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ANTECEDENTES

El glaucoma es causa importante de ceguera irreversible en todo el mundo. Los
estudios de Framingham, Baltimore, Ferndale, Dalby y Beaver Dam Eye han
demostrado que la prevalencia aumenta con la edad (1-5). ’

El glaucoma primario de dngulo abierto es definido por los tres criterios
siguientes:

« La presién intraocular permanentemente alta, por encima de los 21 mm. de Hg
por lo menos en un ojo;

« El angulo iridocorneal abierto, de apariencia nommal, sin evidencia de
anormalidades oculares o sistémicas que pudieran ser responsables de la presién
intraocular elevada, y

« El tipico dafio glaucomatoso en el campo visual y/o en la cabeza del nervio
6ptico.

Los sinonimos que aparecen en la literatura incluyen los de "glaucoma primario
. de 4ngulo abierto”, glaucoma crénico de angulo abierto”, "glaucoma crénico simple”
6).

El glaucoma primario de éngulo abierto es cl mas frecuente de todos los
glaucomas, afecta a 1 de cada 200 individuos de la poblacién general mayor de 40
afios (7), sin embargo, es importante enfatizar que no se limita a estos grupos de
edad. Ha sido reportado que el 25% de los pacientes afectados por este
padecimiento con edades entre los 10 y 35 affos tenfan esta forma de glaucoma (8).

Respecto al sexo, Ia frecuencia estd menos clara, si bien algunos estudios
sugieren que sea mayor entre los hombres (9-13), aunque no estd plenamente
comprobado.

Se suele considerar que el glaucoma primario de angulo abierto tiene una base
genética, aungue se desconoce con exactitud el modo hereditario, las evidencias
indirectas sugieren que la mayor probabilidad es que sea poligenética o
multifactorial. Se ha encontrado el antecedente familiar del padecimiento hasta en el
50% de los pacientes con glaucoma primario de angulo abierto (13).

La prevalencia del glaucoma primario de &ngulo abierto es varias veces mayor
entre las poblaciones diabéticas que entre la poblacién general de acuerdo con la
mayoria de los estudios. Ademds, la prevalencia de la diabetes, de una prueba de
tolerancia a la glucosa positiva o de elevaciones tensionales como respuesta a la
administracién de esteroides topicos es mayor en los pacientes con glaucoma (14-
16). Se ha sugerido que los pacientes con este padecimiento tienen mayor incidencia
de distintas alteraciones tiroideas (17), como son baja captacién de yodo proteico y
de yodo radiactivo (18), aunque no se han detectado diferencias en la captacion de Ia
tiroxina basal, tirotrofina (TSH) y triyodotironina (T3).

La literatura no es precisa en cuanto a la relacion que existe entre hipotiroidismo
y glaucoma primario de angulo abierto. McLenachan y Davies en 1965 hicieron una



revision de 100 pacientes con glaucoma. primario de angulo abierto, comparandolos
con un grupo también de 100 pacientes con glaucoma primario de dngulo cerrado,
estudiandolos desde ¢l punto de vista clinico y bioquimico con el fin de detectar
hipotiroidismo. Las pruebas usadas incluyeron a las del radio iodo, eritrocitos unidos
a tiroglobulina, colesterol sérico y electrocardiografia, y encontraron que el 25% de
sus pacientes eran "subtiroideos”. Cheng y Perkins en 1967 estudiaron 13 pacientes
con hipotiroidismo -la mayor parte de ellos bajo tratamiento- y encontraron la
presién intraocular dentro de valores normales, por lo que concluyeron que no habia
asociacién entre hipotiroidismo y glaucoma primario de ngulo abierto. (17,19).

Kuprin y sus colaboradores en 1977 investigaron la respuesta de la hormona
estimulante de tiroides y las hormonas tiroideas antes y después de la administracién
de dexametasona oral en pacientes con glaucoma primario de dngulo abierto y en -
pacientes que habian mostrado elevacion de Ia presién intraocular por esteroides
topicos. No encontraron diferencia en la supresion de la hormona estimulante. de -
tiroides entre los dos grupos y concluyeron que el padecimiento no se asociaba con
aumento en la prevalencia de niveles bajos de funcion tiroidea. Los mismos autores
estudiaron la respuesta funcional de Ia tiroides a la supresién de dexametasona pero
no la fiincién tiroidea en general; cualquier asociacion entre hipotiroidismo y
glaucoma fue imposible debido a que los pacientes con alguna evidencia fisica o de
laboratorio imputable a enfermead tiroidea fueron excluidos del estudio (20).
Pestereva en 1988 examiné mediante tonografia a pacientes diagnosticados como
hipotiroideos y encontré disminucién en el drenaje del humor acuoso (21).

