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Levotiroxina intramuscular como
tratamiento alternativo al
hipotiroidismo refractario por
malabsorcion oral: reporte de caso
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Levotiroxina sintética es el principal tratamiento para el
hipotiroidismo. Sin embargo, existen situaciones donde a
pesar de una dosis alta de LT4 oral el hipotiroidismo per-
siste y se denomina hipotiroidismo refractario. Para ello,
nuevas vias de administracién deben ser valoradas. Se pre-
senta un caso de uso de levotiroxina intramuscular sema-
nal para el manejo del hipotiroidismo refractario debido
a malabsorcién gastrointestinal. Después de mas de seis
meses de tratamiento la paciente ha mantenido un buen

control clinico y funcién tiroidea normal, no precisando
ingresos por este motivo. Por otro lado, la tolerancia a las
administraciones fue buena, sin efectos adversos relacio-
nados reportados. La administracién de levotiroxina intra-
muscular se presenta como una posible alternativa, siendo
necesario mas estudios acerca del perfil farmacodinamico
y farmacocinético que ayuden a definir un rango de pauta
posoldgica segura y eficaz.
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Intramuscular levothyroxine as an alternative
treatment for refractory hypothyroidism caused

by oral malabsorption: case report.

was clinically stable and maintained
a good thyroid profile, not requiring
hospitalization for this reason. On the
other hand, tolerance to the adminis-
trations was good, with no related

Synthetic levothyroxine is the main
treatment for hypothyroidism. Howe-
ver, there are situations where despite
a high dose of oral LT4, hypothyroi-
dism persists and is called refractory
hypothyroidism. For this, new routes

of administration should be conside-
red. We report a case of weekly intra-
muscular levothyroxine administration
for the management of refractory
hypothyroidism due to gastrointesti-
nal malabsorption. After more than
six months of treatment, the patient

adverse effects reported. The adminis-
tration of intramuscular levothyroxine
is presented as a possible alternative,
although further studies on the phar-
macodynamic and pharmacokinetic
profile are needed to help define a
safe and effective dosing regimen.
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El hipotiroidismo es el déficit hormonal mas frecuente en
el mundo, afecta a un 4-8% de la poblacion’. El trata-
miento consiste en el aporte sustitutivo con levotiroxina
(LT4) sintética que en la mayoria de las ocasiones consi-
gue revertir la clinica y normalizar la funcién tiroidea. Sin
embargo, existen situaciones donde no se alcanzan nive-
les hormonales adecuados a pesar de la administracion

de LT4 a altas dosis, es lo que se denomina hipotiroidismo
refractario. En este supuesto es importante indagar la fal-
ta de adherencia al tratamiento, interacciones farmaco-
l6gicas (especialmente resinas de intercambio iénico, an-
tidcidos que contienen aluminio, farmacos que contienen
hierro, célcico, inhibidores de la bomba de protones...),
interacciones dietéticas o determinadas patologias que
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causan malabsorciéon gastrointestinal (enfermedad celia-
ca, intolerancia lactosa, bypass gastrico. etc.). En caso de
malabsorcion se plantea la necesidad de utilizar nuevas
vias de administracion de LT4 como son la via intravenosa
(IV), intramuscular (IM), rectal o subcutanea?3. Se presen-
ta un caso del uso de LT4 IM semanal para el manejo del
hipotiroidismo refractario.

Mujer de 69 afosy 79 kg (IMC=31,2) en seguimiento por
el Servicio de Endocrinologia por hipotiroidismo primario
severo tras tiroidectomia total con los siguientes antece-
dentes médicos/quirtrgicos: asma grave en tratamiento
con broncodilatadores y corticoides, artritis reumatoide,
hipertension arterial, dislipemia y obesidad mérbida inter-
venida quirdrgicamente en 1998 mediante gastroplastia
vertical bandeada y que requiere de bypass gastrico en
2017 tras anos de mala evolucién con multiples compli-
caciones y desnutricién crénica mantenida.

