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Il sottoscritto  Roberto Cesareo

ai sensi dell’art. 3.3 sul Conflitto di Interessi, pag. 17 del Reg. Applicativo 
dell’Accordo Stato-Regione del 5 novembre 2009, 

dichiara

che negli ultimi due anni NON ha avuto rapporti diretti di finanziamento 
con soggetti portatori di interessi commerciali in campo sanitario



AGENDA

• Ipotiroidismo subclinico e conclamato: criteri diagnostici

• Ipotiroidismo: tiroxine a confronto

• Ipotiroidismo in  gravidanza



IPOTIROIDISMO 

Definizione Biochimica: 

• Tsh aumentato

• Ft3 ed Ft4 nei limiti di norma

Lieve : TSH 4-10 mU/l (90%) 

Conclamato : TSH >10 mU/l

Diagnosi di Ipotiroidismo subclinico :

Almeno due misurazioni di TSH elevato a distanza di 2-3 mesi  

Cooper  DS, Biondi B  The Lancet 2012

Thyroid 2014



✓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



BMC Medicine 2017



Cochrane Libr 2007

Alla luce delle attuali evidenze (RCT) la terapia con
tiroxina per il trattamento dell’ipotiroidismo subclinico
(SI) non risulta in una migliorata sopravvivenza o
decremento della mortalità cardiovascolare
Alcune evidenze sembrerebbero indicare che la terapia
con tiroxina possa migliorare il profilo lipidico e la fuzione
ventricolare sinistra



JAMA 2019

SI è comune e la maggior parte degli individui possono essere

osservati senza trattamento.

Il trattamento potrebbe essere indicato per soggetti affetti da

SI e livelli sierici di TSH ≥ 10 mU/L o per giovani o adulti di

media età con SI e sintomi consistenti con SI



JAMA 2018

Conclusioni

Nei soggetti adulti affetti da SI, l’uso della tiroxina 

non si associa ad un miglioramento della qualità 

di vita o della sintomatologia clinica.

Queste scoperte non supportano l’uso routinario 

delle terapia con tiroxina negli adulti affetti da SI



Tra le 3645 pubblicazioni identificate, solo sette studi sono stati considerati eleggibili
per l’analisi, cinque osservazionali (4 retrospettivi di coorte e 1 caso-controllo) e due
RCT, con dimensioni del campione comprese tra 97 e 12.212 soggetti, per un totale di
21.055 soggetti inclusi

Criteri di inclusione. Il valore massimo di TSH per i soggetti con SI non era sempre
uguale nei vari studi: in cinque di essi il valore arrivava a 10 o 20 mU/L, mentre in
due non c'era alcun limite superiore a condizione che l'FT4 fosse normale

Conclusioni. L'analisi per età ha rivelato un'associazione tra trattamento con L-T4 e
ridotta mortalità nei soggetti < 70 anni (RR 0.50, IC95% 0.29-0.85, P = 0.01), ma
non nei più anziani (RR 1.08, IC95% 0.91-1.28, P = 0.36)

Limiti. - Solo 7 studi soddisfacevano i criteri di inclusione, tuttavia con dimensioni
campionarie molto eterogenee, e solo due studi includevano dati sufficienti
per le sotto-analisi basatesull'età e sul cut-off TSH di 10 mU/L

- Nella maggior parte dei casi, la diagnosi di SI era basata su una singola
misurazione di TSH

JCEM 2021



IPOTIROIDISMO SUBCLINICO
CONSENSUS E GUIDELINES

Front in Endocr 2020



BMJ 2019

Il pannello di esperti pone una raccomandazione 
«STRONG» contro l’utilizzo della tiroxina in corso di SI 

dato che non rilevano significativi benefici dal suo 
trattamento. In aggiunta non si possono escludere 
eventuali effetti collaterali dettati dal suo utilizzo



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



Noi raccomandiamo contro l’utilizzo della
tiroxina nei pazienti obesi con normale funzione
tiroidea per la carenza di dati che ne dimostino
una documentata efficacia

C’è un ruolo della tiroxina per il trattamento di 
soggetti obesi eutiroidei?

Thyroid 2014



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
secondario?

Thyroid 2014

TSH REFLEX



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)



ECODOPPLER TIROIDEO



C’è un razionale clinico per la prescrizione 
di tiroxina brand nei confronti della tiroxina generica?

La prescrizione del brand o alternativamente della 
formulazione generica, cercando di evitare switch da una 

formulazione all’altra, è consigliabile. L’eventuale switch tra 
diversi prodotti di tiroxina potrebbe risultare in variazioni della 

dose somministrata e per tale motivo andrebbe evitato

Thyroid 2014

C = valore medio con DS

TMT

= AUC media



Thyroid 2014



TIROXINA
VECCHIE E NUOVE FORMULAZIONI



Endocrine 2020



Endocr Pract 2014



Journal of Clinical & Translational Endocrinology  (2019)





JEI 2018



Second vial was ingested during each patient’s usual breakfast, 
mixed with tea, coffee, milk, cappuccino, orange juice, etc



Endocrine 2018



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 
- Affetti da malossorbimento ed aumentato ph gastrico
- Malassorbimento dopo chirurgia bariatrica
- Malassorbimento indotto da farmaci interferenti
- Affetti da morbo celiaco
- Non complianti ad ingerire compresse



TAKE HOME MESSAGES

• La tiroxina è l’ormone tiroideo che va prescritto in corso di 
ipotiroidismo conclamato

• In corso di ipotiroidismo subclinico (TSH < 10 UI/L) ci sono ancora 
«luci» ed «ombre» in merito ad una documentata efficacia 
terapeutica della tiroxina e pertanto la prescrizione andrebbe 
individualizzata insieme ad una serie di fattori, non ultimo anche la 
condivisione con il paziente

• Diversi fattori sono causa potenziale di malassorbimento delle 
formulazioni «solide» di tiroxina

• Da alcuni anni sono in commercio nuove formulazioni di tiroxina 
sia in gel che liquide

• Numerosi dati di «evidence» ne evidenziano una migliore capacità 
assorbitiva in diverse condizioni cliniche o in corso di assunzioni di 
determinati preparati farmacologici che riducono l’assorbimento 
delle formulazioni «solide»

• Pertanto tali nuove molecole costituiscono una valida alternativa 



GRAZIE!!!


