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ABSTRACT

Thyroid Function in Pediatric Patients with Chronic Renal Failure

Objective: To characterize the thyroid function in mild (I.), moderate (M), hemodialysis (HD), peritoneal
dialysis (PD), chronic renal failure (CRF) and post kidney transplant (TX). Method: 46 children between
9.3 £3.7 years-old with CRF (10 mild (L), 10 moderate (M), 10 peritoneodialysis (PD), 6 hemodialysis (HD),
10 transplants (TX)) were evaluated. Basal total T4 and free T3, TRH test (TSH at 0-30-60 min), creatinine,
BUN, creatinine clearance and anthropometric parameters were measured. The statistics analysis included
Anova Test to compare group results and correlation coefficients for studied variables. Results: Basal
thyroid hormone levels were normal in all groups and no differences between groups (except higher TSH
i L (p <0.01)) were found. TRH test response was prolonged on L, M, PD and HD and deficient in TX,
except 3 TX patients who had normal TRH response, all using Tacrolimus, Micofenolate and Prednisone
on alternate day treatment versus the remaining TX who where on Cyclosporine or Azathioprine,
Micofenolate and continuous corticoid regimen. Prolonged TRH response correlates with creatinine
(p < 0.001) and creatinine clearance (p < 0,01). Conclusions: Basal thyroid hormones were normal in all
groups. TRH test response was predominantly prolonged in L, M, PD and HD, suggesting adaptative
phenomena at tertiary level, and correlates with renal function. TX patients had deficient TRH response,
suggesting hypofisial dysfunction.

(Key words: TRH test, thyroid, chronic renal failure, children).
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RESUMEN

Objetivo: Caracterizar la funcion tiroidea y la respuesta a test de TRH (thyroid releasing hormone), en
nifios con enfermedad renal cronica (ERC) leve (L), moderada (M), peritoneodialisis (PD), hemodialisis
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(HD) y trasplantados renales (TX). Pacientes y Método: Se estudiaron 46 pacientes con ERC (10 L, 10 M,
10PD,6 HDy 10 TX), 9,3 £3,7 afios. Semidio t4t, t41, t3t, t31, TBG basal y test de TRH (TSH a 0, 30 y 60 min).
Se evaluo funcion renal, antropometria y se consigno tratamiento inmunosupresor (IS) en el grupo TX. Se
utilizé anova para comparar los resultados entre los grupos y coeficiente de correlacion para las variables
estudiadas. Resultados: Los valores basales de hormonas tiroideas fueron normales en todos los grupos,
solo TSH fue significativamente mayor en L aunque dentro del rango normal (p < 0,01). La respuesta al test
de TRH fue predominantemente prolongada en L, M, PD y HD y deficiente en TX; los 3 pacientes TX con
tacrolimus, micofenolato y prednisona en dias alternos tuvieron respuesta normal a diferencia del resto TX
que recibian prednisona continua, ciclosporina y micofenolato. La prolongacion de respuesta a TRH se
correlaciond con creatininemia, BUN y clearance de creatinina (p < 0,01). Conclusiones: Los niveles de
hormonas tiroideas basales se encuentran normales en todos los grupos de ERC. La respuesta a TRH fue
predominantemente prolongada en L, M, PD y HD, demostrando un fenémeno adaptativo a nivel terciario
del eje hipotalamo-hipofisis-tiroides. Los TX presentan una respuesta mayoritoriamente deficiente a TRH,
sugerente de disfuncion hipofisiaria, la que podria estar relacionada con el tipo de tratamiento inmuno-
supresor y al uso de corticoides en dias continuos.

(Palabras clave: Test de TRH, tiroides, enfermedad renal cronica, nifios).
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Introduccion

Se han descrito multiples alteraciones de la
glandula y funcion tiroidea en pacientes con
enfermedad renal cronica (ERC). Los estudios
publicados, describen disminucion en los nive-
les de T3 y T4, total y libre (T3T, T3L, T4T,
T4L), con valores normales de TSH, tanto en
pacientes con ERC en tratamiento convencio-
nal, hemodialisis (HD) como en peritoneodialisis
(PD)!. Los mecanismos que estarian involu-
crados en estas alteraciones serian una dismi-
nucion de la conversion periférica de T4 a T3,
alteracion en la union de T4 con la proteina
trasportadora de hormonas tiroideas (TBG,
thyroid binding globulin) por inhibidores
urémicos y/o alteraciones a nivel hipotalamo
hipofisiario®?. Por otra parte, en pacientes con
ERC sometidos a trasplante renal, existiria nor-
malizacion de los niveles de hormonas tiroideas
post trasplante®.

