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 Resum
 
L’hipotiroïdisme és un trastorn freqüent a causa d’una 
inadequada secreció d’hormona tiroïdal. En l’hipotiro-
ïdisme franc (clínic) els nivells d’hormona estimulant 
de la tiroide són alts i els de tiroxina lliure són baixos. 
La majoria d’aquests pacients estan simptomàtics. 
L’hipotiroïdisme subclínic, rarament simptomàtic, es 
caracteritza per nivells alts d’hormona estimulant de la 
tiroide i nivells normals de tiroxina lliure. Un 3-4% dels 
hipotiroïdismes subclínics poden progressar a l’any 
a hipotiroïdisme clínic. Les guies clíniques es basen 
en consideracions fisiològiques i farmacològiques, i 
recomanen la levotiroxina per al seu tractament. Els 
efectes adversos produïts per aquest fàrmac són els 
propis de la simptomatologia de l’hipertiroïdisme. La 
necessitat de tractar l’hipotiroïdisme clínic és evident, 
però en canvi en l’actualitat no són clares les evi-
dències per al tractament de l’hipotiroïdisme subclí-
nic. Algunes guies de pràctica clínica recomanen el 
tractament quan les xifres d’hormona estimulant de 
la tiroide es troba per sobre de 10 mU/L o tal ve-
gada assajar durant uns pocs mesos el tractament 
amb levotiroxina quan hi ha símptomes suggeridors 
d’hipotiroïdisme. Pot ser un repte arribar a reconèixer 
l’hipotiroïdisme transitori que no requereix tractament 
de per vida. Quan l’hormona estimulant de la tiroi-
de es troba tan sols lleugerament elevada, hi ha el 
risc d’atribuir els símptomes inespecífics als resultats 
anòmals de laboratori i de prescriure tractament in-
necessari.

Paraules clau
Hipotiroïdisme, hormona estimulant de la tiroide (tiro-
tropina o TSH), tiroxina, levotiroxina i triiodotironina.

  

 Introducció
Es denomina hipotiroïdisme a la situació clínica ca-
racteritzada per un dèficit de secreció d’hormones 
tiroïdals, com a resultat d’un fracàs primari de la glàn-
dula tiroide o secundari a una insuficient estimulació 
per l’hipotàlem o la hipòfisi. L’hipotiroïdisme pot ser 
subclínic o clínic. L’hipotiroïdisme subclínic (HS) in-
clou les situacions asimptomàtiques en les quals la 
concentració de tiroxina lliure (T4) és normal i la d’hor-
mona estimulant de la tiroide (TSH) està per sobre del 
límit superior de referència (4,5-5,0 mU/L en no ges-
tants). Una TSH elevada, normalment per sobre de 
10 mU/L, en combinació amb una T4 lliure per sota 
dels rangs normals caracteritza l’hipotiroïdisme clí-
nic (HC).1, 2 El mesurament d’anticossos antitiroïdals 
pot ajudar a establir la causa de la disfunció, ja que 
és l’etiologia més freqüent d’hipotiroïdisme. Diver-
sos mètodes analítics poden donar resultats dispars 
entre ells i les proves de la funció tiroïdal poden ser 
afectades pels fàrmacs i les malalties intercurrents. 
En aquest Butlletí es faran consideracions pràctiques 
a diferents aspectes relacionats amb el maneig i trac-
tament de l’hipotiroïdisme. Vegeu la figura 1 pel que 
fa a l’avaluació del pacient davant de la sospita d’hi-
potiroïdisme.

L’estudi britànic Whickham va determinar la història 
natural de la patologia tiroïdal en una cohort de pa-
cients seguits durant 20 anys. La incidència d’hipo-
tiroïdisme en dones va ser de 3,5‰ persones/any, i 
en els homes de 0,6‰ persones/any.5 La prevalença 
de l’hipotiroïdisme difereix en els estudis, és de 4,3% 
a 8,5% per l’HS, i de 0,3% a 0,4% per l’HC, segons 
s’utilitzi el rang superior de normalitat de la TSH de 
4,5 mU/L o de 5 mU/L.2 La incidència d’HS augmen-
ta amb l’edat i fins al 10% de les dones majors de 60 
anys en pateixen.6, 7 En les persones amb HS, el risc 
de desenvolupar HC s’avalua en les dones amb una 
oportunitat relativa (odds ratio [OR]) = 8 [3-20] i en els 
homes amb una OR = 44 [19-104].5 Depenent de la 
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Figura 1. Avaluació davant de la sospita d’hipotiroïdisme2, 3, 4

