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Resistencia a hormonas tiroideas
y trastorno por déficit de atencion
e hiperactividad

Resistance to thyroid hormone and attention
deficit hyperactivity disorder

Sr. Editor:

El sindrome de resistencia a hormonas tiroideas (RTH) es
una entidad clinica poco frecuente en la que el trastorno
por déficit de atencion con hiperactividad (TDAH) puede ser
la Unica o principal manifestacion’.

Presentamos el caso de un nifio con retraso ponderal que
asocid en su evolucion un TDAH. Antecedentes personales:
parto a las 37 semanas, PRN 2.980g, LRN 49cm, PC 32,5cm
(<P3), cribado neonatal para hipotiroidismo congénito nega-
tivo. Exploracion fisica a los 2 afos y medio: talla 88cm
(—1,5DE), peso 10,9kg (-2,0DE), IMC 14,0 kg/m? (—1,7 DE),
tension arterial (TA) y frecuencia cardiaca (FC) normales.
En el estudio realizado se observé una elevacion de los nive-
les de T4 libre de 3,2 ng/dl (0,8-2), con niveles normales de
TSH. Estos resultados fueron confirmados, siendo los niveles
de T3 de 351 ng/dl (80-160). El valor de la tiroglobulina, los
anticuerpos anti-TPO, antitiroglobulina y antirreceptor de
TSH fueron negativos (tabla 1). La ecografia cervical mostré
una glandula tiroidea de tamafo y ecoestructura normales.

Los desarrollos fisico y psicomotor del paciente han
sido normales. No ha manifestado sintomas de hiperti-
roidismo ni bocio. Los niveles de hormonas tiroideas han
persistido aumentados, y los de TSH, en rango normal (tabla
1). A los 5 afos presentd un defecto de concentracion en
el colegio con retraso en la lectoescritura y un aio después
fue diagnosticado de TDAH, presentando buena respuesta al
tratamiento con metilfenidato (5 mg cada 12 h). Su cociente
intelectual es normal. La RM craneal no muestra alteracio-
nes hipofisarias o hipotalamicas. En la revision realizada a
los 6 anos y 3 meses, su talla es de 115,4cm (—0,6DE),
peso 17,4kg (—1,5DE), IMC 13,1% (—1,5DE), PC 49,5cm
(—2,0DE), TA, FC y exploracion general normales.

Antecedentes familiares: madre con bocio con nodu-
los tiroideos y niveles de T4 libre 1,6 ng/dl (0,6-1,4), T3
165ng/dly TSH0,50mUl/l (0,5-4,5), PC de —1,9DE y ante-
cedentes de mal rendimiento escolar. La abuela, 2 tias
maternas y el hermano presentan niveles elevados de hor-
monas tiroideas. El padre no presenta patologia tiroidea.

El estudio genético-molecular del gen del receptor beta
de hormonas tiroideas (THRB) en nuestro paciente confirma
la presencia de una mutacion heterocigota M442V en el exdn
10 diagnostica del RTH (fig. 1). Esta mutacion, previamente
descrita, se sabe que produce alteraciones en la funcionali-
dad del receptor.

El RTH es un sindrome hereditario caracterizado por la
disminucion de la respuesta de los 6rganos diana a las hor-
monas tiroideas. Fue identificado por primera vez en 19672
y es secundario a mutaciones en el gen THRB. Sigue una
herencia autosomica dominante con la excepcion del caso
original descrito por Refetoff34,

La incidencia del RTH es baja: 1:40.000-50.000 naci-
dos vivos. La expresion es variable, estando los pacientes
eutiroideos o presentando sintomas que van desde el hipo-
tiroidismo al hipertiroidismo segln el grado de resistencia
en los tejidos. El hallazgo clinico mas frecuente es el
bocio (65-95%). Se describe taquicardia en un 33-75%, tras-
tornos del aprendizaje con retraso escolar, alteraciones
del lenguaje y TDAH en un 40-60%, y a veces talla baja,
retraso de denticion e hipoacusia'. El sindrome esta aso-
ciado con un riesgo aumentado de enfermedad tiroidea
autoinmune’®.