Pasqualini y cols’, estudiaron 9 nifios con
ERC en tratamiento de reemplazo (PD y HD),
midiendo los niveles de hormonas tiroideas asi
como la respuesta al test de TRH (thyroid
releasing hormone); sélo 1 paciente tenia hipo-
tiroidismo primario y 8 tenian valores normales
de TSH con una respuesta a TRH alterada (7
prolongada y 1 deficiente), planteando que una
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alteracion a nivel hipotalamo hipofisiario podria
explicar estos resultados. Lim’, planteo que los
fendmenos descritos serian adaptativos a la
ERC y que ayudarian a mantener un estado
basal de bajo gasto metabolico con el fin de
disminuir la pérdida proteica y la desnutricién
secundaria. Por otra parte, en pacientes pedia-
tricos trasplantados se recuperan los valores
basales pero presentan una respuesta deficien-
te al estimulo lo que segun los autores seria
atribuible a uso de corticoides®.

Los trabajos publicados de funcidn tiroidea
en nifios con insuficiencia renal crénica son es-
casos, presentan resultados controvertidos y la
mayoria fueron realizados hace mas de una dé-
cada en un nimero reducido de pacientes*®. Los
tratamientos de la ERC de entonces, no contem-
plaban apoyo nutricional intensivo, ni adecuacion
de la dialisis basada en la cinética de la urea y los
pacientes presentaban compromiso nutricional y
las expectativas de vida eran menores.

El objetivo de este trabajo es caracterizar la
funcion tiroidea basal y del eje hipotalamo-
hipofisis-tiroides mediante prueba de estimula-
cion exogena con TRH en nifios con ERC leve
(L), moderada (M), en peritoneodialisis (PD),
hemodialisis (HD) y post trasplante (TX), con
mangejo actualizado de ERC, controlados en un
hospital publico de Santiago.
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Pacientes y Método

Se realizo6 un estudio prospectivo, descripti-
vo, observacional donde se estudiaron todos los
pacientes con ERC en etapa M, HD, PD y TX
menores de 15 afos; controlados en la Unidad
de Nefrologia del Hospital Exequiel Gonzalez
Cortés entre noviembre 2004 y marzo del 2005.
El estudio fue aprobado por el comité de ética
local y se obtuvo consentimiento informado de
los adultos responsables y/o del nifio si este era
mayor de 14 afios.

Se consideraron criterios de exclusion: ERC
secundaria a patologia oncologica o derivada
de sus tratamientos, patologias cronicas asocia-
das (hepatopatias, cardiopatias, enfermedades
respiratorias cronicas, nefropatias perdedoras
de proteinas) y patologia tiroidea previa a la
ERC.

Segun clearance de creatinina (CL crea)
estimado por Schwartz®, los pacientes fueron
asignados a los siguientes grupos: 1 (ERC leve)
con CL crea entre 79 y 45 ml/min; M (ERC
moderada) con CL crea 15-44 ml/min. Los
pacientes con ERC severa, CL de crea < 15
ml/min, en tratamiento con peritoneodialisis se
denominaron PD y los con ERC en hemodialisis
HD. Finalmente, los trasplantados renales esta-
bles, es decir sin antecedentes de rechazo y
con creatininemia menor a 1,2 mg/dl en 3 tomas
en los ultimos 6 meses ingresaron al grupo TX.

Se consigno edad, sexo, enfermedad causal
de ERC, tipo de tratamiento actual y en el
grupo TX el tratamiento inmunosupresor que
recibia. También se evalud la condicion antropo-
métrica determinando Z T/E y porcentaje de
adecuacion peso/talla (P/T) en los menores de
6 afios segun las tablas del National Center
for Health Statistics (NCHS) e indice de masa
corporal (IMC) en los mayores de 6 afios,
segun las tablas del Center of Diseases Con-
trol (CDCY’.

