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RESUMEN

Los niveles séricos de las hormonas tiroideas en el felino
doméstico, se analizan para determinar cudl es el rango
normal en la especie y para poder identificar si existe o no
una posible alteracién, ya sea a nivel de la glandula tiroi-
des o a nivel hipofisiario, que resulte en una concentracién
alta o baja de las mismas. La presente investigacién tuvo
como objetivo comparar y analizar la correlacién entre las
concentraciones tiroideas séricas de cuatro grupos de felinos
criollos o sus cruces (hembras jévenes Vs machos jovenes;
hembras adultas Vs machos adultos; hembras jévenes Vs
hembras adultas; machos jovenes Vs machos adultos). Se
obtuvieron 92 muestras sanguineas de gatos en estado de
ayuno, diferenciados por género y edad (46 gatos menores
de un afo: 21 hembras y 25 machos y 46 gatos mayores
de un ano: 21 hembras y 25 machos). Se determinaron los
niveles de hormona estimuladora de tiroides (TSH) y tetrayo-
dotironina libre (T4L), mediante inmunoensayo enzimatico.
Para el grupo de los felinos jévenes, se encontré diferencia
estadisticamente significativa en la variable T4L, con P-valor
inferior a 0,05 (0,01), con una confidencia del 95%; de igual
forma, en el grupo de hembras, se hall6 una diferencia es-
tadisticamente significativa en esta misma variable, con un
P-valor inferior a 0,05 (0,03). Los resultados mostrados por
las hembras jévenes sugieren menores concentraciones del
perfil tiroideo con respecto a los machos jévenes y menores
concentraciones, en comparacién con hembras adultas
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SUMMARY

Serum levels of thyroid hormones in cats are analyzed
to determine the normal range in the species, and, for
identifying a possible alteration either at the level of the
thyroid gland or pituitary level, resulting in a high or low
concentration of them. The objective of the present research
was to compare and analyze the correlation between serum
thyroid concentrations of four groups native-born cats or
their crosses (females young vs. males young, adult females
vs. adult males, females young vs. adult females, males
young vs. adult males). Samples from 96 cats in the fasting
state, differentiated by gender and age (46 cats under one
year: 21 females and 25 males and 46 cats over one year:
21 females and 25 males) were obtained, and the levels of
thyroid releasing hormone (TSH) and free tetraiodothyronine
(T4L) were measured by enzymatic immunoassay. For the
group of young cats statistically significant difference was
found in the T4L variable with P value less than 0.05 (0.01) for
a confidence of 95%, just as in group of females was found
a statistically significant difference in this same variable with
a P value less than 0.05 (0.03). The results shown by young
females suggests high concentrations of thyroid profile with
respect to young males and lower concentrations compared
to adult females

Key words: Feline, thyroid, hormones.

INTRODUCCION

Las hormonas tiroideas son los factores principales en el
control del metabolismo basal, que interactian con el na-
cleo de las células e inician la transcripcién de &cido ribo-
nucleico mensajero (ARNm) (Cunningham & Klein, 2009).
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La funcién de estas hormonas es aumentar el consumo de
oxigeno de los tejidos (Gunn-Moore, 2005).

Las hormonas tiroideas tienen una influencia profunda en
el balance energético. La Triyodotironina (T3) incrementa la
tasa del metabolismo basal y ha sido propuesta como regu-
ladora de las proteinas ligadoras, al actuar sobre los genes
de estas proteinas, involucradas en los procesos de oxido-
reduccién mitocondrial y de disipacién de calor (Zaninovich,
2001; Matamoros et al. 2002; Cunningham & Kilein, 2009).
Estas proteinas, se encuentran involucradas en la produc-
cién de energia por medio de calor, facilitando la disipacion
de protones, a través del gradiente electroquimico de la
membrana mitocondrial, sin necesidad de ligarse a otro pro-
ceso que consuma energia (Birchard, 2006).