Signes o símptomes
d'hipotiroïdisme

Mesura TSH sèrica

TSH en rang normal* TSH > 5,0 mU/L*TSH < 0,35 mU/L*

Mesurar T4 lliure en 
sèrum

Considerar 
hipertiroïdisme

Pacient eutiroïdal

T4 lliure està per sota 
del rang normal

T4 lliure es troba dins 
del rang normal

T4 lliure està per sobre del 
rang normal

Hipotiroïdisme primari Hipotiroïdisme subclínic Hipotiroïdisme no 
primari

Consulteu la figura 2 Levotiroxina si:
TSH > 10 mU/L

Augment del títol 
d'anticossos 

antiperoxidasa tiroïdal
La pacient desitja un 

embaràs
El pacient té símptomes 

d'hipotiroïdisme

Remetre a 
l'endocrinòleg

* El rangs de referència de la TSH poden variar depenent del laboratori.
Les xifres utilitzades en aquesta figura poden no coincidir amb les del 
laboratori de referència; cal considerar-les fruit d’un consens.2
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font bibliogràfica, d’un 30% a un 50% dels pacients 
inicialment diagnosticats amb HS progressaran a HC 
en un període de 10 a 20 anys, 3-4% per any.8 En 
l’HS, com més altes són les xifres de TSH en el mo-
ment del diagnòstic, major és el risc de progressió 
a HC. Quan les xifres de TSH es situen entre 12-15 
mU/L, el 75% dels pacients poden desenvolupar HC 
en 5-10 anys.8 També s’ha delimitat la transitorietat 
de l’HS en un 30% de pacients, i aquesta és més 
probable quan les xifres inicials de TSH són menors 
a 10 mU/L.8

En un estudi realitzat a les terres de Lleida els anys 
1994 i 1995, la prevalença d’hipotiroïdisme va ser 
del 3,48 (DE = ±1,7%), corresponent a un 1,24% a 
HC i el 2,23% a l’HS.9 En un estudi efectuat l’any 
2001 amb dades de prescripció d’hormona tiroïdal, 
la prevalença d’hipotiroïdisme a Lleida era de 8,4‰ 
persones/dia (IC 95%: 7,4-9,2), i l’edat mitjana de 60 
anys (DE = ±16,6). La distribució de la prevalença per 
gènere era de 2,4‰ en homes i 12,4‰ en dones, i 
per grups d’edat era en menors de 15 anys de 3,6‰, 
entre 15 i 64 anys de 6,8‰ i en majors de 64 de 
12,5‰. Les xifres més elevades es trobaven en les 
àrees rurals (Seu d’Urgell de 10,5‰) i les inferiors en 
àrees urbanes de Lleida (Eixample de 5,8‰, Balafia 
de 5,4‰).10 Tot i que els períodes no són coincidents, 
el fet que en aquest estudi s’observin xifres inferiors 
a les obtingudes en l’estudi poblacional, realitzat a la 
mateixa zona, ens alerta d’un possible infradiagnòstic 
de la malaltia.

  

 Conseqüències orgàniques 
 de l’hipotiroïdisme

 
L’HC s’associa a un increment dels factors de risc 
per al desenvolupament de malaltia coronària, inclo-
ent-hi la hipercolesterolèmia, la hipertensió arterial i 
l’elevació dels nivells d’homocisteïna. A més a més, 
tant l’HS (especialment en els adults d’edat inferior a 
65 anys) com l’HC s’han relacionat amb un augment 
del risc de mortalitat, derivat de l’increment de la fre-
qüència d’episodis cardiovasculars.11 

Aquest major risc d’esdeveniments cardiovasculars 
i mortalitat per malaltia coronària s’ha constatat en 
pacients amb HS amb nivells més alts de TSH, en 
particular en aquells amb uns valors de TSH supe-
riors a 10 mU/L.12

També s’associa l’HS amb depressió.13 Les persones 
amb HS poden tenir depressió refractària tant a fàr-
macs antidepressius com a l’hormona tiroïdal. S’ha 
descrit deteriorament de la memòria, ansietat, quei-
xes somàtiques i trets depressius sense depressió en 
persones amb HS.14 Tots aquests aspectes de l’HS 
i les conseqüències de l’HC, així com l’efectivitat en 
el seu tractament amb levotiroxina (L-T4), han estat 
molt controvertits.15

En un estudi de cohort retrospectiu, efectuat per 
avaluar l’associació entre l’hipotiroïdisme i l’hipertiro-
ïdisme subclínic i la mortalitat en la gent gran, es va 
concloure que ambdós es van associar amb un aug-
ment significatiu de la mortalitat, i aquesta associació 
va persistir en l’anàlisi multivariant tant per l’HS amb 
un quocient de riscos instantanis (hazard ratio [HR]) 
= 1,68 [1,56-1,8] com per l’hipertiroïdisme subclínic  
amb un HR = 1,93 [1,7-2,17]. En l’estudi es va con-
cretar un valor llindar de la TSH (> 6,35 mU/L) per 
l’augment de la mortalitat en l’HS, però no en l’hiper-
tiroïdisme subclínic.16

Una metanàlisi va revisar la literatura en relació amb 
la malaltia tiroïdal, incloent-hi l’HS i l’HC, l’hipertiroï-
disme, la hipotiroxinèmia aïllada i el resultat especí-
fic de part prematur. Es van incloure catorze estudis 
de cohorts i un estudi de casos i controls que im-
plicaven a 2.532.704 participants. L’OR combinada 
de part prematur de les dones embarassades amb 
hipotiroïdisme manifest en comparació amb el grup 
de referència va ser igual a 1,19 [1,12-1,26]. L’HS i 
la hipotiroxinèmia aïllada no van demostrar augment 
significatiu en l’OR. L’anàlisi de sensibilitat no va can-
viar els resultats.17

  

 Hipotiroïdisme i embaràs18, 19, 20, 21

 
Quina és la prevalença?

