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RESUMEN

Introducciéon: La tormenta tiroidea es una presentacion extrema de la
tirotoxicosis, y a pesar de ser poco frecuente constituye una emergencia meédica,
debido a la alta tasa de mortalidad y complicaciones asociadas. Existe poca
informacion relacionada a la forma de presentacion y caracteristicas de la
poblacion que presenta tormenta tiroidea en nuestro a pais.

Objetivos: Conocer las caracteristicas las caracteristicas epidemiolégicas y
clinicas, asi como los factores asociados a desenlaces adversos en pacientes con
diagnéstico de tormenta tiroidea, atendidos en el INCMNSZ.

Disefo: Estudio retrospectivo, observacional, transversal.

Método: Se analizaron los casos de pacientes con diagnéstico de tormenta
tiroidea o crisis tirotdxica, atendidos en el INCMNSZ de abril de 1999 a marzo de
2018. Se analizaron sus caracteristicas demogréficas, clinicas y los factores
relacionados a mortalidad, mayor tiempo de estancia intrahospitalaria, ingreso a
unidades de terapia intensiva y la presentacion de secuelas permanentes.

Resultados: 80 casos de tormenta tiroidea, definidos como aquellos con un
puntaje = 45 puntos en la BWS, fueron incluidos en el estudio. 55 pacientes
(68.8%) fueron mujeres. La edad promedio de presentacion del evento fue de 31.8
+ 9.98 afios. En el 70% de los casos, se tenia un diagnostico previo de
hipertiroidismo, siendo el bocio téxico difuso (Enfermedad de Graves), la mas
prevalente (93.4%) con un tiempo de evolucion con una mediana de 12 meses al
momento de presentacion. En 75% se encontr6 un factor precipitante, con los
cuadros infecciosos como predominantes (66.7%). La neumonia como
precipitante, se asocié a mayor ingreso a UTI (p= 0.018). EIl principal motivo de
consulta a urgencias fueron manifestaciones cardiovasculares (40%), seguido de
fiebre (31.3%). La distribucion de manifestacion clinicas presentadas fue similar a
lo descrito en otras series, con 76.3% de manifestaciones neurologicas, 41.3%
cardiovasculares y 47.5% de fiebre. Se presentaron mas manifestaciones
gastrointestinal (83.8%) y de fibrilacion auricular (25%), que lo reportado en otras
series. La presentacion de manifestaciones de insuficiencia cardiaca graves, como
disnea en reposo, edema agudo pulmonar y choque cardiogénico, se asocié a
mayor nuamero de ingreso a UTI (OR 4.95; 95% IC 1.38- 17.81) y de
complicaciones (OR 6.97; 95% IC 1.09- 44.75). La mortalidad reportada fue de
6.7% (5 pacientes), y se debid6 a choque séptico y cardiogénico
predominantemente.

Conclusiones: La insuficiencia cardiaca en la presentacion e tormenta tiroidea, es
un factor de riesgo de desenlaces adversos.

Palabras clave: tormenta tiroidea, crisis tirotoxica.



ABSTRACT

Introduction: Thyroid storm is an extreme presentation of thyrotoxicosis, and
although it is rare, constitutes a medical emergency, due to the high mortality rate
and associated complications. There is little information related to the form of
presentation and characteristics of the population that presents thyroid storm in our
country.

Objectives: To know the characteristics of the epidemiological and clinical
characteristics, as well as the factors associated with adverse outcomes in patients
diagnosed with thyroid storm, treated at the INCMNSZ.

Design: Retrospective, observational, transversal study.

Method: We analyzed the cases of patients with a diagnosis of thyroid storm or
thyrotoxic crisis, attended at the INCMNSZ from April 1999 to March 2018. Their
demographic and clinical characteristics and factors related to mortality, longer in-
hospital stay, admission to intensive care units and the presentation of permanent
sequelae, were analyzed.

Results: 80 cases of thyroid storm, defined as those with a score = 45 points in the
BWS, were included in the study. 55 patients (68.8%) were women. The average
age of presentation of the event was 31.8 + 9.98 years. In 70% of the cases, there
was a previous diagnosis of hyperthyroidism, with diffuse toxic goiter (Graves
disease), the most prevalent (93.4%) with a time of evolution with a median of 12
months at the time of presentation. In 75% a precipitating factor was found, with
the infectious symptoms as predominant (66.7%). Pneumonia as a precipitant was
associated with higher admission to the ICU (p = 0.018). The main reason for
consulting the emergency department were cardiovascular manifestations (40%),
followed by fever (31.3%). The distribution of clinical manifestations presented was
similar to that described in other series, with 76.3% of neurological manifestations,
41.3% cardiovascular and 47.5% of fever. There were more gastrointestinal
manifestations (83.8%) and atrial fibrillation (25%), than that reported in other
series. The presentation of severe heart failure manifestations, such as dyspnea at
rest, acute pulmonary edema and cardiogenic shock, was associated with a higher
number of admission to ICU (OR 4.95, 95% CI 1.38-17.81) and complications (OR
6.97, 95% IC 1.09-44.75). The reported mortality was 6.7% (5 patients), and it was
due to predominantly septic and cardiogenic shock.

Conclusions: Heart failure in thyroid storm presentation is a risk factor for adverse
outcomes.

Key words: thyroid storm, thyrotoxic crisis.



INTRODUCCION

a. MARCO TEORICO

Introduccién

La tirotoxicosis es un estado clinico hipermetabdlico resultado de la actividad
excesiva de hormonas tiroideas circulantes, enddgenas o exdégenas. El
hipertiroidismo es una forma de tirotoxicosis, causada por la sintesis y secrecion

inapropiada de hormonas tiroideas por la glandula tiroides. '

La tormenta tiroidea, también llamada crisis tirotoxica, constituye una presentacion
extrema de la tirotoxicosis, constituida por disfuncion multisistémica, con afeccién
en la termorregulacion, gastrointestinal, cardiovascular y en sistema nervioso
central.>® La tormenta tiroidea de tal forma, no debe entenderse como una entidad

distinta al hipertiroidismo, sino mas bien el espectro final en la gravedad de éste.

Epidemiologia

Es dificil estimar la incidencia de tormenta tiroidea, debido a la variabilidad en los
criterios diagnosticos utilizados. A pesar de ello, se han reportado entre 1y 2% del
total de admisiones hospitalarias por tirotoxicosis.>>’ En el Nationwide survey of
hospitals in Japan, el estudio con mayor numero de casos de tormenta tiroidea, la
incidencia en pacientes hospitalizados fue estimada en 0.2 por 100 000 habitantes
por afo, o aproximadamente 0.22% de todos los pacientes con tirotoxicosis y

5.4% de todos los pacientes hospitalizados con tirotoxicosis. ’

Aungque la mortalidad asociada en pacientes hospitalizados ha sido reportada

hasta en 75%, en estudios recientes se estiman tasas de mortalidad entre 10%-

1



30%. °° En la misma serie del Nationwide survey of hospitals in Japan, se
encontré6 una mortalidad asociada de 10.7%. La falla multiorganica se reporta
como la causa mas comun de muerte, seguidas por falla cardiaca, respiratoria,
arritmias, coagulaciéon vascular diseminada, perforacion gastrointestinal,

encefalopatia hipéxica y sepsis.* ’

En México existen pocos datos reportados en relacion a crisis tirotoxicas. Ademas
de 2 reportes unicos de caso, una tesis de posgrado realizada en el Hospital
General de Meéxico (HGM), document6 17 casos de tormenta tiroidea,
comparativamente con 17 casos de hipertiroidismo no complicado, en un periodo
de 5 afios de evaluacion. No se reporté ninguna muerte en dicho estudio. ® En el
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran (INCMNSZ)

no se tiene reporte de los mismos.

Causay factores precipitantes

La tormenta tiroidea fue descrita por primera vez en 1928 por Lahey, como “una
crisis del bocio exoftalmico”, debido al gran numero de pacientes que se
presentaban con una exacerbacion de una enfermedad de Graves basal.
Actualmente, de igual forma, la enfermedad de Graves o bocio toxico difuso,
constituye la primera causa de hipertiroidismo que condiciona tormenta tiroidea.
No obstante, cualquier causa de hipertiroidismo puede conducir a tormenta

tiroidea, como es el caso de bocio téxico multinodular o adenomas téxicos tnicos.>

Por otro lado, existen muchas otras causas reportadas en pacientes sin
hipertiroidismo reconocido que condicionaron un episodio de tormenta tiroidea,
tales como cirugias no tiroideas, parto, embarazo molar, traumatismos mayores,
infecciones graves, exposicion a contrastes iodados, estrangulamiento o farmacos

como amiodarona, salicilatos (aspirina), pseudoefedrina y anestésicos.®°*°



La tormenta tiroidea suele presentarse subitamente en un paciente con
enfermedad tiroidea previa, documentada o no, con o sin tratamiento, en donde
generalmente existe un factor precipitante, el cual puede ser muy diverso y puede,
en algunos casos, superponerse a la causa por si misma de la tormenta tiroidea,

esto en pacientes no hipertiroideos.