Las hormonas tiroideas juegan un papel crucial en el desa-
rrollo y en el funcionamiento fisiolégico del sistema nervioso
central (Rudas et al. 2003); cuando ocurre una alteracién en
los niveles de estas hormonas, se producen defectos en la
mielinizacién, migracion y diferenciacién neuronal, lo cual, se
ve reflejado en un retraso mental y problemas neurolégicos
de caracter irreversible (Kratzsch & Pulzer, 2008). De igual for-
ma, se sabe que las hormonas tiroideas regulan la accién de
la calcitonina que, junto con la paratohormona, mantienen la
homeostasis del calcio y controlan su depdsito y absorcién a
nivel del hueso, asi como su excrecién a nivel renal y su ab-
sorcién en el tracto digestivo (Schenck, 2007); es por eso, que
animales con alteracion en las hormonas tiroideas pueden
presentar defectos en la formacién ésea, aumentando, por
ende, el nimero de fracturas y de lesiones a nivel del sistema
locomotor (Archer & Taylor, 1996; De Wet et al. 2009).

Cuando hay un exceso de hormonas tiroideas en los felinos
(hipertiroidismo), caracterizado por un produccién excesiva
y secrecion crénica de T4 y T3, ocurre una disminucién de
la condicién corporal en un periodo de tiempo relativamente
corto, al mismo tiempo, que aumenta el consumo de ali-
mento, observandose un comportamiento anormal (hiperac-
tividad), al igual que aumento de la glandula tiroidea (Bocio)
(Peter et al. 1987, Lien et al. 2008; Mori et al. 2008; Boretti et
al. 2009); también, se ha documentado enfermedades car-
diovasculares, hepaticas y hematolégicas, asi como infeccio-
nes del tracto urinario (ITU) e insuficiencia renal crénica en
gatos viejos, debido, posiblemente, a un aumento del fuljo
sanguineo renal (Adams et al. 1997; Kaplan, 2002; Langston
& Reine, 2006; Mayer-Roenne et al. 2007). Cuando se sos-
pecha de esta patologia, el diagnéstico consiste, primero, en
la medicién de hormonas tiroideas en suero, principalmente,
T4L y TSH (Nelson & Couto, 2000; Shiel & Mooney, 2007).
Estudios recientes sugieren que los felinos que prefieren co-
mer enlatados comerciales para gatos presentan significati-
vamente mayor riesgo de padecer hipertiroidismo (Martin et
al. 2000; Edinboro et al. 2004).

De igual forma, cuando ocurre una deficiencia de hormo-
nas tiroideas (hipotiroidismo), se observa retraso mental y
de crecimiento, con desproporcién corporal en relacion a la
cabeza y letargia marcada (Schaer, 2003). Es comun relacio-
nar la obesidad con el hipotiroidismo, pero segin estudios
realizados, se debe relacionar es con el aumento de leptina
que causa obesidad (Ferguson et al. 2007). Esta alteracion,
se produce principalmente a temprana edad y su diagnéstico
debe ser de caracter prematuro, ya que la tasa de mortalidad
en los gatos que padecen esta enfermedad es muy elevada
(Peterson & Ward, 2007).

Debido a que los trastornos de la tiroides son una causa im-
portante de morbilidad en gatos, principalmente geriatricos
y que existen factores que afectan las concentraciones basa-
les de las hormonas tiroideas, como edad, raza, temperatura
ambiental, estado nutricional y salud, es necesario conocer
los valores de referencias de las hormonas tiroideas, para asi
poder realizar un diagnéstico preciso y, de esta manera, lle-
var a cabo un tratamiento adecuado. Dado que existe poca
literatura que compare las variables sexo y edad, el objetivo
del presente trabajo fue cotejar y analizar la correlacién en-
tre las concentraciones tiroideas séricas de cuatro grupos de
gatos criollos o sus cruces.