Les dades en embarassades espanyoles són limita-
des, les quals mostren una freqüència d’HC de l’1,6% 
i d’HS del 4,6-6,4%. La tiroïditis autoimmunitària és 
present en 55% de dones amb HS (TSH en sèrum 
6-10 mU/L) i en més del 80% de les dones amb HC 
(TSH en sèrum 11-200 mU/L). La principal causa 
d’hipotiroïdisme en l’embaràs és la tiroïditis autoim-
munitària crònica, si la presa de iode és adequada.

Com afecta l’hipotiroïdisme a l’embaràs?

Les dones amb hipotiroïdisme poden concebre, si bé 
amb taxes d’infertilitat més altes i fracàs de fecunda-
ció in vitro més probable. L’hipotiroïdisme comporta 
un major risc de complicacions obstètriques prime-
renques i tardanes com ara avortament espontani, 
anèmia, hipertensió gestacional, despreniment de la 
placenta, retard en el creixement intrauterí, mort fe-
tal, part prematur, hemorràgia postpart i admissió del 
nadó a l’UCI neonatal (síndrome del destret respira-
tori). Les complicacions obstètriques s’han associat 
tant amb l’HC com amb l’HS. Aspecte controvertit, ja 
que els resultats dels estudis són entre ells contradic-
toris. Si l’hipotiroïdisme matern és a causa de tiroïditis 
autoimmunitària crònica, els nadons de les dones (no 
tractades o subòptimament tractades) estan en risc 
de dèficits cognitius clínicament rellevants.
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Com afecta l’hipotiroïdisme al nadó?

Els efectes perjudicials depenen de la gravetat i l’apa-
rició precoç d’una disponibilitat reduïda d’hormona 
tiroïdal. L’hipotiroïdisme no diagnosticat (i no tractat) 
durant la primera meitat de l’embaràs s’associa amb 
el risc d’un desenvolupament neurològic pobre en la 
prole. Sembla ser, també, que requereix una hipotiro-
xinèmia prolongada.

Com afecta el dèficit de iode a la mare i al nadó?

En el dèficit de iode, les glàndules tiroides materna i 
fetal s’afecten des del principi (hipotiroïdisme matern 
en l’etapa inicial de la gestació). El dèficit greu de iode 
condueix a cretinisme endèmic (dany irreversible al 
cervell del fetus).

En dèficits menys greus de iode, s’ha demostrat dis-
minució general de funcions cognitives de fins a 13,5 
punts de coeficient intel·lectual. Aquest darrer punt 
és també un aspecte controvertit. Cal garantir una 
quantitat de iode durant la gestació (250 µg/dia). En 
el nostre entorn la sal iodada i, també, el consum de 
llet contribueixen a una ingesta adequada de iode.

Com cal manejar l’hipotiroïdisme durant l’em-
baràs (vegeu la figura 2 i la taula 3)
 
L’HC diagnosticat durant l’embaràs requereix un 
tractament immediat amb L-T4.

Les directrius de la TES1, tant per a les pacients les 
quals presenten HS amb anticossos negatius i les 

1	 TES = The American Endocrine Society.

que els tenen positius, qualifiquen l’evidència per 
al tractament de pobre a acceptable, però afirmen 
que “els beneficis potencials superen els riscos po-
tencials”. Les directrius de l’ATA2 i de l’AAEC3 també 
suggereixen el tractament de totes les dones emba-
rassades amb HS, independentment de l’estat dels 
anticossos sèrics quan les concentracions sèriques 
de TSH superen els límits superiors específics en 
l’embaràs de 2,5 mU/L en el primer trimestre i 3,0 o 
3,5 mU/L en els següents trimestres, respectivament. 
Si bé una revisió recent suggereix un enfocament 
més cautelós.19

En totes aquestes recomanacions, també hi ha con-
sens en el fet que l’HS cal que sigui tractat amb le-
votiroxina, abans de la concepció i durant el primer 
trimestre, si hi ha concentracions de TSH superiors 
a 2,5 mU/L i nivells circulants normals de T4. També 
hi ha acord a mantenir en les dones que planegen 
un embaràs els nivells de TSH inferiors a 2,5 mU/L si 
presenten anticossos tiroïdals positius.

Per a més concreció respecte a l’enfocament tera-
pèutic en altres disfuncions tiroïdals durant l’embaràs 
es pot consultar la publicació referenciada com a ci-
tació bibliogràfica número 21.

  

 Hipotiroïdisme produït per fàrmacs

 
A la taula 1 es mostren alguns dels fàrmacs vinculats 
amb la producció d’hipotiroïdisme.

2	 ATA = American Thyroid Association.

3	 AAEC = American Association of Clinical Endocrinologists.

Taula 1. Fàrmacs comercialitzats al nostre entorn que poden produir hipotiroïdisme 
Fàrmac Observacions 

Aldesleucina*22 L’hipotiroïdisme és un efecte advers considerat molt freqüent amb aquest fàrmac. 