Anteriormente, la cirugia tiroidea fue el principal precipitante de una crisis
tirotdxica, sin embargo debido a la preparacion prequirargica y al incremento en el
uso de iodo radioactivo, actualmente ha disminuido la frecuencia de tormenta
tiroidea postquirdrgica. *™** Ahora se reconoce como el factor precipitante méas
comun a las infecciones. Un tratamiento incompleto o inadecuado de
hipertiroidismo o una interrupcién del mismo, aumentan el riesgo de presentar un
evento de tormenta tiroidea. Por otro lado, se estima que hasta en 25-43% de los
pacientes que se presentan con una crisis tirotoxica, no se identifica un factor

desencadenante obvio.>®
Fisiopatologia

Se desconocen los mecanismos fisiopatolégicos exactos que convierten una
tirotoxicosis no complicada en una tormenta tiroidea. Se propone como hipoétesis
mas aceptada una mayor respuesta a hormonas tiroideas, generalmente asociada
a una abrupta disponibilidad aumentada de hormonas libres y union de las mismas

a los receptores de hormonas tiroideas. >°

No se ha demostrado una diferencia en los niveles de T3 y T4 totales entre los
pacientes con tormenta tiroidea y tirotoxicosis no complicada. En el estudio de
Brooks y Waldstein, se encontré6 una mayor concentracion en T4 libre significativa
en pacientes con tormenta tiroidea, a pesar de niveles de T4 total similares.*® Esto
sugiere una disminucion en la capacidad de union de las hormonas a las
proteinas transportadoras, asociada probablemente a diversos estresores o bien,

una disminucion de dichas proteinas, lo cual condicionaria un aumento de las



hormonas libres y de las concentraciones intracelulares. La rapidez con que los
niveles de hormonas libres se elevan, determinaria la presentacion clinica. A pesar
de estas observaciones, no se han reportados otros estudios que demuestren
diferencias significativas en niveles de hormonas tiroideas libres entre pacientes

con tormenta tiroidea y tirotoxicosis no complicada.” *

Se ha propuesto también la relacion en la activacion adrenérgica como posible
mecanismo de una crisis tirotoxica en la cual, un aumento en la densidad de los
receptores beta-adrenérgicos o modificaciones en las vias de sefalizacion
postreceptor, condicionarian una respuesta aumentada a catecolaminas
enddgenas, a pesar de niveles normales de las mismas. Niveles elevados de
adenosin monofosfato ciclico (AMPc), el segundo mensajero para la mayoria de
los receptores B-adrenérgicos, han sido identificados en pacientes con

hipertiroidismo. *°

Cuadro clinico

El diagnéstico de tormenta tiroidea es fundamentalmente clinico. A pesar de
multiples descripciones de su cuadro clinico, es caracteristica la afeccion a nivel

termorregulador, cardiovascular, sistema nervioso central y gastrointestinal. >*

La fiebre elevada y fuera de proporcion a una aparente infeccién, es casi
universal. °> La hipertermia en una crisis tirotoxica puede representar un defecto en
la termorregulaciéon a nivel hipotalamico o bien, un incremento en la tasa

metabdlica basal, con un incremento en la oxidacién de lipidos. 3

Las manifestaciones cardiovasculares mas frecuentemente observadas son
trastornos del ritmo como taquicardia sinusal (generalmente desproporcionada a la
enfermedad de base o a la fiebre), fibrilacion auricular (FA) u otras taquiarritmias
supraventriculares. ®* Inicialmente, se presenta un estado hiperdindmico, con

vasodilatacion periférica secundaria a la accion directa de hormonas tiroideas, y



una presion de pulso elevada. El incremento del gasto cardiaco, asociado a
taquiarritmias puede conducir a falla cardiaca aguda, isquemia miocardica e
incluso choque cardiogénico. > Por otro lado, se han reportado casos de falla

cardiaca secundaria a cardiomiopatia dilatada reversible asociada.’

Las manifestaciones en sistema nervioso central se encuentran casi
invariablemente presentes, y van desde agitacion psicomotriz, delirio, confusion,
estupor y coma. > Se han reportado crisis epilépticas y eventos de isquemia
cerebral. La presencia de manifestaciones neurologicas al diagndstico, ha sido

asociada a mayor morbilidad (secuelas a largo plazo) y mortalidad. * "8

Los pacientes con tormenta tiroidea pueden ademas presentar manifestaciones
gastrointestinales que incluyen nausea, vomito y diarrea. La disfuncion hepéatica
puede ser directamente consecuencia del hipertiroidismo o deberse a congestion
hepatica o hipoperfusion secundaria a disfuncion cardiovascular. La presencia de
ictericia se ha asociado a peor pronéstico. *’ Una forma menos frecuente pero
posible de presentacion constituye el abdomen agudo, probablemente causado
por alteraciones en la regulacion neurohormonal de la actividad eléctrica muscular

géstrica que puede conllevar a trastornos de la motilidad.?
Diagnostico

A pesar de multiples descripciones de casos de tormenta tiroidea, fue hasta 1993
que Burch y Wartofsky, desarrollaron un sistema estandarizado en el que
asignaron una puntuacibn numérica a cada uno de los diferentes signos y
sintomas de la tormenta tiroidea, estableciendo criterios diagndsticos basados en
el total obtenido (Escala de Burch y Wartofsky) (BWS) (anexo 1). * Asi, los
autores propusieron una puntuacién mayor o igual a 45 puntos como altamente
sospechosa de tormenta tiroidea, con una elevada sensibilidad a expensas de su
especificidad, de tal forma que una limitante de este sistema es que la distincién

entre hipertiroidismo grave concomitante con otras enfermedades graves también



(sepsis, insuficiencia cardiaca aguda) y tormenta tiroidea desencadenada por
éstas Ultimas no es posible. A pesar de ello, dicho sistema ha sido aceptado

ampliamente desde su presentacion.

De forma mas reciente, en 2012, un grupo de la Asociacion Japonesa de Tiroides
(JTA), formul6 nuevos criterios diagndésticos basados en el andlisis de la serie mas
grande de tormenta tiroidea realizado en su poblacion. En este nuevo sistema se
analizé la presencia de manifestaciones caracteristicas de afeccidn organica
clasica, con tirotoxicosis establecida. En la serie de casos japonesa se encontro
una frecuencia cardiaca mayor de 130 latidos por minuto en méas del 75% de los
pacientes analizados, 84% tuvieron sintomas neuroldgicos, 69% gastrointestinales
y 40% presentaron datos de falla cardiaca. 76% de todos los pacientes con
tormenta tiroidea tenian mas de 3 manifestaciones organicas, consistentes con
falla organica mdltiple. El diagnostico de acuerdo a este sistema se basa de tal
forma, en la combinacion de sintomas neurologicos, fiebre, taquicardia, falla
cardiaca congestiva y afeccion gastrointestinal, mas que en una puntuacion
absoluta, obteniendo de acuerdo a dichas combinaciones categorias diagndsticas
TS1 y TS2 (JTAS) (anexo 2). » * 7 No obstante que las primeras guias de
tratamiento exclusivamente dedicadas al manejo de tormenta tiroidea publicadas
en 2016, realizadas por la JTA, favorecen el uso de esta escala diagnostica, aun
no existen estudios prospectivos que validen su uso en poblacién diferente a la

japonesa.*> Por otro lado, se discute su menor sensibilidad respecto a la BWS.

En una serie de 25 casos de tormenta tiroidea, se comparé ambas escalas
diagnésticas (BWS y JTAS). En 20 casos la BWS fue mayor o igual a 45 puntos,
mientras que en los 5 casos restantes la puntuacion se encontro entre 25-44
puntos. Estos 5 casos, no fueron detectados por la JTAS, lo cual sugiere mayor
sensibilidad de la primera, si se incluye una puntuacion intermedia (inminencia de

tormenta tiroidea). > *



No obstante la discusion actual de la asertividad diagnéstica, tanto la Asociacion
Americana de Tiroides (ATA) y la JTA, y los autores de dichas escalas, remarcan
la importancia del juicio clinico al decidir la instauracion de un tratamiento oportuno

ante la sospecha o confirmacién de un caso de tormenta tiroidea. **

Por otro lado, a pesar de que no existe un corte definitivo de niveles de T3y T4
séricos que puedan diferenciar entre una tormenta tiroidea y tirotoxicosis no
complicada, y por tanto no deberian ser indispensables en el diagnostico e inicio
de tratamiento de la misma, si es tomada en cuenta la medicion de T4 libre para
definir un diagnéstico definitivo versus uno probable de acuerdo a la JTA, ademas
de que una completa evaluacion de TSH, T4 y T3 libre puede ser util en el
contexto de seguimiento y manejo posterior; sin embargo, es importante recordar
gue multiples factores pueden modificar el valor sérico total de estas hormonas,

particularmente T3, como farmacos y enfermedades graves. 35,20

Otras alteraciones en estudios de laboratorio, que pueden observarse en el
contexto de una tormenta tiroidea, pero que son completamente inespecificos son
leucocitosis, elevacion de BUN, hipercalcemia y alteracién de los niveles séricos
de glucosa. *°

Tratamiento

El tratamiento de los pacientes con tormenta tiroidea debe ser iniciado tan pronto

el diagndstico sea sospechado, dada la alta mortalidad asociada a esta condicion.”