MATERIALES Y METODOS

Se tomaron muestras de sangre de 92 felinos domésticos
criollos o cruzados en el departamento de Caldas, Colombia,
en estado de ayuno, diferenciados por género y edad: 46 ga-
tos menores de un ano: 21 hembras y 25 machos y 46 gatos
mayores de un ano: 21 hembras y 25 machos. Los animales
consumian una dieta a base de alimento balanceado. El ta-
mano de las muestras fue determinado mediante un célculo
de poblaciones finitas, utilizando el Raosoft Simple Size Cal-
culator (Raosoft, 2004). La toma de las muestras de sangre,
se realizé en las horas de la manana, mediante venopuncién
en la yugular; se refrigeraron las muestras, mientras se lle-
vaban al laboratorio; luego, se centrifugaron a 3500 rpm en
una centrifuga (Thermo de serie IEC CL31 Multispeed), du-
rante 15 minutos; posteriormente, fue extraido el suero, que
se conservo a -30°C, hasta su analisis. Para la determinacién
del T4 libre, se utilizé la prueba de Inmunoensayo enzimaéti-
co competitivo ELISA de la casa comercial Accubind T4L,
Monobind Inc©; brevemente, los sueros fueron colocados
en contacto con una fase sélida, que contenia anticuerpos
contra la T4, a la cual, se le agregé el conjugado compuesto
por T4 libre unido a peroxidasa de rébano (HRP); luego de
una hora de incubacién a temperatura ambiente, se hizo un
lavado para liberar aquellas moléculas no unidas y se agregd
el substrato formado por una mezcla de tetrametil bencidina
(TMB) y peréxido de hidrégeno disuelto en buffer de aceta-
to, con una incubacién de 15 minutos, tiempo, al cabo del
cual, se detuvo la reaccién al agregarle una solucién de &ci-
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do clorhidrico 1N (Nelson & Wilcox, 1996; Midgeley, 2001).
La lectura se hizo en un equipo lector de microelisas (Titertek
multiscan™), a una absorbancia de 450nm; las absorban-
cias obtenidas de los estandares se graficaron junto con las
concentraciones y de la curva de calibraciéon se obtuvieron
las concentraciones de T4 libre, de las respectivas muestras.

Para la determinacién de los niveles de TSH (Hormona es-
timulante del Tiroides), se utilizé6 una prueba de Inmunoen-
sayo enzimatico colorimétrico ELISA tipo sandwich, utilizada
para la cuantificacién del TSH de origen humano (Accubind
TSH-Monobind Inc ®). A una placa de 96 pozos que tenia
unidos anticuerpos monoclonales contra la TSH en una in-
teraccion estreptavidina-biotina, se le agregd una alicuota de
suero obtenido de los felinos y una alicuota de conjugado
compuesta de un anticuerpo policlonal (de cabra purificado
y IgG de ratén monoclonal marcado con biotina de buffer)
contra la TSH, unido a la peroxidasa de rébano; se incubd
dos horas a temperatura ambiente, tiempo, al cabo del cual,
se lavé la placa con una solucién de fosfatos, para eliminar
todas aquellas moléculas no unidas y se agreg6 el substrato
formado por una mezcla de tetrametil bencidina (TMB) y de
peréxido de hidrégeno; gracias a la presencia de la enzima
en el complejo inmune, previamente formado, se produjo la
generacion de oxigeno a partir de peréxido de hidrégeno, el
cual, al actuar sobre la tetrametil bencidina generé un cam-
bio de color, cuya intensidad es proporcional a la concen-
tracién de la hormona; para detener la reaccién enzimatica
luego de un periodo de incubacién de 15 minutos, se agregd
acido clorhidrico 1N (Hopton & Harrap, 1986) y, posterior-
mente, se procedié a hacer la lectura en un fotémetro lector
de microelisas (Titertek multiscan™), a una longitud de onda
de 450nm. Los resultados obtenidos de los estédndares se
graficaron frente a sus concentraciones, generandose una
curva de calibracién, en la cual, se pudieron obtener las con-
centraciones de cada uno de los sueros probados.

Se establecieron cuatro grupos, de acuerdo con el género y
la edad, de la siguiente manera: hembras jévenes Vs hem-
bras adultas; machos jévenes Vs machos adultos; hembras
jovenes Vs machos jévenes; hembras adultas Vs machos
adultos.

Para realizar el andlisis de los resultados, se emple6 el pro-
grama estadistico Statgraphics Plus 5.1, mediante el Sta-
tAdvisor, procedimiento que realizé un andlisis de la varianza
simple, realizando varios test y gréficos para comparar los
valores de promedio, varianza, desviacién estandar y el ran-
go minimo y méximo para cada una las siguientes variables:
TSHy T4L, en cada uno de los cuatro grupos. El F-test en la
tabla de ANOVA simple, comprobé la existencia o no de dife-
rencias significativas entre las medias. Para todas las inferen-
cias, se estipularon o = 5%, por debajo del cual se rechazé la
hipétesis nula de igualdad entre grupos. La probabilidad fi-

ducial, se evalu6 por intervalos de confianza (IC = 95%). Las
estadisticas paramétricas incluyen estimadores de tendencia
central (media aritmética) y dispersion (desviacién estandar).

