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Romano 78 anni.  
In anamnesi Diabete Mellito tipo 2; Dislipidemia; SCA
Recentemente dimesso dal reparto di Medicina Interna per scompenso cardiaco
Terapia: statine, calcio antagonisti, diuretico, anti-diabetici orali

Durante il ricovero aveva eseguito esami di funzionalità tiroidea che evidenziavano

TSH:  6.8 mUI/L
F4:   1.1 ng/dl (0.7-1.9 ng/dl)

Ab-tpo e Ab-tg negativi



✓Prevalenza : 4-10%  della popolazione ( più frequente nelle 
donne e nella età avanzata)

✓Il range di normalità del TSH varia con l’età 

Range di TSH 
JCEM 2007

IPOTIROIDISMO





JCEM 2015



N Engl J Med 2017

ETA’ MEDIA 74 ANNI

SOGGETTI CON IPOTIROIDISMO SUBCLINICO 
(TSH <10  mUI/L)

LA TERAPIA CON TIROXINA NON 
SORTISCE ALCUN BENEFICIO CLINICO



JAMA Network Open. 2021



Endocr Practice 2013
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Alessia, 34 anni. Morbo celiaco dall’età di 20 anni. No gravidanze

Inviata dal ginecologo per riscontro di due diversi valori eseguiti a distanza di circa 6 mesi

- TSH rispettivamente di 4.8 mUI/L e 6.4 m UI/L

-  titolo anticorpale alterato  (Ab-TPO 800; ab-Tg 2000)

Segni e sintomi clinici: assenti 





The U.S. Preventive Services Task Force 
SCREENING

Down syndrome, 
Turner syndrome, 
Subtotal thyroidectomy, 
Type 1 diabetes, 
Autoimmune adrenal insufficiency (Addison disease),
 Radioiodine treatment,
 Radiation therapy of the neck
 Use of medications such as amiodarone, lithium, interferons, and rifampin.
 Tyrosine kinase inhibitors and immune checkpoint inhibitors.

American Family Physician 2021 

There is insufficient evidence to assess  screening for thyroid dysfunction in nonpregnant, asymptomatic adults



Endocr Practice 2013



Il rischio di progressione da ipotiroidismo subclinico a conclamato è pari a circa 2-6% per anno

Il rischio di progressione è più alto tra le donne che gli uomini

Maggiore in pazienti con elevato titolo di ab-tpo al basale e con valori di FT4 nel range basso della 
norma

Nei soggetti in cui i valori di TSH sono < 7 mUI/L, la normalizzazione di tali valori avviene nel 46% dei 
casi in 2 anni

ETA 2023
ATA 2014





European Journal of Endocrinology (2006)
Brasilian Guidelines 2013



Arq Bras Endocrinol Metab. 2013



Il trattamento solitamente non è raccomandato quando i

valori di TSH sono pari a  5–10 mIU/L. 

Per i soggetti con valori di TSH >10 mIU/L e con segni e 

sintomi consistenti con ipotiroidismo e/o fattori di rischio

associati con una eventuale progressione, il trattamento con 

tiroxina può essere ritenuto ragionevole

Come dovrebbe essere gestito

l’ipotirodismo subclinico negli adolescenti?

Thyroid 2014



European Journal of Endocrinology (2020)



Thyroid 2014



Un eccesso di tiroxina, specialmente se I valori

sierici di TSH sono < 0.1 mIU/ L, si associa ad 

un aumento delle problematiche

cardiovascolari e alterazioni di tipo

osteoscheletriche. 

In particolare viene documentato un 

aumentato rischio di fibrillazione atriale ed un 

aumentato rischio di osteoporosi e fratture (ma 

solo in donne in menopausa).

Quali sono i potenziali effetti negativi di un eccessiva

assunzione di tiroxina?

Thyroid 2014



E ALESSIA?