Sin embargo, recientemente Smith y sus colaboradores informaron de un
paciente que padecia glaucoma primario de angulo abierto mal controlado a quien
posteriormente se le diagnosticé hipotiroidismo (22). Los mismos autores en un
estudio posterior incluyeron pacientes a quienes recientemente se les habfa
diagnosticado hipotiroidismo, realizando tonometria y tonografia,” encontraron
disminucién en Ia facilidad del drenaje del humor acuoso. Esta alteracién en el
drenaje se normalizé al tratar el hipotiroidismo obteniendo mejoria en la presion
intraocular (23). En 1993, nuevamente informaron acerca de la asociacién entre
hipotiroidismo y glaucoma primario de dngulo abierto, en esta ocasién incluyeron 64
pacientes portadores de la enfermedad ocular y un grupo control también de 64
pacientes con caracteristicas similares al grupo problema pero sin glaucoma. Ellos
cuantificaron la hormona estumulante de tiroides y concluyeron que si existe
asociacién entre hipotiroidismo y glaucoma primario de dngulo abierto.(24).

El hipotiroidismo, como es sabido, constituye un desorden endécrino comiin que
se caracteriza por bajos niveles de hormonas tiroideas afectando diversos tejidos del
cuerpo y sus funciones. Las dos causas mas comunes de hipotiroidismo son la
tiroiditis de Hashimoto y el tratamiento con radioiodo para el hipertiroidismo. El
hipotiroidismo es cinco veces més frecuente en mujeres que en hombres. La
sintomatologia incluye intolerancia al frio; piel seca y aspera, voz ronca,
constipacion, apatia; lentitud generalizada, incluyendo el lenguaje; artralgias; fatiga;
cefalea; y aumento de peso. El mixedema se desarrolla secundariamente al acimulo



“ de mucopolisacaridos hidrofilicos en fa substancia basal de la dermis, asi como en
otros tejidos, conduciendo a cngrosamiente facial e induracion de la piel (25). Las
alteraciones oculares incluyen quemosis, edema periorbitario, blefaroptosis - y
nictalopia. . :

El hipotiroidismo puede ser dificil de diagnosticar debido a que los sintomas
clasicos pueden encontrarse con frecuencia en los pacientes ancianos normales (26).
El diagndstico de esta enfermedad se basa en los hallazgos clinicos y en la presencia
de anticuerpos tiroideos, bajos niveles de hormonas tiroideas, tiroxina (T4) y
triyodotironina (T3), y aumento de la tirotrofina. La tirotrofina puede llegar a
aumentar en forma anormal antes que las hormonas tiroideas, por lo que ha
mostrado ser una prueba cxcelente para la deteccion de hipotiroidismo (25).

Bilous y Tunbridge hicieron una revision de la epidemiologia del hipotiroidismo
¢ informaron que esta enfermedad puede encontrarse en el 5% de la poblacion, de
los cuales, el 1% tenian diagnostico y el 4% se diagnosticaban con la elevacion de la
hormona estimulante de la tiroides (27).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Ante la controversia de la literatura mundial respecto a la asociacién .de
hipotiroidismo con glaucoma primario de 4ngulo abierto y sélo dos autores informan

sobre dicha relacion, el propdsito de este cstudio es comprobar la hipétesis de que si
hay asociacion entre estas enfermedades.

6 . v
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OBJETIVOS

Objetivo General.-
Identificar fa asociacion entre hipotiroidismo y glaucoma primario de angulo abierto,

Objetivo especifico.-
1.- Comparar la prevalencia de hipotiroidismo en pacientes con y sin glaucoma
primario de dngulo abierto.
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HIPOTESIS

" El glaucoma primario de angulo abierto es mas frecuente en pacientes con
hipotiroidismo. '
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METODOLOGIA

Disefio de Ia investigacién
Se realizé un estudio observacional, transversal, comparativo y prospectivo.

