic de către tiroidă, într-o cantitate de aproximativ 10-15µg/dl,
 [10].
 Iodul în organism este repartizat în trei compartimente: iod anorganic plasmatic, iod
 tiroidian şi iod hormonal extratiroidian (iod hormonal din plasmă şi ţesuturile periferice).
 În compartimentul anorganic plasmatic intră:
 iodul anorganic din dietă - 500 µg/24h;
 iodul anorganic care "scapă" din tiroidă ("iodide leak") - 40 µg/24h;
 iodul rezultat din deiodarea hormonilor tiroidieni în ţesuturile periferice -
 60µg /24h
 Din compartimentul iodului anorganic plasmatic iese iodul captat de tiroidă
 (120µg/24h) şi iodul eliminat urinar (480µg/24h).
 Figura. 1.4 Metabolismul iodului
 8

Page 9
						

1.3.2. Tiroglobulina
 Tiroglobulina, matricea şi depozitarul hormonilor tiroidieni, este o glicoproteină cu
 moleculă foarte mare, care constituie proteina majoră a coloidului folicular şi reprezintă
 aproximativ 75% din greutatea tiroidei, proporţie variabilă în funcţie de necesităţile
 fiziologice ale glandei. Analiza aminoacizilor terminali ai tiroglobulinei sugerează că ea este
 alcătuită din 4 lanţuri peptidice, structură asemănătoare cu a hemoglobinei. Greutatea
 moleculară a tiroglobulinei este de aproximativ 660000 daltoni şi constanta de sedimentare
 19S, [15]. Tiroglobulina se găseşte în plasmă în concentraţie de 5 µg/1, [23], nivelul ei fiind
 crescut în hipertiroidism şi în unele forme de cancer tiroidian. [16].
 Capacitatea de iodare a tiroglobulinei, deşi cantitatea de reziduuri nu diferă mult de
 cea a altor proteine (3% din greutate), se datorează apropierii de un mecanism celular foarte
 eficient de iodare şi mai ales structurii terţiare a moleculei. Cu toate acestea, numai o porţie
 redusă din reziduurile tirozinice ale tiroglobulinei pot fi redate, şi anume acelea mai
 apropiate de suprafaţa lobulară a moleculei.[17].
 Genele tiroglobulinei umane se află pe braţul lung al cromosomului 8. TSH-ul
 stimulează transcripţia genei tiroglobulinei, iar hipofizectomia sau T3 terapia scade
 transcripţia sa. ARN-ul mesager este translatat în RE rugos şi lanţurile de tiroglobulină sunt
 glicozilate în timpul transportului către aparatul Golgi. În aparatul Golgi dimerii de
 tiroglobulină sunt încorporaţi în vezicule de exocitoză care fuzionează cu membrana bazală
 care eliberează tiroglobulină în lumenul folicular, unde se află tiroperoxidaza. [22].
 1.3.3. Tiroperoxidaza
 Tiroperoxidaza este o glicoproteină membranară cu o greutate moleculară de
 aproximativ 102.000 daltoni şi, un compus hem ca şi grupare prostetică a enzimei. Enzima
 mediază atât oxidarea ionilor de iod cât şi încorporarea iodului în reziduurile tirozinice ale
 tiroglobulinei. Tiroperoxidaza este sintetizată la nivelul RE rugos este transferata catre
 suprafata apicala a celulei prin intermediul elementelor aparatului Golgi si vezicolelor de
 exocitoza. Sinteza tiroperoxidazei este stimulată de către TSH. [16]
 9
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1.3.4. Sinteza hormonilor tiroidieni
 Biosinteza hormonilor tiroidieni se realizează prin secvenţa a patru etape :
 I. Captarea iodului din sânge în tireocit;
 II. Oxidarea iodului la iod elementar (iodinarea);
 III. Organificarea iodului (iodarea) ;
 IV. Cuplarea tirozinelor iodate.
 I. Captarea iodului din sânge în tireocit se realizează printr-un mecanism de
 transport activ, iodul fiind transportat de-a lungul membranei bazale a celulei tiroidiene de
 către o proteină membranară intrinsecă numită simportul Na+/I-. Gradientul ionic dezvoltat
 de activarea ATP-azei Na+/K+ conduce procesul de transport. Acest sistem de transport
 activ permite glandei tiroidiene menţinerea unei concentraţii de I- liber de 30-40 ori mai
 mare decât în plasmă. Captarea iodului este marcabil stimulată de TSH şi de anticorpii
 stimulatori ai receptorului TSH (TSH-R Ac [stim]) găsiţi în boala Graves.
 Deşi I- este concentrat de către glandele salivare, gastrice, mamare, şi de către
 placentă, plexurile coroide şi celulele corpului ciliar, aceste ţesuturi nu organifîcă şi nu
 stochează I- şi nu sunt stimulate de TSH.
 II. Oxidarea iodului la iod elementar (T –I0 ) se face în celula tiroidiană, unde
 iodul este rapid oxidat de către H2O2, reacţia fiind catalizată de tiroperoxidază, şi convertit
 într-un intermediar reactiv care este încorporat în reziduurile tirozinice ale tiroglobulinei.
 Tiroperoxidază va cataliza iodinarea moleculelor tirozinice şi în alte proteine în afară
 de tiroglobulină, precum albumina sau fragmente tiroglobulinice. Totuşi nici un hormon
 tiroactiv nu se formează din aceste proteine. Proteina inactivă metabolic poate fi eliberată în
 circulaţie drenând rezervele tiroidiene de iod. [22]
 III. Organificarea iodului se realizeaă prin legarea Io la reziduurile tirozinice ale TG,
 cu formarea tirozinelor iodate. La început se formează monoiodtirozina (MIT) prin iodare in
 pozitia 3, apoi are loc o noua iodare in pozitia 5, cu formarea diiodtirozinei (DIT). Sediul
 organificării se află în lumenul folicular, lângă membrana apicală.
 Organificarea iodului este stimulată de TSH şi inhibată de ATS, doze crescute de iod
 stabil (fenomen Wolff Chaikoff).
 10
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IV. Cuplarea tirozinelor iodate este ultima etapă a biosintezei hormonilor
 tiroidieni. Condensarea oxidativă a două molecule de DIT are ca rezultat formarea
 tetraiodtirozinei (tiroxină – T4), iar prin condensarea unei molecule de DIT cu una de
 condensarea MIT cu DIT.
 1.3.5 Stocarea şi eliberarea hormonilor tiroidieni
 În tiroidă compuşii iodaţi sunt stocaţi extracelular în lumenul folicular la nivelul
 moleculei de tiroglobulină.
 Prin ruperea legăturilor peptidice între reziduurile iodate şi tiroglobulină se eliberează T4
 şi cantităţi mai mici de T3, care ajung în sânge probabil prin difuziune.
 1.3.6 Transportul hormonilor tiroidieni
 Circulaţia hormonilor tiroidieni este realizată în mare măsură de proteine
 transportoare sintetizate in ficat: T4 de către TBG (thyroxine-binding globulin), TBPA
 (thyroxine-binding prealbumine) şi accesoriu de o globulină, iar T3 de TBG şi albumină.
 Afinitatea TBG pentru T4 este de 10 ori mai puternică decât pentru T3, [01]. Fracţiunea
 liberă, care este activă la nivel celular şi reglează mecanismul de feed-back hipotalamo-
 hipofizar. Concentraţia plasmatică a hormonilor tiroidieni liberi (FT4, FT3) este un indicator
 mai bun al statusului funcţional tiroidian decât concentraţia hormonilor tiroidieni din
 plasmă.
 1.3.7 Metabolismul hormonilor tiroidieni
 Ţesuturile care concentrează cantităţi mari de hormoni tiroidieni sunt : ficatul,
 rinichii, muşchii scheletici, în timp ce creierul, splina şi gonadele captează cantităţi reduse.
 Metabolizarea hormonilor tiroidieni urmează mai multe căi, unele majore, ca
 deiodarea, altele minore, ca dezaminarea oxidativă, conjugarea fenolică, decarboxilarea şi
 clivajul legăturii eter.
 Secreţia zilnică a tiroidei normale este de aproximativ l00 nmoli de T 4, aproximativ
 5nmoli de şi T3 puţin de 5n moli de rT3 metabolic inact.
 11
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Figura 1.5 Principalele căi de metabolizare a tiroxinei
 Aproximativ 35% din T4 produs de tiroid se converteste în ţesuturile periferice in T3;
 40% se converteste în rT3.
 1.4 Acţiunile hormonilor tiroidieni
 1.4.1 Mecanismul de acţiune a hormonilor tiroidieni
 Hormonii tiroidieni pătrund prin membrana celulor ţintă printr-un mecanism activ şi,
 se leagă reversibil de receptorii specifici din nucleu, citosol , mitocondrii.
 1.4.2 Efectele tisulare ale hormonilor tiroidieni
 Hormonii tiroidieni influenţează sinteza şi activitatea a numeroase enzime, ca şi
 secreţia şi degradarea a practic tuturor celorlalţi hormoni, intervenind în metabolismul
 substraturilor, al vitaminelor şi mineralelor. Hormonul activ este T3, care se implică practic
 în toate funcţiile organismului.
 12
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Acţiuni metabolice
 Metabolismul oxidativ şi calorigeneza
 Hormonii tiroidieni stimulează termogeneza.
 Metabolisme intermediare
 În doze fiziologice, hormonii tiroidieni au un rol preponderent anabolic. Unele din
 efecte sunt însă bifazice, la doze farmacologice predominând activitatea catabolică.
 Metabolismul proteic - dozele fiziologice stimulează sinteza a numeroase
 proteine structurale, enzime, hormoni, iar dozele mari detemină un
 hipercatabolism proteic.
 Metabolismul glucidic - dozele fiziologice potenţează efectul glicogenetic al
 insulinei, iar dozele mari efectul glicogenolitic al catecolaminelor şi
 glucagonului, ca şi gluconeogeneza.
 Metabolismul lipidic - stimulează toate etapele: sinteza ( lipogeneza) ,
 transportul si degradarea ( lipoliza) . Nivelul circulant al colesterolului scade.
 Efecte hematopoietice - Cererea crescută de O2 in hipertiroidie duce la creşterea
 producţiei de eritropoietină şi creşterea eritropoiezei
 Efecte gastrointesinale - hormonii tiroidieni stimulează motilitatea intestinală.
 Efecte asupra sistemului osos -hormonii tiroidieni stimulează creşterea turnover-ului
 osos.
 Efecte neuromusculare – în hipertiroidie turnover-ul proteic este crescut, rezultând
 pierderi de ţesut muscular şi deci miopatie.
 Efecte asupra sistemului nervos - în hipertiroidie apare hiperexcitabilitate
 (nervozitate, tahikinezie), insomnie, tremurături.
 Efecte asupra tegumentelor, fanerelor şi glandelor sudoripare - în hipertiroidie
 creste fluxul sangvin cutanat (piele roz, catifelată, caldă), părul este subţire, friabil iar
 la nivelul unghiilor apare onicoliza. La nivelul glandelor sudoripare este crescută
 secreţia apoasă, şi de asemenea creşte secreţia sebacee.
 13
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1.5 Reglarea funcţiei tiroidiene
 1.5.1 Autoreglarea funcţiei tiroidiene
 Prin autoreglare se asigură menţinerea secreţiei adecvate a HT în condiţiile unor mari
 variaţii ale disponibilului de iod.
