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Segui pazienti con 
problematiche tiroidee?

Che problema hanno?

Che perplessità hai?



Ipotiroidismo Congenito

Incidenza 1:1600 – 1:2800
Rapporto F/M 2,5:1

• Ritardata emissione del meconio 
e/o stipsi

• Ittero neonatale protratto
• Distensione addominale e/o 

ernia ombelicale
• Torpore e difficoltà alla suzione
• Pianto rauco
• Fontanella posteriore > 0.5 cm 
• Fontanella bregmatica ampia
• Cute marezzata



In Italia lo screening neonatale tiroideo è iniziato nel 
1977 estendendosi progressivamente a tutto il territorio 
nazionale e raggiungendo velocemente livelli eccellenti 
di copertura della popolazione neonatale. Dal 1995 la 
totalità dei nati in Italia viene sottoposta a screening 

grazie all'esistenza di 26 Centri di Screening regionali o 
interregionali dislocati su tutto il territorio nazionale 

(Legge naz.n°104 del 5/2/1992)



TSH cutoff of ≥ 20 μU/ml

Valori medi
100 μU/ml

Valori medi
40 μU/ml





• neonati pretermine (<37 settimane
di gestazione)

• Bambini con basso peso alla nascita
(<2500 g)

• neonati da gravidanze multiple
• neonati malati ricoverati in Terapia

Intensiva Neonatale

Secondo un numero crescente di evidenze scientifiche, nel corso degli anni, i

Centri Screening hanno progressivamente adottato negli anni procedure di
screening speciali per popolazioni a rischio di neonati.
Tali procedure prevedono la ripetizione dello screening a 2 e / o 4 settimane di
vita in:





Agenesia 
Ectopia 
Ipoplasia 
Difetti dell’ormonogenesi
Insufficienza ipotalamo-ipofisaria

Disgnenesia
Terapia:
L-Tiroxina alla dose di 10-15 mcg/kg/d



MORREALE DE ESCOBAR, 2000



European Journal of Endocrinology (2015) 172, R67–R77



Maria Francesca Messina Tommaso Aversa Giuseppina Salzano
Giuseppina Zirilli Concetta Sferlazzas Filippo De Luca Fortunato Lombardo

(a) Children with CH who need some increments in L-T4 doses during the first years of
treatment are at risk for P CH, irrespective of gland ultrasonography;

(b) Children with CH with eutopic gland who do not need any increase in L-T4 doses to
maintain normal TSH values over time are likely to have T CH;

(c) L-T4 requirements >4.9 μg/kg/day at 1 year or >4.27 μg/kg/day at 2 years are highly
suggestive of P CH, irrespective of gland ultrasonography;

(d) L-T4 requirements <1.7 μg/kg/day at 1 year or <1.45 μg/kg/day at 2 years are highly
suggestive of T CH, at least in the cases with eutopic gland, and

(e) The analysis of L-T4 requirements during the first years of treatment might allow an
early discrimination between T and P CH in the cases with eutopic gland.



maschera bergamasca di Gioppino

Iodocarenza

Il gozzo è conosciuto fin dai tempi 
dell’antica Roma;
Nel 1848 una commissione voluta 
dal re di Sardegna Carlo Alberto 
individuò una chiara relazione tra 
cozzo endemico e cretinismo;
Attualmente in Italia più del 10% 
della popolazione è affetta da 
gozzo;
50 ricoveri/100.000 abitanti/anno
150 milioni di euro annui di spesa



1993

2013

Carenza lieve             50-99 µg/L
Carenza moderata    20-49µg/L
Carenza Grave              < 20 µg/L

Ioduria



Ioduria in Italia periodo 1978-1991









Campagna Sociale di Informazione 
ed Educazione alla Salute Infantile, 
che prevede l’organizzazione, dal 
mese di ottobre 2014 a quello di 
maggio 2015, di una serie di incontri 
educazionali gratuiti in alcune 
scuole primarie, dell’infanzia ed asili 
nido nelle città di Genova, Torino, 
Milano, Bologna, Pisa, Roma, Napoli, 
Bari, Potenza e Cagliari e di un 
intenso programma di informazione 
della classe medica, circa la 
necessità di assumere regolarmente 
una quantità adeguata di iodio, 
attraverso un corretto stile 
alimentare









The median UIE value in the entire
adult population was 97 μg/l,
confirming that the iodine intake is
conspicuously increased in this area
due to a persistent iodoprophylaxis
campaign. It is interesting to notice
how goitre prevalence progressively
increased with age in females, while it
appears greatest in middle-aged male
groups. The lowest prevalence of
goitre in the youngest age group
confirms that a population belonging
to this age range derives more benefits
from iodine supplementation.





