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HIPOPITUITARISMO

Etiologia
e Tumores hipofisarios (adenomas, carcinomas), hipotalamicos o paraselares (craneofaringioma). Metastasis.
Infecciones (Tb., hongos, meningitis).
Lesiones infiltrativas (histiocitosis, hemocromatosis, sarcoidosis, hipofisitis).
Lesiones vasculares (necrosis isquémica, apoplejia hipofisaria, aneurisma).
Yatrégeno (cirugia, radiacion, corticoides).

Miscelanea (traumas, silla turca vacia ...).

Algoritmo diagnostico del hipopituitarismo

Basales Test estimulo
Eje gonadal Testosterona o estradiol + LH y FSH
+ espermiograma, citologia
Eje somatotropo GH, IGF-1 GH tras ITT (2° arginina + GH-RH)
Eje prolactina Prolactina (PRL)
Eje tiroideo Tiroxina y TSH
Eje adrenal Cortisol 9 am Cortisol tras I'TT (2° ACTH)
ADH Osmolaridad e ionograma Test de restriccion hidrica
(sangre y orina) Test vasopresina

Tratamiento del hipopituitarismo

Déficit Farmaco Via

Déficit de cortisol. Hidrocortisona (elecciéon) o bien prednisona | oral

Déficit hormona tiroidea. Tiroxina oral

Esteroides gonadales (V/M | Testosterona / estrogenos + progestigenos |im /oral/transdérmico
Hormona crecimiento GH sC

Vasopresina. Desmopresina Intranasal/ oral




HIPERPROLACTINEMIA

Prolactina elevada

(en reposo y sin estrés de la venopuncion)

)

- Lactancia,

DESCARTAR:
- Gestacion en mujeres de edad fértil

embarazo

- Farmacos (fenotiazinas, metoclopramida,
estrégenos, butirofenonas)

- Insuficiencia renal

- Hepatopatia

- Insuficiencia adrenal

- Traumatismo toracico

l

TSH: descartar hipotiroidismo primario

l

RM hipofisaria

T

No lesién

l

Hiperprolactinemia
idiopatica

Lesion
<
Prolactina Prolactina
> 100 ng/ml < 100 ng/ml

l

l

Prolactinoma

Macroadenoma hipofisario
no funcionante

Lesiones hipotalamicas
(tumorales, infiltrativas)

Craneofaringioma
Acromegalia




ACROMEGALIA

e TUMOR HIPOFISARIO (98%)
(GH/mixto GH y prolactina).

e Tumor extrahipofisario (1-2%)
(restos hipofisarios).

e Secrecion GHRH
(hipotalamo, carcinoide bronquial, pancreas...).

e Secrecion ectopica GH (muy raro).

Diagndstico acromegalia

IGF -1
v
Normal Elevada
Se descarta SOG (75 9):
acromegalia GH alas 2 horas > 0,40 ng/ml

v

Acromegalia

l

RMN hipofisaria

No tumor

|

TC abdomen-toérax | Secrecion ectopica
Determinar GH-RH de GHRH 6 GH

Adenoma productor de GH
(Puede ser cosecretor)




TIROIDES

Thermal and caloric signals
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TSH

Deiodination
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Thyroid gland

Diagnoéstico enfermedades tiroideas

TSH Tiroxina libre Enfermedad
Aumentada Disminuida Hipotiroidismo primario
Aumentada Normal Hipotiroidismo subclinico

Adenoma hipofisario#

Aumentada o normal Aumentada i ) .
Resistencia hormonas tiroideas
Disminuida Aumentada Tirotoxicosis
Tirotoxicosis por T3*
Disminuida Normal Tirotoxicosis subclinica

Enfermedad no tiroidea

Hipotiroidismo secundario
Disminuida o normal Disminuida Enfermedad no tiroidea
Farmacos (corticoides)