 1.5.2 Reglarea supratiroidiană
 Se realizează de la urmatorele nivele:
 hipotalamic
 hipofizar
 de către alţi factori de reglare
 Figura 1.6 Axul hipotalamo-hipofizotiroidian [14]
 a) Hipotalamic
 Reglarea funcţiei tiroidiene se realizează indirect prin controlul secreţiei hipofizare a
 TSH-ului de către TRH (thyroid releasing hormon). TRH-ul este eliberat în aproprierea
 sistemului port-hipofizar, de aici ajungând la adenohipofiză. T3 face supresia TRH-ului
 hipotalamic, dar reglarea feed-back normală a TRH-ului necesită o combinaţie T3- T4
 plasmatică [23]. La nivelul celulelor tirotrope adenohipofizare, TRH-ul stimulează secreţia
 şi descărcările de TSH.
 14
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b) Hipofizar
 TSH-ul (thyroid stimulating hormon) este reglatorul major al stării morfologice şi
 funcţionale a tiroidei [36]. Nivelul plasmatic normal al TSH-ului este de 0,5 - 5 µU/L.
 Acesta este crescut în hipotiroidie şi scăzut in hipertiroidie
 Controlul secreţiei de TSH se face prin intermediul TRH-ului hipotalamic, şi printr-un
 mecanism de feed-back negativ declanşat de variaţiile concentraţiei plasmatice a hormonilor
 tiroidieni (fracţia liberă FT3/FT4).
 Nivelul plasmatic normal al TSH-ului este de 0,5 - 5 µU/L. Acesta este crescut în
 hipotiroidie şi scăzut in hipertiroidie. Timpul de înjumătăţire al TSH-ului este de
 aproximativ 30 min, iar rata de secreţie este de aproximativ 40 - 150 mU/zi fiind pulsatilă.
 [34].
 S-au evidenţiat variaţii circadiene: concentraţia de TSH începe să crească înainte de
 somn, atinge nivelul maxim la miezul nopţii şi scade progresiv în cursul zilei. Aceste variaţii
 ritmice circadiene sunt modulate de influenţe inhibitoare asociate somnului: dacă somnul
 începe mai devreme, descărcările de TSH sunt mai scurte şi mai puţin ample decât in cazul
 unui somn cu debut întârziat.
 Controlul secreţiei de TSH se face prin intermediul TRH-ului hipotalamic, şi printr-un
 mecanism de feed-back negativ declanşat de variaţiile concentraţiei plasmatice a hormonilor
 tiroidieni (fracţia liberă FT3/FT4).
 Principalele efecte biologice ale TSH-ului:
 TSH stimulează secreţia HT după fixarea pe receptori specifici de pe
 membrana celulelor tiroidiene şi activarea AC cu formarea de cAMP.Prin analogie cu
 acţiunea noradrenalinei mediată de β receptori, aceste efecte au fost numite β efecte.
 Experimental a fost demonstrată şi intervenţia cascadei Ca2+ -inozitol trifosfat.
 Diacilglicerolul ar putea exercita un feed-back negativ în această cascadă.
 TSH determină atât modificări funcţionale cât şi modificări morfologice al
 celulei tiroidiene. Efectele sale se realizează prin:
 activarea mecanismului de transport al iodului;
 creşterea exocitozei tiroglobulinei;
 stimulează formarea de pseudopode la nivelul părţii apicale a
 celulelor tiroidiene, urmate de endocitoză de coloid şi secreţia
 ulterioară a hormonilor tiroidieni;
 activează procesele de transcripţie şi translaţie a tiroidei care, în
 15
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condiţiile unei stimulări cronice, sunt urmate de hiperplazia tiroidei;
 stimulează metabolismul intermediar tiroidian.
 c) Alţi factori de reglare
 Sunt reprezentaţi de o serie de peptide intratiroidiene cu diverse origini (sedii de
 sinteză) care acţioneză fie local, fie la nivelul hipofizar (ca somatostatina şi dopamina)
 (Cecol).
 Substanţa Stimulează Inhibă Fără efect demonstratSN - VIP + - PHI (peptid histidino-izoleucină) + - subst. P +Celule C - calcitonină + - somatostatina + - Katacalcină +GRP (gastrine releasing peptide) +Celule foliculare FNA +Noradrenealină +Estrogeni +Androgeni +
 Tabelul nr. 1.1 Alţi factori de reglare
 16
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Capitolul II Hipertiroidiile
 2.1 Clasificare
 Tirotoxicoza este un complex de manifestări clinice şi biologice datorate unui exces
 de hormoni tiroidieni circulanţi de natură endogenă sau exogenă, în condiţiile unei
 receptivităţi normale a ţesuturilor periferice. [38]
 Tirotoxicoza poate fi însoţită sau nu de hipertiroidie.[35]
 Hipertiroidia reprezintă hiperfuncţia tiroidiană asociată cu creşterea sintezei şi
 eliberării hormonilor tiroidieni. [05]
 Clasificarea formelor clinice de hipertiroidie după E.Zbranca: "Endocrinologie
 clinică":
 I. Tirotoxicoze prin exces de TSH sau factori de actiune tireotropă:
 TSH
 adenom hipofizar:
 secreţie ectopică
 tulburări de receptivitate;
 HCG
 mola hidatiformă:
 cariocarcinom;
 carcinom embrionar testicular;
 tirotoxicoza gestaţională tranzitorie (TGT);
 TSAb (TSI) ("thyroid stimulating antibodies", thyroid stimulating
 immunoglobulines):
 boala Graves Basedow Parry si variantele sale (boala Basedow post-partum,
 boala Basedow neonatală, fenomenul Iod-Basedow, gusa multinodulara
 basedowiată sindromul Marine – Lenhart).
 17
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II. Tirotoxicoze prin secreţie autonomă tiroidiană:
 adenomul toxic unic (boala Plummer);
 guşa multmodulară toxică (neautoimună);
 cancerul folicular tiroidian;
 III. Tirotoxicoze prin distrucţie tiroidian şi eliberare de hormoni:
 tiroidita acută microbiană;
 tiroidita subacută de Quervain;
 tiroidita autoimună (formele cu hipertiroidie):
 Hashimoto
 Tiroidita limfocitar a copilului
 Tiroidita limfocitar adolescentului
 Tiroidita post-partum
 Tiroidita silentioasa
 tiroidita de iradiere;
 tirotoxicozele cu ABC pentru chist tiroidian;
 tirotoxicoza tranzitorie după paratiroidectomie;
 cancerele secundare (metastatice tiroidiene) ;
 IV. Tirotoxicoze de natură exogenă:
 tirotoxicoze factice;
 iod-Basedow:
 exces de iod pe teren cu tulburari autoimune (prezenţa TSI)
 exces de iod la bolnavi cu adenom autonom tiroidian
 exces de iod la subiecti cu tiroida aparent indemna(rar)
 V. Tirotoxicoza prin secreţie endogenă, extratiroidiană de hormoni tiroidieni:
 struma ovarii;
 metastaze funcţionale de cancer tiroidian.
 18
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2.2 Boala Graves Basedow Parry
 Boala Basedow Graves este cea mai comună formă de tirotoxicoză şi poate apărea la
 orice vârstă (incidenţa maximă între 20-40 ani), mai frecvent la femei decât la bărbaţi.
 Sindromul cuprinde una sau mai multe din următoarele manifestări : tirotoxicoză, guşă,
 oftalmopatie (exoftalmie) şi dermopatie (mixedem pretibial). [16]
 2.2.1 Etiopatogenie
 Factori genetici - sunt factori favorizanţi ai bolii care acţionează în strânsă legătură
 cu cei imuni. Ei asigură numai o predispoziţie familială; femeile par a fi mai afectate
 de cât bărbaţii, raportul situandu-se in jurul valorii de 7-8:1
 Factori imuni - Anticorpi antireceptori TSH.
 Factori câştigaţi
 Stress - tinde să deprime funcţia imunosupresivă pe căi de mediaţie încă
 insuficient cunoscute (axul corticotrop, sistem adrenergic, opioizi).
 Factori metabolici şi nutriţionali
 Date epidemiologice arată o corelaţie între aportul crescut de iod şi
 prevalenţa afecţiunilor autoimune tiroidiene.
 Sarcină, în mod particular post-partum.
 Încetarea tratamentului glucocorticoid
 În concluzie boala Basedow Graves este o afecţiune plurifactorială declanşată de
 factori favorizanţi acţionând pe un teren genetic predispus, mecanismul de bază fiind
 autoimun.
 2.2.2 Anatomo-patologie
 La nivelul tiroidei:
 Macroscopic se observă: guşă difuză uniform mărită şi afectată , bogat
 vascularizată, consistenţă fermă. Suprafaţa guşei este netedă dar rar poate lua aspect
 nodular.
 Microscopic foliculii tiroidieni sunt mici şi conţin o cantitate mică de coloid dispusă
 marginal.
 Tireocitele sunt înalte, nucleii sunt mari, veziculari dispuşi bazal, prezentînd ocazional
 19
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mitoze, citoplasma este bazofilă fin granulată. Proiecţiile papilare ale epiteliului hiperplazic
 se extind în lumenul folicular. Vascularizaţia este crescută şi este prezent un infiltrat
 limfoplasmocitar. În aceste regiuni tireocitele expun antigene HLA II care nu sunt prezente
 în tireocitele normale. [7]
 2.2.3 Elemente de fiziopatologie clinică
 Excesul de hormoni tiroidieni circulanţi produce la nivelul ţesuturilor şi organelor
 modificări ce pot fi clinic manifeste, uneori cu aspectul acut al crizei tirotoxice, sau
 subclinice, evidenţiate doar de explorări funcţionale de laborator.
 A. Modificări ale aparatului cardiovascular
 Tahicardia permanentă este tulburarea de ritm cea mai frecventă.
 Prin particulantăţile sale devine caracteristică:
 ritm sinusal cu valori între 90 şi 120 bătăi pe minut, dar se pot ridica ;
 până la peste 140 ; extrem de labilă, intensificându-se la emoţii, efort;
 nu cedează la repaus;
 nu cedează la somn.
 Fibrilaţia atrială nu cedează la tratamentul cu digitală;
 este deseori întâlnită la pacienţii cu hipertiroidie şi poate duce la IC.
 Sufluri cardiace funcţionale
 În ceea ce priveşte tensiunea., valorile presiunii sistolice sunt normale sau uşor
 crescute ; valorile presiunii diastolice sunt scăzute datorită vasodilataţiei - tensiunea
 diferenţială este mare.
 Cardiotireoza - 10% dintre pacienţii cu tirotoxicoză au fibrilaţie atrială şi
 un procent similar din cei cu fibrilaţie atrială inexplicabilă poate fi de cauză
 tirotoxică. Tirotoxicoza poate duce la insuficienţă cardiacă congestivă (mai
 frecvent la cei cu afecţiuni cardiace preexistente).
 B. Modificări ale aparatului digestiv
 Creşterea apetitului
 Scăderea în greutate.