Las determinaciones hormonales de T4T,
T4L, T3T, T3L y TBG se realizaron por quimio-
luminiscencia utilizando kits comerciales DPC,
considerando los valores de referencias segun
edad, sefialados en cada kit. El test de TRH se
realizd con hormona liberadora de tirotrofina
(TRHelea 200, elea, Argentina), inyectando 7
pg/kg de TRH ev (200 pg valor maximo) y
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determinando TSH (quimioluminiscencia DPC)
basal, 30 minutos y 60 minutos post administra-
cion. Se registraron los efectos adversos al test
de TRH y medicion de presion arterial pre y
post test. Se considerd como valor normal TSH
basal de 0,5 a 5 uUl/ml y frente a estimulacion
con TRH un aumento de TSH (8 max) entre
4,5 y 20 uUl/ml en los primeros 30 minutos, con
caida al valor normal a los 60 min. Se considerd
exagerada una respuesta con un 8 max > 20
uUI/ml y prolongada si permanecia clevada a
los 60 min o la TSH no disminuyé mas de un
40% (deltaTSHg_60X 100/ delta TSHO_3()). Siel &
max se produjo a los 60 minutos se considerd
como una respuesta retrasada. Una respuesta
nula o deficiente es aquella con un d max <45
uUl/ml',

Los resultados se expresan como prome-
dios + DS y porcentajes. Se sefialan los resulta-
dos del grupo total ERC y se compararon los
resultados por grupo (anova). Se calcularon los
coeficientes de correlacion entre las siguientes
variables: TSH basal, delta TSH 0-30 y 0-60
min, % TSH 60 vs 30 min, niveles de creati-
ninemia, clearance creatinina, BUN, indice peso/
talla; utilizando R (pearson) o RHO (spearman),
segun correspondiese. Las correlaciones se ca-
talogaron como d¢biles si eran menores a 0.5,
moderadas si se encontraban entre 0,51 y 0,74
y fuertes con valores > 0,75. Se considero
significativo un valor de p <0.05.

Resultados

Se encontraban en control 76 pacientes con
ERC, de los cuales cumplian criterios de inclu-
sion 46 pacientes. En los 30 pacientes excluidos
(6/161L,2/12M,4/14PD, 5/11 HD y 13/23 TX)
las causas fueron: Sindrome Down (2), hipotiroi-
dismo previo a ERC (2), hiperplasia suprarrenal
congenita (1), trasplantados con rechazo agudo
o cronico al momento del estudio (10), pacien-
tes en PD o HD con antecedente de TX previo
(6), sindrome nefrotico congénito (1), ficha in-
completa (5) y abandono de seguimiento (3).

De los 46 pacientes que ingresaron al estu-
dio, 19 eran varones (41,3%), la edad promedio
fue 9,3 + 3,7 afios (rango 1,2-15,9 afios); 10
tenian ERC L, 10 M, 10 en PD, 6 en HD y 10
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en TX. No hubo diferencias significativas de
edad entre los distintos grupos (tabla 1). Las
causas mas frecuente de ERC fueron la
hipoplasia-displasia renal (26%) y nefropatia
por reflujo (17,3%) (tabla 2).

En cuanto al estado nutricional, el indice de
P/T promedio del grupo total de pacientes fue
de 108 = 21,1% (rangos entre 54,6-154,7), te-
nian sobrepeso u obesidad 36,9% (17/46), 43.4%
(20/46) eran eutroficos y 19.5% (9/46) desnu-
tridos. Al analizar por grupos (tabla 1) no hubo
diferencias significativas entre ellos (p = NS).

Al evaluar la talla se observo que Z T/E del
grupo total erade -1.5+ 1,6 DS y que 35% (16/
46) de los pacientes estudiados tenian talla baja
(Z T/E < -2). Al analizar por grupos no hubo
diferencias estadisticamente significativas (p =
NS) (tabla 1).