En junio de 2022, en el control analitico presenta:
TSH > 200 mUI/L (N= 0,3-5,3 mUI/L) y T4 libre indetecta-
ble (N=5,8-16,4 pg/mL). La paciente referia somnolencia,
dificultad para la concentracion, afonia, enlentecimiento
del ritmo intestinal y aumento de perimetro de miembros
inferiores sin fiebre, disnea ni dolor toracico. Refiere co-
rrecta adherencia al tratamiento con comprimidos de LT4
(100 mcg/dia) y se descartaron posibles interacciones far-
macoldgicas o dietéticas.

Ante el contexto clinico y sospecha de un compo-
nente de malabsorcion, se decide ingreso hospitalario.
Inicialmente se administra levotiroxina intravenosa con
comprobacién posterior de disminucion de niveles de
TSH, se intenta realizar una terapia secuencial a LT4 com-
primidos de forma progresiva con mejoria parcial, presen-
tando no obstante sintomas iniciales de hipotiroidismo
(somnolencia, estrefiimiento, edema en cara...). Se decide
iniciar tratamiento con LT4 liquida, con evidencia de me-
jor absorcion intestinal, pero requiriendo también admi-
nistraciones intravenosas de levotiroxina para normalizar
valores. Tras estabilizacion se decide el alta en agosto de
2022 con seguimiento estrecho.

Quince dias tras el alta se constata nuevamente ele-
vacion de la TSH (151,3 mUI/L) y marcado descenso de la
T4 libre (< 2,5 pg/mL) y T3 (2,05 pg/mL). Se decide nuevo
ingreso donde se le realiza test de absorcién con resulta-
dos no concluyentes y estudio esofagogastroduodenal y
panendoscopia donde se observa una anastomosis eséfa-
go-yeyunal normal y probable eséfago de Barrett COM2.
Se reintenta de nuevo tratamiento oral y pese aumentar
progresivamente las dosis de LT4 hasta 300 mcg/dia, no
se logra un buen control hormonal.

Tras consulta al servicio de farmacia se estudia la
posibilidad de administrar levotiroxina intramuscular,
realizamos una revisiéon de la bibliografia disponible y
proponemos una administracion previa dilucion con 5ml
de suero fisioldgico 0.9% advirtiendo de la posible libe-
racion erratica y control exhaustivo de posibles reaccio-
nes adversas. Se administran 300mcg/semana con buena
respuesta y sin incidencias, manteniendo TSH, T4 y T3
en rango de normalidad al alta. Actualmente, la pacien-
te continda acudiendo de forma ambulatoria al hospital
de dia a administrarse LT4 IM 400mcg semanal, mante-
niendo buen control clinico y funcion tiroidea normal, no

precisando mas ingresos por este motivo. Por otro lado,
la tolerancia a las administraciones continla siendo bue-
na, sin efectos adversos relacionados resefables tras seis
meses de tratamiento IM.

En la figura 1y 2 se recoge los valores de TSH y LT4
desde primer ingreso hasta la actualidad con el tratamien-
to intramuscular.

Figura 1.Variacion niveles de TSH.

TSH (mU/L)

Ia
: ~MN
: B

Primer ingreso Segundo ingreso LT4 intramuscular
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El hipotiroidismo refractario causado por malabsorcion
representa un desafio. Se han realizado diversos estudios
sobre la interferencia de la cirugia bariatrica en la absor-
cion de LT4%3. En nuestro caso, al haber sufrido la pacien-
te una cirugia bariatrica se intenté corregir con una for-
mulacién liquida de LT4 que no requiere de un pH gastrico
4cido para su disolucién, pero no fue totalmente efectiva.

Ante la refractariedad al tratamiento por via oral, se
optod por la via IM como alternativa a la IV. El uso de la
LT4 por via IM no ha sido aprobada en ficha técnica y no
existen guifas sobre su uso, tan solo evidencia limitada de
casos clinicos por incumplimiento del tratamiento (pseu-
domalabsorciéon) o malabsorcién intestinal®®. Su empleo
en todos estos reportes es mayoritariamente semanal con
ajuste progresivo de la dosis hasta conseguir una mejoria
clinica y eutiroidismo en un periodo de tiempo variable
que puede alcanzar hasta el afio y donde no se han des-
crito efectos adversos de relevancia.

La administracion de levotiroxina intramuscular se
presenta como una posible alternativa, siendo necesario
mas estudios acerca del perfil farmacodindmico y farma-
cocinético que ayuden a definir un rango de pauta poso-
l6gica segura y eficaz.
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