La estrategia de tratamiento puede dividirse a grandes rasgos en: 1) tratamiento
dirigido a evitar la sintesis y liberacion de hormonas tiroideas (tratamiento
antitiroideo), 2) terapia dirigida a minimizar los efectos periféricos tisulares de las
hormonas circulantes, 3) tratamiento de soporte de la descompensacién sistémica,

4) tratamiento del evento precipitante y complicaciones y 5) terapia definitiva.?



Las tionamidas son los farmacos de primera linea en el tratamiento antitiroideo.
Esta clase de farmacos evitan la sintesis nueva de hormonas tiroideas a traves de
la inhibicion de la yodacién de los residuos de tirosina mediados por la enzima
peroxidasa tiroidea (TPO). Las tionamidas incluyen los imidazoles (metimazol) y
tiouracilos (propiltiouracilo). Ambos farmacos suelen utilizarse en dosis mas
elevadas que las usadas habitualmente en hipertiroidismo no complicado. La dosis
de metimazol (Unico farmaco disponible en México) recomendada por la ATA, es
de 60-80 mg por dia, en dosis divididas cada 4-6 horas, sin embargo otros autores
recomiendan dosis hasta de 120 mg por dia. Existen preparaciones rectales en
supositorios, con baja variabilidad en su biodisponibilidad, para pacientes sin via
oral accesible. El metimazol intravenoso se encuentra comercializado Unicamente
en Europa, sin embargo, se ha realizado su preparacion e implementado su uso
en reportes de caso en Estados Unidos.> “® No se encontraron diferencias
significativas en mortalidad ni gravedad de la enfermedad, al comparar el
tratamiento con metimazol o propiltiouracilo, incluso se encontré una menor
incidencia de efectos adversos con el uso de metimazol y la normalizaciéon de
niveles séricos de hormonas tiroideas mas rapida, de tal forma que la JTA

considera de primera eleccién el uso del primero.?*

El yodo no radioactivo también puede disminuir la sintesis de nuevas hormonas
tiroideas, al inhibir la oxidacion y organificacion, efecto conocido como Wolff-
Chaikoff. Ademas, el yodo inorganico también bloquea la liberacion de hormonas
formadas a la sangre, al inhibir la liberaciébn de iodotironinas (T3 y T4) de la
tiroglobulina. Existen varias preparaciones orales de yodo inorganico, por ejemplo
como yoduro de potasio o como solucion de lugol, ambas disponibles en nuestro
pais en farmacias especializadas en su preparacion. Las dosis recomendadas,
son de 5 gotas cada 6 horas (0.25ml o 250mg) de yoduro de potasio u 8 gotas
cada 6 horas para la solucién de lugol. Es importante que la dosis de yodo se
administre al menos 30 a 60 minutos después de las tionamidas, esto con el
objetivo de evitar que el yodo administrado sirva como sustrato para la formacién

de nuevas hormonas y empeore el hipertiroidismo.? #°



La terapia combinada de tionamidas y yodo, cuando se utiliza de forma apropiada,

pueden disminuir los niveles séricos de T4 hasta cerca de lo normal en 4 o 5 dias.”

El litio es un tratamiento de segunda linea, cuando no es posible utilizar
tionamidas o yodo inorganico. Funciona al inhibir el acoplamiento de unidades de
yodotirosina para formar T3 o T4. La dosis recomendada es de 300 mg cada 6 u 8
horas con monitoreo frecuente de niveles séricos (meta de 0.6-1mEg/L). Otro
farmaco de segunda linea es la colestiramina, la cual disminuye la circulacion
enterohepatica de hormonas tiroideas, al unirse a la iodotironina, por lo que es

especialmente (til en tirotoxicosis facticia.® %

Desde 1957, farmacos antiadrenérgicos han sido utilizados en casos de crisis
tirotéxicas.?>* Actualmente, el bloqueo beta-adrenérgico es una parte integral en
el manejo de la tormenta tiroidea. El propanolol es el farmaco mas cominmente
usado, tanto en el hipertirodismo no complicado como en el complicado, dado su
antagonismo no selectivo B-adrenérgico y la disminucion de la conversion
periférica de T4 en T3 concomitante. La dosis via oral recomendada puede ser
hasta de 60 a 120 mg cada 6 horas, de acuerdo a los efectos obtenidos. 3 La JTA
favorece sin embargo el uso de bloqueadores selectivos beta 1, como el esmolol. *

Por otro lado, el tratamiento de soporte en estos pacientes, que por si mismos se

consideran criticamente enfermos, es indispensable.

El manejo incluye la modulacion de los sintomas y signos ocasionados por la
tirotoxicosis, como es hipertermia, deshidratacion secundaria a diaforesis y/o
sintomas gastrointestinales, en muchos casos falla cardiaca congestiva, arritmias
cardiacas, agitacion o psicosis, en los cuales no existe una pauta particular para
pacientes con tormenta tiroidea, salvo evitar el uso de salicilatos y la acotacion por

la JTA del uso preferencial de betabloqueo selectivo.* %



De igual forma, es fundamental el tratamiento de factores precipitantes, como
infecciones concomitantes, que en casos complicados pueden presentarse
ademas en el contexto de neutropenia grave, asi como el manejo de cualquier

desequilibrio metabélico relacionado. *°

Se ha observado la afeccion en el eje hipotdlamo- hipdfisis- suprarrenal en el
contexto de tirotoxicosis, con una disminucion teorica en la reserva adrenal. A
pesar de un incremento en la produccion de cortisol por las glandulas
suprarrenales para compensar el elevado metabolismo de glucocorticoides en
estados de hipertiroidismo, existe una respuesta adrenal disminuida en relacién al
grado de estimulacién dada.”®> De tal forma, el tratamiento conjunto con
corticoesteroides en pacientes con tormenta tiroidea es recomendado, por un lado
para evitar desencadenar una posible crisis suprarrenal y por otro, de forma
concomitante, se ha demostrado la discreta disminucion de la conversion de T4 en
T3 periférica por esteroides. Se recomienda una dosis de estrés con 300 mg de

hidrocortisona de carga, seguido de 100 mg cada 8 horas.?®

La plasmaféresis se ha utilizado desde 1970, para el tratamiento de casos
refractarios de tormenta tiroidea, en los cuales existe un deterioro clinico a pesar
del uso de terapias convencionales, o bien el uso de terapias convencionales no
es posible por la presentacion de efectos adversos graves, como neutropenia
grave. Desde entonces, existen numerosos reportes de casos, en los que se han
utilizado diversas técnicas, y que han demostrado su efectividad en reducir los
niveles de hormonas tiroideas de forma rapida asociados a mejoria clinica. A
pesar de dichas respuestas, actualmente se considera s6lo una opcion terapéutica
en casos refractarios, aunque algunos autores proponen su uso de forma
temprana. *> ?°?" La Sociedad Americana de Aféresis (ASFA), recomienda una
frecuencia cada 2-3 dias, con mediciones antes y después de niveles de
hormonas tiroideas libres.”® Es importante resaltar que el efecto de la
plasmaféresis es transitorio y su uso debe considerarse como terapia puente a un

tratamiento definitivo, como lo es el yodo radioactivo o la tiroidectomia.
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El tratamiento quirdrgico de urgencia en tormenta tiroidea, es decir tiroidectomia
subtotal o casi total, generalmente se reserva a tres casos: 1) pacientes con
deterioro clinico o falta de mejoria en las primeras 24-48 horas, a pesar de
tratamiento meédico intensivo adecuado, 2) pacientes que desarrollan efectos
adversos graves secundarios al wuso de tionamidas (agranulocitosis,
trombocitopenia grave) y 3) pacientes con comorbilidades graves que requieren
resolucién total de su hipertiroidismo, principalmente enfermedades cardiacas.?
Es importante sin embargo, realizar todas las medidas de estabilizacion y
preparacion prequirargicas disponibles, entre ellas plasmaféresis o bien, el uso de
contrastes intravenosos yodados. Posterior a la cirugia, el uso de tionamidas
puede suspenderse, sin embargo los betabloqueadores y esteroides deben

retirarse de forma paulatina. ***?

