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RESUMEN.

Hemos analizado los niveles de tiroxina total (TT,) v
de hormona estimulante del tiroides (TSH) en perros
sanos y enfermos (hipotiroideos v enfermos no
tiroideos). En el analisis de TSH se han utilizado los
tres procedimientos actualmente disponibles:
radioinmunoensayo, enzimoinmunoensayo y
quimioluminiscencia. En los perros hipotiroideos, los
niveles de TTy estuvieron por debajo del limite
normal, al igual que en algunos animales afectados
por otras enfermedades. Se comprobaron pequenas
diferencias entre los resultados de TSH con los tres
meétodos analiticos ensayados, pero en general los
valores mas elevados se obtuvieron en los perros
hipotiroideos. Sin embargo, altas concentraciones de
esta hormona también se observaron en algunos
animales con enfermedades no tiroideas o incluso en
animales sanos.

Palabras clave:. Perro; Tiroxina; Hormona
estimulante del tiroides.

INTRODUCCION.

Aunque no se conoce su incidencia real, la
mayoria de los autores coinciden en senalar al
hipotiroidismo como una de las endocrinopatias
mas frecuentes en la especie canina, siendo la
tiroiditis linfocitica v la atrofia idiopatica las prin-
cipales causas del mismol®. Existen ademas
muchos otros factores, fisiologicos o no, que pue-
den inducir un hipotiroidismo funcional, enten-
diendo por tal aquella situacién en la que el tiroi-
des se adapta a algin cambio que interacciona
con su normal funcionamiento®.
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ABSTRACT.

Total thyroxine (TTy) and thyroid-stimulating
hormone (TSH) concentrations have been evaluated
in healthy and unhealthy dogs (hypothyroidism and
other diseases have been included). Three analytical
procedures have been used for assaying TSH:
radioimmunoassay, enzymoimmunoassay and
quimioluminiscence. Hypothyroid dogs shown TT,
results lower normal range and in some groups of
unhealthy dogs could also been reported low results
for TT,4. Small differences between TSH levels
obtained by the three analytical procedures have been
appreciated and the highest results have been
reported in hypothyroid dogs. However high
concentrations of this hormone have been obtained
in some animals affected by non-thyroidal diseases or
even in healthy dogs.

Key words: Dog; Thyroxine; Thyroid-stimulating
hormone.

Clinicamente se presenta como una enfermedad
multisistémica, a veces muy inespecifica, lo que
dificulta considerablemente el diagnostico y
requiere la participacion del laboratorio para su
confirmacién. A nivel laboratorial son muchas las
modificaciones con que nos podemos encontrar y
se recomienda, ademas del analisis hematolégico
y perfil bioquimico general, realizar un anélisis
hormonal!. A las ya clasicas pruebas hormonales
para el diagnéstico del hipotiroidismo canino® ha
venido a unirse una nueva: el analisis de la tiro-
tropina (TSH) en sangre. No obstante, desde un
punto de vista practico no podemos realizar todas
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las pruebas disponibles, por lo que resulta nece-
sario elegir aquella o aquellas que nos permitan
obtener resultados fiables en un plazo de tiempo
relativamente corto y con un coste econémico
asequible.

Se pensaba que el analisis de los niveles de TSH
canina en sangre permitiria mejorar considerable-
mente la fiabililidad en el diagnéstico del hipoti-
roidismo, va que en medicina humana, la evalua-
cion conjunta de tiroxina y TSH es el método de
eleccién para el diagnéstico de la enfermedad!.
Sin embargo, los resultados en medicina veterina-
ria parecen no estar tan claros y existen discre-
pancias en cuanto a su fiabilidad diagnéstica entre
los distintos autores®: 1113,

No obstante, sigue recomendandose el analisis
de TSH como prueba a incluir en el panel diag-
noéstico de los perros sospechosos de hipotiroidis-
mo v se ha demostrado que la valoracion conjun-
ta de la tiroxina total (TT4) o libre (FT,) v la TSH
permite mejorar considerablemente la especifici-
dad diagnostica® 10- 14,

En este estudio presentamos los resultados obte-
nidos en el analisis de TT; y TSH en perros sanos
y en perros afectados de distintas enfermedades,
evaluando las diferencias que existen en ambos
parametros entre los distintos grupos de animales
incluidos en la experiencia. La evaluacion de TSH
canina se ha llevado a cabo con los tres procedi-
mientos analiticos actualmente comercializados
en veterinaria (radioinmunoensayo, enzimoinmu-
noensayo Yy guimicluminiscencia).