Amiodarona*23 Pot produir hipotiroïdisme i també hipertiroïdisme. 

Axitinib24 Efectes adversos similars al sorafenib, però l’hipotiroïdisme és més freqüent amb axitinib. 

Bexarotè*25 Cal supervisar la funció tiroïdal un cop al mes durant el tractament.

Febuxostat26

Interferó* Pot produir hipotiroïdisme i també hipertiroïdisme.

Ipilimumab* Pot produir en pacients tractats hipotiroïdisme o hipertiroïdisme amb una freqüència del 2%.

Liti27 L’hipotiroïdisme pot donar-se en tractaments amb liti a llarg termini i pot contribuir a exacerbacions de la malaltia 
bipolar.

Nitroprussiat28 La infusió prolongada o massa ràpida de nitroprussiat pot causar hipotiroïdisme. 

Octreòtida29

Orlistat8 Pot provocar hipotiroïdisme o disminuir-ne la seva correcció quan l’orlistat s’administra al mateix temps que l’L-T4. 
Aquesta pot requerir un ajust de la seva dosi si s’administren simultàniament. 

Pembrolizumab*30 Pot provocar hipotiroïdisme, hipertiroïdisme i tiroïditis en els pacients tractats. 

Sunitinib*31

Talidomida32

* Accés a la fitxa tècnica del fàrmac assenyalat el 21 de març de 2016.
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 Substàncies medicinals que poden 
 interferir en el diagnòstic/avaluació 
 dels nivells de TSH

 
A la taula 2 es descriu l’efecte d’algunes substàncies 
sobre els nivells de TSH.

  

 Tractament de l’hipotiroïdisme
 
La terapèutica de l’hipotiroïdisme consisteix en el 
tractament substitutiu de l’hormona tiroïdal amb le-
votiroxina (L-T4), ja que té una bona absorció per via 
oral (70-80%). El seu temps de semivida d’aproxima-
dament 7 dies permet, amb una administració única 
diària, assolir un estat d’equilibri suficient per garantir 
concentracions tissulars per a la deiodinació perifè-
rica de la T4 biològicament inactiva a triiodotironina 
activa (T3).

L’L-T4 té un estret índex terapèutic. La dosi substi-
tutiva habitual en l’HC és de 1,6 a 1,8 µg/kg/dia. La 
dosi inicial depèn de l’edat i de l’existència o no de 
factors de risc cardíac, especialment malaltia coronà-
ria (vegeu la figura 2 i la taula 3).3

Els requeriments de dosi d’L-T4 són més baixos en 
l’HS que en l’HC, i les dosis inicials per normalitzar 
la TSH han de ser també menors (vegeu la taula 3).

L’L-T4 s’ha de prendre en dejú, amb un got ple d’ai-
gua, 60 minuts abans d’esmorzar. Una forma alter-
nativa de prendre el medicament, que pot benefici-
ar alguns pacients, és fer-ho de manera habitual en 
anar a dormir, com a mínim 3 hores després de l’últim 
àpat.33

Altres fàrmacs, incloent-hi cations polivalents, com 
ara ferro o calci, i els aliments (soja, fibra, cafè) po-
den interferir amb l’absorció o el metabolisme d’L-T4. 
Alguns fàrmacs que interaccionen amb l’L-T4 s’enu-
meren a la taula 4.

En el nostre entorn hi ha quatre marques d’L-T4 
comercialitzada amb diferents presentacions. A la 
pràctica clínica, en general, és recomanable utilitzar 
la mateixa marca o genèric per a un pacient durant 
tot el tractament. La levotiroxina és considerada com 
a no intercanviable, en ser d’estret marge terapèutic 
i possibilitar que petites diferències en la seva bio-
disponibilitat provoquin variabilitat en els seus nivells 
plasmàtics i el pacient pugui situar-se fora del rang 
terapèutic recomanable. És convenient revisar els ni-
vells de TSH al voltant de 6 setmanes, o en ocasions 
abans, després de qualsevol canvi en la formulació 
d’L-T4.

Taula 2. Efectes d’algunes substàncies sobre els nivells de TSH2

Augmenten els nivells de TSH Disminueixen els nivells de TSH

- Amfetamina (dexamfetamina, lisdexamfetamina)

- Interleucina-2

- Metoclopramida

- Pericó o herba de Sant Joan (Hypericum perforatum)

- Ritonavir

- Agonistes dopaminèrgics (bromocriptina, cabergolina)

- Anàlegs de l’hormona tiroïdal

- Anàlegs somatostatina (octreotida, lanreotida)

- Bexarotè

- Corticosteroides

- Dopamina

- Interleucina-6

- Metformina

- Opioides (p. ex. heroïna)
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Hipotiroïdisme primari

Pacient nen o adolescent: dosis 
basades en el pes del pacient *

* http://www.aemps.gob.es/cima/pdfs/es/ft/39795/FT_39795.pdf o qualsevol altra
fitxa tècnica de qualsevol altre dels productes comercialitzats de levotiroxina.

Pacient adult < 50 anys
i hipotiroïdisme subclínic (vegeu taula 3)

Edat ≥ 50 a 60 anys?