Los valores basales promedios de hormonas

Tabla 1. Caracteristicas generales y antropométricas
en pacientes con enfermedad renal crénica,

tiroideas en el grupo total fueron: TSH (2,7 £
1.6 uUIl/ml), T4T (11,6 2.7 pug/dl) T4L (1.5 +
0,31 ng/dl), T3T (185.3 + 47,54 ng/dl), T3L
(4,78 1,43 pg/ml) y TBG (22,07 4,26 pg/dl),
encontrandose dentro del rango normal. Sélo 1
paciente, del grupo 1, tenia TSH basal elevado
(7,67 uUl/ml, VR 0,7-6,4 uUl/ml). Al analizar
por grupos, no hubo diferencias significativas
para los valores de T4T, T4L, T3T, T3L, ni
TBG: solo TSH basal fue significativamente
mayor en 1 (4,43 £ 1,37 uUl/ml) vs los demas
grupos aunque los valores de encontraban den-
tro del rango normal (p < 0,001) (tabla 3).

Al analizar la respuesta al test de TRH en el
grupo total, se observo que 54% (25/46) de los
pacientes presentaba una respuesta prolonga-
da, 28% (13/46) deficiente, 8,6% (4/46) normal,
2,1% (1/46) retrasada, 2,1% (1/46) exagerada
v 4.3% (2/46) inclasificables. Evaluado por gru-

Tabla 2. Causas de enfermedad renal crénica en el
grupo estudiado

por grupos
Diagnéstico n (%)
Grupo n Edad ZTE IPT - - -
(Meses) (DS) (%) Hipo-displasia renal 12 (26)
Nefropatia por reflujo 8 17,3)
Leve 10 120 0,63(2,05)  111,2 ) e
Moderad 10 908 5 (1.6) 1089 Sindrome hemolitico urémico 7 (15,0)
oderado ' ) ' ' Pirpura de Schonlein Henoch 4 (8,6)
PD 10 109,9 -2,27(0,97) 102,4 ,
No precisada 3 (6,5)
HD 6 125,5 -0,94 (1,9) 96,3 .. ,
Vejiga neurogénica 2 4,3)
Tx 10 120 -1,6 (1,04) 116,2 L
NS NS NS Rifdn poliquistico 2 4,3)
P= P= P= Nefritis intersticial 2 4,3)
PD: peritoneodialisis; HD: hemodialisis; Tx: trasplantados; Otros 6 (13)
p: significancia estadistica; NS: no significativa Total 46 (100)
Tabla 3. Perfil tiroideo basal (x = DS)
Grupo T4T (pg/dl) T4L (ng/dl) T3T (ng/dl) T3L (pg/ml) TBG (pg/dl) TSH (uUl/ml)
Leve 10,85 = 1,83 1,5 = 0,24 200,6 = 30,6 4,73 = 0,92 21,07 = 3,35 4,43 + 1,37*
Moderada 12,62 = 2,59 1,69 = 0,22 1751 = 47,39 4,79 = 1,20 21,02 = 4,84 2,96 + 1,46
PD 11,38 = 2,24 1,37 = 0,22 172,1 = 67,72 5,37 = 2,29 24,5 =335 2,39 = 1,39
HD 11,61 = 4,57 1,56 = 0,55 178 =+ 38,81 4,6 + 1,32 23,65 + 2,49 1,98 + 1,19
Tx 11,75 = 3,09 1,59 = 0,29 197,8 = 43,75 4,37 = 1,02 20,75 =524 1,62 = 0,99
p=NS p = NS p =NS p =NS p =NS p = 0,0003**

* NS: no significativo, Anova. ** Leve vs otros grupos; PD: peritoneodialisis, HD: hemodialisis, Tx: trasplantados; T4T: T4 total, T4L:
T4 libre, T3T: T3 total, T3L: T3 libre, TBG: Thyroid Biding Globulin, TSH: Hormona tirosestimulante
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Tabla 4. Test de TRH por *grupo (x = DS)

Grupos TSH O TSH 30 TSH 60 Delta0-30 Delta0- 60 DeltaTSH_ , x 100
(uUl/ml) (uUl/ml) (uUl/ml) Delta TSH 0-30

Leve 4,25 =095 17,96+ 6,51 15,25 = 5,95 13,71 11,0 80,79 (11,4)

Moderado 2,96 = 1,46 9,82+ 4,6 9,05 + 4,03 6,86 6,09 91,02 (12,7)

PD 24 =14 9,09 = 3,67 8,40 = 4,50 6,69 6,00 84,6 (19,7)

HD 1,99 = 1,19 8,19 + 3,94 7,65 + 3,86 6,20 5,67 90,01 (9,53)