# Determinar subunidad o
* Determinar T3




Clasificacién tirotoxicosis

- Origen tiroideo
e Graves-Basedow
Adenoma téxico
Bocio toxico multinodular
Tiroiditis subaguda (granulomatosa, linfocitaria, postparto...).
Farmacos (amiodarona, interferon)

Contrastes yodados

- Origen extratiroideo (muy raro)
e Facticio
Estruma ovarico
Tumor hipofisario
Resistencia hipofisaria a hormonas tiroideas
Tumor trofoblastico

Metastasis Ca folicular tiroideo (funcionante)

Clasificacion hipotiroidismo

- Primario
e Autoinmune
Yatrégeno (post-cirugia, yodo-131, antitiroideos, yodo...).
Agentes exdgenos. Bocidgenos, yodo, farmacos (Litio, amiodarona, interferén)
Defectos del desarrollo del tiroides. Agenesia tiroidea
Defectos congénitos de la sintesis de hormonas tiroideas
Lesiones infiltrativas (granulomatosis, amiloidosis, sarcoidosis).

Linfoma

- Secundario o central (déficit hipotalamico o hipofisario).
e Hipopituitarismo
o Déficit aislado de TSH o TSH anémala



Manejo del nédulo tiroideo

A

y

Ecografia tiroidea

A 4

No6dulo QUISTICO puro

Ndédulo SOLIDO o MIXTO

A

y

BENIGNO

l

Vaciamiento mediante
PAAF evacuadora

TSH

A

A 4

normal 6 alta *

baja
(hipertiroidismo)

v

Gammagrafia tiroidea

\ 4

\ 4

Nodulo “frio”
(hipocaptante)

Ndédulo “caliente”
(hipercaptante)

A 4 A 4

BENIGNO

N\

Pequerio

!

Grande

Observacion

| Cirugia

l

BENIGNO

v

PAAF *
(con control ecogréfico
si es posible)
\ 4
MALIGNO NDETERMINADO
(neoplasia folicular)

Tratamiento
(1 6 cirugia)

v

A

* En casos de TSH alta , independientemente del estudio del nddulo, es preciso establecer
tratamiento del hipotiroidismo primario con tiroxina

e PAAF = puncidn aspiracion con aguja fina

# Para nodulos menores de 1 cm, no sospechosos ecograficamente, se recomienda

observacion clinica y repeticion de ecografia a los seis meses.




Datos que sugieren malignidad de un nédulo tiroideo

Historia familiar de Ca tiroides, feocromocitoma o hiperparatiroidismo primario, o
enfermedades asociadas a carcinoma tiroideo: Sindrome de Gadner, poliposis adenomatosa
familiar, complejo de Carney, sindrome de Cowden

Edad < 20 afios 6 > 50 afios

Sexo masculino

Antecedentes de irradiacion o radioterapia cervical
Crecimiento rapido

Signos compresivos (disfonia, disfagia, tos, disnea,)
Adherencia a planos profundos

Adenopatias locorregionales



GLANDULA SUPRARRENAL

Sindrome de Cushing

Cortisol libre urinario> 100 pg/24 horas

'

Cortisol tras 1 mg DXM

(test de Nugent).

A 4

!

Supresion

(cortisol < 1.8 pg/dl)

NO Supresién
(cortisol > 1.8 ug/dl)

A\ 4

v

No S. Cushing

S. Cushing

ACTH

v

v

Suprimida

No suprimida
(Alta o_normal)

!