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Scaunele pot fi frecvente 3-5 pe zi sau chiar mai multe, sunt în general moi, dar bine
 formate. [20]
 C. Modificările sistemului nervos
 Nervozitate - pacienţii sunt irascibili, impulsivi, neliniştiţi; sunt conştienţi de starea
 lor, dar nu se pot stăpâni; [7]
 Emotivitate exagerată - trec cu uşurinţă de la stări depresive la euforie; în formele
 severe de tirotoxicoza pot apare manifestări maniaco-depresive,
 Ideaţie rapidă până la fugă de idei (tahipsihie)
 Atenţie distributivă
 Insomnie - adorm greu, somnul este superficial, se trezesc uşor;
 Tremurături - întâlnite la majoritatea pacienţilor; pot fi discrete, evidente la
 extremităţi mai ales dacă invităm bolnavul să întindă mâinile înainte, cu degetele în
 extensie şi îndepărtate sau pot fi intense (tremurătură "în masă" a corpului) ; se
 intensifică la emoţii şi efort; nu dispar în repaus şi nici în somn. [17].
 D. Modificările tegumentelor, fanerelor şi ţesutului adipos
 Datorită vasodilataţiei cutanate pielea are un aspect caracteristic: roz, catifelată,
 caldă, transpirată. Transpiraţia este deseori permanentă şi se intensifică, devenind
 abundentă -"lac de apă" la emoţii.
 Vitiligo
 Pilozitatea capului - firul de păr este subţire, bine gresat, mătăsos; uneori se
 ondulează şi albeşte precoce (caniţie) total sau în meşe [15].
 Unghiile devin lucioase, subţiri prin transparenţă, patul unghial apare roz. Sunt puţin
 rezistente, se îndoaie şi se rup uşor, suferă fenomenul de onicoliză (unghii Plummer).
 Suprafaţa ochiului apare umedă, lucioasă, dând impresia de privire strălucitoare. S-au
 raportat cazuri de edem palpebral şi eritem unilateral al pleoapei superioare, uneori
 rezistente la tratament. [21]
 4% dintre basedowieni prezintă mixedem pretibial (dermopatia infiltrativă) datorită
 infiltraţiei cu mucopolizaharide (seamănă cu coaja de portocală). Leziunea are
 margini bine delimitate, pielea este roz strălucitoare, infiltrată şi dură. [26]
 Acropachia semnifică o mărire a extremităţilor datorată unei hipertrofii a osului
 subperiostal în special la nivelul falangelor şi capetelor distale ale oaselor, mâinilor şi
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picioarelor. [36].
 E. Modificări musculare
 slăbiciune şi oboseală musculară
 1% din cei cu boala Graves vor dezvolta miastenia
 paralizii de tip hipokaliemic (mai frecvente în Japonia şi China) [36].
 F. Modificări în metabolismul calciului, fosforului şi magneziului
 demineralizări osoase cu apariţia osteoporozei.
 G. Modificările metabolismului energetic
 Intoleranţă la căldură a hipertiroidienilor (preferă iarna în locul verii).
 Metabolismul glucidic - scade sensibilitatea tisulară la insulina şi este accelerat
 metabolismul insulinei cu agravarea unui diabet zaharat preexistent.
 Metabolismul lipidic - accelerarea lipolizei, creşterea metabolizării şi eliminării
 colesterolului. [24]
 H. Modificările tiroidei. În hipertiroidii aceasta este mărită de volum şi prezintă
 particularităţi semiologice în raport cu forma clinică. Aprecierea volumului tiroidian prin
 inspecţie şi palpare se face conform clasificării clinice OMS din 1992:
 gradul 0 - lipsa guşii (tiroida normală)
 gradul I - guşă palpabilă, dar nu vizibilă
 gradul II - guşă vizibilă cu gâtul poziţie normală.
 I. Modificări ascultătorii şi palpatorii: uneori sunt prezente sufluri (murmur tiroidian
 datorat hipervascularizaţiei tiroidei în boala Graves-Basedow) însoţite sau nu de freamăt
 tiroidian. Guşa poate fi absentă în unele forme de tirotoxicoză. Modificări de compresiune
 apar numai în cazul guşilor mari: jenă la deglutiţie, respiraţie, deviaţii ale traheei şi
 esofagului, tulburări de fonaţie [8].
 Un criteriu de orientare poate fi indicele Newcastle în funcţie de absenţa sau prezenţa
 unora din cele mai frecvente simptome şi semne ale bolii Basedow-Graves. Se face un scor
 22
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care diferenţiază hipertiroidienii de eutiroidieni [38].
 Tabel
 2.1 Scor hipertiroidieni
 2.2.4 Criza tireotoxică
 Clinic - se asociază cu un hipermetabolism sever: febră, tahicardie (mai mult de 160 b/min),
 agitaţie, vărsături, tulburări de tranzit, deshidratare. Toate manifestările clinice amintite 23
 Simptomul sau semnul Gradul Scorul
 1. Vârsta pacientului la instalarea bolii 15-24 ani 0
 25-34 ani +4
 35-44 ani +8
 45-44 ani +12
 55 şi peste +16
 2. Factor psihologic precipitant prezent -5
 absent 0
 3. Verificări frecvente prezent -3
 absent 0
 4. Anxietate anticipatorie prezent -3
 absent 0
 5. Apetit crescut prezent +5
 absent 0
 6.Gusa(tiroida palpabila) prezent +3
 absent 0
 7.Suflu tiroidian prezent +18
 absent 0
 8.Exoftalmie prezent +9
 absent 0
 9.Retractie palpebrala prezent +2
 absent 0
 10.Hiperkinezie prezent +4
 absent 0
 11.Tremuraturi fine ale extremitatilor prezent +7
 absent 0
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anterior sunt exacerbate.
 Paraclinic
 creşte numărul de globule albe;
 scade Ht;
 probe funcţionale hepatice (creşte TGP, TGO, bilirubina);
 ionogramă:
 hipercalcemie;
 hiperpotasemie;
 hiponatremie;
 hiperglicemie.
 2.2.5 Elemente de diagnostic
 2.2.5.1 Diagnostic clinic
 Boala Graves Basedow se manifestă clinic printr-o triadă patognomonică:
 1. semne de tirotoxicoză, detaliate anterior;
 2. semne oculare: privire vie, strălucitoare, cu retracţie palpebrală superioară,
 asinergie oculo-palpebrală; oftalmopatia basedowiană: lăcrimare, fotofobie, jenă
 oculară, toate pe fondul unei exoftalmii edematoase.
 3. guşă difuză, omogenă, cu suflu tiroidian sistolo-diastolic.
 La acestea se adaugă: mixedem pretibial; acropatiasplenomegalie (rar); mai frecvent
 anemie şi leucotrombocitopenie.
 2.2.5.2 Diagnostic paraclinic
 I. Teste directe ale funcţiei tiroidiene - RIC.
 II. Teste care explorează concentraţia şi legarea HT în sânge
 a) măsurarea concentraţiei hormonale
 T4 total (TT4)
 T3 total(TT3) –FT4,FT3
 b) măsurarea legării hormonilor:
 concentraţia FT4
 III. Teste privind impactul metabolic al HT
 colesterol seric
 24
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enzime serice
 timpii sistolici
 IV. Teste privind mecanismul de reglare a funcţiei tiroidiene
 TSH-ul seric
 V. Alte teste
 punerea în evidenţă a Ac antitiroidieni;
 TG serică;
 Imagistică:
 radiografie simplă;
 scintigrafie tiroidiană
 ecografie;
 CT (computer-tomografie)
 RMN (rezonanţă magnetică nucleară)
 Figura 1.7 Echografie tiroidiană
 Biopsie tiroidiană.
 Valori normale
 TT4 4,3-11µ/dl = 55-145 nmol/l
 FT4 0,9-1, 8 ng/dl = 11,6 – 23 pmol/l
 TT3 55- 150 ng/dl = 0,85 – 2,3 nmol/l
 FT3 1,9 – 5,6 pg/dl = 3- 8,6 pmol/l
 TBG 1 – 30 µg/l
 Tabel 2.2 Explorarea "in vivo" a funcţiei tiroidiene
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RIC (radioiodocaptarea tiroidiană)
 Principiu:
 se administrează 10-30 µCi de I131 (T 1/2 = 8,04 zile) şi apoi se măsoară radiaţiile
 emise la 2, 6 , 24, 48h.
 iodul marcat radioactiv va fi captat de tiroidă (în prima fază) şi apoi utilizat în
 sinteza HT care vor fi eliberaţi în sânge (în faza a doua). RIC este un test bifazic.
 Rezultate:
 Valori normale
 15 ± 8% -la 2h
 25 ±12% - la 6h
 40 ±14% - la 24
 40 ±14% - la 48h
 În hipertiroidie apare aspectul de "unghi" sau "pantă de fugă" datorită fixării
 precoce şi crescute a I131 în primele ore, urmată apoi de o descreştere rapidă.
 Figura 2.1 RIC
 Tirotoxicoze cu nivel scăzut: tiroidita subacută, tirotoxicoze factice , tiroidita
 "painless".
 2.2.5. 3 Explorarea morfofuncţională directă a tiroidei
 a) Scintigrama26
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Principiu - utilizează "in vivo" izotopi radioactivi ( Tc99 sau I123) antrenând o iradiere
 variabilă în funcţie de izotopul utilizat şi de doza administrată. Se înregistrează o imagine a
 corpului tiroidian, prin care putem aprecia forma, mărimea şi poziţia acesteia. Rezultate - în
 boala Basedow-Graves guşa apare intens şi omogen captantă.
 b) Echografia - tehnică noninvazivă, ce poate fi repetată ori de câte ori este nevoie.
 Permite:
 măsurarea dimensiunilor lobilor
 analiza structurii parenchimului;
 În boala Basedow-Graves - hipertrofia tiroidiană difuză cu parenchim hipoechogen
 c) Determinarea anticorpilor tiroidieni
 Anticorpi antireceptor TSH - dintre care Ac stimulanţi (TSI, TSab)
 Markerii activităţii tisulare a hormonilor tiroidieni
 1. BMR (rata metabolismului bazal)
 specificitate redusă, poate fi modificată în cadrul unor boli netiroidiene
 2. RA (reflexograma achitiană)
 3. EKG
 4. Timpii sistolici (ejecţia, preejecţia şi raportul lor)
 în Hty preejecţia şi raportul preejecţie/ejecţie sunt scăzute.
 5. Colesterolul seric scazut.
 6. Calciul seric: normal sau crescut
 7. CPK (creatinfosfokinaza serică): scăzută, inconstantă.
 8. FA (fosfataza alcalină): crescută.
 9. GGT (gammaglutamiltranspeptidaza): crescută.
 10. Corpi cetonici, glicemia: moderat crescute.
 11. Examenul radiologie al scheletului:
 tendinţă la osteoporoză, mai frecvent articulaţia umărului, coloana
 vertebrală, bazin.
 2.2.5.4 Explorarea statică şi dinamică a axului hipotalamo-hipofizar
 Dozarea TSH-ului - prezintă
 valori scăzute
 valori normale de 0,1 - 4 µU/ml
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2.2.5.5 Rolul asistentului medical în pregatirea pacienţilor hipertiroidieni pentru
 explorări :
 Pentru dozările hormonale prelevările de sânge se fac într-un tub gol (prezenţa
 heparinei poate influenţa rezultatele).
 Se vor da informaţii pacientului despre boală şi despre investigatiile la care
 urmează să fie supus;
 Pregatire psihică a pacientului pentru îndepartarea anxietăţii;
 Pacientul nu trebuie să fie nemâncat înaintea recoltării probelor pentru dozările
 hormonale.
