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La orbitopalía de Graves' es una alteración autoinmune; con componente celular y 

humoral que puede ser deformante y que consta de una fase activa o inflamatoria para 

después presentar la fase de fíbrosis, La re{racción palpebral, paJ1e de la orbüopatia, 

causa importante sintomatología de exposición y una alteración estética importante, Por 

lo que se realizó un es!udio prospectivo uoaWico y experimenta! para evaluar la eficacia 

de la toxina botulinica tipo A para la retracción pafpebral superior de la orbitopatia de 

Graves~, Material y Método: 4 pacíentes con retracción palpcbrat superior causada por 

orbitopatía de Graves' con distancia de reflejo marginal mayor a 4,5 mm con evidencia 

de alteración tiroidea por medio de laboratorio. 3 párpados con aplicación de 5 Unidades 

transconjuntlval supratarsaL Control preap~icaci6n, a [as 72 horas post~aplicación y 

semanal hasta semana 8. Resultados: 100% (8/8) de los párpados con modificacíón de 

retracción. 25% (2/8) ptosis, Discnsión: La toxina botuHnlca disminuye la retracción 

palpebral en la orbilopatía de Graves', Conclusión: La toxina Botu!inica es efectiva para 

el tratamlento de la retracción palpebra! en la orbitopatía de Graves';. los resultados serán 

mejores si se aplica en la fase activa y la vía transconjuntivaJ supratarsa! es una via 

adecuada de aplicación. 



La orbitopatía tiroidea ha sido descrita por la comunidad médica desde hace más 

de 200 años. Los cambios oculares de la enfermedad (iroidea fueron primero publicadas 

por Graves en 1&35 y después por Von Basedow en 1&40 aunque fueron notadas por 

Parryen l786 sín embargo sus escritos fueron publicados hasta después de su muerte en 

]&25 (1). La variada nomenclatura j ep6nimos y sobre todo la falta de conocimien10 de la 

historia natural y de la epidemiología la convierten en una entidad de dificil manejo. 

Actualmente la denominaci6n de orbitopatía tiroidea, o como orbitopatía de 

Graves' > es [a más utilizada en la literatura dejando atrás la ofialmopatía ya que el 

proceso es orbitario más que ocular. 

La orbitopatia de Graves' tiene una correlac1ón importante con el hipertiroidismo 

y usualmente se presenta alrededor a 10$ 18 meses de su presentación (1) (la mayoría de 

los pacientes tienen evidencia clínica o de laboratorio de alteración tiroidea pero el 

proceso orbitario puede ocurrir aun sin evidencia de alteración tiroidea). Existe una 

, correlaci6n entre el orlgen del hipertiroidismo, su manejo y la orbitopatírL El manejo 

debe de consistir en un tratamiento muHidisciptinario enfocado principalmente a abatir y 

controlar la fase activa de la enfermedad y la prevención de daño ocular y ps¡coflsico, 

alteración motora ocular y el mejorar el desfiguramiento cosmético. 

La patogénesis de la orbitopatía tiroidea se presenta en una población genéticamente 

preseleccionada (l) afectando al sexo femenino de 4 a 5 veces más que al sexo 

masculino, diferencia que disminuye en el grupo de mayor edad. La susceptibilidad y ia 

severidad puede esiar relacionada a facto!"<;:s tanto como de medio ambiente, El 

tejido conectivo orbitario, lipocitos y posiblemente los antígenos de los músculos 



extraoculare,,> parecen ser el blanco del linfocitos T (1), Receptores de la tlrotropina 

pueden jugar un papel de autoaotígenos en el hipertiroidismo de Grave..<;' y la orbitopatía. 

Linfocitos activados principalmente linfocitos TI que infiltran los tejidos orbitarios¡ 

particularmente en la fase temprana de la alteración, induce los cambios de la orbitopatía. 

Esta infiltraci6n resulta en liberación de d¡oqutnas que pueden causar una expresión 

secundaria de numerosas proteínas circulantes (rango de 63 67 kDa asi como la 72 

kDa). La respuesta local a citoquinas) radicales libre", de oxigeno y factores de 

crecimiento nbrogéoico llevan a la estimutación de fibroblastos resul1ando en un 

aumento en la sfntesís de glucosaminoglicanos (GAG), crecimiento celular y 

transfonnación~ del preadipocito con expresión de moléculas inmunomoduladoras .. E! 

efecto en el tejido orbitario, especialmente fibroblastos en los músculos extraocutares así 

como tejidos blandos de la orbita es un incremento en GAOS hidrofílicos orbitarios, 

aumento en los volúmenes, tanto de músculo como de grasa orbHaría, edema 

inflamatorio) lesión muscular y cicatrización (1), Estas alteraciones dan los cambios 

característicos de la orbitopatía, incluyendo la retracci6n palpebral y esta a su vez 

sil1tomatología de I;xposlción y la alteración estética, en muchos casos deformante que 

es causa de aislamiento y de estrés social. 



Objetivo 

Evaluar la eficacia de la toxina botuJínica tipo A para el tratamiento de la retracclón 

pa!pebral superior eT1 [a orbltopatía de Graves' 



Materi.1 y Método 

Se relmicron a pacíentes con retracción palpebral superior cuantíficada a través de !a 

distancia del reflejo marginal) midiendo de! centro de la pupila con reflejo luminoso al 

borde libre del parpado superior. Se ha establecido que en un paciente sin alteración 

tiroidea esta distancia es en promedio de 3,5 mm en páq)ado superior derechIJ y de 

3Amrn en el izquierdo (2). Teniendo que ser mayor a 45 mm con evidencia de alteración 

tiroidea por laboratorio, para poder ser incluidos en el estudio. 