La paziente riferiva una compliance non ottimale con la dieta priva di glutine

Esegue esami di funzionalità tiroidea in corso di assunzione di Tiroxina solida 75 micr/die

Dopo circa 6 mesi 

TSH 12 mUI/L
F4:   0.8 ng/dl (0.7-1.9 ng/dl)
 



J Clin Endocrinol Metab  2012



Thyroid 2014



Summary of concomitant diseases and conditions 

that interfere with the bioavailability of LT4. 



End Pract 2016

Le evidenze supportano una aumentata efficacia
nell’assorbimento della tiroxina liquida.
Il trattamento con le formulazioni liquide o «soft gel»
andrebbe proposto in pazienti con ridotto assorbimento
delle formulazioni solide. 
Tali formulazioni possono essere proposte anche in
pazienti non complianti alla assunzione a digiuno delle
formulazioni solide.



ISTITUTO SUPERIORE DI SANITA’ 2024



Le formulazioni liquide non necessitano di disgregazione e dissoluzione 
gastrica.

L’assorbimento è, quindi, più completo e costante, anche in caso di 
alterata secrezione gastrica o di malassorbimento

ISTITUTO SUPERIORE DI SANITA’ 2024



……..intanto ALESSIA

Assumeva Tiroxina liquida alle stesse dosi con valori di TSH a target

TSH 2.2 mUI/L



TIROXINA
VECCHIE E NUOVE FORMULAZIONI





Tiroxina liquida assunta a colazione insieme a tè, caffè, latte, 
cappuccino, succo di frutta, etc



Front Endocrinol 2021

La tiroxina liquida dovrebbe essere usata da subito nelle seguenti categorie di pazienti

- Assumono determinate bevande interferenti (caffè, etc) 
- Non complianti alla introduzione di tiroxina solida 30-60 minuti prima di colazione
- Affetti da malassorbimento ed aumentato ph gastrico
- Malassorbimento dopo chirurgia bariatrica
- Malassorbimento indotto da farmaci interferenti
- Affetti da morbo celiaco
- Non complianti ad ingerire compresse
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Paola 56 anni. In anamnesi ipertensione in trattamento farmacologico
Operata 4 anni orsono di macroadenoma ipofisario non secernente

Lamenta astenia ingravescente, ipotermia ed aumento ponderale negli ultimi 6 mesi

Ultima RMN per studio adenoipofisi: non segni di recidiva

Aveva eseguito 6 mesi prima, su consiglio del curante, dosaggio del

TSH Reflex = 2.1 mUI/L



Cortisolo del mattino 12 ug/dl (6-18 ug/dl)

 F4:   0.5 ng/dl (0.7-1.9 ng/dl)

DIAGNOSI
Ipotiroidismo secondario



End Pract 2012



L’obiettivo principale è mantenere i valori di 

FT4 nel range superiore della norma

Tuttavia tale obiettivo non dovrebbe

esssere ottenuto in soggetti anziani e con 

comorbilità in particolare se di tipo

cardiovascolari

Quali sono gli obiettivi principali in 
pazienti con ipotiroidismo centrale?

Thyroid 2014

TSH REFLEX



Thyroid 2024, 34: 1346-55 



TAKE HOME MESSAGES

• Le indicazioni al trattamento dell’ipotirodismo ci sono per valori di cut-off 
di TSH > 10 mUI/L indipendentemente dall’età

• Nel soggetto > 70 anni il trattamento non offre benefici in caso di 
ipotiroidsmo mild (TSH< 10 mUI/L)

• Nel soggetto giovane-adulto le indicazioni a trattare le forme mild (TSH< 10 
mUI/L) sono dettati da svariati fattori tra i quali vanno in particolare 
considerati la presenza di segni e sintomi clinici, l’elevato titolo anticorpale 
e le alterazioni parenchimali ghiandolari in sede ecografica

• La Tiroxina solida rimane ancora il gold standard in termini prescrittivi
• Le tiroxine liquide o le formulazioni «soft gel» costituiscono una valida 

alternativa in particolare in tutte le forme di malassorbimento o di ridotta 
compliance alla assunzione della tiroxina solida





GRAZIE!!!
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