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RESUMEN

Fundamentos: El hipotiroidismo (HT) es una patologia frecuente en
la practica clinica diaria. No existen datos recientes sobre su prevalencia
en Espafia. El objetivo de este trabajo fue conocer su prevalencia en la
provincia de Cadiz.

Meétodos: Se estudi6 el consumo del grupo terapéutico HO3AA reali-
zado en receta oficial por las unidades de Atencion Primaria (AP) de Ca-
diz, durante el aflo 2012. La prevalencia se estimé mediante tres métodos:
la Dosis Diaria Definida (DDD), la Dosis Diaria Prescrita (DDP) y el Re-
gistro Pacientes en Tratamiento (RPT). Los resultados se presentaron se-
guin sexo y edad con intervalos de confianza del 95%.

Resultados: La prevalencia de HT durante 2012 en poblacion mayor
de 15 afios de la provincia fue del 1,36% (IC95: 1,33%-1,38%) mediante
DDD, del 2,60% (IC95: 2,54%-2,66%) mediante DDP y del 3,10%
(IC95: 2,85%-2,93%) mediante RPT. La mediana de edad fue de 56 afios
(rango intercuartilico 43 a 68 afios). La prevalencia (RPT) por sexo fue de
0,75% en hombres y 5,36% en mujeres [OR 7,26 (IC95: 7,02-7,52)], sien-
do del 9,35% la correspondiente a mujeres de 51 a 70 afios.

Conclusiones: El método de estimacion por RPTdemuestra ser una
herramienta mas valida que el método DDD para evaluar la prevalencia
de HT. El HT muestra, en nuestra provincia una prevalencia elevada con
mayor afectacion del sexo femenino.

Palabras clave: Hipotiroidismo. Epidemiologia. Prevalencia. Uso te-
rapéutico de Levotiroxina.
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ABSTRACT
Different Methods Used to Estimate the
Prevalence of Hypothyroidism, Cadiz,
Spain
Background: Hypothyroidism (HT) is a common condition in clini-
cal practice. There is a paucity of recent data on its prevalence in Spain,

suggesting the need for an updated estimate and therefore the aim of this
study was to determine its prevalence in the province of Cadiz.

Methods:We obtained data relative to medical prescriptions for
group HO3AA drugs issued in primary care centers attached to the Anda-
lusian Health Service in the province of Cadiz in 2012. Prevalence was
estimated on the basis of the defined daily dose (DDD), the prescribed
daily dose (DDP) and treated patient records (TPR). We present the esti-
mated prevalence and odds ratio by gender, with a confidence interval of
95%.

Results: Prevalence of HT in 2012 in the population aged 15 years
and over in the province of Cadiz was 1.36% (CI95: 1.33%-1.38%) based
on DDD; 2.60% (CI95: 2.54%-2.66%) based on DDP; and 3.10% (CI95:
2.85%-2.93%) based on TPR. Median age was 56 years (IQR: 43 to 68).
Prevalence (TPR) by gender was 0.75% in men and 5.36% in women [OR
7.26 (C195: 7.02-7.52)]. The greatest prevalence, 9.35%, was found in the
group of women aged 51 to 70 years.

Conclusions: Prevalence of HT in Cadiz is high, mainly affects wo-
men. Current prescribing systems allowed us to obtain TPRs, which have
been shown to be a more valuable tool than DDDs for estimating HT pre-
valence.

Keyword: Hypothyroidism. Epidemiology. Prevalence. Levothyroxi-
ne therapeutic use.
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INTRODUCION

El hipotiroidismo (HT) es la condiciéon
patoldgica mas comun ligada a un déficit
hormonal. A pesar de ello y de su relacion
con distintos factores de riesgo vascular o
del aumento de mortalidad!, los datos sobre
su prevalencia son escasos.

Hace mas de una década se publicé el que
puede considerarse el ultimo dato en pobla-
cion general de nuestro pais?. Se estimé la
prevalencia de HT en Lleida por distintos
métodos: mediante el consumo en DDD de
Levotiroxina (LT), que result6 del 0,54%, y
mediante registro de pacientes tratados, que
fue el 0,84%.