Un total de 8 párpados de cuatro p.eiemes fueron incluidos, El rango de edad fue de 17 

años a 46. El sexo femenino representó él 100% de los pacientes. Las medidas 

preaplicaclón fue de un rango de 6 mm a 9 mm. 

A los 8 párpados se les aplicó toxina botulínica tipo A, una neuroto;dna elaborada por 

CloSlridium bot-ulinulJJ, siendo su sitio de acción en la termínación nerviosa presinaptica, 

donde evita la liberadón de acetilcolina. La concentración de la aplicación fue de 5 u por 

lml a través de una aplicación supratarsa! tnmsconjuntival. El seguimiento se llevo 

acabo con medidas del reflejo marginal: preaplicaci6n, a las 72 horas por efecto de la 

toxina bo!uHnica y después semanalmente hasta 8 semanas de seguimiento" La Tabla 1 

nos da el seguimiento en milímetros valorando el comportamiento de cada parpa.do. 



Resultados 

En el ]00% de los párpados tratados obtuvimos disminución del reflejo marginaL Rango 

de disminución de 3 a 6 mm con un promedio de }.62 mm. El 25% (218) de Jos pálpados 

presentaron ptosis Tabia 2, Los párpados con ptosis fueron izquierdos 2/2. La ptosis fue 

total en el un párpado izquierdo que se resolvió a las 48 horas posterior a su 

establecimiento. El otro parpado en ptOSlS fue de presentacióll leve que persistió a la 

semana 8 de seguimiento, El comportamiento del párpado derecho fue mas estable 

comparado con el izquierdo (tabla 3) por la ptosis encontrada de ambos párpados 

izquierdos en dos pacientes. 



Discusi6n 

La toxina botul(nica tipo A esta reportada en la literatura en el tratamiento de la 

retracción palpebral de la orbrlopatla de Graves'. Ozkan y colaboradores (3) obtuvú 

resultados cosméticamente aceptables en 4 pacientes con una aplicación percutánea. 

Ebner (4) report6 ptOSlS en 5 de 6 pacientes con una ap!lcación subcutánea. Uddin y 

Davies (5) trataron 11 pacientes con dosis de 5 a 15 unidades en 10 pacientes con 

resultados salisfactorios. Lo que se encontró en el estudio concuerda con la literatura, 

coincidiendo que la aplicaci6n de toxina bolulínica mejora la posici6n del párpado 

d¡sminuyendo~ como se demostr6 en este estudio. la medida deJ reflejo marginal y con 

ello la sintomalología de exposlción. 

Se reconoce que la toxina botulínica es un tratamiento de efecto temporal. y poco 

eontrolable, sin embargo al ser la cirugía de este padecimiento en ocasione,<;, de 

resultados no satisfactorios. tanto para el paciente como para el cirujano, se puede 

considerar como posibil¡dad para el beneficio del paciente y como un paso previo para el 

tratamiento quirúrgico, que seria el tratamiento definitivo. 



Conclusión 

La orbitopatía de Graves' es. como ya se ha descrito, una entidad que además de su 

sintomato!ogía acular agregada. puede llegar a ser deformante en algunos casos con las 

impUcaciones psicosociales que esto ímplica. Es una entidad de fisiopatología compleja y 

de dificil tratamiento, La cirugía es el método de tratamiento definitivo para estos 

pacientes SIn embargo Jos resultados no son siempre Jos deseados en simetría o en la 

mejoría estética brindada~ siendo además, altamente invasiva, 

La toxina botuHnica tipo A es efectiva para el tratamiento temporal de la retracción 

palpebral superior causada por la orbltoptla de Graves', sinembargo para poder así 

concluirlo requerimos de un grupo de estudio mayor que nos aporte las bases suficientes 

para un análisis concluyente. 



Tabla L 

Paciente PRE POST 1 semana 8 semanas 

72 hes 

J PD 6.0mm ~.Omm .Omm 3.0mm 

PI 6.0mm ~.Omm .Omm 3.0mm 

2 PD 7.0 mm ~.Omm .0 mm ~O 

PI 7.0 mm ~Omm PTOSIS 3.0rnm 

3 PD 6.0mm .Omm .Omm ~.Omm 

PI 6.0 mm 3.0mm 2.0 mm (ptosís) 3.0 mm 

~ PD 9.0mm 3,ümm 3.0 mm 3.0 mm 

PI 9.0 mm ,Ornm 140mm 14.0 mm 



Tabla 2. 

Parpado Derecho: 

9-~-----------------==---' 

8M-----------------~ 

7M------==r--------~ 

6 _1-+-z=r-----j 

Milimetros 5 

3 

2 

1 

o 
paco 1 paco 2 paco 3 paco 4 

OPre 

. 72 hrs 
111 2 sem 



Tabla 3. 

Parpado Izquierdo: 

9 
8~--------------~ 

7 

6 

Milimetros 5 

4 

3 

2 

1 

o 
pac.1 pac.2 pac.3 pac.4 

OPre 

. 72 hrs 

111 2 sem 



Paciente 1: 



Paciente 2: 



Paciente 3: 



Paciente 4: 
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