Sí

No

Iniciar levotiroxina, 
25 a 50 µg al dia

Cardiopatia isquèmica 
coneguda o sospita?

No

Sí Embarassada amb dosi 
prèviament estable

de levotiroxina?

Iniciar levotiroxina,
25 a 50 µg al dia

Augment de la dosi en25 µg 
cada 4-6 setmanes fins que la 

TSH es normalitzi.
Si hipotiroïdisme greu cada 2-4 

setmanes segons sigui necessari

Augmentar la 
levotiroxina a 9 dosis 

setmanals

No

Remetre a 
l'endocrinòleg

Estupor, altres canvis en 
l'estat mental,  hipotèrmia?

SíNo

Levotiroxina, 1,6-1,8 µg
per kg per dia

Possible coma 
mixedematós, admissió a 
unitat de cures intensives. 
Remetre a l’endocrinòleg

Repetir TSH en 6-8 setmanesA

Repetir TSH, si és
dins rang normal

TSH anual

Repetir TSH si és > 5 mU/L Repetir TSH si és < 0,35 mU/L

Pacient infratractat; verificar 
adherència i interaccions

(vegeu taula 4)

Pacient sobretractat; disminuir 
dosi diària en 25 µg

Pacient adherent; 
medicaments verificats; 
augmentar dosi diària en 

12,5-25 µg

Tornar a A

Si no hi ha millora en la TSH 
o en els símptomes després 
de 2 a 3 escalades de dosi, 
remetre a l'endocrinòleg

Sí

Figura 2. Tractament de l’hipotiroïdisme primari2, 3, 4
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Taula 3. Dosis recomanades de levotiroxina per al tractament de l’hipotiroïdisme en adults2, 3, 4, 21

Tipus de pacient Dosificació

Pacients (no embarassades) Dosi inicial 1,6-1,8 µg/kg/dia 

Pacients ancians; pacients amb cardiopatia isquèmica coneguda 
o sospitada

Dosi inicial 25 - 50 µg/dia; augmentar en 25 µg/dia cada 3-4 
setmanes fins a assolir la dosi plena substitutiva

Pacients embarassades amb dosi estable prèvia Augmentar a 9 dosis setmanals (1 dosi extra, 2 dies de la setmana) 
quan es tingui coneixement de l’embaràs; remetre a l’endocrinòleg 

Pacients embarassades no tractades prèviament

TSH =       ≥ 2,5 - < 5 mU/L

TSH =       5   -  8 mU/L

TSH =       > 8      mU/L

25-50   µg/dia

50-75   µg/dia

75-100 µg/dia

Pacients amb hipotiroïdisme subclínic* TSH < 10 mU/L: 50 µg dia, i augmentar en 25 µg/dia cada 6 
setmanes fins a TSH = 0,35-5,0 mU/L 

TSH ≥ 10 mU/L: 1,6 µg/kg/dia 

* La relació risc benefici és favorable en pacients menors de 65-70 anys amb xifres de TSH > 10 mU/L. Sembla raonable assajar el tractament 
durant 3 mesos en pacients que presenten xifres de TSH elevades en dues determinacions separades en uns mesos i símptomes d’hipotiroïdisme. 
Quan els nivells de TSH són elevats, però < 10 mU/L amb un o dos signes o símptomes d’hipotiroïdisme, no cal establir tractament.

  

 Efectes indesitjables de l’L-T4

 
Els efectes adversos de l’L-T4 són els mateixos que 
els signes i símptomes de l’hipertiroïdisme i, en gene-
ral, són causats per una dosi excessiva. Pot causar 
palpitacions, tremolor, ansietat, pèrdua de pes, taqui-
càrdia i augment de la freqüència de les deposicions. 
En pacients amb cardiopatia, l’L-T4 pot induir a arít-
mies cardíaques, angina de pit o infart de miocardi. 
L’hipertiroïdisme iatrogènic pot causar fibril·lació au-
ricular, sobretot en pacients d’edat avançada, i pot 
donar lloc a osteoporosi.3

  

 Recomanacions per a l’avaluació 
 i el tractament de pacients amb 
 hipotiroïdisme simptomàtic2, 4, 8

Reconeixement i valoració de l’existència dels 
símptomes

Els signes i símptomes de l’hipotiroïdisme tendei-
xen a ser més subtils i menys específics que els de 
l’hipertiroïdisme. En l’hipotiroïdisme, la sequedat de la 
pell, la sensibilitat al fred, la fatiga, les rampes muscu-
lars, els canvis en la veu i el restrenyiment són alguns 
dels més comuns.

Típicament associats amb l’HC ho són l’augment de 
pes i els increments en les xifres de colesterol i són 
menys freqüents la síndrome del túnel carpià, l’apnea 
del son, la hiperplàsia pituïtària, que pot ocórrer amb 
hiperprolactinèmia o sense i galactorrea, i la hipona-

trèmia que pot succeir després de diverses setmanes 
de l’inici de l’HC greu.