Tx 1,63 + 0,99 5,2 + 3,50 3,91 + 2,7 3,58 2,28 60,21 (9,9)

PD: peritoneodialisis, HD: hemodialisis, Tx: trasplantados

Tabla 5. Tipos de respuesta al test de TRH
segun grupo

Respuesta Leve Moderada PD HD X
(%) (%) (%) (%) (%)
Normal 0 10 30 0 30
Exagerada 10 0 0 0 0
Prolongada 80* 50* 50* 67* 0
Retrasada 0 10 0 0 0
Deficiente 0 30 20 33 60*
Inclasificable 10 0 0 0 10

*p < 0,001, grupo L vs demas grupos; *p < 0,001, respuesta
deficiente vsotras en grupo Tx, y Tx vs demas grupos.

pos se vio que la respuesta fue predominante-
mente prolongada en los grupos L 80% (8/10
pacientes), M 50% (5/10), PD 50% (5/10) y
HD 67% (4/6), siendo ¢l porcentaje de respues-
ta prolongada significativamente mayor en L
que en los grupos M, PD, HD y TX (p <0.,01)
(tablas 4 y 5). Solo dos pacientes refirieron
cefalea transitoria durante la administracion del
medicamento.

En el grupo TX, el tiempo promedio postras-
plante fue de 31,7 +22.4 meses (11 a 66 meses),
con promedio de creatinina de 0,88 £ 0,19 mg/

dl. Todos se encontraban en tratamiento con
prednisona (PRED), 7 con dosis diarias y 3 en
dias alternos. La dosis de mantencion promedio
fue de 0,09 £ 0,03 mg/kg (0,05 -0,17 mg/kg),
cquivalentes a 11,61 + 3.41 mg/m? de hidro-
cortisona. En relacion a la respuesta al test de
TRH en el grupo TX, se observo una respuesta
deficiente en un 60% (6/10) de los pacientes,
normal en 30% (3/10) y en 1/10 fue inclasifica-
ble. La respuesta deficiente (delta TSH < 4.5)
fue significativamente mas frecuente en TX
que en los grupos L, M, HD y PD (p < 0,01)
(tabla 5). Respecto del tratamiento inmunosu-
presor 6 pacientes se encontraban con ciclos-
porina (CSA) y micofenolato mofetil (MCF), 3
pacientes con tacrolimus (TAC) y MCF; y uno
con azatriopina (AZA) mas ciclosporina (CSA).
Los 3 pacientes del grupo TX que presentaron
una respuesta normal al test de TRH, eran los
que estaban en tratamiento con TAC, MCF y
PRED en dias alternos, a diferencia del resto
que se trataba con CSA o AZA, MCF y PRED
continua; sin embargo, ¢l bajo nimero de pa-
cientes no permite obtener diferencias estadis-
ticamente significativas.

Tabla 6. Pacientes con alteraciones tiroideas o inclasificables

Grupos T3/T3L T4/T4L TSHO TSH 30 TSH 60 Delta 0 - 30 Delta O - 60
(pg/dly/ (pg/di) (UUI/ml)  (uUUl/ml)  (uUl/ml)
(pg/ml)
Paciente 1* Leve 178/6,1 7,3/1.1 7,67* 23,6 24,6 15,93 16,93
Paciente 2** Leve 176/5,2 9,3/1,3 5,08 31,6%* 27,9 26,52 22,8
Paciente 3 Tx 144/2,8 12,7/1,9 0,57%** 1,29 0,89 0,891 0,719

*Correspondiente a Hipotiroidismo primario subclinico, con Test de TRH inclasificables (sin delta TSH > 20 mUl/ml; **Correspon-
diente a hipotiroidismo primario subclinico, con respuesta exagerada a TRH; ***Inclasificable por respuesta deficiente a TRH
(sugerente de hipotiroidismo terciario) con T3T, T3L y T4L normales con T4 total elevada
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Se encontro una correlacion positiva entre
prolongacion de la respuesta de TSH y los
parametros de funcidn renal estudiados (creati-
ninemia, BUN y clearance de creatinina) (r =
0,47, p=0.,001;r=0,55,p<0,001 yr=-0,62,
p < 0,001, respectivamente), siendo estas co-
rrelaciones moderadas.