MATERIAL Y METODOS.

Animales.

Los perros utilizados en el estudio proceden del
Servicio de Medicina Interna de la Facultad de
Veterinaria de la Universidad de Zaragoza e inclu-
ven animales de ambos sexos v de distintas eda-
des y razas, algunos de ellos sanos y otros afecta-
dos de distintos procesos patolégicos.

Las muestras se obtuvieron a primera hora de la
manana, tras un periodo de 12 horas de ayuno,
por puncion en las venas yugular o cefélica. La
sangre se recogia en tubos vacios v tras su coagu-
lacion se centrifugaba (3000 rpm, 10 minutos),
repartiéendose el suero obtenido en alicuotas que
se congelaban a =20 °C hasta su analisis.

Metodologia analitica.
- Tiroxina total (TT4): Su valoracion la hicimos

con un kit comercial para la cuantificacion de TT,
en muestras caninas (Coat-A-Count Canine Tjy.
TKC41. D.P.C.). Se trata de un radioinmunoen-
sayo en fase solida que utiliza tubos cubiertos con
anticuerpos y como trazador T, marcada con [125.

- Hormona tirotropa (TSH): Esta hormona es
especifica de especie, por lo que requiere reacti-
vos preparados exclusivamente para su utilizacion
con muestras caninas. Actualmente existen
comercializados 3 procedimientos para su anélisis
y los tres fueron evaluados en nuestro estudio:

* Método radioinmunométrica (TSH-IRMA)
(Coat-A.Count Canine TSH IRMA. IK9T1.
D.P.C.): Ensayo en fase sélida que utiliza dos anti-
cuerpos: uno policlonal marcado con I'2° y otro
monoclonal inmovilizado en la pared de los tubos
de reaccién. Tanto en este método como en el
usado para analizar TTs, las lecturas finales se
realizaron en un contador de centelleo Gamma
LKB.

* Enzimoinmunoensayo (TSH-Milenia) (Milenia
Canine TSH. MKVCT1. D.P.C): Método en
microplaca, cuyos pocillos estan recubiertos con
un anticuerpo anti-TSH canina v sobre los que se
incorpora la enzima marcada con anticuerpos
policlonales anti-TSH canina. Es un procedimien-
to facilmente automatizable v la lectura final se
realiz6 a 450 nm. en un lector de placas ELISA
Labsystem Multiskan RC.

* Quimioluminiscencia (TSH-Immulite) (Immulite
Canine TSH. LK9T1. D.P.C.): Ensayo en fase
solida inmunométrico quimioluminiscente secuen-
cial de dos puntes, que utiliza también dos anti-
cuerpos anti-TSH canina: uno monoclonal ligado
a la fase sélida v otro policlonal marcado con fos-
fatasa alcalina. Las lecturas se llevaron a cabo en
un equipo de quimioluminiscencia Immulite.

Los anélisis de TT,; y TSH, cualquiera que fuera
el método analitico utilizado, se realizaron siem-
pre por duplicado, incluyendo en cada caso los
correspondientes sueros control (Control Tiroides
Canino RIA. K9TCM. D.P.C))

Intervalo de referencia en los perros

sanos.

Lo establecimos a partir de los resultados obte-
nidos en 30 perros de ambos sexos y de distintas
edades v razas, Los animales se consideraron
sanos una vez comprobado que tanto su explora-
cién fisica como sus resultados analiticos basicos
(hematologia, perfil bioquimico general y urianali-
sis) eran normales. Tras el anélisis de las muestras
se calcularon la media (%) v la desviacién tipica

ik
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Tabla I. Intervalo de referencia (x = 2SD) para TT,. y TSH en
perros sanos.

n R SD X + 2SD
TTy (pg/dl) 28 1591 0.63 0.65-3.17
TSH-IRMA (mg/dl) 31 0.15 0.11 0.00-0.37
TSH-Milenia (ng/dl) 25 0.16 011 0.00-0.38
TSH-Immulite (ng/dl) 26 0.12 0.09 0.00-0.30

(SD) v tras comprobar que los datos obtenidos
seguian una distribucion normal se establecio el
correspondiente intervalo (X + 2 SD).

Estudio en los animales enfermos.