La prova de laboratori més fiable per al diagnòstic 
d’hipotiroïdisme perifèric són uns nivells elevats de 
TSH a la sang. No hi ha consens sobre les xifres, però 
es consideren elevats els nivells superiors a 4,5-5,0 
mU/L en no gestants. Els nivells de TSH augmenten 
amb l’edat, a partir dels 80 anys tan sols es conside-
ren elevats si són > 7 mU/L.

Si en una primera prova analítica es troben nivells ele-
vats de TSH, cal confirmar de nou la troballa després 
d’1 a 3 mesos, i mesurar la T4 lliure al mateix temps. 
En estudis previs en pacients amb valors de TSH per 
sobre de 10 mU/L, s’ha demostrat que un 30% nor-
malitzen les xifres en una segona avaluació i el per-
centatge pot arribar a un 60% en aquells pacients en 
què la TSH inicial es situava entre 5,5 i 10 mU/L.

Les elevacions de TSH també es poden veure en 
pacients sense hipotiroïdisme que es recuperen de 
patologies greus.

Cal fer distinció entre hipotiroïdisme mínima-
ment simptomàtic i hipotiroïdisme subclínic 
asimptomàtic

Els signes i símptomes de l’hipotiroïdisme són sovint 
no específics, per la qual cosa fan difícil la discrimina-
ció. Les manifestacions de l’hipotiroïdisme depenen 
del grau de dèficit hormonal i de la rapidesa en la 
seva instauració. Generalment, els símptomes es to-
leren millor quan l’hipotiroïdisme es desenvolupa de 
forma gradual.
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Taula 4. Algunes interaccions farmacològiques amb la levotiroxina (L-T4)2, 3, 8

Fàrmac Efecte Mecanisme Maneig
Amiodarona Disminució de l’efecte 

d’L-T4
L’amiodarona inhibeix la conversió de la 
T4 endògena i l’L-T4 suplementada a 
T3 per disminució de l’activitat de la D2 
deiodinasa

Monitoratge de la funció tiroïdal

Andrògens Requeriments L-T4 
disminuïts

Disminució de les concentracions de 
TBG, que comporta un augment de la 
T4 lliure

Ajustar les dosis d’L-T4 si s’inicia o s’atura el 
tractament amb andrògens 

Antiàcids Disminució de l’efecte 
d’L-T4

Absorció disminuïda a causa d’un 
increment del pH gàstric i/o quelació

Presa de l’L-T4 2 hores després dels 
antiàcids; monitoratge de la funció tiroïdal

Anticoagulants orals 
(acenocumarol i 
warfarina)

Efecte anticoagulant 
augmentat

El catabolisme dels factors de coagulació 
augmenta en l’hipertiroïdisme

Monitoratge de l’INR1; cap efecte quan els 
pacients són eutiroïdals amb L-T4 estable

Calci i magnesi,
sals de

Disminució de l’efecte 
d’L-T4

Disminució de l’absorció a causa de la 
unió de l’L-T4 en el budell

Presa de l’L-T4 2 hores abans o 4-6 hores 
després

Carbamazepina Disminució de les 
concentracions totals i 
lliures de la T3 i la T4

Artefacte dels reactius d’assaig de 
l’hormona tiroïdal lliure disponibles al 
mercat

Monitoratge de la funció tiroïdal; els 
pacients poden ser eutiroïdals malgrat les 
concentracions tiroïdals sèriques inferiors; la 
TSH sèrica pot ser més fiable que la T4 lliure

Ciprofloxacina Disminució de l’efecte 
d’L-T4

Possible disminució de l’absorció; 
possible augment de la TBG

Separar com a mínim la seva presa 6 hores; 
monitoratge de la funció tiroïdal

Digoxina Disminució de l’efecte 
de la digoxina

Probablement metabolisme de la 
digoxina augmentat

Pot ser necessari augmentar la dosificació 
de la digoxina quan s’inicia l’L-T4

Estrògens2 Requeriments L-T4

augmentats

Augment de concentracions de la TBG, 
que comporta una disminució de la T4 
lliure

Les dosis d’L-T4 poden requerir ajust 
si s’inicia o s’atura el tractament amb 
estrògens; monitoratge de la funció tiroïdal

Fenobarbital Disminució de l’efecte 
d’L-T4

Metabolisme hepàtic augmentat de T3 
i T4

Monitoratge de la funció tiroïdal

Fenitoïna Disminució de les 
concentracions totals i 
lliures de la T3 i la T4

Artefacte dels reactius d’assaig de 
l’hormona tiroïdal lliure disponibles al 
mercat

Monitoratge de la funció tiroïdal; els 
pacients poden ser eutiroïdals malgrat les 
concentracions tiroïdals sèriques inferiors; la 
TSH sèrica pot ser més fiable que la T4 lliure

Ferro Disminució de l’efecte 
d’L-T4

Disminució de l’absorció a causa de la 
unió de l’L-T4 en el budell

Separar com a mínim la seva presa 4 hores; 
monitoratge de la funció tiroïdal

Inhibidors de la bomba 
protònica

Disminució de l’efecte 
d’L-T4

Absorció disminuïda a causa d’un 
increment del pH gàstric

Separar com a mínim la seva presa 2-4 
hores; monitoratge de la funció tiroïdal

Inhibidors de la tirosina-
cinasa

(imatinib i sunitinib)