’

S. Cushing ACTH-independiente

Y

S. Cushing ACTH-dependiente

'

Adenoma suprarrenal

Test de supresion fuerte
(dosis altas de DXM)

Carcinoma suprarrenal
Hiperplasia suprarrenal

DXM: Dexametasona

A

A

Supresion

NO supresién

v

v

Enfermedad de Cushina (EC)

Enfermedad de Cushing vs

A

secrecion ectéopica de ACTH

v

Cateterismo senos petrosos

RMN hipofisaria

—

A

A

Gradiente No gradiente

v v

Enfermedad Secrecibdn ectépica

de Cushing de ACTH

v

RM / TC/ Octreoscan




Algoritmo diagndstico del incidentaloma suprarrenal

Incidentaloma
v )
R te, AML
Imagen TC " | Diagnostica | }(121115 © A
; emorragia
Catecolaminas
Supresion con DXM  —— [ Anormal | — | T. funcionante
Renina/ aldosterona l
I
Normal
T. no funcionante > 6 cm +l CIRUGIA
| Adenoma .| SEGUIMIENTO
tipico en TC
No adenoma
tipico en TC
v
Gammagrafia NC » | Captante | SEGUIMIENTO
No captante [ IPEL |- v = CIRUGTA

AML = angiomiolipoma




Algoritmo diagnéstico del hiperaldosteronismo

/v

T Aldosterona
T Renina

\ 4

Hipertension e hipopotasemia

|

Aldosterona / renina

1 Aldosterona
| Renina
Ratio > 20

Hiperaldosteronismo
secundario

\ 4

>

| Aldosterona
|Renina

y

y

Posible
Hiperaldosteronismo
primario

HTA renovascular
Uso diuréticos
Tumor secretor renina
HTA maligna

Hiperplasia suprarrenal congénita
Mineralocorticoide exdégeno
Tumor productor DOCA
Sindrome Cushing
Sindrome Liddle

Test de confirmacion

(test de supresion de aldosterona)

Supresién
(aldosterona < 5 ng/dl)

NO supresion
(aldosterona > 5 ng/dl)

y

A

Se CONFIRMA
Hiperaldosteronismo
primario

Se DESCARTA
Hiperaldosteronismo
primario
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1.- Criterios diagnésticos

DIABETES MELLITUS

Glucemia
Basal 2 horas tras SOG con 75 g

Normal <100 y <140
Glucemia basal alterada 100 — 125 y <140
Intolerancia glucidica <100 y 140 - 199
Glucemia basal alterada+ 100-125 y 140-199
Intolerancia glucidica

> 126 0 > 200
Diabetes 0 glucemia al azar > 200 y sintomas cardinales (poliuria,

polidipsia, y a veces polifagia y vision borrosa).
Hemoglobina glicada (Alc)

Normal <57%
Prediabetes 5,7-64%
Diabetes >6,5%

2. Clasificacion de la diabetes y de las alteraciones de la tolerancia a la glucosa.

Diabetes mellitus tipo 1
(15-20 % total)

- Autoinmune.

- Idiopatica.

Diabetes mellitus tipo 2.
(80 % total)

Otros tipos especificos
de diabetes.

= Diabetes gestacional.

Generalmente < 30 afios, sintomas cardinales y cetosis. Necesitan insulina
para sobrevivir. EI 90% presentan marcadores autoinmunes: Ac anti GAD
y Ac anti 1A2.

Comienzo silente, antecedentes familiares, con frecuencia asociada a
obesidad. Grado variable de déficit de secrecion de insulina y de
resistencia a la accion de la insulina. Grupo heterogéneo sin marcadores
genéticos.

Defectos genéticos en la acciébn de la insulina (Diabetes lipoatrofica,
Insulinorresistencia tipo A, Leprechaunismo, Rabson-Mendenhall, otros).
Enfermedades del pancreas exocrino (Fibrosis quistica, hemocromatosis,
neoplasia, pancreatitis, pancreopatia fibrocalculosa, trauma/pancreatectomia,
otros).