Hubo tres pacientes con alteraciones tiroi-
deas o con perfil y respuesta inclasificable. Un
paciente con hipotiroidismo primario subclinico,
con respuesta exagerada a TRH; uno con
hipotiroidismo primario subclinico, con test de
TRH inclasificables (sin delta TSH > 20) y otro
con TSH basal y frente a estimulo bajo con
T4L y T3 total y libre normal (tabla 6).

Discusiéon

Los pacientes portadores de ERC presen-
tan manifestaciones clinicas similares a las ob-
servadas en el hipotiroidismo, tales como talla
baja, piel seca y fria, anorexia, letargia y consti-
pacién, por lo que es importante evaluar la
funciodn tiroidea en ellos. Estudios previos des-
criben disminucion de los niveles circulantes de
hormonas tiroideas en ERC"->*! con valores
normales de TSH basal en pacientes en trata-
miento médico, manteniéndose alteradas en PD
y HD, con normalizacion post trasplante re-
nal®!! hasta que el tratamiento inmunosupresor
y corticoidal deteriora la funcionalidad normal
del ¢je hipotalamo-hipofisiario-tiroideo.

En nuestro estudio tanto los valores basales
de hormonas tiroideas como los de TBG esta-
ban normales en todos los grupos, a diferencia
de lo publicado en la literatura en poblacion
infantil con ERC en las décadas pasadas™!!;
tampoco encontramos modificacion de estos
post trasplante. Estas diferencias pueden estar
relacionadas con un mejor manejo de la ERC,
asi como también por el mejor estado nutritivo
de nuestros pacientes. Los estudios publicados
fueron realizados en la década de los 90, con
pequeios numeros de pacientes donde la ma-
yoria presentaban compromiso pondoestatural;
distinto a lo encontrado en este estudio donde la
mayoria se encuentran cutroficos y un alto
porcentaje con sobrepeso u obesidad’!!. Ac-
tualmente un gran porcentaje de los pacientes
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tiene apoyo nutricional intensivo, a la vez se
someten a programas de adecuacion de dialisis
periddicos que consideran el modelo de la
cinética de la urea, con la medicion regular de
las dosis de dialisis (kt/v) y de acuerdo a valo-
res preestablecidos, que les permiten una depu-
racion y un balance nitrogenado mas adecuado.
Este mejor estado nutritivo y de adecuada sus-
titucion renal, podria explicar esta situacion.

La duracion de la terapia dialitica puede
influir también en los resultados. En nuestro
grupo el tiempo promedio en dialisis no supera
los 3 afios porque los pacientes pediatricos se
trasplantan hoy en dia mas precozmente que en
aquellas épocas y que en adultos, lo que impide
el deterioro que conllevaria la terapia dialitica
prolongada. Se ha descrito mayor incidencia de
bocio, especialmente en los pacientes someti-
dos a HD”!213; sin embargo, en el grupo HD
estudiado, no se observo diferencias en los
valores de hormonas tiroideas ni TBG, atribuibles
a este factor; incluso en la tnica paciente que
estaba en PD por largo tiempo (84 meses) solo
se observo una respuesta prolongada al test de
TRH.

La respuesta al test de TRH en ERC L, M,
PD y HD fue predominantemente prolongada,
correlacionandose directamente con los niveles
de creatinina y BUN, lo que demostraria un
fendmeno adaptativo a nivel hipotalamico (ter-
ciario) frente a la progresion de la enfermedad
renal independiente del tipo de tratamiento utili-
zado. Si bien en este estudio no contamos con
grupo control, lo que es una debilidad, el nime-
ro de pacientes estudiados en relacion a los
trabajos previamente publicados, da valor a es-
tos hallazgos.

La mayoria de los pacientes trasplantados
tenian valores basales normales de hormonas
tiroideas con una respuesta deficiente o nula al
test de TRH. Los tres pacientes trasplantados
que presentaron una respuesta dentro de limi-
tes normales, correspondian a los que estaban
en tratamiento con TAC, MCF y PRED en dias
alternos. El esquema inmunosupresor mas po-
tente en estos 3 pacientes, permite emplear
dosis de corticoesteroides menores y a la vez,
minimizar el riesgo de rechazo, tanto clinico
como subclinico. Los valores normales de hor-
monas tiroideas encontrados en la mayoria de

Revista Chilena de Pediatria - Mayo-Junio 2008



FUNCION TIROIDEA EN ENFERMEDAD RENAL CRONICA

este grupo, pueden ser atribuidos, en parte, a
que en este grupo estudiado se excluyo a los
pacientes que tenian antecedentes de rechazo.
Como lo describe la literatura, los episodios de
rechazo agudo pueden producir alteraciones en
el sistema endocrino, similares a los observados
en pacientes con insuficiencia renal aguda o
crénical?.