De forma ideal, el manejo de pacientes con diagndstico de tormenta tiroidea

deberia realizarse en unidades de terapia intensiva (UTI), °

sin embargo, en
paises con recursos economicos limitados y por tanto camas de cuidados criticos
insuficientes, como el nuestro, criterios objetivos de ingreso a UTI que podemos
utilizar son los propuestos por la JTA, dado que demostraron asociacion con
peores desenlaces, son: 1) pacientes con choque circulatorio, 2) coagulacion

vascular diseminada o 3) falla multiorganica.*

Prondstico

El prondstico de los pacientes que presentan un evento de tormenta tiroidea
depende generalmente de la oportuna identificacion del cuadro e instauracion
consecuente del tratamiento adecuado, asi como la respuesta al mismo. Las tasas
de mortalidad asociada han mejorado significativamente en las ultimas series
reportadas. Sin embargo, a pesar de una mejoria en las tasas de mortalidad, se
ha reportado morbilidad significativa, principalmente en relacion a secuelas
neurolégicas secundarias a hipoxia cerebral, enfermedad vascular cerebral e

incluso psicosis a largo plazo. *°
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b. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La tormenta tiroidea es una complicacion poco frecuente del hipertiroidismo, pero

potencialmente letal.

Las tasas de mortalidad asociadas a tormenta tiroidea han disminuido
significativamente al comparar los primeros y ultimos reportes de casos, lo cual se
debe probablemente a un reconocimiento temprano del problema y la instauracion
oportuna del tratamiento adecuado, asi como a la mejoria en los cuidados de
soporte otorgados en las unidades de urgencias y terapia intensiva actuales. Sin

embargo, a pesar de dichos avances la mortalidad aun asciende al 10%.

Debido a la poca frecuencia de presentacion de esta entidad, existe relativamente
poca informacion internacional, salvo estudios relacionados al Nationwide Survey
en Japodn, y en nuestro pais existe casi ninguna informacién del tema, incluyendo

nuestro Instituto.
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c. JUSTIFICACION

El Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran es un
centro de tercer nivel y de referencia nacional, particularmente para enfermedades
endocrinolégicas y sus complicaciones, de forma que, enfermedades poco
comunes como lo es la tormenta tiroidea o crisis tirotoxica, pueden observarse con
mayor frecuencia que en otros centros. Es importante la descripcibn completa y
detallada de estos casos, para generar informacién de una entidad poco estudiada

en nuestro pais.

Conocer las caracteristicas de los pacientes que presentaron tormenta tiroidea y
los desenlaces de estos eventos, permitird una mayor comprensién de dicha
entidad, lo cual constituye el primer paso para lograr un mejor manejo de la

misma, tanto en nuestro Instituto como en otros hospitales del pais.
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d. OBJETIVOS

1. Objetivo primario

Conocer las caracteristicas epidemiologicas y clinicas, asi como los

factores asociados a desenlaces adversos en pacientes con diagndstico de

tormenta tiroidea, atendidos en el INCMNSZ dentro del periodo de estudio.

2. Objetivos secundarios

1.
2.

Determinar la mortalidad asociada a tormenta tiroidea en el INCMNSZ.
Diferenciar la frecuencia de afeccion organica/sistémica por tormenta
tiroidea.

Establecer la correlacion entre las caracteristicas epidemioldgicas,
clinicas y bioguimicas y la puntuacion de escalas diagnosticas de
tormenta tiroidea.

Establecer la correlacion entre las caracteristicas epidemioldgicas,
clinicas y bioquimicas y mortalidad, dias de estancia hospitalaria e
ingreso a unidad de terapia intensiva.

Conocer las complicaciones, secuelas y seguimiento en pacientes con

diagnéstico de tormenta tiroidea.
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e. HIPOTESIS

No aplica por ser un estudio descriptivo, observacional.
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Il. METODOLOGIA

a. Disefio del estudio

Estudio observacional, retrospectivo y descriptivo.

b. Recoleccion de datos

Se utilizaron los datos de pacientes valorados en el servicio de urgencias y
hospitalizacion del INCMNSZ, de abril de 1999 a marzo de 2018, con diagndéstico
de ingreso o diagndstico principal en hospitalizacion de tormenta tiroidea, esto

mediante solicitud de lista de registros con dichos diagndésticos en archivo clinico.

Se revisaron los expedientes fisicos, archivos electronicos (ehCOS Clinic) y
archivo de laboratorio (Labsis), de los pacientes reportados con diagnéstico de

tormenta tiroidea en el periodo de tiempo especificado.

c. Criterios deinclusiéon y exclusion

1. Criterios de inclusion: pacientes atendidos en el servicio de urgencias u
hospitalizacion del INCMNSZ con diagnéstico de ingreso o diagndstico

principal de tormenta tiroidea.

2. Criterios de exclusién: pacientes con diagndéstico de tormenta tiroidea
quienes no cumplieron, posterior a revision de expediente, puntaje mayor

de 45 puntos en escala Burch-Wartofsky.

3. Criterios de eliminacion: pacientes con informacion incompleta en

expediente fisico y expedientes electronicos.
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d. Anélisis estadistico

Se realizé estadistica descriptiva, mediante medidas de tendencia central, con
medias y desviacion estandar para variables de distribucién normal y mediana

con intervalos para las variables de distribucion no normal.

Se utilizaron pruebas estadisticas como exacta de Fisher y Chi cuadrada para
comparaciones univariadas de variables categoricas, t de student para
comparaciones univariadas de variables continuas con distribucion normal y U
de Mann-Whitnney para variables continuas con distribucion no normal. Se
consideré un valor de p< 0.05 como significancia estadistica. Se realiz6 analisis
univariado y multivariado por regresion logistica de los valores significativos en

el analisis univariado para buscar factores asociados a desenlaces adversos.

El andlisis estadistico se realizé con el Software SPSS version 21.

e. Definicién de variables

Ver anexo 3.
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.  RESULTADOS

Se obtuvo el registro de 98 pacientes con un evento codificado como diagndstico
de ingreso o diagndstico principal de tormenta tiroidea o crisis tirotoxica atendidos
en el area de urgencias u hospitalizacion del INCMNSZ. Se realizdé una revision
primaria de los expedientes fisicos y electronicos de los 98 pacientes. En 13
eventos el diagnostico de crisis tirotoxica no fue justificado (presentaron una
puntuacion en la escala de Burch-Wartofsky menor a 45 puntos) o el motivo de
ingreso correspondiente a la fecha codificada fue diferente. En 5 casos, aunque el
diagnostico de tormenta tiroidea fue correcto, no se encontrdé informacion

suficiente del evento en los expedientes.

De tal forma, se analizaron 80 casos de tormenta tiroidea, con un primer evento
registrado en abril de 1999 y el dltimo en marzo de 2018. En el afio 2010 se
reportd el mayor nimero de casos, con 12 eventos registrados (Gréfica 1).

Caracteristicas clinicas y demograficas basales

De la poblacién estudiada, 55 pacientes fueron mujeres (68.8%). La edad
promedio de presentacion fue de 31.8 + 9.98 afios (17-58). En 56 pacientes (70%),
existia el diagnostico previo de hipertiroidismo, de los cuales 54 (93.4%)
correspondieron a bocio téxico difuso (Enfermedad de Graves), con una mediana
del tiempo de evolucion del mismo de 12 meses (0-5-120). Al analizar el tiempo de
evolucion de hipertiroidismo en pacientes con diagndstico establecido al momento
del evento de tormenta tiroidea, y comparar entre pacientes que requirieron
estancia en UTI o no, se observo una diferencia significativa (p< 0.05), con un
tiempo promedio mas largo en pacientes que requirieron estancia en UTI, 21 vs 6

meses.
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39 pacientes, de los 56 con diagndstico previo de hipertiroidismo, se encontraban
tomando tratamiento dirigido al mismo, con farmacos antitiroideos (metimazol) y/o

betabloqueo, asi como en 2 casos esteroides, 1 lugol y 3 levotiroxina.

25 (31.3%) de los 80 pacientes, presentaban comorbilidades al momento del
evento de tormenta tiroidea, sin ser significativa la comparacion entre los que

requirieron ingreso a UTI (p= 0.242) (Tabla 1).