Tiroiditi autoimmuni

5% della
Popolazione generale



Eziologia

Effraimidis G and Wiersinga WM, European Journal of Endocrinology, 2014







I. E’ la causa più comune di ipotiroidismo acquisito in aree di 
gozzo non endemico;

II. E’ la condizione più frequente di consultazione 
dell’endocrinologo pediatra;

III. La prevalenza è intorno al 3% nella popolazione pediatrica;
IV. Picco di incidenza in età adolescenziale, rara sotto i tre anni;
V. Prevalenza nel sesso femminile, rapporto 2:1;
VI. Diagnosi spesso «occasionale»;
VII. Familiarità.

Tiroidite di Hashimoto: epidemiologia



• T1DM
• Malattia celiaca
• Trisomia 21
• Sindrome di Turner
• Poliendocrinopatia autoimmune tipo 1 o sindrome APECED

(candidiasi muco-cutanea cronica, ipoparatiroidismo,
insufficienza surrenalica autoimmune)

• Poliendocrinopatia autoimmune tipo 2 (malattia tiroidea
autoimmune e/o diabete tipo 1 - malattia di Addison)

• Poliendocrinopatia autoimmune tipo 3: tireopatia autoimmune
(TA) (tiroidite cronica, morbo di Graves, oculopatia endocrina,
mixedema pretibiale) associata ad un’altra patologia
autoimmune, escluso il morbo di Addison

Tiroidite di Hashimoto: associazioni





Diagnosi



Diagnosi

Sospetto clinico per:
• Presenza di Ipotiroidismo franco (scarsa crescita, scarso

rendimento scolastico, intolleranza al freddo, ipotermia,
letargia, pubertà ritardata)

«Occasionale»
• screening di I livello in bambini con problemi di crescita o in

soggetti affetti da celiachia, T1DM o cromosomopatie



 Ipotiroidismo clinico (T4 ridotto, TSH > 10 mUI/L);
 ipotiroidismo subclinico (T4 normale, TSH 4.5-10 mUI/L);
 eutiroidismo (normalità di T4 e TSH): in questo caso il paziente va monitorizzato nella

funzione ogni 6-12 mesi;
 ipertiroidismo transitorio (T4 aumentato, TSH < 0.2 mUI/L) causato dall’immissione in

circolo di ormoni tiroidei da parte delle cellule follicolari in preda a fenomeni di
distruzione cellulare; ciò accade soprattutto nel paziente con TC nel periodo del post-
partum, o per assunzione di fattori esogeni;

 Anticorpi anti-TPO sono presenti nel 90% e gli anti-Tg nel 60% circa dei casi. La
maggior parte dei pazienti è positiva per gli anti-TPO da soli o associati agli anti-Tg.

Laboratorio



Grado 1: tiroide 
ingrandita
Normoecogena
Grado 2: 
normoecogena, con 
multipli focolai 
ipoecogeni
Grado 3: ingrandita con 
diffusa, ma moderata 
ipoecogenicità
Grado 4: ingrandita con 
diffusa e marcata 
ipoecogenicità







Color Doppler patterns. a. Pattern 0 (normal thyroid vascularity); b. color Doppler Pattern I (minimally increased thyroid
vascularity); c. color Doppler Pattern II (increased blood flow with a diffuse homogenous distribution); and d. color Doppler

Pattern III (‘‘thyroid inferno’’).

Basar Sarikaya, CLINICS 2012;67(11):1253-1257



Pattern
ecografico

T4
ng/dl

TSH
μUI/ml

% 
Ipotiroidismo

Ipo
Subclinico

Eutiroidismo

G1 8,8 2,9 0 0 100

G2 8,8 13 0 50 50

G3 6,4 11 50 25 25

G4 4 61 83 9 9

Sostre S, Reyes MM, 1991



Diagnosi

 Alterazioni ecografiche (ipoecogenicità)

 Aumento degli anti TPO
 Aumento del volume tiroideo

Almeno due criteri:

✓



Terapia

Accordo nel trattamento di pazienti con ipotiroidismo 
conclamato TSH>10   Ft4     (LT4 alla dose di 2-5 mcg/kg/die)

• Ipotiroidismo subclinico

• Ipotiroidismo subclinico e gozzo

• Sospensione del trattamento

?