En este apartado englobamos tanto perros hipo-
tiroideos (tratados y no tratados) como animales
eutiroideos con enfermedades extratiroideas v
perros sanos. En total se incluyeron 62 animales
distribuidos en los siguientes grupos:

- Grupo 1 (control): Animales sanos (n = 23)

- Grupo 2: Hipotiroideos no tratados (n = 4)

- Grupo 3: Hipotiroideos tratados (n = 8)

- Grupo 4: Dermatopatias (n = 11)

- Grupo 5: Alteraciones del comportamiento
(n=9)

- Grupo 6: Parasitosis (n = 7)

Tras analizar todas las muestras se aplicod el
corresponsiente analisis de wvarianza (ANOVA)
para evaluar la aparicién de diferencias estadisti-
camente significativas entre los grupos.

RESULTADOS.

En la Tabla I se presenta el intervalo de referen-
cia (X = 2 SD) obtenido para la TT4 y TSH con

cada uno de los procedimientos analiticos utiliza-
dos en el estudio.

Los resultados de TT, y TSH obtenidos en los
animales sanos y en los afectados de distintas
patologias pueden verse resumidos en la Tabla 2,
en la que figuran también las diferencias estadisti-
camente significativas obtenidas en cada caso.
Estos resultados pueden compararse mas facil-
mente si nos fijamos en sus representaciones gra-
ficas (Figs. 1 — 4).

DISCUSION.

El valor medio de TT4 en el conjunto de los
perros sanos incluidos en el estudio es de 1.91
pa/dl con un intervalo que oscila entre 0.65 vy
3.17 pg/dl (Tabla I). Estos resultados concuerdan
con los previamente establecidos en nuestro labo-
ratorio asi como con los publicados por distintos
autores’: 1914 Algo similar ocurre con los resulta-
dos obtenidos en el analisis de TSH (Tabla I). Los
valores oscilan entre 0 y 0.4 ng/ml cualquiera que
sea el procedimiento analitico utilizado, si bien se
registran leves diferencias entre ellos. En cualquier
caso los resultados coinciden con los indicados en
los kits diagnosticos utilizados en el estudio (0.0 —
0.5 ng/ml) v también con los registrados previa-
mente por otros autores®: 10. 14,

En el estudio realizado en perros afectados de
distintas enfermedades (Tabla II), podemos ver
como los resultados de TT; entran dentro del
intervalo de referencia en todos los grupos,
excepto en el Grupo 2 (perros hipotiroideos no
tratados), cuyos resultados se encuentran en su
mayoria por debajo del limite inferior de referen-

Tabla II. Resultados (% + SD) de TTy v TSH en animales sanos y enfermos”.

TT, TSH-IRMA TSH-Milenia TSH-Immulit
(ng/dl) (ng/ml) (ng/ml) (ng/ml)

Grupo 1 1.67 = 0.65* 0.21-=0:0:3! 0.16 = 0.09' 0.17 = 0.16
Grupo 2 0.52 = 0.19° 0.89 + 0.59 0.60 = 0.63! 0.93 + 0.65¢
Grupo 3 2.33 + 0.87° 0.52 = 0.67" 0.62 = 0.70 0.51 + 0.68¢
Grupo 4 1.15 + 0.43¢ 0.23 + 0.14 0.16 + 0.12 0.15 = 0.08
Grupo 5 217+ 065" 0.06 + 0.06 0.05 + 0.04 0.05 + 0.01
Grupo 6 0.98 = 0.55 0.30 = 0.30 0.14 + 0.12 Q270,33

‘Grupo 1: Sanos. Grupo 2: Hipotiroideos no tratados. Grupo 3: Hipotiroideos tratados. Grupo 4: Dermopatias. Grupo 5: Alteraciones del

comportamiento. Grupo 6: Parasitoris,

a: Dif. significativa (p < 0.05) entre el grupo 1 y todos los demas.
b: Dif. significativa (p < 0.05) entre grupos 2-3 y 2-5.

c: Dif. significativa (p < 0.05) entre grupos 3-4 v 3-6.

d: Dif. significativa (p < 0.01) entre grupos 4-5.

e: Dil. significativa (p < 0.01) entre grupos 5-6.

f: Dif. significativa (p < 0.01) entre grupos 1-2 y 1-3.

g: Dif. significativa (p < 0.05) entre grupos 2-3, 2-4, 2-5 y 2-6.

h: Dif. significativa (p < 0.05) entre grupos 3-5.

i: Dif. significativa (p < 0.05) entre grupos 2-4, 2-5 y 2-6.
i+ Dif, significativa (p < 0.05) entre grupos 3-4, 3-5, 3-6.
k: Dif. significativa (p < 0.05) entre grupos 3-4 y 3-5.
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Fig. 1. Resultados de TT4 (pg / dl) en animales sanos v enfermos*®