Caracteristicas relacionadas al episodio de tormenta tiroidea

Los episodios de tormenta tiroidea fueron mas frecuentes en primavera (30%). En
60 casos (75%) se identific6 un factor precipitante, siendo mas frecuente un
proceso infeccioso agudo, de los que 22% correspondié a infecciones de vias
respiratorias superiores, seguido de neumonia e infecciones de vias urinarias,
ambas con 9 casos (11.3%). Pacientes con neumonia como factor precipitante,

requirieron con mayor frecuencia ingreso a UTI (p= 0.018).

El motivo de consulta al servicio de urgencias mas frecuente fue fiebre, reportado
en 25 casos (31.3%), sin embargo al agrupar los sintomas por sistemas afectados,
las manifestaciones cardiovasculares (palpitaciones, dolor toracico y disnea)
fueron predominantes con el 40%, dentro de las cuales 22 pacientes acudieron por
palpitaciones. 14 pacientes refirieron como motivo de consulta sintomas
gastrointestinales (diarrea, ictericia, dolor abdominal). De los 7 pacientes que
acudieron a urgencias por manifestaciones neurolégicas, 3 consultaron por

psicosis y 1 por movimientos anormales de tipo corea.

La mediana de puntuacion de la escala de Burch-Wartofsky al diagnostico fue de
57 puntos, con un rango de 45 a 105. Aunque el puntaje fue mayor en pacientes
gue requirieron ingreso a UTI, con una mediana de 70 (45-100) vs 55 (45-105),

esta diferencia no fue estadisticamente significativa (p= 0.062) (Tabla 2).
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Manifestaciones clinicas

Tres cuartas partes de todos los pacientes (76%) presentaron a Su ingreso
manifestaciones neuroldgicas. La agitacion/ inquietud o intranquilidad, fue la mas
frecuente con un 58.8%. Se reportaron 8 (10%) pacientes con psicosis y 5 (6.3%)

con deterioro del estado de alerta (Gréfica 2).

El 83.8% (67 casos) presentaron sintomas gastrointestinales. 53 pacientes
presentaron diarrea (66.2%) y 21 pacientes ictericia o hiperbilirrubinemia (26.25%).

En 14 casos se presentaron de forma concomitante ambas manifestaciones.

Se reportaron manifestaciones cardiovasculares en 33 de los 80 casos estudiados
(41.3%), 23 de los cuales correspondieron a manifestaciones graves: 16 por
disnea en reposo (NYHA 4), 5 por edema pulmonar agudo y 2 por choque
cardiogénico. Proporcionalmente los pacientes con manifestaciones de
insuficiencia cardiaca requirieron ingreso a UTI de forma significativa (p=0.011)
(Gréfica 3).

Casi todos los pacientes presentaron un ritmo cardiaco anormal (96.3%), siendo
esta la manifestacion clinica mas frecuente, sin embargo en dos terceras partes
(66.3%), el ritmo correspondid a taquicardia sinusal. En 20 pacientes (25%) se
documento fibrilacién auricular y en 4 (5%) otras taquiarritmias supraventriculares.
La mediana de frecuencia cardiaca fue de 130 latidos por minuto (Ipm) (rango 88-
230). Aun considerando de forma independiente de las manifestaciones
cardiovasculares, las taquiarritmias fueron mas prevalentes en pacientes que

requirieron ingreso a UTI (p=0.020) (Tabla 3).

De acuerdo a la JTAS, de los 80 casos de nuestra poblacién 12 no cumplieron
criterios diagnésticos para tormenta tiroidea. Se reporté el mismo porcentaje de
manifestaciones neurolégicas (76.3%), 38 pacientes cumplieron el criterio de
fiebre (47.5%), 63 (78.8%) de sintomas gastrointestinales, 43 (53.8%) de
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frecuencia cardiaca (al requerir al menos 130 Ipm) y 23 (28.8%) de insuficiencia
cardiaca (al eliminarse el criterio de edema periférico respecto a la BWS). De
forma similar fue significativa la presencia de insuficiencia cardiaca en pacientes

que requirieron ingreso a UTI (p=0.001) (Tabla 4) (Gréfica 4).

Pardmetros de laboratorio relacionados al episodio de tormenta tiroidea

La mediana de TSH fue de 0.02 (rango 0 — 0.38). Solo en 5 de los 80 casos se
cuantifico T4 libre, debido a disponibilidad de dicho estudio en el INCMNSZ en los
afos de los eventos reportados. La mediana de T3 total fue de 3.78 (rango 0.59-
28.96), con un valor menor significativo en pacientes con requerimiento de UTI (p
<0.001). La T4 total reportada fue de 234.3 (rango 0 - 1390) (Tabla 5).

Tratamiento recibido

El tratamiento fue generalmente combinado con farmacos antitiroideos,
betabloqueadores, yodo inorganico, esteroides y litio. 70 de los 80 pacientes
recibieron tratamiento antitiroideo con metimazol. 75 (93.8%) recibieron
betabloqueo, 54 (67.5%) yodo inorganico (lugol). El tratamiento complementario
utilizado consistié en antibiéticos, antipsicéticos y antiarritmicos diferentes de los
betabloqueadores. En 9 casos (11.3%) se realiz6 tiroidectomia emergente durante

la hospitalizacién (Tabla 6).

Desenlaces y seguimiento

De los 80 pacientes de nuestra poblacion, 5 fallecieron (6.3%). Las causas de
muerte consignadas fueron: choque séptico en 2 casos, choque cardiogénico en 2
casos y 1 muerte referida por hiperkalemia. 17 pacientes (21.3%) ingresaron a la
unidad de terapia intensiva, el resto fueron atendidos en el area de observaciones
urgencias, con posterior ingreso a piso de hospitalizaciéon. La mediana de estancia

en UTI fue de 4 dias (1-32), mientras que la mediana de estancia hospitalaria de
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todos los pacientes fue de 4 dias (1-61); 2 pacientes (2.5%) tuvieron una estancia
hospitalaria prolongada (mayor a 32 dias).** En 15 pacientes se presentaron
complicaciones durante su hospitalizacion, de los cuédles 6 (7.5%) presentaron
paro cardiorrespiratorio. Solo 39 pacientes (48.8%) continlan un seguimiento
actual en el INCMNSZ, de estos el 87.2%, no presentan ninguna secuela a largo
plazo en relacion al evento de tormenta tiroidea, ni han presentado otra crisis
tirotoxica. 3 pacientes tienen tratamiento permanente por arritmias cardiacas y 2

pacientes tienen secuelas neurolégicas (tabla 7).

Las caracteristicas de los 5 pacientes fallecidos se muestran en Tabla 8. Destaca
que ninguno tenia comorbilidades. Todos cumplieron criterios por BWS y JTAS
para tormenta tiroidea. 4 de ellos presentaron bilirrubina total mayor a 3mg/dL y 4

manifestaciones graves de insuficiencia cardiaca.

Factores asociados a desenlaces adversos

Se consideraron desenlaces adversos la mortalidad, ingreso a unidad de terapia
intensiva, estancia hospitalaria prolongada, presentar alguna complicacion y
secuelas permanentes. Se buscaron factores asociados a presentar dichos
desenlaces, con énfasis en el requerimiento de ingreso a UTI, por tener una n
mayor (17 casos) y una asociacion tedrica a mayor gravedad clinica (no evaluada
objetivamente). En el andlisis multivariado se encontr6 como significativa la
presencia de insuficiencia cardiaca definida por la JTA, como factor de riesgo para
ingreso a unidad de terapia intensiva (OR 4.95; 95% IC 1.38-17.81) y de presentar
alguna complicacion (OR 6.97; 95% IC 1.09-44.75). El tratamiento con metimazol
resulté ser factor protector para complicaciones (OR 0.02; 95% IC 0.00-0.22).
Ademas la presencia de fiebre también resulté factor protector de ingreso a UTI
(OR 0.22; 95% IC 0.05-0.92) (Tablas 9 y 10).
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IV. DISCUSION

En la serie reportada por Angell y colobaradores™, de 25 casos de tormenta
tiroidea y 125 con tirotoxicosis no complicada, 64% de la poblacién fueron
mujeres, con un promedio de edad de presentacién de 46 afios. De forma similar,
el grupo japonés de Akamizu’ reporté proporciones hombre: mujer de 1:3 a 1:4 en
los pacientes diagnosticados con sus criterios, con un promedio de edad de 44.6
afos. Nuestra poblacidon se comportd de forma semejante en relaciéon a la
distribucion hombre-mujer (68.8% mujeres), aunque la edad fue menor (31.8

anos).