Se destacaron tres caracteristicas propias
del HT: (a) el uso habitual de dosis inferio-
res a 150 mecg de LT (estipulada como
DDD) que explicaria la diferencia de preva-
lencias; (b) una mayor afectacion del sexo
femenino; (c) baja prevalencia en la pobla-
cién menor de 15 afos.

Previamente se habian publicado otros
resultados estimados también mediante la
DDD?3#. Morant y cols* describieron la tini-
ca referencia a Cadiz. La prevalencia del
0,24% que mostraba entonces junto al
0,17% de Jaén eran las menores tasas de
prevalencia en Espafia.

Los estudios de campo han sido escasos y
dispares, bien por diferencias de poblacion
estudiada, bien por discrepancias de los
puntos de corte utilizados para el diagnosti-
co de HT o fundamentalmente por su labo-
riosidad. A los largo de estos afios se han ido
publicando diversos trabajos>'* en referen-
cia a la prevalencia de HT, pero realizados
bien en territorios pequefios bien en grupos
poblacionales muy especificos.

Los datos existentes sobre poblaciones
extranjeras son igualmente escasos. La epi-
demiologia del HT descrita en la revision de
Vanderpump'® en las Guias de la Sociedad
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Americana del Tiroides'® o en el reciente
meta-analisis de Garmendia!” se basa en
estudios clasicos del siglo XX.

Por otra parte, en la practica clinica actual
dentro del Sistema Publico de Salud (SPS)
se dispone de medios informaticos con
capacidad de almacenar informacion en la
historia clinica sobre las prescripciones '8,
lo que permite un analisis pormenorizado
del consumo de medicamentos'.

Los objetivos de este estudio fueron esti-
mar la prevalencia de HT en la provincia de
Cadiz durante el afio 2012 y conocer su dis-
tribucion por sexo y grupos de edad.

MATERIAL Y METODOS

Poblacion de estudio. Se realizo6 un estu-
dio observacional que analiz6 el consumo
del grupo terapéutico HO3AA de la Clasifi-
cacion Anatomica Terapéutica (H Hormo-
nas, 03 Preparados tiroideos y AA Hormo-
nas tiroideas) realizadas por los médicos de
atencion primaria (AP) de la provincia de
Cadiz y financiadas con cargo al SPS.

Cadiz es la provincia mas meridional de
la peninsula ibérica y es la octava provincia
espafiola por poblacion, con aproximada-
mente 1.245.000 habitantes. EI SPS organi-
za la AP de la provincia en tres distritos o
areas (Bahia de Cadiz-La Janda, Norte de
Cadiz y Campo de Gibraltar), las cuales
cuentan con 50 Unidades de Gestion Clinica
de AP (UGC-AP).

Se utilizaron los datos de la poblacion
con derecho a asistencia sanitaria por el SPS
en lugar de los de la poblacion
censada(aproximadamente al 95% de la
poblacion general) dado que el resto puede
disponer de una financiacion de medica-
mentos distinta. Los usuarios se identifica-
ron por el nimero unico de la historia de
salud de Andalucia (NUHSA), obtenidos de
la base de datos de usuarios (BDU) del SPS
de Andalucia. La poblacion registrada al ini-
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ciode 2012 erade 1.185.788 NUHSA, sien-
do el 51% mujeres.

Parametros analizados. En Espafia solo
se comercializa un principio activo del gru-
po HO3AA, la levotiroxina sodica (LT), con
tres presentaciones disponibles en el
momento del estudio: Dexnon® (dosis de
100 mcg), Eutirox® (de 25, 50, 75, 88, 100,
112, 125, 137, 150, 175 y 200 mcg) y
Levothroid® (de 50 y 100 mcg).