 După centrifugarea probelor serul poate fi păstrat la frigider câteva zile la 2º- 6º C;
 pentru o perioadă mai mare de timp serul trebuie congelat la - 20º C.
 Se asigură înainte de efectuarea scintigramei că pacientul nu este în tratament cu
 hormoni tiroidieni şi nu utilizează produse ce conţin iod deoarece examenul va fi
 compromis prin pierderea capacităţii de captare a iodului radioactiv de către tiroidă.
 Se verifică cu atenţie la pacientele aflate la vârsta fertilă data ultimei menstruaţii
 iar atunci când sunt dubii faceţi un test rapid de sarcină. Pentru o mai mare siguranţă
 programaţi pacienta la scintigrafie în prima jumătate a ciclului menstrual.
 Înaintea explorărilor imagistice să asiguraţi pacientul de caracterul indolor al
 acestora.
 2.2.6 Diagnostic pozitiv
 Datele clinice sunt esenţiale pentru alegerea celor mai adecvate metode dintre
 numeroasele teste tiroidiene. Diagnosticul pozitiv cuprinde:
 1. Anamneză şi date clinice (diagnostic clinic);
 2. Confirmarea paraclinică a hipertiroidiei (TSH, T4 - liber sau total, eventual T3 , RIC);
 3. Diagnostic etiologic (scintigrama, determinarea anticorpilor).
 2.2.7 Tratament
 În tratamentul hipertiroidismului există trei modalităţi majore: tratamentul
 medicamentos, iodul radioactiv (IRA) şi terapia chirurgicală, fiecare având avantaje şi
 dezavantaje, indicaţii şi contraindicaţii.[08].
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2.2.7.1 Tratamentul medicamentos
 a) Antitroidiene de sinteză
 Derivaţi de tiouracil:
 Metitiouracil (MTU) (tb=50mg)
 Propiltiouracil (PTU) (tb=25mg)
 Benziltiouracil (BTU) (tb-25mg)
 Derivaţi de imidazol:
 Carbimazol (tb=5mg)
 Metimazol (tb=5-10mg)
 Metilmercaptomidazol (tb=10mg)
 Indicaţii:
 Hty cu hiperfuncţie tiroidiană globală;
 copii, adolescenţi, persoane sub 40 ani când nu se folosesc celelalte forme de
 tiroidectomie;
 vârstnici peste 60-65 ani, cu status morbid precar;
 Contraindicaţii:
 guşi cu fenomene de compresie
 boli de sânge: anemie, leucopenie, trombocitopenie
 Doză:
 Poate fi administrată în mai multe forme:
 a) atac
 MTU: 500-600 mg/zi (8-12 săptămâni)
 CMZ: 50-60 mg/zi (8-12 săptămâni)
 b)susţinere
 MTU: 300-400 mg/zi (2-6 luni)
 CMZ: 30mg/zi (2-6 luni)
 c) întreţinere
 MTU : 200 mg/zi (24-36 luni)
 CMZ : 10-15 mg/zi (24-36 luni)
 sau CMZ , PTU : 8 cp/zi timp de 4-6 săptamani, iar după atingerea eutiroidiei,
 adăugarea a 100 ug T4 şi menţinerea acestui tratament 6-12 luni.[12].
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Durata tratamentului:
 24-36 luni (după Ionescu);
 Urmărirea:
 control bilunar al formulei leucocitare, tratamentul se întrerupe când:
 numărul leucocitelor <4.000 şi al granulocitelor <50%
 numărul leucocitelor şi PMN procentual este scăzut;
 control clinic şi hormonal (dozare T3, T4 şi TSH);
 controlul funcţiei hepatice;
 doi ani după oprirea tratamentului pentru a surprinde posibilitatea recăderii.
 b) Iodul
 când este necesară o ameliorare rapidă a tirotoxicozei;
 preoperator, în pregătirea pentru intervenţia chirurgicală (7-21 zile înainte).
 Posologie:
 ca soluţie saturată de iodură de potasiu sau Lugol forte (700-800 ng/zi)
 c) Medicaţia adjuvantă
 Blocanţii β –adrenergici (propranololul)
 Preprate de litiu
 Mod de acţiune
 interferă conversia T4 în T3;
 scad eliberarea HT;
 au acţiune imunomodulatoare
 Glucocorticoizi
 Mod de acţiune:
 scade secreţia TSH;
 creşte capacitatea de inhibare a deiodării periferice a T4 `n T3.
 Hipnotice, sedative, tranchilizante.
 Digitalice - pentru insuficienţa cardiacă, fîbrilaţie atrială.
 Magneziu - majoritatea pacienţilor au hipomagnezemie.
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2.2.7.2 Radioiodoterapia
 Folosirea iodului radioactiv realizează o radioterapie internă electivă şi activă asupra
 ţesutului tiroidian, ce are drept rezultat distracţia şi inhibarea reproducerii celulelor
 tiroidiene [11]. Radioterapia este recunoscută ca fiind un tratament ideal al tirotoxicozei,
 fiind considerată simplă, sigură, ieftină şi eficientă la majoritatea pacienţilor. Această terapie
 poate fi aplicată tuturor categoriilor de pacienţi exceptând femeile însarcinate si care
 alăptează. Contrar credinţei generale această formă de terapie poate fi aplicată şi copiilor şi
 adolescenţilor. [4]
 2.2.7.3 Tratamentul chirurgical
 În tratamentul chirurgical mortalitatea şi morbiditatea s-au redus mult, datorită
 utilizării ATS, a betablocantelor şi a iodului stabil - soluţie Lugol. înaintea intervenţiei
 chirurgicale este recomandabilă o pregătire preoperatorie cu ATS asociate cu hormoni
 tiroidieni, pentru echilibrarea glandei în vederea atingerii statusului eutiroidian.
 În boala Basedow şi GMNT se practică o tiroidectomie totală a parenchimului
 hiperactiv reprezentat difuz sau nodular.
 Tratamentul chirurgical oferă rezultate excelente în peste 90% din cazuri, majoritatea
 suferinţelor clinice, între care tulburările cardiace majore pot avea o evoluţie spectaculară,
 dispărând rapid şi definitiv [1].
 Complicaţii:
 hipoparatiroidie prin legarea paratiroidelor în timpul actului chirurgical;
 lezarea nervilor recurenţi (uni/bilatreal) cu apariţia disfoniei ;
 criza acută tirotoxică prin lipsa pregătirii preoperatorii;
 accentuarea unei oftalmopatii preexistente, nestabilizată terapeutic;
 hipotiroidie imediată sau tardivă;
 recidive (5-10%).
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2.2.7.4 Tratamentul crizei tirotoxice [37]
 Propranolol iv.: 1-2 mg sau 40-80 mg din 6 în 6 ore per os
 Se mai pot administra şi Atenolol 25 mg din 8 în 8 h, sau Metoprolol 50 mg din 12 în l2 h.
 În caz de insuficienţă cardiacă severă sau astm şi aritmie se adminsitrează Verapamil iv.
 5mg.
 ATS (pe sondă gastrică sau supozitoare):
 Propiltiouracil (PTU) 16 tb prima priză, apoi 4 tb la 4 -6 ore sau
 Carbimazol (CMZ), 12-24 tb
 Iod- Lugol imi. iv la 8h sau NaI30 mg iv sau Ipodate sau Acid iopanoic.
 Hemisuccinat de hidrocortizon 100 mg iv din 6 în 6 ore ( sau Prednison 80-
 100 mg/zi)
 Clorpromazină 25 mg iv la 4 h
 Reechilibrare hidroelectrolitică
 Sedare cu Fenobarbital
 Oxigen, diuretice, digitalice
 Antibioterapia previne infecţia.
 2.2.8 Prognostic
 Evoluţia bolii Graves este variabilă. La unii pacienţi boala evoluează fără remisiune,
 iar alţii evoluează în cicluri de remisiune şi recăderi de durate variabile, iar alţi pacienţi pot
 avea un singur episod de boală.
 Remisiunea apare frecvent la pacienţii trataţi cu ATS (50%).
 După tratament chirurgical şi radioterapie remisiunea apare la 90% din cazuri.
 2.3 Adenomul toxic
 Adenomul toxic este un adenom hipersecretant de T3 şi T4. Aceste leziuni debutează
 sub forma unui nodul fierbinte, a cărui dimensiune creşte lent şi inhibă gradat celălalt lob
 tiroidian. Pacientul tipic are peste 40 de ani, raportul femei/bărbaţi fiind de 6-8/1.
 Simptomatologia este specifică tirotoxicozei, oftalmopatia fiind absentă întotdeauna.
 La examenul clinic se remarcă o formaţiune nodulară de o parte, de cealaltă parte ţesutul
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tiroidian fiind redus.
 Studiile de laborator relevă un TSH scăzut, iar nivelul seric al T3 este marcat crescut,
 T4 este de obicei la limita superioară a normalului.
 Tratamentul constă în administrarea de ATS urmat de tratamentul cu iod radioactiv sau
 lobectomie unilaterală. Iodul radioactiv este preferat în nodulii mici, în cazul nodulilor mari
 fiind preferată chirurgia.
 Ţesutul tiroidian extratumoral îşi reia funcţia după distrugerea adenomului toxic
 (chirugical sau cu iod radioactiv), după blocarea lui cu ATS sau după administrarea de TSH
 exogen [11].
 2.4 Guşa multinodulară toxică
 GMNT este una dintre formele clinice cele mai frecvente de tirotoxicoză. Guşa
 comportă atât zone autonomizate hiperfuncţionale cât şi zone nefuncţionale. Este frecventă
 în zonele endemice, cu guşi vechi, multinodulare. Se consideră a fi a doua cauză majoră de
 tirotoxicoză, după boala Basedow.
 2.4.1 Patogenie
 GMNT reprezintă o adaptare a tiroidei la anumiţi factori care scad capacitatea de
 sinteză hormonală, factorul patogenetic cel mai important fiind deficitul de iod din anumite
 regiuni, de regulă muntoase (patogenie geoclimatică).
 Manifestările tirotoxicozei sunt rar flagrante. Concentraţiile plasmatice ale T4 şi T3 pot fi
 crescute la limita superioară a normalului, TSH-ul scăzut fiind uneori singura modificare
 prezentă [30].
 Tratamentul este acelaşi ca în oricare tirotoxicoză: ATS adminstrate inaintea aplicării
 celorlalte tipuri de tratament, pregătitor, terapia cu iod radioactiv, chirurgical. Tratamentul
 chirurgical este important în cazul guşilor compresive. Când chirurgia este contraindicată,
 chiar şi simptomele obstructive semnificative pot fi uşurate de o terapie cu iod radioactiv
 adecvată [22].
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2.4.1 Rolul asistentului medical în îngrijirea pacienţilor cu hipertiroidie
 Hipertiroidiile severe se pot însoţi de: delir, agitaţie extremă, halucinaţii motiv
 pentru care trebuie supravegheat comportamentul pacienţilor cu atenţie
 Pentru prevenirea hipotensiunii ortostatice (la pacienţii care iau propranolol) se
 sfătuiesc pacienţii să nu se ridice brusc din pat şi trebuie controlată periodic tensiunea
 arterială.
 Dacă pacientul are febră se anunţă de îndată medicul, pentru că poate fi debutul
 unei complicaţii extrem de severe (criza tireotoxică).