Disminució de l’efecte 
d’L-T4 en pacients 
posttiroidectomitzats 

Possible augment de la conversió de 
T3 a iT3 a causa de l’augment de D3 
deiodinasa i/o disminució del transport 
d’hormona tiroïdal

Monitoratge de la funció tiroïdal; els pacients 
posttiroidectomitzats poden requerir dosis 
més grans d’L-T4

Orlistat Disminució de l’efecte 
d’L-T4

Disminució de l’absorció a causa de la 
unió de l’L-T4 en el budell

Separar com a mínim la seva presa 4 hores; 
monitoratge de la funció tiroïdal

Quetiapina Disminució de l’efecte 
d’L-T4

Disminució de les concentracions totals i 
lliures de la T4, la T3 i la iT3

El significat clínic no està clar; monitoratge 
de la funció tiroïdal

Raloxifè Disminució de l’efecte 
d’L-T4

Probable disminució de l’absorció a 
causa de la unió amb el raloxifè de l’L-T4 
en el budell

Prendre’l tan separat com sigui possible; 
prenent-lo amb un interval de 12 hores evita 
la interacció; monitoratge de la funció tiroïdal

Rifampicina (i rifabutina) Disminució de l’efecte 
d’L-T4

Probable augment del metabolisme Monitoratge de la funció tiroïdal

Segrestants dels àcids 
biliars (colestiramina, 
colesevelam i colestipol)

Disminució de l’efecte 
d’L-T4

Disminució de l’absorció (la colestiramina 
dobla l’excreció fecal de l’L-T4)

Separar com a mínim la seva presa 5 hores; 
monitoratge de la funció tiroïdal

Sertralina Possible disminució 
de concentracions 
sèriques de T4 lliure

Augment del metabolisme hepàtic amb 
TSH augmetada

El significat clínic no està clar; monitoratge 
de la funció tiroïdal

Sevelàmer Disminució de l’efecte 
d’L-T4

Disminució de l’absorció a causa de la 
unió de l’L-T4 en el budell

Prendre l’L-T4 com a mínim 1 hora abans o 
3 hores després del sevelàmer; monitoratge 
de la funció tiroïdal

Somatotropina Possible disminució 
de concentracions 
sèriques de T4 lliure

Augmenta la conversió extratiroïdal de T4 
a T3 que pot reduir les concentracions en 
sèrum de T4 i augmentar les de T3

Monitoratge de la funció tiroïdal

Sucralfat Possible disminució 
de l’efecte d’L-T4

Probable disminució de l’absorció a 
causa de la unió de l’L-T4 en el budell

Prendre l’L-T4 com a mínim 2 hores abans 
o 6 hores després del sucralfat; monitoratge 
de la funció tiroïdal

TBG = globulina transportadora de tiroxina; L-T4 = levotiroxina; T4 = tiroxina; T3 = triiodotironina; iT3 = triiodotironina inversa.
1Tan sols en l’hipertiroïdisme iatrogènic.
2 Basat en un estudi de tractament substitutiu en dones postmenopàusiques. Es desconeix l’efecte dels contraceptius orals.
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En lloc d’iniciar el tractament a la més mínima eleva-
ció de la TSH, és preferible verificar la possible rela-
ció entre els símptomes del pacient i els resultats del 
laboratori, el curs probable d’aquests símptomes i el 
risc potencial de si la decisió és no tractar.

Un repte important és reconèixer patologia transitòria 
que no requereix tractament o tan sols tractament a 
curt termini.

Cal tractar l’hipotiroïdisme simptomàtic confir-
mat

Els adults que tenen signes i símptomes d’hipotiro-
ïdisme i concentracions de TSH per sobre de 10 
mU/L en dues determinacions consecutives cal que 
rebin levotiroxina per millorar els símptomes i preve-
nir-ne la progressió.

Sovint el tractament és a llarg termini per suplir la se-
creció endògena inadequada de la tiroide. No obstant 
això, l’hipotiroïdisme en ocasions és transitori, i, en 
aquest cas, es pot intentar la retirada del tractament 
després d’uns mesos i després de les situacions se-
güents: part en els sis mesos previs, tractament re-
cent amb I-131, tiroïdectomia parcial o episodi recent 
de tiroïditis subaguda. Vegeu les dosis de levotiroxina 
per a les diferents situacions en l’apartat previ del text 
anomenat “Tractament de l’hipotiroïdisme”, en la figu-
ra 2 i en la taula 3.

Cal fer monitoratge del tractament amb levo-
tiroxina

El monitoratge del tractament amb levotiroxina inclou 
descartar la sobredosificació (hipertiroïdisme) o infra-
dosificació (reaparició de la simptomatologia).

Els símptomes de sobredosificació inclouen: altera-
cions cardíaques (taquicàrdia, palpitacions, arítmia 
i dolor anginós), alteracions de l’esfera neurològica 
(cefalea, agitació, insomni i tremolor), debilitat mus-
cular, manca de tolerabilitat a la calor, sudoració, pèr-
dua de pes, diarrea i hiperglucèmia.