Los datos de consumo se obtuvieron de la
base de datos de prescripciones del Servicio
Andaluz de Salud (MicroStrategy Farma®).
Para analizar los datos, los estudios mostra-
ron diferencias significativas si se calculaba
mediante la DDD o el registro de pacientes
(1) e incluso puede utilizarse la DDP (19).
Por ello se decidio estimar la prevalencia de
HT de tres formas distintas:

1. La prevalencia mediante la DDD'®,
definida como la dosis media diaria habitual
de un medicamento cuando éste se utiliza
para su indicacion principal y en sujetos
adultos no gestantes. La Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS) especifica que para
LT es de 150 microgramos.

2. Prevalencia mediante DDP'8, definida
como como la dosis media diaria verdadera
que toma cada paciente cuando usa un far-
maco en su indicacidon principal'®. Los
resultados del consumo anual se expresan
en nimero de DDD, por lo que deben ser
corregidos de acuerdo a la dosis consumida
por cada paciente, multiplicando la cantidad
consumida en DDD por una constante k
(resultado de dividir la dosis definida, 150
mcg, por el tipo de dosis prescrita al sujeto).
Por ejemplo, un paciente que tome 75 mcg
al dia consumiria 0,5 DDD, que se converti-
rian en 1 DDP [0,5 por 2 (resultado de
150/75)].

3. La prevalencia por registro de NUH-

SA en tratamiento (RPT): los sistemas
informaticos permiten obtener datos de con-
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sumo con un registro individualizado de
cada paciente en tratamiento, identificados
por su NUHSA.

Los registros de consumo detallan el tipo
de dosis consumida, el sexo y la edad del
sujeto asi como los centros de procedencia,
lo que permite distribuir los resultados por
sexo, grupos etarios (menores de 15 afios,
de 15a30,de31a50,de 51 a70ymayores
de 71 anos), UGC-AP y Comarca.

Estrategia de analisis. En primer lugar
se estimd la prevalencia en la poblacion
general mediante la DDD para comparar
con los antiguos estudios de prevalencia®*.
Se confirmaron las tres caracteristicas des-
tacadas por Serna y cols?: importante asime-
tria entre sexos, baja prevalencia en los
menores de 15 afios y uso habitual de una
dosis por debajo de la DDD en la mayoria de
los pacientes.

A continuacion se estimé la prevalencia
mediante DDD, DDP y RPT para las per-
sonas mayores de 15 afios, estratificando
por sexo y grupo de edad. Se expresod en
porcentaje acompaiiado de sus correspon-
dientes intervalos de confianza al 95%. Las
variables continuas, dosis y edad, se enun-
ciaron con la mediana (M) y el rango inter-
cuartilico (RIC). El estudio fue aprobado
por el Comité de Etica e Investigacion Cli-
nica del Hospital Universitario de Puerto
Real, del Area Bahia de Cadiz- La Janda y
del Area Sanitaria Campo de Gibraltar.

RESULTADOS

Durante el afio 2012, 33.859 sujetos
(NUHSA) consumieron 5.370.358 DDD de
LT, convertidas en 10.343.348 DDP sobre
una poblacion 1.185.788 personas. Se esti-
mo una prevalencia para la poblacion gene-
ral por DDD del 1,24% (IC95: 1,22%-
1,27%), por DDP del 2,39% (IC95: 2,36%-
2,43%), y por RPT del 2,86% (IC95: 2,82%-
2,90%) (figura 1).
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Figura 1
Prevalencia de HT en la provincia de Cadiz para la poblacion general estimada por los
tres parametros: Dosis Diaria Definida (DDD), Dosis Diaria Prescrita (DDP) y Registro
de Pacientes Tratados (RPT)

2,867
2,39%
1,247
DDD DDP RPT
Figura 2

Medianas de las dosis prescritas de LT (mcg) estratificadas por sexo y grupos de edad.
Hombre (Circulo vacio) Mujer (Cuadrado lleno). Barras representan percentil 25/75 y
asterisco significa presencia de diferencias significativas entre sexos (p<0,01)
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Figura 3
Prevalencia de HT en la provincia de Cadiz para poblacion mayor de 15 afios, estima-
da por los tres parametros: Dosis Diaria Definida (DDD), Dosis Diaria Prescrita (DDP)
y Registro de Pacientes Tratados (RPT)