 Soluţia Lugol se ia în amestec cu lapte sau suc de fructe pentru prevenirea
 tulburărilor gastro-intestinale. Acest amestec se va administra cu paiul.
 La cei aflaţi în tratament cu antitiroidiene de sinteză se avertizează asupra
 fenomenelor datorate leucopeniei: febră, inflamaţia ganglionilor, infecţii în sfera O.R.L.
 Tratamentul trebuie întrerupt imediat şi pacientul se va prezenta la medic.
 Erupţiile cutanate pot fi semn de alergie la antitiroidienele de sinteză.
 Pacienţii sunt sfătuiţi să ia medicaţia antitiroidiană în timpul meselor pentru
 evitarea tulburărilor în sfera digestivă.
 Atenţie la medicamentele utilizate în mod obişnuit de pacienţi . Siropurile pentru
 tuse conţin de obicei iod.
 După tratamentul cu iod radioactiv pacientul va evita contactul cu alte persoane
 pentru câteva zile datorită radioactivităţii.
 Hipotiroidia post tiroidectomie totală şi post radio-iod necesită tratament cu
 hormoni tiroidieni toată viaţa. Se avertizează pacienţii asupra acestui fapt
 Respectarea controalelor periodice este prima condiţie pentru o bună evoluţie a
 bolii atât la cei aflaţi în tratament medical cât şi la cei operaţi sau care au primit iod
 radioactiv.
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Capitolul III Particularităţi ale hipertiroidiei la copil
 Tirotoxicoza în perioada neonatală şi copilărie
 Multe aspecte ale tirotoxicozei în perioada neonatală şi copilărie sunt similare cu cele
 ale adultului dar prezintă şi caracteristici specifice vârstei. Basedow-ul neonatal este
 probabil cel mai bun exemplu de tirotoxicoză mediată de anticorpi stimulatori tiroidieni
 (TSAb), boală ce descreşte cu fiecare timp de înjumătăţire a anticorpilor transmişi
 transplacentar. Unele manifestări clinice sunt caracteristice în perioada neonatală, iar
 managementul lor imediat este foarte important pentru a împiedica efectele tirotoxicozei
 asupra dezvoltării SNC şi sistemului osos. În copilărie apar aspecte particulare asupra
 creşterii şi dezvoltării scheletului. Oftalmopatia, deşi obişnuită, poate fi rar la fel de gravă ca
 la adult, iar mixedemul localizat este extrem de rar.
 Boala Basedow la copii este în mod obişnuit tratată cu antitiroidiene pe perioade
 nedefinite, dar este acceptat din ce în ce mai mult şi tratamentul cu iod radioactiv la orice
 vârstă.[6] [34]
 3.1 Tirotoxicoza neonatală
 Tirotoxicoză neonatală este destul de rar întâlnită din cauza incidentei joase a
 tirotoxicozei în sarcină ( 1-2 cazuri la 1000 de sarcini) şi din cauza faptului că tirotoxicoza
 neonatala devine evidentă la 1 din 70 de cazuri de sarcină cu tirotoxicoză. Boala este de
 obicei datorată pasajului transplacentar a TSAb (TSH receptor –stimulating antibody) de la
 o mamă cu boala Graves activă sau inactivă.
 La majoritatea copiilor boala Basedow neonatală se rezolvă spontan în 3-12
 săptămâni, când dispar anticorpii materni din serul copilului.
 3.1.1 Patogenie
 Cele mai multe cazuri de tirotoxicoză neonatală pot fi explicate prin trecerea
 transplacentară a TSAb [57]. Recent s-a raportat că predicţia tirotoxicozei neonatale este mai
 exactă dacă se dozează atât TSAb cât şi imunoglobulina inhibitorie care leagă TSH (TBIT).
 O formă mult mai rară de boală Basedow apare fără asocierea unei boli tiroidiene la
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mamă şi persistă o perioadă mult mai mare de timp pentru a putea fi explicată prin pasajul
 transplacentar al TSAb. În aceste cazuri există o incidenţă crescută de boală tiroidiană la alţi
 membrii ai familiei, şi probabil boala rezultă din producerea de către copil a TSAb.
 3.1.2 Clinic
 Suferinţa fetală tiroidiană poate fi indicată de către:
 Istoric familial cu defecte ale metabolismului tiroidian sau defecte ale axului
 hipotalamo-hipofizar la copii nenăscuţi.
 Administrarea maternă de medicamente care pot compromite funcţia fetală
 tiroidiană.[13]
 Intrauterin, tirotoxicoza se poate manifesta prin tahicardie (>160batai/min).
 Frecvenţa cardiacă medie atinge aproximativ 140 bătăi/ minut între 21- 30 de săptămâni de
 gestaţie şi 135 bătăi/minut între săptămânile 31- 40 de sarcină. Intervalele normale curent
 acceptate ale frecvenţei cardiace se situează între 120- 160 batai / minut în ultimile 15
 săptămâni de sarcină.
 Medicamentele antitiroidiene administrate mamei normalizează bătăile cordului
 fetal în aproximativ 2 săptamâni. Tratamentul hipertiroidismului fetal se face prin
 administararea a 150-300 mg zilnică a unui medicament antitiroidian. Doza se ajustează prin
 internări la interval de 1-2 săptămâni pentru a menţine bătăile cordului fetal la o frecvenţă de
 140 bătăi pe minut.
 Doza medicamentului antitiroidian folosit poate fi scazută progresiv, ţintind către o
 doză de 75-100 mg în apropierea termenului sarcinii. În circumstanţe rare, anticorpii materni
 împotriva tiroxinei pot produce hipertiroidism la făt şi nou-născut şi pot complica
 interpretarea testelor funcţiei tiroidiene.
 Tirotoxicoza la nou născuţi se manifestă prin iritabilitate, tahicardie, hipertensiune,
 deficit în greutate, tiroidă marită şi exoftalmie.
 La naştere greutatea este obişnuit scăzută, naşterea putându-se declanşa prematur.
 Nou- născutul poate fi microcefal, are hiperfagie dar câştigă greu în greutate.
 Majoritatea au exoftalmie şi guşă. Simptomele apar fie intrauterin, fie la naştere fie
 la 10 zile după naştere, când medicaţia antitiroidiană maternă dispare.[8]
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3.1.3 Diagnostic si tratament
 Diagnosticul trebuie confirmat prin dozarea TT3, FT4 şi TSH.
 Nivelul TSH este scăzut.
 Tratamentul trebuie instaurat imediat.
 Se administrează:
 PTU 5-10 mg/kgc/zi, la 8 ore
 Metimazol 0,5 - 1 mg/kgc/zi, la 8 ore în cazurile severe se administrează
 Propranolol 2 mg/kgc/zi.
 Se poate utiliza soluţie Lugol (126 mg iod/ml) 1 picătură (8mg) la 8 ore. în
 cazuri extrem de grave se administrează corticoterapie pentru inhibarea
 secreţiei acute de hormoni, iar în cazul insuficienţei cardiace se administrează
 Digoxin.
 Progresul imens înregistrat în tehnologie şi în medicină au pavat calea către o nouă
 abordare a fătului ca şi pacient. Îmbunătăţirile în ecografia fetală, Doppler, permitivitatea şi
 siguranţa oferite de către cordonocenteză ne oferă date noi despre dezvoltarea şi
 metabolismul fetal. Terapia fetală via medicamentele administrate transplacentar sau prin
 instilaţii ale lichidului amniotic sunt în zilele noastre de uz comun, iar chirurgia şi terapia
 genică fetală sunt abia la început. Disfuncţia tiroidiană a fost una dintre primele patogenii
 îndelung studiate la făt.
 Imposibilitatea de a măsura în lichidul amniotic nivelurile TSH-ului ai a concentraţiei
 iodotironinei pentru a putea reflecta funcţia tiroidiană fetală a făcut la începuturi ca munca şi
 efortul depus sa fie frustrantă. În mod curent, tiroida fetală poate fi măsurată prin
 ultrasonografie iar date privind funcţia tiroidiană pot fi culese cu ajutorul cordonocentezei
 începand cu cel de-al doilea trimestru al sarcinii[13]
 3.1.4 Prognostic
 La majoritatea nou-născuţilor însănătosirea este rapidă, tratamentul putând fi
 abandonat după câteva luni, copilul rămânând eutiroidian. La puţini pacienţi boala poate
 evolua de la 6 luni până la câţiva ani.[36]
 3. 2 Tirotoxicoza în copilărie
 Deşi există diferenţe în manifestările clinice şi strategiile de tratament, patogenia bolii
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Basedow în copilărie este aceeaşi ca şi la adult.
 Cazurile de boală Basedow sub 5 ani sunt rare. Se întâlneşte o creştere progresivă a
 incidenţei pe parcursul copilăriei, cu un peak între 11 si 15 ani. Raportul fete/băieţi devine
 3,5-6/1. Majoritatea copiilor cu Basedow au un istoric familial de boală tiroidiană
 autoimună. La copii boala Basedow se poate asocia cu alte boli endocrine autoimune precum
 diabet zaharat si boala Addison. Se mai poate asocia cu boli autoimune nonendocrine precum
 LES, artrita reumatoidă, vitiligo, PTI şi anemie pernicioasă. În plus boala Basedow apare în
 mod frecvent la copii cu trisomie 21.[34]
 3.2.1 Clinic
 Copii cu boala Graves sunt in mod obişnuit diagnosticaţi datorită unei lărgiri a glandei
 tiroide, pierderii în greutate sau a schimburilor comportamentale.
 Tiroida marită, poate fi cea care cauzează disfagie sau dificultăţi ale înghiţirii bolului
 alimentar. De obicei, copii încep să fie distraşi în timpul orelor de curs, să aiba probleme cu
 somnul şi dese schimbări ale comportamentului. Adolescenţii pot raporta prurit, cădere
 temporară a părului , precum şi subţierea firului de păr, schimbarea culorii pielii, palpitaţii
 iar la fete se poate înregistra amenoree. De asemeni , sunt comune simptome ca diareea
 fulminantă sau intoleranţa la caldură. Pacientul poate avea un istoric familial important
 pentru boala Graves sau pentru altă boală autoimună a tiroidei.[09]
 Simptomatologia este similară cu cea a adultului. Exceptând pierderea în greutate şi
 fibrilaţia atrială celelalte semne şi simptome ale tirotoxicozei se întâlnesc la fel de frecvent
 ca şi la adult. împotriva multitudinii semnelor prezente la momentul diagnosticării, mulţi
 copii au prezentat manifestări specifice tirotoxicozei cu câţiva ani înaintea stabilirii
 diagnosticului.
 Debutul tirotoxicozei poate fi brusc sau lent. Pacienţii prezintă: iritabilitate, palpitaţii,
 apetit crescut, astenie fizică, scădere în greutate.
 Cu excepţia semnelor oculare, simptomele pot fi nespecifice. Oboseala şi
 slăbiciunea musculară apar în 60-70% din cazuri. Ca şi la adulţi, la copil boala Graves poate
 apărea în asociere cu miastenia gravis sau cu paralizia periodică. Pot apare: tulburări de
 somn, intoleranţă la căldură, guşă, tremur.