Valutati 382 bambini e adolescenti (103 M e 279 M), 323 affetti da tiroidite di
Hashimoto e 59 affetti da ipertireotropinemia isolata, seguiti presso sette italiani
Centri di Endocrinologia Pediatrica tra il 2006 e il 2009

• Tiroidite se: presenza di anticorpi anti TPO e/o anti TG, associati con il tipico
pattern ipoecogeno ecografico e/o ipotiroidismo

• Ipertireotropinemia isolata se riscontro di aumento del TSH ( <100 % al di sopra
del limite superiore della norma ), FT4 normale, assenza di anticorpi anti-tiroide
e tiroide ecograficamente normale



Per confrontare i dati dai diversi Centri, sono stati adottati i seguenti
criteri:

TSH:
• Grado 0 (nel range di normalità)
• Grado 1 (aumentato, ma <100 % al di sopra del limite superiore n.)
• Grado 2 (aumentato più del 100% al di sopra del limite superiore

della norma )
TPOAb ; TgAb:
• grado 0 (nel range di normalità)
• grado 1 (aumentato, ma < 10 volte oltre il limite superiore n.)
• grado 2 (aumentato più di 10 volte oltre il limite superiore della

norma)
Volume tiroideo :
grado 0 ( nel range di normalità ), grado 1 (aumento ma <100 % al di
sopra del limite superiore della norma per l'età)
e grado 2 ( è aumentato di oltre il 100 % )





Nei pazienti con tiroidite di Hashimoto, la coesistenza di celiachia , 
TSH e anticorpi anti tireoperossidasi elevati ha aumentato il rischio 
di sviluppare ipotiroidismo di 4.0, 3.4  e 3.5 volte, rispettivamente .

L'aumento dei livelli di TSH durante follow-up è stato fortemente 
predittivo dello sviluppo di ipotiroidismo.

Nei pazienti con ipertireotropinemia isolata, non è stato identificato 
nessun fattore predittivo





90 soggetti di età compresa tra 6 e 17.6 anni che hanno assunto terapia mediamente per
2.8 anni. In tutti i casi si assisteva ad una diminuzione significativa del VT dopo terapia



La terapia con L-tiroxina riduce il titolo degli anticorpi anti Tireoglobulina



Chi trattare?

Soggetti in 
ipotiroidismo 
conclamato

Soggetti in ipotiroidismo subclinico+
Gozzo e ab anti TPO elevati

e/o TSH e anticorpi in aumento
Patologia associata

Soggetti in 
eutiroidismo



Condizione caratterizzata da livelli sierici di TSH al di sopra dei limiti di riferimento (tra 5
e 10), in presenza di livelli normali di ormoni tiroidei circolanti, apparentemente in
assenza di manifestazioni cliniche

Prevalenza tra 1 e 10% nell’età adulta, intorno al 2% in età pediatrica
Associato a :

Tiroidite autoimmune
Malattie autoimmuni
Iodocarenza
Tiroiditi
Disgenesie tiroidee
Patologie non tiroidee (talassemia, fibrosi cistica, sindrome nefrosica)
Radioterapia
Obesità
Eccesso di iodio, sostanze alimentari, endocrine disruptors
Mutazioni del recettore del TSH
Sindrome di Down, Turner, Klinefelter, Williams

Ipotiroidismo Subclinico





PLOS ONE | May 4, 2015



111 adolescenti obesi e 42 soggetti magri . I soggetti obesi sono stati divisi in due gruppi in
base alla presenza o meno di NAFLD. Sono stati considerati affetti da ipotiroidismo subclinico
i pazienti con TSH superiore a 4 mIU/l e normale L-Tiroxina

Ahmet Sert et al, 2013

Gli adolescenti obesi che presentano NAFLD 
e ipotiroidismo subclinico mostrano un profilo di rischio 

cardiovascolare peggiore rispetto ai soggetti 
con normale TSH



 Selezionati 92 pazienti affetti da ipo subclinico di età <15 anni
 Nessuno aveva gozzo clinicamente evidente né dimostrabile all’esame 

ecografico
 Nessuno presentava segni clinici di ipotiroidismo
 Nessuno assumeva farmaci o era stato precedentemente irradiato
 Nessuno proveniva da aree iodocarenti
 Il TSH era compreso tra 5 e 10 mU/l e la FT4 tra 10.3–24.4 pm/l



Dopo 2 anni di osservazione in 38 pazienti (41,3 %) si è osservata la
normalizzazione dei valori di TSH. Solo 11 di loro (12 %) hanno
presentato un peggioramento della funzione tiroidea (TSH nel range
10-15 mU / l) mentre il rischio di sviluppare tiroidite autoimmune era
solo del 2,2 %

M Wasniewska and others, 2009



Trattare?