Poblacion mayor de 15 anos

3 310“;“
2,607
1,36%0 \
N
DDD DDP RPT

Tabla 1
Prevalencias de HT en la provincia de Cadiz para poblacion mayor de 15 aiios,
estimadas por los tres parametros: Dosis Diaria Definida (DDD), Dosis Diaria Prescrita
(DDP) y Registro de Pacientes Tratados (RPT) estratificada por sexo
con sus correspondientes intervalos al 95%

Prevalencia Prevalencia Prevalencia OR
. mujeres hombres
Meétodo n (IC95%) (ICJ95%) (1C95%) Sexo0s
DDD 5.341.222 1,36% 2,34% 0,34% 6,94
DDD (1,33a1,38) | (2,31a2,37) (0,32a0,36) | (6,822a7,82)
DDP 10.255.858 2,60% 4,52% 0,60% 7,85
DDP (2,56a2,64) | (4,482a4,56) (0,57a0,62) | (7,82 a7,88)
RPT 33.451 3,10% 5,36% 0,75% 7,26
Pacientes | (2,8522,93) | (5,31 a5,41) (0,702 0,79) | (7,02 a7,52)

Rev Esp Salud Publica 2014, Vol. 88, N.°5 633
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Figura 4
Prevalencia de HT en la provincia de Cadiz para la poblacion mayor de 15 afios, estra-
tificada por sexo y grupos de edad, estimada unicamente por el Registro de Pacientes
Tratados (RPT)

0 Hombres
& Mujeres

AN o

1,18%

i

0,3370
—

15-30
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—
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La mediana de edad de las personas que
consumian LT fue de 56 afios (RIC: 43-68),
similar en ambos sexos. De dicha poblacion
se encontraba por encima de los 50 afios el
75% de los hombres y el 55% de las muje-
res.

El 95% de los pacientes consumia LT en
dosis inferiores a la DDD de 150 mcg. La
mediana de dicha dosis fue de 75 mcg (RIC
50-100), en hombres de 83 mcg (RIC 50-
111) y en mujeres de 75 mecg (RIC 50-100)
(p<0,01). Las medianas de las dosis consu-
midas por cada sexo y grupo de edad se
reflejan en la figura 2.

Los resultados de la prevalencia de HT en
la poblacidon adulta se estimaron por los
métodos ya citados (figura 3). Destaco la
prevalencia por RPT del 3,1% (I1C95:
1,22%-1,27%), con una razén de sexos de
7:1 para la mujer [OR 7,17 (IC95: 6,93-
7,41)] (tabla 1).

En la figura 4 se detallan las prevalencias

634
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1 860

|

>71

estratificadas por sexo y grupo etario, desta-
cando los niveles que se alcanzan en el gru-
po de mujeres entre 51 y 70 afios, que llegan
a alcanzar el 9,35% (IC95: 9,32%-9,38%).
En el sexo femenino la prevalencia aumenta
en relacion al grupo de edad, asi el grupo de
30-50 supera al anterior en mas del doble
[OR 2,33 (IC95: 2,22-2,44) y por encima de
los 50 afios casi se triplicd [OR 2,65 (IC95:
2,58-2,71)].

DISCUSION

Nuestro estudio pone de manifiesto la
importancia del método seleccionado para
la estimacion de la prevalenciade HT y de la
poblacién sobre la que se estima, dado que
existen diferencias entre los distintos méto-
dos utilizados para cada poblacion. Consi-
deramos que con el RPT en la poblacion
mayor de 15 afios se obtienen los mejores
resultados y es un parametro que puede
obtenerse fehacientemente con los actuales
registros informaticos. De hecho, basan-
donos en el RPT podemos afirmar que la

Rev Esp Salud Publica 2014, Vol. 88, N.° 5
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prevalencia de HT en la provincia de
Cadiz para el afio 2012 alcanz6 el 3,1% de
la poblacion mayor de 15 afios, que el HT
es una patologia que afecta fundamental-
mente al sexo femenino (5,36%) y que el
uso de la DDD para medir la prevalencia
se ve ampliamente superado por el RPT e
incluso por la DDP, parametros que los
registros actuales permiten medir.