 Semnele oculare în boala Graves la copil sunt variabile, dar oftalmopatia Graves severă
 este mult mai puţin comuna la copii decât la adulţi iar exoftalmia malignă este virtual
 necunoscută. [09]
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3.2.2 Diagnostic
 Diagnosticul se pune pe baza semnelor clinice şi a dozărilor hormonale. TT4, FT4, TT3 şi
 FT3 sunt crescute, în timp ce TSH este scăzut. AAT sunt detectabili la peste 90% din
 cazurile de tirotoxicoză. Scintigrafia şi RIC sunt rar necesare pentru stabilirea
 diagnosticului.
 3.2.3 Tratament
 Tratamentul tirotoxicozei trebuie să fie direcţionat spre reducerea ratei secretorii a
 hormonilor tiroidieni şi dacă este posibil către blocarea efectelor toxice produse de hormonii
 circulanţi. Cele 3 metode disponibile pentru reducerea secreţiei hormonilor sunt: ablaţia
 totală sau subtotală a glandei tiroide cu iod radioactiv, tiroidectomie subtotală şi blocarea
 sintezei tiroidiene a hormonilor cu ajutorul medicamentelor.
 3.2.3.1 Tratamentul cu ATS
 În viziunea prognosticului pe termen lung al bolii Graves la copil, Lippe şi
 colaboratorii.[27] consideră că cei mai mulţi factori favorizează astăzi tratamentul cu ATS
 pe termen lung şi anume:
 aceste medicamente pot duce la o remisiune permanentă care să nu mai
 necesite nici o terapie;
 sunt bine tolerate;
 nu sunt asociate cu hipotiroidism permanent care să necesite o terapie pe toată
 durata vieţii pentru un pacient care se presupune că va trăi 70-90 ani.
 Doza iniţială de PTU variază de la 300 la 600 mg zilnic (175 mg/m2 sau 4-6 mg/kg) în
 doze repartizate la 6-8 ore. În relaţie cu folosirea PTU, FDA (Food and Drug Administration)
 a emis un semnal de avertizare în special în ceea ce priveste efectele secundare. Au fost
 identificate 32 de cazuri ( 22 adulti si 10 copii ) cu leziuni hepatice asociate folosirii de PTU.
 Printre cazurile pediatrice a fost semnalat un caz ce s-a soldat cu deces si alte 6 cazuri au
 necesitat transplant hepatic. Aceste rapoarte sugerează un risc crescut pentru toxicitate
 hepatică asociat folosirii PTU în comparatie cu MTU ( 5 cazuri de leziuni asociate din care 3
 s-au soldat cu deces). Din această cauză, PTU este considerat un ATS de linia a doua, folosit
 doar în cazul alergiei la MTU sau femeilor însărcinate în primul trimestru de sarcină.[32]
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La copii şi adolescenţi ATS sunt în general administrate pentru minimum 1-2 ani, iar
 la copiii de vârste mici ele pot fi administrate timp de câţiva ani până ce se ajunge la
 adolescenţă.
 3.2.3.2 Chirurgia pentru boala Graves în copilărie şi adolescenţă
 Deoarece tratamentul primar al pacienţilor tineri cu boala Graves este terapia cu
 ATS, se pune problema dacă şi când este indicată o terapie defintivă ca, chirurgia sau iodul
 radioactiv.
 Vârsta medie a copiilor şi adolescenţilor cu boala Graves la care este indicată
 chirurgia este de 14 ani, cu limite între 7-18 ani şi raport F/B de 6/1.
 Alte indicaţii de chirurgie:
 mărirea tiroidei în timpul tratamentului medicamentos;
 istoric cu "thyroid storm";
 insuficienţa tratamentului medical primar şi copii foarte mici care dezvoltă
 hipersensibilitate la tratament medical;
 cazurile moderate sau severe de tirotoxicoză în timpul sarcinii;
 pacienţi cu boala Graves care dezvoltă un nodul solid ce ridică suspiciuni de
 carcinom [19].
 Complicaţii postoperatorii:
 paralizia nervului laringeal recurent;
 hipoparatiroidism secundar;
 hipertiroidismul permanent şi recurent;
 hipotiroidism - dependent de caracterul radical al chirurgiei;
 incidenţa cancerului la pacienţii tineri cu boala Graves nu a fost
 crescută faţă de
 cazul pacienţilor tinerii cu guşă multinodulară, unde variază între 0,3-16,6%.[36]
 În special la copii foarte mici, neadaptarea la tratamentul substitutiv cu HT va duce la
 o influenţă negativă în dezvoltarea mentală, a creşterii şi beneficiilor şcolare [32].
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3.2.3.3 Tratamentul cu iod radioactiv în boala Graves la copii
 Terapia cu iod radioactiv s-a dovedit a fi eficientă şi relativ sigură în hipertiroidia
 datorată bolii Graves la copil. Unii o preferă ca primă intenţie în timp ce alţii o preferă ca o
 alternativă în cazul eşecului tratamentului cu ATS. Doza este de obicei calculată în aşa fel
 încât să livreze 50-200µCiI131 /g de ţesut tiroidian, după formula [27]:
 greutatea tiroidiană estimată(g) x 50-200µCiI 131
 captarea fracţională de I131 în 24h.
 Într-un raport în care doza standard a fost de 200(xCi/g tiroidă, 88% din copii au
 devenit eutiroidieni după o doză de iod radioactiv, 96% după o a doua doză, iar 97% după o
 a treia [27]. Consecinţa majoră a terapiei cu iod radioactiv este hipotiroidia. Apare la
 aproximativ 10-20% din pacienţi în primul an după tratament, şi la aproximativ 3% în
 fiecare an ce urmează, în aşa fel încât majoritatea copiilor devin hipotiroidieni în final.
 În trecut rezerva principală faţă de tratamentul cu iod radioactiv la copii era
 concentrată în jurul riscului oncogen al iodului radioactiv şi deteriorării genetice. Printr-un
 studiu s-a demonstrat că incidenţa carcinomului tiroidian la adulţii care au primit I131 nu a
 fost diferită de cea a celor care au primit tratament chirurgical sau cu ATS. Totuşi copii care
 au primit iod radioactiv trebuie supravegheaţi pe parcursul vieţii in eventualitatea apariţiei
 cancerului tiroidian.
 3.3 Adenomul toxic în copilărie
 Adenomul toxic este neobişnuit în copilărie si adolescenţă. Funcţionarea tiroidei la
 pacienţii cu noduli tirodieni este variabilă, majoritatea lor fiind eutiroidieni. Rar nodulului
 autonom funcţionali au fost asociaţi cu hipertiroidism clinic.
 Nodulii mici nu produc tirotoxicoza, dar cei cu diametru peste 3 cm o pot face.
 La pacienţii tineri cu adenom toxic care produce tirotoxicoza chimică si clinică se
 recomandă o intervenţie chirurgicală timpurie sau tratamentul cu iod ablativ.
 La pacienţii cu mutaţii la nivelul genei receptoare a TSH, cu tirotoxicoza ce poate fi
 controlată cu ATS, dar fiind o condiţie impusă pe toată durata vieţii şi cu riscul dezvoltării
 unei guşi multinodulare, se ia în calcul o terapie ablativă timpurie.
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Capitolul IV Cazuistică personală
 4.1 Scopul lucrării
 Tirotoxicoza în copilarie şi adolescenţă este o boală relativ rară , ea fiind datorată în
 cea mai mare parte bolii Basedow- Graves.
 Boala apare în general la o populaţie predispusă genetic, patogenia autoimună fiind
 demonstrată.
 Datorită efectelor pe care excesul de hormoni tiroidieni îl are asupra ţesuturilor si
 organelor aflate în creştere , lucrarea de faţă îşi propune :
 studierea semnelor şi simptomelor care apar cel mai frecvent în
 manifestarea bolii la copil;
 influenţa hipertiroidiei asupra dezvoltării staturo- ponderale şi asupra
 dezvoltării psihice a copilului;
 metoda de tratament adecvată la copil şi evaluarea eficienţei
 terapeutice în funcţie de metoda aleasă.
 4.2 Material şi metodă
 Lucrarea cuprinde un studiu clinic-statistic retrospectiv al cazurilor de tirotoxicoză la
 pacienţii cu vârste între 4 si 19 ani internaţi în Clinica de Endocrinologie Iaşi pe o perioadă
 de 14 ani (1996-2010).
 Lotul de studiu cuprinde 47 de pacienţi.Din cele 47 de cazuri de hipertiroidism, 40
 (85%) sunt fete şi 7 baieti (15%). Raportul fete/baieţi fiind 6:1.
 Din cele 3 forme clinice de tirotoxicoză urmărite (GMNT, AT, BGB): boala
 Basedow este cea care afectează cele mai multe cazuri – 39 de cazuri din care 34 fete
 (87,17%) şi 5 baieţi (12,83%), GMNT- 5 cazuri din care 3 fete (60%) şi 2 baieţi (40%) şi
 AT – 3 cazuri (toate fete).
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Distribuţia pe etiologie şi sex
 Sex BGB GMNT AT Total
 Feminin 34.00 3.00 3.00 40.00
 Masculin 5.00 2.00 - 7.00
 Total 39.00 5.00 3.00 47.00
 Etiologia tirotoxicozei la copii şi adolescenţi
 Distribuţia pe grupe de vârstă şi sex (luând în considerare vârsta de debut a bolii) este
 reprezentată în tabelul următor:
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Distribuţia pe grupe de vârstă şi sex
 Grupe de vârstă Fete Procent Baieţi Procent
 0-4 ani 0.00 0% 0.00 0%
 5-9 ani 3.00 6,38% 0.00 0%
 10-14 ani 9.00 19,14% 1.00 2,12%
 15-19 ani 28.00 59,57% 6.00 12,76%
 Total 40.00 85,10% 7.00 14,89%
 Repartiţia pe grupe de vârstă şi sex
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Distribuţia raportată la mediul de provenienţă
 Frequency PercentValid
 PercentCumulative Percent
 Valid Urban37.00
 79.00
 79.00
 79.00
 Rural 10.00 21.00 21.00 100.00
 Total 47.00 100.00 100.0
 0
 Repartiţia în funcţie de nivelul de instruire
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 Distibuţia pacienţilor raportată la mediul de provenienţă
 79%
 21%
 Urban
 Rural
 Frequency PercentValid
 PercentCumulative Percent
 Valid Grădiniţă 3.00 11.00 11.00 11.00
 Ciclu primar 4.00 14.00 14.00 25.00
 Ciclu gimnazial
 11.00 21.00
 21.0046.00
 Studii medii 9.00
 17.00 17.0063.00
 Liceu 10.00 20.00 20.00 83.00Studii profesionale
 7.00 7.00
 7.00
 90.00
 Nespecificat 3.00 10.00 10.00 100.00
 Total 47.00 100.00 100.00
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Paşii obligatori în conduita pacientului cu GDT
 Examinarea clinică cu aprecierea gradului de manifestare a
 tireotoxicozei şi a gradului de mărire a glandei tiroide
 Aprecierea gradului de afectare a organelor şi a sistemelor (cord, sistem nervos,
 sistem digestiv)
 Alcătuirea schemei de investigaţii paraclinice şi instrumentale
 Particularităţile GDT la copii
 Evaluarea complicaţiilor GDT
 Formularea diagnosticului.
 Stabilirea tacticii de tratament.