Sintomi
clinici e/o 
biochimici

specifici

Altri fattori
di rischio
cardio-

vascolari

Malattie
associate

Ingrandimento
e/o alterazioni

ecografiche 
della tiroide



Ipertiroidismo

 Malattia di Graves nel 95% dei casi
 Hashitossicosi
Ademoma tossico
Gozzo nodulare tossico
Mc Cune Albright
Adenoma ipofisario
Resistenza ipofisaria alla T4



Malattia di Graves

 Incidenza < 15 anni pari a 8 casi per milione
 Rapporto femmine/maschi 5:1
 Familiarità
 HLA DR3
 Aumento della prevalenza nelle disgenesie gonadiche 

e nella trisomia 21





Diagnosi

TSH

FT3

FT4 

TSHrAb

TPOab

THYROID Volume 21, Number 6, 2011

• Diffusa disomogeneità strutturale con aspetti 
pseudo nodulari diffusi;

• ipoecogenicità di fondo del parenchima;
• vascolarizzazione decisamente aumentata nelle 

fasi floride della malattia, fino a configurare nelle 
forme più severe il quadro di "inferno tiroideo"



Trattamento

I due farmaci più utilizzati sono 
il metimazolo (MMI) ed il propiltiouracile (PTU), non commercializzato in Italia

• inibizione delle perossidasi tiroidee (riduzione dell’incorporazione dello iodio e della 
sintesi degli ormoni tiroidei);

• azione immunomodulatrice (attenuazione degli eventi flogistici caratteristici della 
tireopatia autoimmune).

Il PTU possiede l’azione ulteriore di inibizione della desiodasi 1, che porta alla riduzione 
della conversione della T4 in T3.

Dosaggi:

MMI: 0,5-1 mg/Kg/die (due volte al dì)
PTU: 5-10 mg/kg/die (tre volte al dì) 

Terapia medica:









Metimazolo

< 1 anno – 1,25 mg/die

Da 1 a 5 anni: 2,5-5 mg/die

Da 5 a 10 anni: 5-10 mg/die

Da 10 a 18 anni: 10-15 mg die

Efficace anche la monosomministrazione

0,5-1 mg/Kg/die (due volte al dì)

o

Scott Rivkees (Gainesville, USA) – ESPE 2015







Terapie alternative

Terapia radiometabolica con I-131 nei casi in cui:

• Mancata remissione entro 15 mesi dall’avvio della terapia
• Elevato fabbisogno di farmaco (>15 mg/die)

Tiroidectomia in casi di sospetta neoplasia o tiroide fortemente 
ingrandita 



• Emorragia
• Danno ricorrenziale
• Ipocalcemia transitoria
• Ipoparatiroidismo
• Tracheotomia
• Infezioni
• Costo medio $ 35.000

1199 patients 17 yr old or younger
undergoing
thyroidectomy/parathyroidectomy



Noduli tiroidei in età pediatrico-adolescenziale

• Sono relativamente rari (Palpazione? Ecografia?)

• Il rischio di malignità varia dal 20 al 50 % 

• Nel 60-70 % dei casi sono isolati

• Nel 20 % dei casi sono cistici

• Nel 10 % dei casi sono iperfunzionanti

• Rapporto femmine/maschi 5:1

1. Benigno o maligno? 
2. Iperfunzionanti?
3. Trattare o non trattare?
4. Come seguire?



Diagnosi

• TSH, FT4, Ab anti-tireoperossidasi, Ab anti-tireoglobulina, 

• Ecocolordoppler della ghiandola tiroidea

• Agoaspirato

• Scintigrafia in casi selezionati



Metanalisi di 52 studi per complessivi 12.786 noduli tiroidei





VI livello





Importante il follow-up

Importante la transition



Otolaryngology–Head and Neck Surgery (2005) 133, 391-396

La terapia soppressiva con L-tiroxina riduce il volume dei noduli tiroidei benigni in modo più 
significativo rispetto al placebo o nessun trattamento. Il trattamento a lungo termine 
potrebbe essere meno efficace e la ricrescita è probabile a seguito della sospensione. 
Dati i rischi della terapia soppressiva, l’uso routinario non è raccomandato per noduli benigni.



Terapia 

Pienamente soppressiva (TSH < 0.01 mU/L) 
parzialmente soppressiva (TSH 0.4-0.6 mU/L)

La riduzione del volume nodulare non mostrava differenze statisticamente significative 
(36 vs 45%). 
La sospensione della terapia era, in questo come in altri trial, seguita dalla ripresa
dell’accrescimento.

Clin Endocrinol (Oxf). 2002 Nov;57(5):621-8.





Da parte





Léger J, Olivieri A, Donaldson M et al (2014)

Può essere stabilita:

• Da un punto di vista clinico, sulla base dei sintomi di
ipotiroidismo;

• Da un punto di vista biologico, come grave, moderato o lieve in
base ai livelli sierici di fT4 <5 , 5 a < 10 e da 10 a 15 pmol/l,
rispettivamente;

• Da un punto di vista radiologico, sulla base di un ritardo nella
maturazione delle epifisi sul ginocchio a raggi X (<5 mm2);

4. Dal punto di vista eziologico, sulla base della causa di CH.

Gravità