Definicidn de la poblacién objetivo

Se estudiaron dos grupos de pacientes:

Grupo I; Pacientes con glaucoma primario de 4ngulo abierto, mayores de 40 afios.
Grupo II: Pacientes mayores de 40 aiios sin glaucoma

Criterios de inclusién .

Grupo I: Pacientes con de glaucoma primario de angulo abierto, mayores de 40
afios. ,

Grupo II: Pacientes mayores de 40 aiios sin glaucoma

Criterias de exclusién

Grupo I: Pacientes con diabetes mellitus, o enfermedades tiroideas (excepto
hipotiroidismo) :

Grupo II: Pacientes con glaucoma de cualquier tipo, diabetes mellitus o
enfermedades tiroideas (excepto hipotiroidismo)

Criterios de eliminacién i
Pacientes que no se realizaron los exdmenes de laboratorio solicitados y que no
acudieron a la consulta de endocrinologia.

Ubicacién espacio temporal
Se estudiaron pacientes que cumplieron con los requisitos sefialados en el transcurso
de julio a diciembre de 1994.

Definicién de variables

Variable Tipo Escala Técnica
Edad (afios cumplidos)  cuantitativa numérico  interrogatorio
Sexo (masc o fem) cualitativa nominal interrogatorio

- Glaucoma cualitativa nominal expediente
Hipotiroidismo cualitativa  nominal expediente
Sintomatologia:

Intolerancia al frio cualitativa  nominal interrogatorio



Piel seca y aspera

cualitativa

Voz ronca cualitativa
Constipacion cualitativa

" 'Lentitud generalizada cualitativa
Artralgias cualitativa
Cefalea cualitativa
Alteraciones oculares: .
Quemosis cualitativa
edema periorbitario cualitativa
ptosis cualitativa
Pruebas de funcién tiroidea:
T3T cuantitativa
T3L cuantitativa
T4T cuantitativa
T4L cuantitativa
T captacién cuantitativa
(Captacién de tirotrofina)
ITL cuantitativa
(indice de tiroxina libre)
Acs microsomales cualitativa
Acs antitiroglobulina cualitativa

nominal
nominal
nominal
nominal
nominal
nominal

nominal
nominal
nominal

numérica
numérica
numérica
numérica
numérica

numeérica

nominal
nominal

interrogatorio
interrogatorio
interrogatorio
interrogatorio
interrogatorio
interrogatorio

biomicroscopia
exploracion
inspeccion

laboratorio
laboratorio
laboratorio
laboratorio
laboratorio

laboratorio

Iaboratorio
laboratorio
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v TECNICAS Y PROCEDIMIFENTOS
Procedimiento de captacion de la informacién

Se incluyeron todos los pacientes del servicio de Oftalmologia con diagndstico de
Glaucoma primario de &ngulo abierto a los que se les interrogaron antecedentes
personales patologicos y se enviaron a laboratorio para pruebas de funcién tiroidea
que incluyeron determinaciones de T3T, T3L, T4T, T4L, captacién de tirotrofina,
indice de tiroxina libre, tirotrofina ultrasensible y anticuerpos microsomales y
antitiroglobulina. (véase anexo) Los pacientes con niveles anormales se refirieron al
servicio de endocrinologia con ¢! fin de establecer el diagndstico de hipotiroidismo y
su manejo.

También se interrogd buscando sintomas de hipotiroidismo (intolerancia al frio,
piel seca y dspera, enronquecimiento de la voz, constipacion, lentitud generalizada;
incluso en el habla; artralgias y cefalea). Se buscaron alteraciones oculares mediante
exploracién ofialmolédgica que incluy6 biomicroscopia, inspeccion y palpacion.

Se incluy6 un grupo de pacientes mayores de 40 afios, sin glaucoma, diabetes o
enfermedad tiroidea conocida , a los que se les realizaron las mismas pruebas que al
grupo anterior.

El grado de hipotiroidismo se establecio de acuerdo con la clasificacién de
Evered (28):

Grado 1.- Grave

Cuadro clinico tipico, niveles de TSH (tirotrofina) marcadamentc elevados, T4
disminuida, T3 en limites normales bajos o disminuida, anticuerpos tiroideos
generalmente postivos.