La enfermedad tiroidea autoinmune, representa la primera causa de
hipertiroidismo a nivel mundial. ** Ambas series reportaron una prevalencia
cercana a 95% de bocio téxico difuso (Enfermedad de Graves), como causa
subyacente de tirotoxicosis, tanto en pacientes con diagnéstico previo de
hipertiroidismo, como aquellos que debutaron con un episodio de tormenta
tiroidea. En nuestra poblacibn encontramos un 93.4% de pacientes con
enfermedad de Graves. A diferencia de lo reportado, en donde los nimeros fueron
significativamente menores, en nuestro estudio un 70% tenia un diagndstico previo
de hipertiroidismo, con una mediana de evolucion del padecimiento de 12 meses y
el 48.8% tenia algun tipo de tratamiento antitiroideo al presentar el evento de
tormenta. ** Esto puede explicar porque también, a diferencia de lo reportado por
Akamizu’ en donde el principal precipitante constituy6 el mal apego a tratamiento,
en nuestra poblacion lo fueron los procesos infecciosos, principalmente
infecciones de vias respiratorias superiores; contrario a lo esperado, se cuenta con
mejor apego al tratamiento médico en nuestra poblacion. Ademas, ningun evento
fue precipitado por cirugia tiroidea, lo que indica la mejoria en el manejo

perioperatorio de estos pacientes.
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Dado que los mecanismos fisiopatolégicos de la tormenta tiroidea alun no se
encuentran definidos, el diagnéstico contintia siendo fundamentalmente clinico.*
Actualmente, las escalas diagnosticas disponibles, la escala de Burch y Wartofsky
y la escala de la Sociedad Japonesa de Tiroides, se basan en sintomas de
sistemas caracteristicamente afectados: termorregulador, cardiovascular,
neurolégico y gastrointestinal. " *° La principal diferencia entre ambas consiste en
que la primera es un sistema de puntuacién acumulativa, mientras que la segunda

se basa cualitativamente en combinaciones de sintomas descritos.% 3

Aun después del desarrollo de la escala japonesa, la mayoria de las series
reportadas de tormenta tiroidea utilizan los criterios desarrollados por Burch y

14 condujeron el primer estudio, fuera de los

Watofsky. Angell y colaboradores,
descritos por el grupo japonés, en el que incluyeron ambas escalas, aunque el
criterio diagnostico inicial fue definido de forma subjetiva (valoracion por un
experto). Sin embargo es cierto que lo infrecuente de esta enfermedad, y el no

tener un estandar de oro en su diagnaostico dificulta su estudio prospectivo.

Debido a lo anterior, en este estudio decidimos incluir ambas escalas diagnésticas
y se dio énfasis especial a las caracteristicas clinicas presentadas por los
pacientes, que hasta hoy en dia constituyen la principal guia junto al juicio clinico

para iniciar un tratamiento oportuno.

Del 100% de nuestra poblacion (80 pacientes), incluidos en el estudio con base en
un puntaje mayor a 45 puntos de acuerdo a BWS, 12 pacientes no cumplieron
diagnéstico de tormenta tiroidea de acuerdo a JTAS. Por otro lado, debido a la
ausencia de medicion de niveles de hormonas tiroideas libres en nuestro estudio,
la mayoria de estos diagnosticos fueron dados como TS2 (sospecha de tormenta
tiroidea) (Anexo 2). En otros estudios comparativos de ambas escalas, *
incluyeron la categoria de “tormenta tiroidea inminente” de acuerdo a BWS, en el
gue puntuaban de 25-44 puntos (anexo 1), y al analizarlo de acuerdo a JTAS, se

observd que cumplian criterios para su diagnéstico (TS 1 o TS2).
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De tal forma es posible, que al agregar al presente estudio, pacientes con esta
categoria diagnostica, se puedan observar mas casos con diagnostico de acuerdo
a JTA. Ademés incluir controles con tirotoxicosis, sin tormenta tiroidea definida,
puede favorecer el estudio comparativo de ambas escalas, ademas de factores

relacionados a desenlaces adversos.

Muy similar a lo observado por Akamizu’, tres cuartas partes (76.3%) de nuestra
poblacidon presentaron sintomas en sistema nervioso central, alrededor del 40%
datos de insuficiencia cardiaca definidos por la BWS y 47.5% tuvieron una
temperatura mayor o igual a 38°C, sin embargo encontramos mayor prevalencia
de manifestaciones gastrointestinales con hasta 83.8%, a diferencia del 69.5%

reportado.

En relaciébn a las manifestaciones neuroldgicas merece atencién la acotacion
respecto a la falta de una diferenciacién precisa entre sintomas leves y
moderados, a decir especialmente de lo referido como “agitacion” y lo referido
como “intranquilidad”, dado que en la JTAS los primeros son excluidos. Debido a
ello, decidimos incluir lo consignado en el expediente como “ansiedad”, “agitacion”
o “intranquilidad”, como sintoma neuroldgico. En el mismo sentido, a diferencia de
lo descrito por Ono Y. y colaboradores, 2 la presencia de afeccién al estado
mental no se asocid en nuestro estudio a desenlaces adversos, incluidos
mortalidad, ni secuelas a largo plazo’. Analizar de forma separada la
sintomatologia moderada o grave de manifestaciones neuroldgicas, como lo
realizado por Swee**, definida como psicosis, deliio o extrema letargia, es

probable que favorezca su asociacion a mortalidad y otros desenlaces adversos.

Las manifestaciones gastrointestinales, fueron especialmente prevalentes en
nuestra poblacion, y de ellas, existi6 un niamero importante de manifestaciones
graves definidas como hiperbilirrubinemia o ictericia. A pesar de no alcanzar
significancia estadistica debido al bajo numero de muertes, es relevante

mencionar que de los 5 pacientes que murieron, 4 presentaban niveles de
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bilirrubina mayores a 3mg/dL, lo cual sugiere un dato de gravedad, como

proponen las observaciones de Akamizu. *

A diferencia del cuadro tradicionalmente descrito de tormenta tiroidea >°, en el que
la fiebre es un signo casi universal, Akamizu’ reporté una frecuencia de
presentacion de 41.5%, similar a lo observado aqui, sin embargo si constituye un
motivo frecuente de consulta al servicio de urgencia, o que probablemente
favorezca un diagnostico mas oportuno, y podria explicar el factor protector
encontrado para ingreso a UTI en nuestro trabajo (OR 0.22; 95% IC 0.05-0.92).

Datos de insuficiencia cardiaca y taquicardia son manifestaciones comunes de la
tormenta tiroidea. * En el estudio conducido por Akamizu, ’ en el que se excluyen
manifestaciones leves de insuficiencia cardiaca (edema de miembros pélvicos), la
presencia de disnea en reposo, edema agudo pulmonar y choque cardiogénico,
ademas de la presentacién de fibrilacién auricular la cual puede verse favorecida
en el contexto de falla cardiaca y a su vez generar mayor grado de insuficiencia,

se asociaron a mayor mortalidad, sin embargo solo en el analisis univariado.

En nuestra poblacion encontramos una mayor prevalencia de fibrilacion auricular,
con un 25%. De forma consistente ademas, se encontrdé una asociacion entre la
presencia de insuficiencia cardiaca con manifestaciones graves y arritmias
cardiacas, al ingreso de estos pacientes a la unidad de terapia intensiva (OR 4.95;
95% IC 1.38 -17.81) y de presentar alguna complicacion durante su
hospitalizacion, incluido paro cardio-respiratorio (OR 6.97; 95% IC 1.09 -44.75).
Por otro lado, aunque sin significancia estadistica y similar a lo observado con las
manifestaciones gastrointestinales (hiperbilirrubinemia), 4 de los 5 pacientes
fallecidos presentaron manifestaciones graves de insuficiencia cardiaca, 3

presentaron choque cardiogénico en su evolucién y 2 fibrilacién auricular.

La mortalidad observada en este estudio (6.7%) fue menor a la reportada

tradicionalmente (10-30%), y en la observada por los estudios japoneses (10.7%).
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%7 Es muy probable que esta disminucién en la mortalidad sea cada vez més

reportada, debido al gran avance a nivel mundial en el manejo de soporte de los
pacientes criticos en las nuevas unidades de terapia intensiva. Ademas, la
implementacion cada vez mas frecuente de diferentes técnicas de plasmaféresis
en el manejo de casos refractarios de tormenta tiroidea, y la discusion actual de
una implementacion de la misma de forma més temprana en el manejo de estos
pacientes, constituye una opcién terapéutica en casos particularmente graves. 2’
En nuestro estudio no se reportd ningun caso tratado con plasmaféresis, y de los
80 pacientes, en 9 casos se realizo tiroidectomia de urgencia.