RESULTADOS Y DISCUSION

Los valores de forma general de la media y desviacién es-
téandar expresados en uUl/mL para TSH fue de 0,07 y 0,35,
respectivamente y para T4L (ng/dL) fue de 1,19 y 0,43, res-
pectivamente. Los niveles reportados de las dos variables
medidas para cada grupo, se encuentran en las tablas 1, 2,
3y 4. Los valores de T4L estéan entre los rangos obtenidos
por otros estudios (Peterson et al. 1994; Melian-Limihana,
1999); sin embargo, no se encuentran reportes de los niveles
de TSH en gatos, ya que no existe hoy en dia una prueba
comercial especifica para la TSH felina; no obstante, estu-
dios recientes han demostrado que la TSH canina puede ser
util en el diagndstico de hipotiroidismo como hipertiroidismo
felino, ya que si los valores de TSH son detectables o estan
dentro de la normalidad, el gato no es enfermo (Deborah &
Greco, 2006; Shiel & Mooney, 2007).

Al hacer las comparaciones entre los cuatro grupos (hem-
bras adultas frente a machos adultos, hembras jévenes
frente a macho jévenes, machos jovenes frente a machos
adultos y hembras jévenes frente a hembras adultas) con los
diferentes datos, se encontré que para TSH no existe dife-
rencia significativa en ninguno de los grupos, puesto que el
p-valor del test F es superior o igual a 0,05 (Tabla 1, 2, 3, 4).
No fue hallado otro articulo o reporte donde se compare y
correlacionen los niveles de TSH en gatos, con los factores
de sexo y edad.

Para T4L, se encontré que existen diferencias entre el grupo
de hembras jévenes Vs hembras adultas (Tabla 4), con un
nivel de confianza del 95,0%, ya que el p-valor del test F es
inferior a 0,05 (p = 0,03), siendo maés alto en hembras adul-
tas; de igual forma, el estudio revela que entre hembras jove-
nes Vs machos jévenes hay diferencia estadistica significativa
con un nivel de confianza del 95,0%, (p = 0,01), donde las
hembras jévenes tienden a presentar niveles superiores de
T4L que los machos jévenes (Tabla 2).

Las anteriores comparaciones tampoco han sido citadas en
otras investigaciones, puesto que los reportes expuestos se
basan en otros factores, como son comparaciones de gatos
sanos con gatos hipertiroideos, encontrando que los niveles
de T4L son mas altos en estos Gltimos (Peterson et al. 1994;
Melian-Liminana, 1999).

La mayor relevancia de este estudio consiste en la utilidad
de la medicién de las hormonas tiroideas para el diagndés-
tico de las enfermedades tiroideas, como son el hipotiroi-
dismo y el hipertiroidismo en el felino doméstico, pues al
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Tabla 1: Comparacién del los niveles de TSH y T4L en gatos adultos.

Parametro Hembras Adultas Machos Adultos p-valor
Media Des Min Max Media Des Min Max
TSH 0,02 0,04 0 0,12 0,02 0,03 0 0,12 0,23
T4L 1,23 0,48 | 0,73 | 2,52 1,29 0,51 | 0,90 | 3,33 0,79
Des: desviacién estandar; Min: rango minimo; Max: rango méaximo.
Tabla 2: Comparacién del los niveles de TSH y T4AL en gatos jévenes.
Parametro Hembras Jévenes Machos j6évenes p-valor
Media Des | Min | Max Media Des | Min | Max
TSH 0,03 0,05 0 0,18 0,02 0,04 0 0,14 0,36
T4L 1,10 0,23 | 0,70 | 1,45 1,13 0,42 | 0,07 | 2,66 | 0,01*
* Indica diferencia estadisticamente significativa con P valor < 0,05.
Des: desviacion esténdar; Min: rango minimo; Max: rango maximo.
Tabla 3: Comparacion del los niveles de TSH y T4L entre machos.
Parametro Machos adultos Machos joévenes p-valor
Media Des | Min | Max Media Des | Min | Max
TSH 0,02 0,03 0 0,12 0,02 0,04 0 0,14 0,20
T4L 1,29 0,51 | 0,90 | 3,33 1,13 0,42 | 0,07 | 2,66 0,38
Des: desviacion esténdar; Min: rango minimo; Max: rango méaximo.
Tabla 4: Comparacién del los niveles de TSH y T4L entre hembras.
Parametro Hembras Adultas Hembras Jévenes p-valor
Media Des Min | Max Media Des Min | Max
TSH 0,02 0,04 0 0,12 0,03 0,05 0 0,18 0,36
T4L 1,23 0,48 | 0,73 | 2,52 1,10 0,23 | 0,70 | 1,45 | 0,003*