Grado 2.- Leve

Sintomas menores no especificos y signos que responden a la restitucién de tiroxina,
niveles de TSH elevados, T3 y T4 normales, anticuerpos tiroideos generalmente
positivos.

Grado 3.- Subclinico

Asintomético y clinicamente eutiroideo, elevaciones menores de TSH, T3 y T4
normales y anticuerpos tiroideos casi siempre positivos.

Grado 4.-

Asintomético y clinicamentc eutiroideo, TSH, T4 y T3 normales y anticuerpos
tiroideos positivos.

Los resultados se analizaron con estadistica descriptiva de medias y desviacion
estindar para las variables cuantitativas; para las variables cualitativas, frecuencia y
porcentaje. El analisis comparativo para variables cualitativas (sexo, sintomas,
anticuerpos) con prueba exacta de Fisher y para las variables cuantitativas la prucba
de T de Student. La presentacion de resultados se hace en cuadros y graficas.
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RESULTADOS

Se estudiaron 26 pacientes con glaucoma primario de angulo abierto, 11 del sexo
femenino (42.3%) y 15 del sexo masculino (57.7%) con edad promedio de 64.619.4
afios, con intervalo de 44 a 84 afios. En el grupo control se incluyeron 26 pacientes,
18 del sexo femenino (69.2%) y 8 del sexo masculino (30.8%) y la edad promedio
fue 58.4+11.4 afios con intervalo de 40 a 79 afios. Aunque la proporcién entre
hombres y mujeres fue diferente en cada grupo, esta diferencia no fne
estadisticamente significativa (p=0.49). (Cuadro 1, Figura 1).

Cuadro no. 1
Asociacién entre glaucoma primario de dngulo abierto e hipotiroidismo
Distribuci6n de sexo por grupo

Sexo ) Glaucoms Control Total

Femenino 11 (42.3%) 18 (69.2%) 29 (55.8%)
Masculino 15 (57.7%) 8 (30.8%) 36 (44.2%)
Total 26 (100%) 26 (100%) 52 (100%)

H.C.S.A.E. Oftalmologia PEMEX

Figura no. 1 )
Asociacion entre glaucoma primario de dngulo abierto e hipotiroidismo
: Distribucién de edad por grupo
“
n{y .
"
[ —@— GLAUCOMA|
. —{i— CONTROL
4
2
.

40 4180 5180 4170 TIN0  >B1
Grupo de edad (aios)
H.C.S.A.E. Oftalmologia. PEMEX



Respecto a la sintomatologia relacionada con el hipotiroidismo, esta fue referida
por 14 pacientes glaucomatosos (53.8%) y el sintoma mds frecuente fue piel seca en
el 64.28% (n=9), seguido por constipacion y artralgias en el 57.14% (n=8),
intolerancia al frio en el 35.71% (n=5), cefalea y lentitud generalizada en el
14.28% (n=2). El 42.8% de los pacientes restantes se manifestaron asintométicos
(n=12). En el grupo control solo 2 (7.7%) pacientes manifestaron sintomas, uno de
ellos refiri6 piel seca y enronquecimiento de la voz y el otro solo refiri6 artralgias.
Los otros 24 (92.3%) pacientes no manifestason sintomatologia (Cuadro 2 y 3).

Cuadro no. 2
Asociacién entre glaucoma primario de éngulo abierto e hipotiroidismo
Distribucién de sintomas por grupo .

Grupo Sintomdtico Asintomitico Total

Glaucoma - 14 (53.84%) 12 (46.15%) 26 (100%)
Control . 2(7.69%) 24 (92.30%) 26 (100%)
Total 16 (30.8%) 36 (69.2%) 52 (100%)

" H.C.S.A E. Oftalmologia. PEMEX

. Cuadro no. 3
Asociacién entre glaucoma primario de dngulo abierto e hipotiroidismo
Distribucién de sintomas (desglose) por grupo

Sintomas Glaucoma Control
Piel seca 9 1
Constipacion 8 0
Artralgias 8 1
Intolerancia al frio 5 . 0
Cefalea 2 1]
Lentitud generalizada 2 0
Voz ronca 0 1

H.C.S.A.E. Oftalmologia. PEMEX



' FE DE ERRATAS

“PAG. 19

" Dice: tiroxina
~ deberia decir: triyodotironina
: Dice: captacién de tirotrofina
debeda decir: captacion de hor-
monas tiroideas
PAG. 24

i Dice: captacién de tirotrofina |
deberia declr captacién de hor- I




Los hallazgoé oftalmoldgicos fueron normales en ambos grupos de pacientes.