Atès el llarg temps de semivida de la levotiroxina és 
recomanable esperar de 6 a 8 setmanes abans de 
verificar l’impacte de les modificacions de la seva 
dosi sobre els aspectes clínics i analítics.

Si, després d’aquest interval, les concentracions de 
TSH no es situen dins del rang de normalitat, cal aug-
mentar-ne o reduir-ne la dosi diària en 12,5-25 µg.

Un cop estabilitzades les dosis necessàries de le-
votiroxina per alleugerir els símptomes i mantenir els 
nivells normals de TSH (o potser lleugerament més 
elevats ens els pacients més ancians), es recomana 
el monitoratge anual o un parell de vegades a l’any 
de la TSH.

Si no s’assoleix la normalització dels nivells de TSH 
mitjançant la levotiroxina, cal buscar-ne la causa 
abans de modificar-ne la dosi. Les explicacions pos-
sibles podrien ser: la presa del medicament pròxim a 
les ingestes alimentàries (absorció disminuïda); inte-
raccions amb altres medicaments prescrits al pacient 
(calci, ferro i inhibidors de la bomba protònica) o in-
gerits com a automedicació; manca de compliment, 
o utilització d’un preparat comercial diferent al prèvi-
ament prescrit.

Si les concentracions de TSH estan lleugerament per 
sobre o per sota del rang normal del laboratori, en 
un pacient asimptomàtic, cal confirmar aquest resul-
tat amb una nova analítica, abans de modificar un 
tractament que prèviament s’havia confirmat com a 
adequat.

No cal tractar sistemàticament a tots els paci-
ents amb una xifra de TSH elevada

La relació risc-benefici del tractament amb levotiroxi-
na és incerta en adults amb uns nivells alts de TSH i 
una concentració de T4 lliure normal que no presen-
ten una clínica franca d’hipotiroïdisme.

La relació risc-benefici sembla favorable en pacients 
per sota dels 65-70 anys d’edat quan les concentra-
cions de TSH estan per sobre de 10 mU/L en dues 
analítiques consecutives separades uns quants me-
sos.

Sembla raonable proposar un tractament de prova 
amb levotiroxina en pacients que presenten elevaci-
ons dels nivells de TSH en dues mostres separades 
pocs mesos i símptomes d’hipotiroïdisme.

Quan els nivells de TSH són elevats (però menys de 
10 mU/L) en pacients amb un o dos signes o símp-
tomes d’hipotiroïdisme, no és necessari el tractament 
amb levotiroxina. En aquest cas, el risc de progressió 
a hipotiroïdisme simptomàtic justifica el monitoratge 
dels pacients per avaluar l’aparició de nous símpto-
mes d’hipertiroïdisme i també l’avaluació un cop a 
l’any dels nivells de TSH.
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A un clic...
Harmonització farmacoterapèutica
Nous informes i dictàmens:

a)	 Olodaterol. Tractament broncodilatador de manteniment en pacients amb malaltia pulmonar obstructiva 
crònica.

b)	Bromur d’umeclidini/vilanterol. Tractament broncodilatador de manteniment per alleujar els símptomes 
de la malaltia pulmonar obstructiva crònica en pacients adults.

c)	Macitentan (Opsumit®). Tractament de la hipertensió arterial pulmonar.  

Recomanacions, avaluacions i guies
a)	 Alternativa a la flufenazina. Diferències entre el naproxèn i el naproxèn sòdic. Ús de la ciprofloxacina 

en la mastitis puerperal durant la lactància. Noves consultes publicades al CIM virtual del CedimCat, 
servei en línia de consultes de medicaments per a professionals.

b)	Pneumònia adquirida a la comunitat. 3Clics. Atenció primària basada en l’evidència. Institut Català 
de la Salut.

c)	 El vertigen posicional paroxístic benigne no s’ha de tractar de forma rutinària amb sedants 
vestibulars. Recomanacions Essencial.

d)	En els malalts asmàtics adults, si la malaltia no està ben controlada, els beta-agonistes de llarga 
durada (LABA) no s’han de prescriure en monoteràpia. Sempre han d’anar associats a corticosteroides 
inhalats. Recomanacions Essencial.

e)	 L’ènema opac en el diagnòstic de patologia de còlon no s’ha d’utilitzar com a primera elecció en la 
sospita de càncer colorectal o d’altra patologia de còlon. Recomanacions Essencial.

f)	 Actualització de la taula d’ajust de dosi dels hipoglucemiants en pacients amb insuficiència renal. 
CedimCat.

Seguretat en l’ús de medicaments
a)	 La síndrome serotoninèrgica: un efecte advers que es pot prevenir. Comunicacions de riscos a 

medicaments notificades per l’AEMPS. Butlletí de Farmacovigilància de Catalunya.
b)	15 anys després de la publicació de To err is human. Programa de prevenció d’errors de medicació 

de Catalunya: dades de 2015. Butlletí d’Errors de Medicació de Catalunya.

Formació
a)	 XVI Jornada d’Actualització Terapèutica. Està dirigida principalment a professionals de l’atenció 

primària (metges, farmacèutics, farmacòlegs i infermeria) i es faran sessions a Manresa, Lleida, 
Barcelona, Tarragona i Girona. 
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