Endocrinopatias  (Acromegalia, Cushing, glucagonoma, feocromocitoma,
hiperaldosteronismo, hipertiroidismo, somatostatinoma, otros)

Inducida por farmacos (Acido nicotinico, oa-interferon, B-adrenérgicos,
corticoides, diazoxido, hidantoinas, hormonas tiroideas, pentamidina, tiazidas y
furosemida, otros)

Infecciones (citomegalovirus, rubeola congénita, otros)

Formas infrecuentes de origen autoinmune ( Ac anti-receptor de insulina, S. del
hombre rigido, otros)

Otros sindromes genéticos relacionados con la diabetes (Ataxia de Friedreich,
Corea de Huntington, Distrofia mioténica, Porfirias, S. de Down, S. de Klinefelter,
S. de Lawrence Moon Biedel, S. de Prader Willi, S. de Turner, S. de Wolfram,
otros).

Alteracion del metabolismo de la glucosa que es identificada por primera vez

Defectos genéticos de la célula beta (MODY, DNA mitocondrial, otros). |
durante el embarazo. I 12




= Alteraciones de la tolerancia a la glucosa.
- Intolerancia a la glucosa
- Glucemia basal alterada

3. Tratamiento.

Al establecer el tratamiento hay que saber

|

\

Los objetivos del tratamiento.

e Evitar los sintomas derivados de
la hiperglucemia.

e Prevenir las complicaciones
agudas.

e Eludir o retrasar la aparicion de
complicaciones cronicas
(microvasculares y
macrovasculares).

e lgualar la esperanza de vida a la
de los individuos no diabéticos.

o Mantener una buena calidad de
vida.

Los criterios de control.

e La hemoglobina glicada ( Alc) es
el mejor parametro de control

glucémico. Ac < 7%

o Ademas, para reducir las complica-
ciones macroangiopaticas es
necesario valorar todos los factores
de riesgo cardiovascular (tension
arterial, perfil lipidico, consumo de
tabaco).

Individualizar en cada paciente.

Hay que conocer las motivaciones y
necesidades sentidas por el paciente.

e Mas estricto:
embarazo, coexistencia varios
factores de riesgo, estadios
iniciales complica-ciones
microvasculares.

e Menos estricto:
ancianos, esperanza de vida
corta, riesgo de hipoglucemia
elevado, dete-rioro calidad de
vida por tratamiento.

3.1. Alimentacidén/estilo de vida.

Objetivos

razonable.

Introducir habitos de consumo de alimentos y de actividad fisica que contribuyan a establecer un
mejor control metabdlico, proporcionar un buen estado nutricional y conseguir un peso corporal

Aporte de calorias y reparto de principios inmediatos.

| Calorias (Kcal/kg de peso |

Sedentaria | Moderada | Intensa
Sobrepeso [ 20 - 25 30 35
Normal 30 35 40
Bajo peso 35 40 45 -50

| Nutrientes |

Hidratos de Carbono 55 %
Grasas (< 10% grasas saturadas) 30 %
Proteinas 15 %

Claves en la alimentacion y estilo de vida para diabetes tipo 1 y tipo 2. Es necesario conocer las
costumbres del paciente para poder individualizar el tratamiento nutricional y se deben marcar objetivos

individualizados.

Diabetes tipo 1

| Diabetes tipo 2 |

El estilo de vida del paciente marca la pauta de
insulina , el régimen dietético y la actividad fisica a
realizar.

Utilizar los resultados del autoanalisis (respuesta
glucemica) para efectuar los ajustes necesarios en la
alimentacion y en la dosis de insulina.

En los pacientes obesos el objetivo principal del
tratamiento nutricional es conseguir y mantener
una reduccion moderada de peso.