 Monitorizarea pe termen lung
 4.2.1 Diagnostic clinic46
 Repartiţia în funcţie de nivelul de instruire
 11%
 14%
 21%17%
 20%
 7%10% Grădiniţă
 Ciclu primar
 Ciclu gimnazial
 Studii medii
 Liceu
 Studii profesionale
 Nespecificat
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Diagnosticul clinic de hipertiroidism a fost pus pe baza semnelor si simptomelor clasice,
 dintre care:
 Subiectiv: scădere ponderală, transpiraţii , palpitaţii , nervozitate, iritabilitate;
 Obiectiv: examen local (guşă), tremurături, tegumente calde şi umede, tahicardie
 sinusală, labilitate psihică, valorile BMI ( relaţia dintre talie şi greutate).
 4.2.2 Diagnosticul paraclinic
 Pentru confirmarea diagnosticului în cazurile studiate s-au efectuat următoarele
 explorări paraclinice:
 A. Teste funcţionale
 S-au dozat în principal iodotironinele active T3 si T4, hormonal tireotrop (TSH) care
 reprezintă cel mai bun indicator al funcţiei tiroidiene.
 Lotul studiat este heterogen fiind alcătuit din pacienţi la care au fost dozaţi toţi hormonii şi
 pacienţi la care nu a fost dozat nici unul.
 Dozările hormonale au fost făcute prin metode radioimunologice, valorile normale
 fiind ( prof.dr.E.Zbranca):
 T3 =0,9-2µg/l (1,15 – 3nmoli/l)
 T4= 50 -120 µg/l (65 – 115 nmoli/l)
 Aceste valori sunt crescute în hipertiroidism.
 B. Evaluarea morfologică a tiroidei şi a metabolismului iodului
 Radioiodcaptarea (RIC) crescută a confirmat diagnosticul de hipertiroidism.
 Echografia şi scintigrafia tiroidiană au furnizat date referitoare la morfologia
 tiroidei. În plus echografia a permis calcularea volumului tiroidian ( util in
 guşele difuze) , diferenţierea leziunilor solide de cele chistice si aprecierea
 gradului de echogenitate al ţesutului tiroidian (hipoechogenitatea fiind
 caracteristică mecanismelor autoimune).
 C. Markeri ai impregnarii hormonale
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Markerii mai des utilizaţi în clinic şi variaţiile lor în hipertiroidism sunt:
 Valori normale Hipertiroidism
 Colesterolul 1,5-2,4% Scade.
 D. Markerii autoimunităţii tiroidiene
 Anticorpi antireceptor TSH (TSH-R) şi anticorpi antiperoxidază (TPO).
 Examene suplimentare
 Examen psihiatric
 Examen psihologic
 4.2.3 Eficienţa terapiei
 Din cele trei modalitaţi majore de tratament ( ATS, I131 , chirurgie) s-au folosit :
 Antitiroidiene de sinteză (ATS)
 Intervenţia chirurgicală , la care s-a asociat tratamentul adjuvant : sedative,
 betablocante, tonicardiace, substituţie cu hormoni tiroidieni ( cazuri de hipotiroidie
 apărute după tratamentul cu ATS sau tiroidectomie).
 Modalităţi de tratament aplicate în cazul lotului studiat
 Modalitate de
 tratament
 Basedow
 Graves
 GMNT Adenom toxic
 ATS 32 68,08 % 2 4,35% -
 Chirurgie 7 14,89 % 3 6,38% 3 6,38%
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4.3 Rezultate şi discuţii
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Au fost studiate :
 Manifestările clinice ale hipertiroidiei ( la copii şi adolecenti);
 Explorările paraclinice şi rezultatele lor;
 Metode terapeutice aplicate şi eficienţa lor.
 4.3.1 Consideraţii generale
 Din studiul lotului de 47 de pacienţi au reieşit următoarele:
 Incidenţa hipertiroidiei este mai mare la sexul feminin faţa de sexul masculin,
 similar grupului de vârstă adultă.
 Repartiţia cazurilor pe grupe de vârstă arata o frecvenţă mai mare a apariţiei
 bolii la pubertate decât în copilărie. Astfel din cei 47 de pacienţi , 10 cazuri
 (21,27%) aparţin grupei de vârstă 10-14 ani, 34 cazuri (72,34%) aparţin grupei
 de vârstă 15-19 ani şi doar 3 (6,38%) cazuri aparţin grupei de vârstă 5-9 ani.
 Aceste date sunt comparabile cu statisticile din literatura de specialitate [8, 9].
 Se observă , astfel, prezenţa unui procent mare de cazuri cu vârsta cuprinsă între 15-19 ani
 (72,34%).
 Este bine de precizat şi faptul că diagnosticul corect ar fi putut fi întârziat prin faptul
 că părinţii au nesocotit simptome precum iritabilitatea, anxietatea, tulburări de ritm somn-
 veghe, punându-le pe baza ,, vârstei” şi a modificărilor comportamentale ce apar odată cu
 pubertatea şi adolescenţa.
 Ca şi etiologie a hipertiroidiei se constată un procent mare al bolii Basedow -
 Graves (82,97 %) , ceva mai scăzut al guşii multinodulare toxice (10,63%) şi un procent mic
 al Adenomului toxic (6,38%) [9].
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4.3.1 Manifestări clinice
 Semne si simptome ale hipertiroidiei Nr.
 cazuri
 Procent din total cazuri
 Scădere ponderală 16 34,04%
 Manifestări cardiovasculare
 Dureri precordiale
 Palpitaţii
 4
 18
 8,51%
 38,29%
 Manifestări respiratorii
 senzaţia de nod în gât
 dispnee
 10
 10
 21.27%
 21,27%
 Manifestări neuropsihice
 agitaţie psihomotorie
 insomnie
 iritabilitate
 tulburări de memorie
 depresie
 12
 6
 11
 5
 4
 25,53%
 12,76%
 23,40%
 10,63%
 8,51%
 Alte manifestări
 astenie
 intoleranţă la cald
 transpiraţii
 acroparestezii
 dureri la nivelul coloanei cervicale
 anterioare
 11
 8
 26
 7
 5
 23,40%
 17,02%
 55,31%
 14,89%
 10,63%
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 Manifestări neuropsihice
 31%
 16%29%
 13%
 11% Depresie
 Tulburări de memorie
 Insomnie
 Iritabilitate
 Agitaţie psihomotorie
 Alte manifestări
 9%12%
 14%
 19%
 46%
 Dureri la nivelul Coloanei cervicale anterioare
 Acroparestezii
 Intoleranţă la cald
 Astenie
 Transpiraţii
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Ordinea celor mai frecvente manifestări clinice întâlnite
 Semne fizice gasite
 Semne fizice Nr. cazuri Procent din total
 Tahicardie
 35,00
 74,46%
 Exoftalmie
 14,00
 29,78%
 HTA
 7,00
 14,89%
 Tegumente palide , reci, umede
 17,00
 36,17%
 Tremurături
 16,00
 34,04%
 Creşterea în volum a tiroidei
 31,00
 65,95%
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Ordinea semnelor fizice întâlnite
 În ordinea frecvenţei , manifestările clinice subiective şi obiective sunt:
 1. tahicardie
 2. creşterea în volum a tiroidei
 3. palpitaţii,scădere ponderală
 4. intoleranţa la caldură
 5. astenie
 6. exoftalmie, palpitaţii, tremurături, senzaţie de nod în gât
 7. dispnee, insomnie
 8. agitaţie psihomotorie, iritabilitate, depresie, tulburări de memorie.
 Aceste date comparate cu datele din literatură (Orgiazzi si colab., Zbranca) [20, 38],
 unde tahicardia este pe primele locuri, urmată de scăderea ponderală, astenie , transpiraţii,
 tremurături, putem concluziona că manifestările aflate pe primele locuri corespund ca
 frecvenţă , diferenţele care apar putând fi explicate prin numărul de pacienţi , vârsta de
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debut, semnele şi simptomele de la internare ( ţinând cont că unii pacienţi nu s-au prezentat
 în clinică de la debutul simptomatologiei).
 Analiza distribuţiei taliei la prima internare a celor 47 de cazuri arată că majoritatea
 pacienţilor s-au înscris aproximativ în culoarul creşterii normale în momentul diagnosticului,
 sau între -1DS şi + 1DS.
 Analiza distribuţiei taliei
 Distribuţia taliei Nr.cazuri Procent din total cazuri
 -1 DS 3 6,38%
 (-1 DS) – (+ 1DS) 23 48,93%
 + 1 DS 10 21,27%
 +2 DS 7 14,89%
 + 3 DS 4 8,51%
 În ceea ce priveşte BMI (G/T2), 28 pacienţi (59,78%) erau în limite normale, 14 pacienţi
 (29,78%) erau subponderali iar 5 pacienti (10,63%) erau supraponderali.
 4.3.3 Explorări paraclinice
 Dozări hormonale
 Din cei 39 pacienţi cu BGB, TSH-ul s-a dozat la 31 pacienţi, T3 la 9 pacienţi iar T4 la 32
 pacienţi.
 Dozări hormonale la pacienţii cu BGB
 TSH T3 T4
 Crescut 5 - 13,88% 6 - 66,66% 28 – 84,84%
 Normal 11 - 30,55% 3 - 33,33% 5 - 15,15%
 Scăzut 20 - 55,55% - -
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Dozări hormonale la pacienţii cu BGB
 La cei 5 pacienţi cu GMNT s-au dozat TSH-ul, T3 si T4
 Dozari hormonale la pacienţii cu GMNT
 TSH T3 T4
 Crescut - 3 60% 5 100%
 Normal - 2 40% -
 Scăzut 5 100% - -
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Dozări hormonale la pacienţii cu GMNT
 Pacienţilor cu AT li s-au dozat TSH-ul care este scazut si T4 care este crescut.
 Dozarea AAT
 La 20 din cei 39 pacienţi cu BGB s-au dozat şi decelat anticorpi antitiroidieni anti - Tg şi
 anti-TPO .
 Echografia
 Toţi pacienţii au fost exploraţi echografic, această metodă fiind neinvazivă şi uşor de
 practicat. În urma efectuării echografiei tiroidiene s-au obţinut rezultate de valoare cu
 importanţa maximă în stabilirea diagnosticului de hipertiroidie la copii si adolescenţi.
 În cazurile de BGB s-au obţinut imagini echografice revelatoare pentru acest diagnostic:
 hipertrofie tiroidiană difuză cu parenchim hipoechogen, aspectul hipoechogen fiind
 caracteristic patologiei tiroidiene autoimune.
 Trebuie totuşi să se ţină seama de faptul că la copii tiroida normală este uşor
 hipoechogenă, iar la pacienţii la care valorile T3 , T4, RIC nu erau crescute este importantă
 coroborarea datelor paraclinice cu cele clinice pentru stabilirea diagnosticului.
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În cazul pacienţilor cu GMNT si AT echografia a evidenţiat prezenţa nodulilor
 hipo/hiperechogeni şi a precizat mărimea şi poziţia acestora în raport cu lobii tiroidieni.
 Radioiodocaptarea (RIC)
 RIC s-a efectuat la 35 ( 74,46%) pacienţi din cei 47 cuprinşi în lotul de studiu. Datele
 obţinute sunt cuprinse în următorul tabel:
 RIC
 RIC Nr.pacienţi Procente din nr.pacienţi
 Crescut 28 80%
 Normal 7 20%
 Scintigrama tiroidiană s-a efectuat la 25 cazuri şi a fost pozitivă pentru hipertiroidism în
 toate cazurile, pacienţii având tiroida marită ca volum , cu fixare intensă si omogenă a
 radioiodului.