Dada la ausencia de referencias recien-
tes sobre la prevalencia de HT en nuestro
entorno es dificil establecer una compara-
cién. Mas atn si se tiene en cuenta que los
ultimos estudios realizados en poblacio-
nes grandes utilizaron la DDD como
método de estimacion®,

Sin embargo, a través de datos obteni-
dos de forma indirecta, podemos realizar
una comparacion aproximada. Orueta y
cols'® revisaron la prevalencia de nueve
condiciones croénicas en el Pais Vasco
durante 2008, manejando diversas bases
de datos. Aportan una prevalencia de HT
del 2,71% cuando utilizan solo el registro
de prescripcién de medicamentos y
aumenta al 3,21% cuando combinan
varias.

El estudio Di@bet.es realizado durante
2010 en poblacién espafiola mayor de 18
aflos, cuyo objetivo era conocer la preva-
lencia de diabetes, investigd la medica-
cion de los participantes. Se analizaron
ocho grupos de farmacos, entre ellos la
LT, y se encontré que el 4,15% de la
poblacion estudiada consumia LT,

En Europa, el estudio realizado por Vir-
ta y col?” en poblacion general de Finlan-
dia durante el ano 2007, con una metodo-
logia similar a la del presente estudio,
encontré una prevalencia del 3,58%
(IC95: 3,57%—-3,60%). La consulta en
linea de las bases de datos de consumo de
farmacos en adultos durante el afio 2012
nos aportan para Suecia unos porcentajes
de poblaciéon consumiendo LT del

Rev Esp Salud Publica 2014, Vol. 88, N.° 5

4,94%?!, para Dinamarca del 3,30%% y
para Noruega del 3,73%* .

Teniendo en cuenta los datos previos®,
en los que Cédiz se encontraba entre las
provincias de menor prevalencia del pais,
y los distintos afios de realizaciéon, nues-
tros resultados concuerdan con las publi-
caciones espafiolas1'>!* o europeas?0-23,

La mayor frecuencia de la prevalencia
en mujeres es una constante presente en
los estudios que la han analizado. Por
ejemplo en el Diabet.es (OR 6,85)'4, en
Finlandia (OR 4,5)%, en Suecia (OR 4,92!
o en Noruega (OR 4,5)%. Incluso, al exa-
minar los datos de una forma mas detalla-
da, es muy distinta la prevalencia en la
mujer para los distintos grupos etarios,
aunque no se produce un aumento directa-
mente relacionado con el aumento de la
edad, como ocurria en otras publicacio-
nes?’. Ante cualquier aproximacion al
estudio del HT se deberia dar una especial
importancia al sexo y en la mujer a la edad

Concretando mas, existen importantes
diferencias de prevalencia en las mujeres
segun sean menores o mayores de 50
afos, de forma similar a lo expuesto en el
Diabet.es'* pero menor que la descrita en
los paises nordicos?!-?3. Extrapolando los
datos, se podria afirmar que una de cada
diez mujeres por encima de esa edad se
encuentra en tratamiento con LT. Incluso
dentro del grupo de mujeres menores de
50 afos existen diferencias a partir de los
30. Este dato puede resultar relevante y
aportar conocimiento en la polémica
actual sobre la indicacion o no de un cri-
bado obligatorio de la disfuncion tiroidea
en la mujer gestante?*. De acuerdo con las
prevalencias de este estudio, la edad de la
mujer gestante deberia ser un factor deter-
minante y en las mayores de 30 afios la
indicacion de cribado deberia estar clara.

Se podria esperar que la estimacion de la
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prevalencia segun el consumo de farmacos
fuera mayor que la obtenida por registro de
pacientes. Sin embargo dos factores van en
contra de ello. Por una parte la posible falta de
adherencia al tratamiento en una enfermedad
cronica y poco sintomatica y, por otra, el muy
frecuente uso de dosis inferiores a la estipula-
da como DDD a nivel internacional.