Reforzar habitos saludables:
Disminuir consumo de grasa.
Aumentar actividad fisica.
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3.2. Antidiabéticos “orales”

Mecanismo | Duracién | Dosis total o Efectos
- - . N° tomas :
de accion accion (h)| diaria (mg) secundarios
SULFONILUREAS
Glipizida
(Minodiab 5 mg) _ 1224 1 5515 mg | 12
. . Estimulan la . :
Gliclazida SECRECION 24 1 Hipoglucemias
(Diamicron 30 mg) de insulina 30-120 mg Aumento peso
Glimepirida 16-24 2.8 1-2
(Amaryl 2/4 mg) Mg
GLINIDAS Estimulan la Hipoglucemias
Repaglinida SECRECION i i
(Novonorm 0,5/1/2 mg) de insulina 35 1.5-12 mg 3 Aumento peso
METFORMINA Séllilrgfgltli%fD 850-2550 Molestias digestivas
(Dianben 850 mg) I 12 - 2-3 Acidosis lactica
a lainsulina mg
GLITAZONAS Aumentan la Edemas
Pioglitazona SENSIBILIDAD 24 15-45 mg 1 Fracturas??
(Actos 15/30 mg) a la insulina Insuf. Cardiaca
INHIBIDORES DE '3?52?%2 la
a-GLUCOSIDASAS 'gestion’y Meteorismo
Acarbosa absorcion de 6-8 150-300 3 Flatulencia
(Glucobay 50-100) carbohidratos
INHIBIDORES DE DPP4
Sitagliptina 24 100 m 1
(Januvia 100 mq) g
; . Estimulan la
Vildagiptina 12 100 mg 2
(Galvus 50 mg) SCIIEC.RECI:.ION
Saxagliptina e instina 24 5mg 1
(glucosa-
(Onglyza 5mg) dependiente) y 5m 1
Linagliptina 9
(Trajenta 5 mg)
ANALOGOS GLP1
Exenatide
(Byetta 5/10 ug) 12 10-20 ug 2
Liraglutide _ 24 0,6 -1,8 mg 1 . -
(Victoza 0,6/ 1,2/1,8 mg) Estimulan la Nauseas vomitos.
Lixisenatide SEC.REC.ION 24 10-20 ug 1 al inicio del
(Lyxumia 10 / 20 ug) de insulina tratamiento
Dulaalutid (glucosa- 1 semana 1.5 mg Semanal
u a'g'utl e dependiente) '
(TruI|C|t.y 0.75/1.5 mg) 1 semana 2 mg Semanal
Exenatide LAR
(Bydureon 2 mg.)
INHIBIDORES DE SGLT2
Dapaglifozina 10 mg
(Forxiga 10 mg) Inhiben ” :

i ) o, Infeccion genital y
Empagliflozina reabsorcion 24 10/ 25 mg 1 urinaria
(Jardiance 10 /25 mg) renal glucosa

100/300 mg

Canagliflozina
(Invokana 100/ 300 mg)
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3.3. Insulina

Tipos de Insulina Comienzo Pico Duracién
Insulina ultra-rapida
Lispro (Humalog).
Aspart (Novorapid). 0,25 - 0,5 hora. 1 horas. 2 - 4 horas.
Glulisina (Apidra)
Insulina rapida:
Regular ( Actrapid, Humulina regular) 0,5 - 1 hora. 2 - 4 horas. 5 - 7 horas.
Insulina intermedia:
NPH (Humalog basal, Insulatard) 2 - 4 horas 6 - 10.horas. 12 - 16 horas.
Insulina prolongada: Looh it
: - 2 horas. No pico. oras.
Glargina U-100 (Lantus) 1 - 2 horas. No pico 16 - 20 horas.
Detemir (Levemir)
Insulina ultraprolongada
Deolud i 1-2 horas No pico. 42 horas
cgludec (Tresiba) 1-2 horas No pico > 24 horas
Glargina U-300 (Toujeo)
3.4 Tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2.
Planteamiento inicial
Clinical assessment
Lifestyle intervention (initiation of nutrition therapy and physical activicy)
AIC S0% AIC 5905 lSymptomat}c hyperghfcemlg
with metabolic decompensation
Initiate . Initiate pharmacotherapy immediately without Intiate i“5“".“
metformin waiting for effect from lifestyle interventions: £ metformin

» Consider initiating metformin concurmently
with another agent from a different class; or

* |nitiate insulin
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Planteamiento general