 În cazul pacienţilor cu GMNT se descriu zone circumscrise hipercaptante, alternând cu
 zone circumscrise hipo sau acaptante, toate pe un fond normo sau hipercaptant.
 În cazul pacienţilor cu adenom toxic, scintigrama a relevat un aspect cu nodul
 hiperfixant cu inhibiţia completă a ţesutului tiroidian extranodular şi cu valori RIC crescute
 la 6 şi 12 ore.
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Markerii periferici
 Acţiunea periferică a hormonilor tiroidieni a fost apreciată prin dozarea colesterolului şi
 prin efectuarea EKG-ului.
 Colesterol
 Rezultatele obţinute în urma dozării colesterolului total seric sunt cuprinse în următorul
 tabel :
 Colesterol Nr. pacienţi Procent din
 nr.pacienţi
 Crescut 3 6,38%
 Normal 9 19,41 %
 Scăzut 35 74,46%
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Electrocardiograma
 Trasele EKG efectuate pacienţilor lotului au decelat la 35 pacienţi (74,46 %) o
 tahicardie sinusală ( FC > 90 /min) , fără a se evidenţia alte semne EKG de afectare
 cardiacă.
 Examene suplimentare
 Examenul psihologic s-a efectuat la 29 pacienţi (61 ,70 %).
 Rezultatele acestui examen au fost :
 9 pacienţi fără tulburari psihice ( 31,03%)
 12 pacienţi cu sindrom nevrotic pe fond somatogen (41,37%)
 8 pacienţi cu tulburări de memorie si randament şcolar scăzut (27 ,58 %).
 Se remarcă astfel un procent crescut al sindromului nevrotic pe fond somatogen ,
 acesta influenţând comportamentul pacientului în familie şi în societate .
 Examenul psihiatric s-a efectuat la 35 (74 ,46 %) şi a evidenţiat :
 13 pacienţi cu anxietate si labilitate emoţională (37 ,14 %)
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17 pacienti cu personalitate cu elemente psihastenice (48 ,57 %)
 5 pacienţi cu tendinţe paranoide ( 14,28 %).
 .
 Se remarcă faptul că hipertiroidia apărută în copilărie şi adolescenţă are un impact
 crescut asupra formării personalităţii , putând duce la tulburări de comportament.
 4.3.4 Eficienţa terapiei
 Tratamentul aplicat celor 47 de pacienţi cuprinşi în lotul de studiu este redat in
 următorul tabel :
 Tratamentul aplicat
 Modalitate de
 tratament
 Basedow -Graves GMNT Adenom toxic
 ATS 32 68,08 % 2 4,35% -
 Chirurgie 7 14,89 % 3 6,38% 3 6,38%
 Total 39 82,97% 5 10,63% 3 6,38%
 Pacienţilor din lotul studiat nu le-a fost aplicată terapia cu iod radioactiv (terapie de
 elecţie în ţările occidentale ) datorită experienţei reduse la noi în ţara ( la copii) şi faptului
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că la Iaşi nu există unitate radionucleară de tratament pentru tiroidă .
 Terapia aplicată pacienţilor lotului
 Evoluţia bolii sub tratament cu ATS
 Status BGB GMNT
 Eutiroidian 8.00 - 25% 50%
 Ameliorat 10.00 - 31,25% 50%
 Staţionar 12.00 - 37,5% -
 Recidivă 2.00 - 6,25% -
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Evoluţia bolii sub tratament cu ATS
 Evoluţia bolii sub tratament chirurgical
 Status BGB GMNT A T
 Eutiroidian 42,85% - -
 Ameliorat - 3 - 100% 100%
 Staţionar - - -
 Recidivă 2 - 28.57% - -
 Hipotiroidie 2 - 28,57% - -
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Evoluţia bolii sub tratament chirurgical
 Medicaţia adjuvantă folosită ;
 sedative: Diazepam, Rudotel
 β- blocante : Propranolol , Oxprenolol
 soluţie Lugol , aplicată preoperator
 hormoni tiroidieni – terapie de substituţie în cazul apariţiei hipotiroidiei.
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4.4 Rolul asistentului medical în îngrijirea pacientului cu Tirotoxicoză
 A. Preoperator
 1. Diagnostice nursing
 Anxietate legată de evoluţia şi consecinţele afecţiunii;
 Lipsa de cunoştinţe referitoare la prevenirea afecţiunii,factorii de risc,diagnostic
 precoce,investigaţii paraclinice şi tratamentul bolii;
 Teama determinată de efectele secundare a medicaţiei specifice;
 2. Obiective nursing
 Reducerea anxietăţii;
 Pacientul să înţeleagă simptomatologia bolii,măsurile de prevenire şi tratament;
 Explicarea modului de administrare a medicaţiei şi a efectelor adverse ale
 acesteia;
 Promovarea şi explicarea importanţei evitării suprasolicitării fizice şi psihice;
 3. Intervenţii nursing
 Încurajarea pacientului să-şi exprime temerile, să pună întrebări.O bună
 comunicare favorizează stabilirea unei relaţii de încredere ce contribuie la
 reducerea anxietăţii şi a stresului.Achiziţionarea de cunoştinţe permite
 reducerea temerilor şi favorizează modificarea comportamentului.
 Cunoaşterea factorilor de stres permite luarea măsurilor specifice de eliminare
 a acestora;
 Explicarea necesităţii respectării regimului igieno-dietetic şi a tratamentului
 medicamentos;
 Se evaluează cunoştinţele pacientului despre afecţiune şi tratament,conţinutul
 dietei, antecedentele fiziologice şi patologice,consumul de sare iodată in
 familie şi activitatea fizică depusă;
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Se vor da informaţii pacientului despre boală şi despre investigaţiile la care
 urmează să fie supus;
 Oferirea informaţiilor necesare pacientului prin: folosirea unui vocabular pe
 înţelesul acestuia , alegerea momentului când pacientul este odihnit şi interesat
 să primească informaţii, să nu se depăşească timpul de 20 - 30 min, liniştirea
 pacientului referitor la posibilitatea tratării afecţiunii;
 Determinarea pacientului să accepte un examen medical complex;
 Evitarea supraîncalzirii încăperilor;
 Se urmăreşte aspectul tegumentelor şi a ochilor pentru depistarea rapidă a
 eventualelor complicatii;
 Se evită băile cu apă rece sau fierbinţi
 Se efectuează exerciţii fizice
 Aport hidric corespunzător (1- 2 l/zi).Lipsa aportului lichidian duce la deshidratare
 cu creşterea vâscozităţii sanguine şi reducerea aportului sanguin ;
 Se urmăreşte diureza;
 Măsurarea pulsului, respiraţiilor, TA şi a temperaturii corpului;
 A. Postoperator
 1. Diagnostice nursing
 Anxietate legată de evoluţia şi consecinţele afecţiunii;
 Risc de hemoragie în timpul intervenţiei ;
 Risc de tromboembolism postoperator;
 Risc de infecţie legat de incizia chirurgicală;
 Potenţial de deshidratare;
 Incapacitatea de a-şi efectua igiena personală;
 Incapacitatea de a-şi asigura eliminările;
 Pierderea demnităţii şi a autonomiei;
 2. Obiective nursing
 Reducerea anxietăţii;
 Depistarea rapidă a sângerării;
 Prevenirea tromboembolismului ;
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Prevenirea infecţiei;
 Asigurarea hidratării pacientului;
 Asigurarea unei igiene corespunzătoare;
 Ajutarea pacientului în satisfacerea nevoii de eliminare;
 Menţinerea demnităţii şi autonomiei pacientului;
 3. Intervenţii nursing
 Explicarea procedurilor ce sunt făcute la nivelul înţelegerii pacientului.
 Un pacient bine informat participă la recuperarea postoperatorie mai eficient;
 Determinarea T.A., pulsului,urmărirea aspectului tegumentelor. Hemoragia
 poate fi depistată prin sângerare vizibilă, hipotensiune arterială,tahicardie.
 Modificările de la nivelul tegumentului pot indica prezenţa şocului
 tegumente palide, umede, reci;
 Se urmăreşte locul puncţiei pentru a se observa dacă există sângerări sau s-a
 format un hematom; Se urmăresc alte sângerări epistaxis;
 Examinarea plăgii operatorii pentru decelarea semnelor şi simptomelor
 infecţiei; roşeaţă, tumefacţie, durere, secreţii purulente, febră;
 Schimbarea pansamentului respectând regulile de asepsie;
 Măsurarea funcţiilor vitale în special a temperaturii ( la 2 ore).Pirexia indică
 prezenţa unei infecţii;
 Administrarea antibioticelor prescrise în scop profilactic;
 Asigurarea unui aport corespunzător de lichide, parenteral sau oral după
 apariţia zgomotelor intestinale;
 Ajutarea pacientului în efectuarea toaletei tegumentelor şi la igiena cavităţii
 bucale;
 Ajutarea pacientului să utilizeze plosca,urinarul sau să se deplaseze la
 toaletă.Se asigură confortul pacientului , asigurarea intimităţii.
 Implicarea pacientului în planificarea îngrijirilor şi luarea deciziilor,previne
 sau minimalizează posibilitatea apariţiei sentimentului de inutilitate ,creşte
 stima de sine şi sentimentul de autocontrol;
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Concluzii
 Boala Basedow-Graves este de departe cea mai frecventă formă de hipertiroidie la
 copii (87% în cazuistica noastră)
 Afectarea este preponderent la fete ( raportul fete/baieţi fiind 6/1)
 Debutul hipertiroidiei are loc în general în perioada pre şi postpubertală, fiind mult
 mai rar în copilărie.
 Simptomele clinice cele mai frecvent întâlnite sunt : tahicardie , guşă, scăderea
 ponderală, transpiraţii , intoleranţă la caldură, manifestări neuro-psihice, exoftalmie,
 palpitaţii şi tremurături.
 Examenele psihologic şi psihiatric au relevat o pondere crescută a pacienţiilor cu
 anxietate şi labilitate emoţională, sindrom nevrotic pe fond somatogen, a pacienţilor cu
 personalitate cu elemente psihastenice , a tulburărilor de memorie cu randament şcolar
 scăzut şi o frecvenţă mai scăzută a tendinţelor paranoide.
 Exoftalmia la copii este mai puţin severă decât la adulţii cu hipertiroidie şi
 regresează lent sub tratament.
 Terapia de primă intenţie în hipertiroidia la copii şi adolescenţi este cea cu ATS
 (70%) , având rezultate satisfăcătoare, doar 2 pacienţi prezentând recidivă.
 Tratamentul chirurgical a fost aplicat la 30% dintre pacienţii lotului.
 Tratamentul cu iod radioactiv este foarte eficient în a face pacientul eutiroidian, dar
 nu poate fi efectuat în Clinica de Endocrinologie Iaşi, motiv pentru care lipsesc
 statisticile în acest sens.
 Apariţia unei hiperfuncţii tiroidiene în perioada de creştere şi dezvoltare, de
 comportamentele ce necesită o investigare atentă, cu asigurarea psihoterapiei în
 cazurile problemă alături de tratamentul specific al hipertiroidiei.
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