Usar la DDD para estimar la prevalencia de
HT deberia descartarse. Este estudio corrobo-
ra en poblacion general (RPT 2,86% vs DDD
1,24%) lo que otros ya habian planteado: Sen-
dray cols (RPT 0.84% vs DDD 0.54%)? o Vir-
ta y cols. (4,15% vs 2,39%)* y lo reafirma
para la poblacion mayor de 15 afios. La mayo-
ria de los sujetos estan siendo tratados con LT
a una dosis inferior a la DDD definida. La
dosis habitualmente utilizada esta alrededor
de los 90 mcg, similar a la usada en Finlan-
dia®. Esta dosis parece estar mas relacionada
con el sexo y el peso que con la edad del
paciente?. Por ello, descartar la DDD parece
logico, ya que es un parametro disefiado para
realizar cdlculos poblacionales cuando no se
dispone de datos individuales'®. Sin embargo,
si los datos individualizados estan disponi-
bles, el RPT parece un parametro mas valido
para estimar la prevalencia. Y en el caso de
disponer unicamente de datos de consumo,
estimar mediante la DDP seria un mejor plan-
teamiento, aunque sus estimaciones pueden
resultar algo inferiores a las obtenidas por
RPT. La explicacion estaria en la influencia de
los tratamientos que no hayan completado
todas las dosis asignadas al periodo de estudio
sobre la DDP, bien por su comienzo durante
ese periodo o por la falta de adherencia a la
medicacion.

Este estudio tiene las limitaciones propias
de la metodologia utilizada. La LT tiene otras
indicaciones, aunque de menor entidad, como
pueden ser el tratamiento combinado del
hipertiroidismo, del cancer tiroideo o la hipo-
tiroxinemia gestacional. La prevalencia se
estimo a partir de los pacientes que consumen
LT con cargo al sistema publico, por lo que
s6lo es posible conocer la prevalencia del HT
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diagnosticado y tratado. La LT es ademas un
medicamento barato y de facil adquisicion,
aunque no se ha podido medir el consumo pri-
vado. Tampoco es posible medir aquellas
situaciones de HT oculto, de pautas anormales
de tratamiento o las de inercia terapéutica. Si
bien estas limitaciones pueden resultar fre-
cuentes, generalmente daran lugar a una
infraestimacion de la prevalencia real, lo cual
no resta importancia a los resultados de este
estudio.

Otra dificultad, exclusiva del HT y mas difi-
cil de cuantificar, seria la provocada por el uso
de farmacos en los pacientes con HT subclini-
co?, La utilizacion de LT en los pacientes con
niveles adecuados de tiroxina libre pero con
niveles de TSH por debajo de 10 mU queda,
segun las guias de practica clinica, a criterio
del médico prescriptor!®?’. Por tanto, su
influencia en la estimacion de la prevalencia
del hipotiroidismo siempre resultara impreci-
sa.

Por otra parte, las recomendaciones sobre la
gestion del HT que realizan las guias de prac-
tica clinica o las de los procesos asistencia-
les'®?” no reflejan la realidad de esta patolo-
gia. La ausencia de datos actualizados de pre-
valencia puede estar en la raiz de esta cuestion.
Son precisos mas estudios en esta linea, pero
en futuras revisiones de las recomendaciones,
se deberia tener en consideracion este aumen-
to de la prevalencia, reflejo de la realidad.

Podemos concluir afirmando que el HT tie-
ne actualmente una alta prevalencia en nuestra
provincia, siendo mas frecuente en mujeres,
quizas como consecuencia de la conciencia-
cion de los profesionales y de la mejora en la
disponibilidad y calidad de las determinacio-
nes diagnosticas.

La mayor aplicabilidad de este trabajo ha
sido demostrar la utilidad de la estimacion de
prevalencias mediante el registro de pacientes,
en este caso del HT, también util para otras
enfermedades cronicas.
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