La respuesta predominantemente deficiente
o nula al test de¢ TRH en TX podria estar
relacionada con la dosis de corticoides y/o el
esquema inmunosupresor utilizado, pues los 3
pacientes que recibian TAC, MCF y PRED en
dias alternos presentaron una respuesta normal
a diferencia de los que recibian PRED en dias
continuos u otro esquema inmunosupresor. Es
sabido que los glucocorticoides suprimen la res-
puesta de TSH frente al estimulo de TRH y en
el sindrome de Cushing esta descrito una res-
puesta deficiente o nula a TRH, con valores de
T3 y T4 bajos y falta de peak nocturno de
TSH®. Nuestros pacientes se encontraban en
tratamiento corticoidal con dosis fisiologicas de
sustitucion (equivalentes a 10-12 mg/m?*/dia de
hidrocortisona), lo que nos hace pensar que
estos hallazgos podrian relacionarse mas con ¢l
tipo de inmunosupresor que con ¢l tratamiento
corticoidal; sin embargo, el escaso numero de
pacientes no nos permite obtener conclusiones
a este respecto.

Algunos autores™®’, afirman que existiria
una normalizacion inicial de la respuesta al test
de TRH post trasplante pero que posteriormen-
te podrian ser influenciados tanto por el trata-
miento corticoidal como por los otros inmunosu-
presores (CSA y AZA), que estarian jugando
un rol en la inhibicion de la respuesta. Debido al
escaso numero de pacientes TX de nuestro
estudio, no podemos obtener conclusiones defi-
nitivas a este respecto.

Otro de los mecanismos sefialados por algu-
nos autores como responsables de las altera-
ciones tiroideas descritas en pacientes dializados,
es la disminucion de TBG, T4 y T3, secundario
a pérdida por dializado*!°. Sin embargo, las
pérdidas documentadas son pequefias, por lo
cual su reemplazo no se hace necesario’. En
nuestro estudio TBG se encontraba normal y
sin diferencias significativas con los otros gru-
pos. Cabe sefialar que estudios previos, utiliza-

3,6,7
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ban dosis de dialisis mayores no ajustadas por
kt/v, lo que podria explicar mayor pérdida de
hormonas tiroideas en el dializado'* .

En resumen, en este trabajo encontramos
que los niveles basales de hormonas tiroideas
estaban dentro de rango normal en los pacien-
tes con ERC L, M, PD y HD; sin embargo, un
alto porcentaje tenian respuesta prolongada a
test de TRH en estos grupos, sugerente de
trastorno terciario del eje que seria atribuible
posiblemente a inhibidores urémicos, dada su
correlacion positiva con parametros de funcion
renal, como lo han descrito otros autores>’.
Diferente fue lo observado en pacientes tras-
plantados con buena funcion renal y sin recha-
70, quienes presentaron predominantemente una
respuesta deficiente o nula al test de TRH suge-
rente de una disfuncion hipofisiaria, que podria
estar relacionada al uso de corticoides y/o ¢l
tipo de inmunosupresores utilizados.

Estos hallazgos plantean un cambio en lo
que debemos esperar de la funcién tiroidea
basal en pacientes con ERC con los tratamien-
tos nutricionales y dialiticos actuales: valores
basales normales de hormonas tiroideas y tiroes-
timulante. El seguimiento de estos pacientes
permitira por otra parte, evaluar el valor predic-
tivo del test de TRH sobre la funcion tiroidea
futura de estos pacientes.

Finalmente, sera necesario realizar nuevos
estudios, que permitan aclarar cual es el factor
determinante en la presencia de respuesta nor-
mal a estimulacion con TRH en los pacientes
trasplantados en tratamiento con TAC y corti-
coides en dias alternos, lo que permitiria propo-
ner un tratamiento que no afectara la funcion
tiroidea y por ende los efectos de ésta.
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