En el estudio de Akamizu, *

" se enfatiz6 en que a pesar de una disminucién
considerable de la mortalidad secundaria a tormenta tiroidea en la actualidad, la
presencia de secuelas graves a largo plazo aun es significativa. En este estudio es
muy probable un nimero infraestimado de las mismas debido al alto porcentaje de
pacientes que perdieron seguimiento en nuestro Instituto (48.8%), sin embargo es
importante conocer que las principales son las relacionadas a hipoxia cerebral por

hipoperfusién probablemente secundaria a estado de choque, " *

y Su asociacion
a presentacion de manifestaciones neurolégicas, lo que implica el reconocimiento
oportuno de los mismos y también desde el &rea de cuidados criticos, la

implementacion de una rehabilitacion precoz.
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V. CONCLUSIONES

La tormenta tiroidea es una entidad clinica grave, que requiere un
reconocimiento oportuno, con el objetivo de la instauracion de un
tratamiento adecuado, sin embargo con un mejor prondstico en la

actualidad a diferencia de lo tradicionalmente descrito.

No existe un estandar de oro en el diagndstico de una crisis tirotoxica, sin
embargo tanto la escala de Burch- Wartofsky, como la desarrollada por la
Asociacion Japonesa de Tiroides, constituyen una herramienta fundamental
en la evaluacién de pacientes con tirotoxicosis y sospecha de tormenta
tiroidea. Ambas se complementan, sin embargo ninguna sustituye el juicio

clinico en la toma de decisiones terapéuticas.

Los datos del perfil tiroideo, no son utiles en el diagnéstico de tormenta

tiroidea, ni se correlacionan con la gravedad de la misma.

Los procesos infecciosos constituyen el principal precipitante de las crisis
tirotoxicas, seguido de un apego irregular al tratamiento antitiroideo.

La presentacion de manifestaciones graves de insuficiencia cardiaca es un
factor de riesgo para desenlaces adversos, incluido ingreso a terapia

intensiva y complicaciones hospitalarias.
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VIl. ANEXOS, TABLAS Y GRAFICAS

Anexo 1. Escala de puntuacién de Burch y Wartofsky para el diagndstico de
tormenta tiroidea

Criterio Puntaje Criterio Puntaje
Disfuncién termoreguladora Disfuncién gastrointestinal- hepéatica
Temperatura (°F) Manifestacion

99.0-99.9 5 Ausente 0
100.0-100.9 10 Moderada (diarrea, 10
101.0-101.9 15 nausea/ vomito, dolor
102.0-102.9 20 abdominal)
103.0-103.9 25 Grave (ictericia, coma) 20
=2104.0 30
Disfuncién cardiovascular Alteracion del sistema nervioso central
Taquicardia (Ipm) Manifestacion
100-109 5 Ausente 0
110-119 10 Leve (agitacion) 10
120-129 15 Moderada (delirio, 20
130-139 20 psicosis, letargia)
2140 25 Grave (convulsion) 30
Fibrilacion auricular Factor precipitante
Ausente 0 Ausente 0
Presente 10 Presente 10
Insuficiencia cardiaca congestiva Puntaje total
Ausente 0 Tormentatiroidea 245
Leve 5 Tormenta inminente 25-44
Moderada 10 Tormenta poco probable <25
Grave 20

Tomado de referencia 4

Ipm latidos por minuto
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Anexo 2. Criterios diagnésticos de tormenta tiroidea del JTA

Prerrequisito para diagnostico

Presencia de tiroxicosis con niveles séricos elevados de tryodotironina libre (T3L) o
tiroxina libre (T4L).

Sintomas

1. Manifestaciones del sistema nerviosos central (SNC): inquietud, delirio, psicosis,
somnolencia/ letargia, coma (escala de coma japonesa = 1 o escala de coma de
Glasgow <14).

2. Fiebre: 238°C.

3. Taquicardia: = 130 latidos por minuto, con o sin fibrilacion auricular.

4. Insuficiencia cardiaca congestiva (ICC): edema pulmonar, estertores subcrepitantes
en mas de la mitad del campo pulmonar, choque cardiogénico, o clase IV de la New
York Heart Association o clase Il en la clasificacion de Killip.

5. Manifestaciones gastrointestinales (Gl)/ hepaticas: ndusea, vomito, diarrea o
bilirrubina total = 3.0 mg/dL.

Diagnostico

Grado

Combinacion de

Requerimientos para el diagnostico

de TS caracteristicas
Primera Tirotoxicosis y al menos una manifestacion de SNC y
TS1 . ., . ; . . .
combinacién fiebre, taquicardia, ICC o manifestaciones GI.
Combinacion Tirotoxicosis y al menos la combinacion de 3 de las
TS1 : : : . ; . .
alternativa manifestaciones fiebre, taquicardia, ICC o sintomas Gl.
Primera Tirotoxicosis y una combinacién de al menos dos de los
TS2 L S o . . \ .
combinacion siguientes: fiebre, taquicardia, ICC o manifestaciones Gl.
TS? Combinacion Pacientes que cumplen el diagnéstico de TS1 pero no se
alternativa cuenta con medicion de niveles séricos de T3L o T4L.

TS tormenta tiroidea. TS1, diagndstico definitivo; TS2, diagndstico de sospecha.

Tomado de referencia 4
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Anexo 3. Definicidn de variables

. UNIDAD DE TIPO DE
VARIABLE DEFINICION OPERACIONAL MEDICION VARIABLE
. Paciente con BWS = 45 puntos a su 0=No Cualitativa
Tormenta tiroidea | . . s SN
ingreso al hospital. 1=Si dicotomica
Consignado en el expediente al 0= Hombre Cualitativa
Sexo - o L
momento de la evaluacion. 1= Mujer Dicotomica
Tiempo transcurrido desde el I
L ~ Cuantitativa
Edad nacimiento hasta el evento de tormenta Afios :
S discreta
tiroidea.
Dias de estancia Tlerlnpq tra}nscurrlldk(]) de§d|e el |Ingreso a . Cuantitativa
intrahospitalaria cualquier area de ospital y el egreso Dias discreta
documentado en el expediente.
Dlagn_ostlco Consignado en el expediente al 0=No Cualitativa
previo de L . SO
. L momento de la evaluacion. 1= Si dicotémica
hipertiroidismo
. En pacientes con diagndstico previo de
Tiempo de ! s . : oL
- hipertirodismo, tiempo transcurrido Cuantitativa
evolucion de . M . Meses i
; L entre el diagnostico y la presentacion discreta
hipertiroidismo s
del evento de tormenta tiroidea.
En pacientes con diagndstico previo de
Tratamiento h!pertlrod|smo, toma.de farmacos 0=No Cualitativa
. dirigidos a su tratamiento al menos 24 . S
previo 1= Si dicotomica
h antes del evento de tormenta
tiroidea.
. Consignado en el expediente como 0= No Cualitativa
Precipitante factor desencadenante de tormenta s S
T 1=Si dicotomica
tiroidea.
0= infeccioso
Consignado en el expediente al 1= Susper_15|on de
. i tratamiento -
Tipo de momento de la evaluacion. En 5= Mal a pedo a Cualitativa
precipitante pacientes con un precipitante B Peg nominal
identificado tratamiento
' 3=1131
4= otros
. - 0=IVRS
En pacientes con precipitante _ . I
. . . . ) o ) T, 1= Neumonia Cualitativa
Tipo de infeccion | infeccioso, qué tipo de infeccién _ )
resentaron 2=1VU nominal
P ) 3= Otras
Escala de Burch- Puntaje cons!gnado. en expgcﬁente con Cuantitativa
base en manifestaciones clinicas Puntos :
Wartofsky ) discreta
descritas.
0= Fiebre
Motivo de Slnto_ma que mQ'E'VO a! p_aC|ente a _1: Neurploglc_o Cualitativa
acudir a valoracién médica, consignado | 2= Gastrointestinal .
consulta . _ . nominal
por sistema afectado. 3= Cardiovascular
4= Otro
Manifestaciones | Consignado en el expediente al 0=No Cualitativa
neurolégicas momento de la evaluacion. 1=Si dicotomica
T.'po de. . Consignado en el expediente al .0: Agltgq|on/ Cualitativa
manifestacion S intranquilidad )
. momento de la evaluacion. o nominal
neurolégica 1= Psicosis
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2= letargia