* Grupo 1: Sanos, Grupo 2: Hipotiroideos no tratados. Grupe 3: Hipotiroide-
os tratados. Grupo 4: Dermopatias. Grupo 5: Alteraciones del comporta-
mienta, Grupo 6: Parasitosis.
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Fig. 3. Resultados de TSH Milenia (ng / ml) en animales sanos v enfermos®

* Grupo 1: Sanos. Grupoe 2: Hipotiroideos no tratados. Grupo 3: Hipotiroide-
os tratados. Grupe 4: Dermopatias. Grupo 5: Alteraciones del comporta-
miento, Grupo 6; Parasitosis.

cia (Fig. 1). Asi mismo, algunos animales del gru-
pos 6 presentan también valores de TT; inferio-
res a los normales, al igual que uno de los perros
incluidos en el Grupo 4.

Como puede verse en la Tabla Il, los resultados
de TTs presentan diferencias estadisticamente
significativas entre los distintos grupos; ahora
bien, consideramos que las tinicas que presentan
interés desde el punto de vista clinico son aque-
llas que se establecen entre el grupo de perros
hipotiroideos no tratados (Grupo 2) y el resto, ya
que éste es el tinico grupo que se sale mayorita-
riamente de la normalidad. La existencia de algu-
nos individuos de los grupos 4 y 6 con valores de
TT4 por debajo de lo normal, viene a corroborar
el hecho, repetidamente demostrado, de que
niveles basales bajos de estas hormonas por si
solos no permiten diagnosticar un hipotiroidis-
mo, va que existen multitud de factores extrati-
roideos, fisiologicos o no, que pueden inducir
tales descensos® 2,

Por lo que respecta a la TSH, podemos decir
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Fig. 2. Resultados de TSH IRMA (ng / ml) en animales sanos y enfermos®

* Grupo 1: Sanos. Grupo 2: Hipotiroideos no tratados. Grupo 3: Hipotiroide-
os tratados. Grupo 4: Dermopatias. Grupo 5: ‘Alteraciones del comporta-
miento. Grupo 6: Parasitosis.
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Fig. 4. Resultados de TSH Immulite {ng / ml) en animales sanos vy enfermos *
* Grupo 1: Sanos. Grupo 2: Hipotiroideos no tratados. Grupo 3: Hipotiroide-
os tratados, Grupo 4: Dermapatias. Grupo 5: Alteraciones del comporta-
miento. Grupo 6: Parasitosis,

que los Grupos 2 (hipotiroideos no tratados) v 3
(hipotiroideos tratados) son los que registran los
valores mas altos cualquiera que sea el procedi-
miento utilizado para su evaluacién (Tabla II). Si
nos fijamos en las representaciones gréficas,
cuando el andlisis de TSH se realiza por los méto-
dos de radioinmunoensayo (Fig. 2) o quimiolumi-
niscencia (Fig. 4), todos los animales del Grupo 2
presentan valores claramente superiores a la nor-
malidad; sin embargo, con el enzimonmunoensa-
yo (Fig. 3), parte de los resultados de este grupo
caen dentro del intervalo de normalidad. Induda-
blemente esta discrepancia es debida a la técnica
analitica utilizada, va que los resultados con enzi-
moinmunoensayo son siempre ligeramente infe-
riores y presentan una mayor variabilidad. No
obstante, estos resultados deben tomarse con pre-
caucion dado el escaso numero de animales
incluidos en este grupo (n = 4).

Los perros hipotiroideos ya tratados (Grupo 3)
presentan valores de TSH dentro del rango de
normalidad o por encima del mismo cualquiera
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que sea el procedimiento analitico empleado (Figs.
2-4). Esto podria explicarse porque no todos los
animales incluidos en este grupo habian recibido
tratamiento durante suficiente tiempo como para
que se normalizaran sus valores de TSH o bien
porque la TSH no recupera su normaliadad pese
al tratamiento del hipotiroidismo vy por tanto no
seria un parametro de utilidad en el control de los
perros hipotiroideos en tratamiento.

En los restantes grupos, la mayoria de los ani-
males presentan valores dentro de la normalidad,
aunque tanto en los perros sanos como en los del
grupo 4 se observan algunos individuos con valo-
res por encima del limite superior (Figs. 2-4). En
ninguno de estos casos hemos tenido conoci-
miento de que se desarrollara posteriormente un
cuadro de hipotiroidismo.
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Nuestros resultados concuerdan con los publica-
dos previamente por otros autores, observandose
un cierto solapamiento entre los valores de TSH
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