Se debe sospechar en pacientes que presentan niveles
séricos elevados de T3 y T4 con valores de TSH normales o
elevados. La confirmacion diagnostica se realiza mediante
el estudio genético-molecular del THRB>*, localizado en el
cromosoma 3. En un 85% de los casos de RTH se demues-
tran mutaciones en el gen THRB (descritas mas de 100
diferentes). En el 15% de casos familiares restantes no se
encuentran mutaciones y se piensa que la RTH es secunda-
ria a mutaciones en los genes que codifican los cofactores
que interactdan con el receptor®’.

Los pacientes con RTH y eutiroidismo compensado no
precisan tratamiento®*. Aquellos con hipotiroidismo pre-
cisan tratamiento sustitutivo con levotiroxina, y los que
presentan sintomas de hipertiroidismo, como taquicardia o
temblor, responden a la administracion de betabloqueantes.
El TDAH debe tratarse con los farmacos disponibles para
esta indicacion, aunque se han comunicado casos aislados
de tratamiento con liotironina (L-T3) en dosis suprafisiologi-
cas para reducir la hiperactividad e impulsividad cuando la
respuesta es insuficiente, o con el derivado acético de la T3
(TRIAC)®®.

En conclusion, el TDAH puede ser la principal manifes-
tacion clinica de un RTH. Aunque esta es una entidad poco
frecuente, debemos sospecharla ante una elevacion persis-

Tabla 1 Seguimiento de la funcion tiroidea en el paciente con sindrome de resistencia a hormonas tiroideas

Dos anos y 6 meses Dos anos y 8 meses Tres anos y 6 meses Cuatro anos y 7 meses Seis anos
T4 (ng/dl) 3,2 (VN 0,8-2) 3,4 (VN 0,8-2) 2,1 (VN 0,6-1,4) 2,0 (VN 0,6-1,4) 2,1 (VN 0,6-1,4)
T3 (ng/dl) 351 (VN 80-160) 229 (VN 80-160) 233 (VN 80-160)
TSH ((U/ml) 2,59 (VN 0,5-4,5) 3,0 (VN 0,5-4,5) 1,28 (VN 0,5-4,5) 1,59 (VN 0,5-4,5) 1,3 (VN 0,5-4,5)
TG (ng/ml) 78,1 (VN 0,1-35)
Anti-TPO (Ul/ml) VN VN VN VN
Anti-TG (Ul/ml) VN VN VN VN
Antirreceptor VN VN VN
de TSH (UI/1)

Anti-TG: anticuerpos antitiroglobulina; Anti-TPO: anticuerpos antiperoxidasa; TG: tiroglobulina; VN: valores normales.
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Figura 1

tente de hormonas tiroideas con niveles de TSH normales o
elevados. El tratamiento seria el del TDAH.
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Enfermedad de Kikuchi-Fujimoto en una
portadora del VIH

Kikuchi-Fujimoto disease in an HIV carrier
Sr. Editor:

La enfermedad de Kikuchi-Fujimoto (EKF) o linfadenitis his-
tiocitica necrotizante, es una rara patologia, en general de
caracteristicas benignas y autolimitadas. Aunque de distri-
bucién mundial, su prevalencia es mas elevada en Japon,

donde fue descrita simultaneamente por Kikuchi y Fujimoto
en 1972. El curso clinico’ puede ser agudo o subagudo. Las
adenopatias suelen situarse en el triangulo cervical poste-
rior y ser dolorosas y refractarias al tratamiento antibiotico.
Un 30-50% desarrollan fiebre y sintomas de vias respirato-
rias altas. Menos frecuentemente tienen pérdida de peso,
nauseas y vomitos, odinofagia o sudoracion nocturna. Tipi-
camente es autolimitada, con resolucion completa en uno a
4 meses. El diagnostico se realiza tras biopsia de un nédulo
cervical. La EKF presenta un patroén histologico diferencial
con procesos infecciosos y linfoproliferativos. La EKF podria
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