Las hormonas tiroideas se¢ encontraron dentro de limites normales, en los

pacientes glaucomatosos el promedio de T3T fue 1.06920.183 ng/ml y en el grupo
control fue 1.142 10.221ng/ml, la diferencia no fue estadisticamente significativa
, .25).
(p=gl promedio de T3L fue 2.68840.583 pg/ml y en el grupo control 3.019+0.498
pg/ml con una diferencia estadisticamente significativa (p=0.04), pues ¢l promedio
de tiroxina libre, aunque dentro de limites normales, fue menor en el grupo de
pacientes glaucomatosos. '

El promedio de T4T fue de 8.208:1.735 pg/dl en el grupo de pacientes con
glaucoma y en el grupo control fue de-7.704£1.512 pg/dl (p=0.20).

El promedio de T4L en los pacientes con glaucoma fue 1.296 30.237 ng/dl, en
el grupo contyol fue de 1.40410.426 ng/dl (p=0.50).

La captacién de tirotrofina en el grupo glaucomatoso tuvo un promedio de 0.94
10.179 'UDC (unidades de captacién) y en el otro grupo fue de 0.850+0.130 UDC
(p=0.026), y también, aunque dentro de limites normales, se observé un promedio
mayor estadisticamente significativo en el grupo de pacientes con glaucoma,

El ITL (Indice de tiroxina libre) tuvo un promedio de 8.769+1.421, y en el grupe
control 8.73811.456 (p=0.840437).

La TSH US (Tirotrofina ultrasensible) se promedié en 2.515£1.632 mUl/m, y en
el grupo control fue de 2.5+1.310 mUI/ml (p=0.75), sin embargo, dos pacientes
glaucomatosos (7.7%) mostraron cifras elevadas de TSH US, el primero, del sexo
femenino de 68 aiios presenté 6.49 mUI/ml y el otro, del sexo masculino de 64 afios
present6 7.63 mUI/ml (valores normales: 0.35 a 5.0 mUI/ml) (Cuadro 4)

‘ Cuadrono. 4
Asaociacién entre glaucoma primario de dngulo abierto e hipotiroidismo
Relaci6én de hormonas tiroideas por grupo

Hormona Valores normales Glaucoma Control promedio
. promedio

T3T 0.8-2.0 ng/ml 1.069 1.142

T3L 1.8-4.7 pg/ml 2.68 3.019

T4T. 4.5-12 pg/dl 8.208 7.704

T4L 0.71-1.85 ng/dl 1.296 1.404

T captacién 0.72-1.24 UDC 0.942 0.850

ITL 5-12 8.769 8,738
TSHUS 0.35-5 pUl/gl 2.515 2.5

H.CS.A.E. Oftaimologia PEMEX -



En relacién con los anticuerpos, un paciente (3.8%) glaucomatoso del sexo
masculino de 73afios de edad resulté con anticuerpos microsomales y
antitiroglobulina positivos (p=1.0), y un paciente del sexo femenino de 55 aflos
" mostré anticuerpos antitiroglobulina positivos (7.7%), (p 2-colas=0.4901961). El
resto de los pacientes tanto glaucomatosos como los del grupo control, no
presentaron anticuerpos tiroideos. (Cuadro5).

_~  Cuadrono.5
Asociacién entre glaucoma primario de dngulo abierto e hipotiroidismo
Relacion de anticuerpos tiroideos por grupo

Anticuerpos Valores normales Glaucoma Control

: (Frecuencia) (Frecuencia)
Microsomales Negativo 1(3.07%) 0
Vs Tiroglobulina Negativo 2(7.14%) 0

H.CS.A.E. Oftalmologia. PEMEX

Se observaron alteraciones en las prucbas de funcion tiroidea en cuatro pacientes
(15.38%) -dos con aumento de la TSH US y dos con anticuerpos antitiroideos
positivos- en el grupo control no se encontraron alteraciones, sin embargo, no hubo
una diferencia estadisticamente significativa (p=0.110442)

Respecto a la sintomatologia de hipotiroidismo, se encontré en solo dos de los
pacientes con prucbas de funcion tiroidea alteradas (uno con anticuerpos
microsomales y vs tiroglobulina con constipacién y el otro solo vs tiroglobulina con
piel seca y dspera).