* Indica diferencia estadisticamente significativa con P valor < 0,05.
Des: desviacion estandar; Min: rango minimo; Max: rango maximo.

no existir claridad en los niveles e intervalos promedio de
las hormonas en suero, se dificulta la determinacién de es-
tas patologias (Trepanier, 2006). Es por eso, que los ensayos
realizados con suero humano son aceptables, pero deben
estar completamente validados para su uso con el suero del
gato y deben ser modificados para permitir la medicién de
las concentraciones bajas circulantes de la hormona en esta
especie (Peterson, 2006; Van Hoek et al. 2009). Por lo tanto,

es fundamental tener en cuenta los multiples factores que al-
teran las concentraciones séricas de las hormonas tiroideas
en los felinos, entre ellos, la herencia genética, la dieta y la
disminucién de T4T, debido a enfermedades concurrentes,
ademés de medicamentos que alteran las concentraciones
de T4L, como los glucocorticoides, las sulfonamidas poten-
ciadas y los anticonvulsivantes (Schenck, 2005; Peterson &
Ward, 2007).
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La T4L es la fraccién que mejor refleja el estado tiroideo peri-
férico y es el marcador maés sensible para evaluar la funciona-
lidad de la glandula tiroides (Melian-Liminana, 1999; Shiel &
Mooney, 2007). En estudios realizados, la T4L es la hormona
que descarta la presencia de hipotiroidismo en gatos jove-
nes, con una confiabilidad del 87%, en caso de encontrarse
los niveles por debajo del rango establecido (Mooney, 2010).

Por otro lado, al momento de tomar las muestras sangui-
neas, se debe manejar adecuadamente la técnica, el almace-
namiento y el transporte de las mismas, debido a que estas
variables pueden alterar los valores de las hormonas. A su
vez, es importante analizar los factores que alteran los niveles
normales de la yodotironina, como son la edad, el sexo, la
obesidad, los farmacos y algunas enfermedades no relacio-
nadas directamente con la glandula tiroides, ya que estos
factores pueden desencadenar un error en el andlisis de las
muestras y, por lo tanto, la interpretacién de los resultados
obtenidos (Panciera, 1998).

En la medicina veterinaria de pequefos animales, las enfer-
medades endocrinas son cada vez mas comunes (Watson et
al. 2005); en la ultima década ha aumentado la prevalencia
del hipertiroidismo felino en un 20%, en Estados Unidos y el
Reino Unido (Brennan & Jones, 2005) y, a pesar de todas
las investigaciones realizadas acerca de las patologias, no
existen estudios donde se correlacione la edad y el sexo en
gatos sanos.

Este estudio revela una actualizacién en los niveles séricos
de las hormonas tiroideas. Igualmente, dadas las diferencias
en las comparaciones entre grupos para el perfil tiroideo en
gatos, pueden ser considerados cuatro perfiles tiroideos asi:
machos adultos, hembras adultas, machos jovenes y hem-
bras jovenes, teniendo en cuenta que las hembras jévenes
son las que presentan menor concentracion de T4L,; sin em-
bargo, hay que tener claro que es un campo muy inexplora-
do y que existen pocos estudios donde se comparen y co-
rrelacionen los diferentes factores (edad, sexo, alimentacién,
ambiente, medicamentos), que influyen en los niveles de las
hormonas tiroideas.
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