Monoterapia i
farmacologicainicial Metformina
5_ﬁcada (4 HbA1c) > 3:;
ipoglucemia > bajo ri
Peso > neutrmordida
Efectos secundarios > Gl/acidosis lactica
Costes > bajo
Metformina Metformina Metformina Metformina Metformina Metformina
+ + + + + +
Combinaciones de
dos farmacos
Eficacia (] HbA1¢) —————>
R
Peso e
Efectos secundarios graves —»
Costes —T

Si se necesita alcanzar un objetivo individualizado de HbA1c después de ~3 meses, proceda a la combinacién de tres
farmacos (el orden no indica ninguna preferencia especifica)

Metformina Metformina
+ +

Combinaciones de

Metformina
2

Metformina Metformina
+ +

tres farmacos InhibidorDPP-4
o| ARGLP-1 | | ° ISGLT2
: o Insulina |
INSULINA (multiples dosis diarias) + 1 o 2 agentes no insulinicos
Pautas mas habituales de insulinoterapia en la DM tipo 2
DOSIS UNICA
de insulina BASAL
If I I \
u T | 1 De Co Ce De
De Co Ce De [}
Secrecion fisioldgica
de insulina DOS DOSIS de insulina
premezclada (De y Ce)
63 éo Ce De
(] f

Pauta BOLO-BASAL
(insulina basal + insulina
ultra-rapida preprandial)

. — 16

De Co Ce De




3.5 Tratamiento en la diabetes mellitus tipo 1

El tratamiento con insulina pretende aproximarse a la fisiologia normal del metabolismo.

Nivel basal de insulina Pico prandial de insulina
Efecto: limita la produccién hepética de Efecto: estimula la utilizacion y almacenamiento
glucosa, la lipolisis y la cetogénesis. de la glucosa ingerida y limita la produccion

hepética de glucosa.

Insulinas accion intermedia (NPH) (2-3
veces/dia) y fundamentalmente accion Insulinas accién rapida o corta (regular,
prolongada: detemir, glargina (1-2 veces/dia), aspart, lispro, glulisina: (antes comidas)
administradas de 1 a 3 veces al dia. —— ' : ' —

Pauta habitual de insulinoterapia en la DM tipo 1

Pauta BOLO-BASAL
(insulina basal + insulina
ultra-rapida preprandial)

De Co Ce De
L]

. . . . . . - 04 1 1
Dosis inicial de insulina: / 40-50 % insulina basal,

0.5 U./kg de peso/dia. I 50-60 % insulina prandial, repartida en las 3 comidas

3.6. Autoanalisis

El autoandlisis de la glucemia capilar es IMPRESCINDIBLE para poder ajustar la dosis de insulina.

Momentos del analisis

Ajuste insulina basal Ajuste insulina prandial
o Antes del desayuno. o 2 horas después del desayuno.
o Antes de la comida. e 2 horas después de la comida.
o Antes de la cena. e 2 horas después de la cena.

Los objetivos glucémicos se establecen individualmente para cada paciente.
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3.7. Educacion diabetoldgica.

OBJETIVOS DE LA EDUCACION TERAPEUTICA

= Transmitir al diabético los conocimientos y técnicas necesarias para el control glucémico.

= Adiestrar al paciente en la aplicacion de conocimientos y técnicas para el control glucémico.

= Participacion activa del diabético en su tratamiento.

Alimentacion

Conocer los grupos de alimentos
Saber elaborar un menu

Autoanalisis

Aprender a medir la glucemia capilar

Administracion de insulina

Conservar la insulina
Preparar la dosis de insulina /mezclar insulinas
Técnica de la inyeccion de la insulina
Velocidad de absorcion de la insulina/factores que influyen
Zonas de inyeccion de la insulina/esquema de rotacion organizada/lipohipertrofias.

Hipoglucemia

Reconocer los sintomas.
Tratar la hipoglucemia.
Prevenir la hipoglucemia.
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