0’
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DISCUSION

En el presente estudio se incluyeron 26 sujetos con glaucoma primario de dngulo
abierto y un grupo control de 26 pacientes sin glaucoma, en el primer grupo se
encontraron cuatro pacientes (15.38%) con pruebas de funcion tiroidea alteradas,
uno de ellos presenté anticuerpos microsomales y antitiroglobulina positivos
(masculino de 73 afios), otro solo presenté anticuerpos antitiroglobulina (femenino
de 55 aiios), y dos més presentaron tirotrofina aumentada (femenino de 68 y
masculino de 64). De acuerdo con la clasificacién de Evered (28), los primeros dos
pacientes se consideran hipotiroideos grado 4, ya que solo tienen los anticuerpos
antitiroideos positivos. Mientras que los dos pacientes con tirotrofina aumentada se
clasifican como hipotiroideos grado 3 o subclinicos. (Tabla 6). En el grupo control
no se observaron alteraciones, sin embargo, la diferencia no es estadisticamente
significativa. (p=0.11) a diferencia de Smith (24) quien informa que de 64 pacientes
con glaucoma el 23.4% (n=15) presentaron hipotiroidismo y el 4.7% (n=3) de su
grupo control también fueron hipotiroideos.

Existen pocos informes en la literatura mundial sobre la posxble asoclaclén entre
hipotiroidismo y glaucoma primario de 4ngulo abierto. Los primeros autores que
seilalaron tal asociacién fueron McLenachan y Davies quienes en 1965 encontraron
que 25 de 100 pacientes con glaucoma de &ngulo abierto cronico eran subtiroideos,
aunque no especificaron los criterios para el diagndstico de tal alteracion. Més tarde,
en 1967 Cheng y Perkins informaron un promedio normal de presion intraocular en
13 pacientes hipotiroideos, refutando los resultados de McLenachan y Davies. En
1992, Smith informé el caso de un paciente del sexo femenino de 62 afios de edad
con glaucoma primario de dngulo abierto de dificil control a quien se le dianosticé y
tratd el hipotiroidismo mejoré e control del glaucoma.
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— CONCLUSIONES

« Los valores de T3L son menores en relacién con la poblacién normal, aunque
.. estos se encuentran dentro de limites normales.

_e  La captaci6n de tirotrofina es mayor en los pacientes con glaucoma, aunque ‘estén
dentro de limites normales.

« Aunque se encotr6 una frecuencia mayor de hipotiroideos (n=4) en el grupo con
glaucoma se requiere de un estudio con una muestra mayor a fin de establecer
una diferencia estadisticamente significativa.
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HOSPITAL CENTRAL SUR DE ALTA ESPECIALIDAD
OFTALMOLOGIA
ASOCIACION ENTRE GLAUCOMA PRIMARIO E HIPOTIROIDISMO
CAPTACION DE DATOS
DATOS GENERALES
Nombre.-
Sexo.-
Edad.-
Ficha.-
Fecha.-

ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS

1. Glaucoma primario de 4ngulo abierto SI NO
Tiempo de evolucién :
Tratamiento actual

2. Hipotiroidismo S1 NO
Tiempo de evolucién :
Tratamiento actual

SINTOMAS DE HIPOTIROIDISMO

1. Intolerancia al frio : SI NO
2. Piel seca 'y dspera S1 NO
3. Voz ronca - ) SI NO
4, Constipaci6n SI NO
5. Lentitud generalizada incluso en el habla SI NO
6. Artralgias SI NO
7. Cefalea SI NO
8. Peso enkg.

EXAMENES DE LABORATORIO ‘

Prueba Vals. normales Resultado -
T3T 0.8 -20 ng/ml

T3L 1.8 -47 pg/ml

T4T 45 -12 meg/dl

T4L 0.71- 1.85 ng/d}

T captacion 0.72-1.24 UDC

ITL 50 -12

TSH Ultrasensible 0.35- 5.0 mUL/ml

DIGANOSTICO FINAL
HIPOTIROIDISMO : SI NO

Tipo:
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