3= 0Otro
Temperatura Consignado en el expeqlente al Grados Celsius Cuant_|tat|va
momento de la evaluacion. continua
Manifestaciones | Consignado en el expediente al 0=No Cualitativa
gastrointestinales | momento de la evaluacion. 1=Si dicotémica
0= diarrea
1=
. hiperbilirrubinemia
Tipo de . . L .
. . Consignado en el expediente al 2= diarrea e Cualitativa
manifestacion o . e . . )
; . momento de la evaluacion. hiperbilirrubinemia nominal
gastrointestinal RN -~
3= Nausea/ vomito
4= Otro
0= No
Insuficiencia Consignado en el expediente al 1= Leve Cualitativa
cardiaca momento de la evaluacion. 2= Moderada dicotomica
3= Grave
Frecuencia Consignado en el expediente al . . Cuantitativa
) . Latidos por minuto :
cardiaca momento de la evaluacion. discreta
o Consignado en el expediente al 0=No Cualitativa
Arritmias - s SOV
momento de la evaluacion. 1=Si dicotémica
0= Taquicardia
sinusal
. T Consignado en el expediente al 1= Fibrilacion Cualitativa
Tipo de arritmia o X :
momento de la evaluacion. auricular nominal
3= Otra taquicardia
supraventricular
o El paciente cumple criterios _
Dlagnostl_co_ de diagndsticos de acuerdo a JTA, O__ No Cualitativa
tormenta tiroidea ; 1=TS1 ,
determinado con base en datos _ nominal
por JTA - : . 2=TS2
clinicos consignados en el expediente.
Criterio SNC por | Determinado con base en datos 0=No Cualitativa
JTA clinicos consignados en el expediente. 1=Si dicotémica
Criterio fiebre por | Determinado con base en datos 0=No Cualitativa
JTA clinicos consignados en el expediente. 1=Si dicotémica
Criterio FC por Determinado con base en datos 0=No Cualitativa
JTA clinicos consignados en el expediente. 1=Si dicotémica
. Cf.'“?”O . Determinado con base en datos 0= No Cualitativa
insuficiencia L. . . s SOV
; clinicos consignados en el expediente. 1= Si dicotémica
cardiaca por JTA
Criterio gastro Determinado con base en datos 0=No Cualitativa
intestinal por JTA | clinicos consignados en el expediente. 1=Si dicotémica
TSH Rango de referencia 0.03- 5 muU/ L Cuant_ltatlva
continua
T4L Rango de referencia 0.63- 1.34 ng/ dL Cuant_ltatlva
continua
T3T Rango de referencia 1.16 — 3.85 nmol/ L Cuant_ltatlva
continua
TAT Rango de referencia 77.22 — 154.44 nmol/ L Cuant_ltatlva
continua
Bilirrubina total Rango de referencia 0.3 — 1.2 mg/ DI Cuant_|tat|va
continua
Tratamiento Farmacos utilizados dirigidos al i Cualitativa
antitiroideo tratamiento de tormenta tiroidea. nominal
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_ . Consignado en el expediente al 0=No Cualitativa
Tiroidectomia - e SO
momento de la evaluacion. 1=Si dicotomica
0= Antibidticos
Farmacos utilizados ademas de los 1= Antipsicoéticos o
. A A Cualitativa
Otro tratamiento | dirigidos a tratar el evento de tormenta 2= antiarritmicos no .
I nominal
tiroidea. betabloqueadores
3= Otros
Consignado en el expediente al 0=No Cualitativa
UTlI i o SN
momento de la evaluacion. 1= Si dicotomica
Tiempo transcurrido entre ingreso a la
Dias UT unlda_ld c;le tg(apla intensiva y egreso a Dias Cugnt|tat|va
hospitalizacién, domicilio o discreta
fallecimiento.
o Consignado en el expediente al 0=Si Cualitativa
Complicaciones . _ ST
momento de la evaluacion. 1= No dicotémica
Mortalidad Muerte consignada en el expediente. 0:_ N? C.uah}atllva
1=Si dicotémica
Causa de Consignado en el expediente al i Cualitativa
mortalidad momento de la evaluacion. nominal
Tiene seguimiento actual en el _ —
_— - 0=No Cualitativa
Seguimiento INCMNSZ, con valoracion al menos en p SOUPAN
e ~ 1= Si dicotémica
los ultimos 3 afios.
Lesion o afeccion permanente 0= No Cualitativa
Secuelas consecuente del evento de tormenta s SOUPN
. 1= Si dicotémica
tiroidea.
. Consignado en el expediente al O:Pardlovqsgular Cualitativa
Tipo de secuela S 1= Neuroldgica .
momento de la evaluacion. nominal

1= Otra
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas basales

Parametro Total Requirié UTI | No requirio UTI P
(n = 80) (n=17) (n =63)

Edad 31.8+9.98| 32.8+9.17 31.5+10.23 0.620°

Sexo n (%) n (%) n (%)

Mujeres 55 (68.8) 11 (64.7) 44 (69.8) 0.770°
Hombres 25 (31.3) 6 (35.3) 19 (30.2) '

Diagndstico previo de 56 (70.0) 10 (58.8) 46 (73.0) 0.371°

hipertiroidismot
Bocio toxico difuso 54 (93.4) 9 (90.0) 45 (97.8)

Bocio toxico 2 (3.6) 1 (10.0) 1(2.2) 0.328"
multinodular

Tiempo de evolucion§ 12(0.5- | 21 (12-72) 6 (0.5-120) 0.040° ¥

(meses) 120)

Tratamiento previo 39 (48.8) 5 (29.4) 34 (54.0) 0.102°
Metimazol 36 (45.0) 5 (29.4) 31 (49.2) 0.177°
Betabloqueo 34 (42.5) 4 (23.5) 30 (47.6) 0.099"

Comorbilidad presente | 25 (31.3) 3 (17.6) 22 (34.9) 0.242°

Los valores son expresados en medias + DE, medianas con minimos, maximos y rangos para variables
continuas, n (%) para variables categoricas. UTI Unidad de terapia intensiva.

TLos porcentajes de bocio téxico difuso y bocio toxico multinodular se calcularon en el subgrupo de pacientes
con diagndstico previo de hipertiroidismo. §Tiempos calculados para los pacientes con diagndstico previo de
hipertiroidismo. ¥ Diferencia significativa entre los grupos (p < 0.05).

a. Valor obtenido mediante prueba t de Student para muestras independientes.
b. Valor obtenido mediante prueba exacta de Fisher
a. Valor obtenido mediante prueba U de Mann-Whiney
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Tabla 2. Caracteristicas relacionadas al episodio de tormenta tiroidea

Parametro Total Requirié UTI | No requirio UTI P
(n = 80) (n=17) (n =63)
Estacion del afio
Primavera 24 (30.0) 5 (29.4) 19 (30.2)
Verano 17 (21.3) 5 (29.4) 12 (19.0) 0.7662
Otofio 20 (25.0) 3(17.6) 17 (27.0) '
Invierno 19 (23.8) 4 (23.5) 15 (23.8)
Precipitante previo 60 (75.0) 15 (88.2) 45 (71.4) 0.214°
Infeccién 40 (66.7) 9 (60.0) 31 (68.9)
Suspension de tx 9 (15.0) 4 (26.7) 5(11.1)
Mal apego a tx 7 (11.7) 1(6.7) 6 (13.3) 0.588%
I-131 reciente 3 (5.0) 1(6.7) 2 (4.4)
Otro 1(1.7) 0 (0.0) 1(2.2)
Tipo de infeccidn
IVRS 18 (22.5) 3(17.6) 15 (23.8) 0.749°
Neumonia 9 (11.3) 5 (29.4) 4 (6.3) 0.018° ¥
VU 9(11.3) 1 (5.9) 8 (12.7) 0.676"
Otra 4 (5.0) 0 (0.0) 4 (6.3) 0.573°
Motivo de consulta
Termorregulador 25 (31.3) 3 (17.6) 22 (34.9) 0.242°
SNC 7 (8.8) 0 (0.0) 7 (11.1) 0.335°
Gastrointestinal 14 (17.5) 5 (29.4) 9 (14.3) 0.162°
Cardiovascular 32 (40.0) 9 (52.9) 23 (36.5) 0.269"
Otro 2 (2.5) 0 (0.0) 2 (3.2) 1.000°
Escala de Burch- 57.5, (45 - 70, (45 - 55, (45 —105) 0.062°
Wartofsky 105) 100)

Los valores son expresados en medianas con minimos, maximos y rangos para variables continuas, n (%)
para variables categoricas. UTI Unidad de terapia intensiva Tx tratamiento IVRS infeccion de vias respiratorias

superiores VU infeccion de vias urinarias SNC sistema nervioso central.

¥ Diferencia significativa entre los grupos (p < 0.05).

a. Valor obtenido mediante prueba de chi cuadrada.
b. Valor obtenido mediante prueba exacta de Fisher.
c. Valor obtenido mediante prueba U de Mann-Whiney
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Tabla 3. Manifestaciones clinicas de los pacientes con tormenta tiroidea

Manifestaciones Total Requirio UTI | No requirié UTI P
(n = 80) (n=17) (n =63)
Neuroldgicas 61 (76.3) 13 (76.5) 48 (76.2) 1.000%
Ninguna 19 (23.8) 4 (23.5) 15 (23.8)
Agitacion/ inquietud 47 (58.8) 10 (58.8) 37 (58.7)
Psicosis 8 (10.0) 0 (0.0) 8 (12.7) 0.140°
Letargia 5 (6.3) 3 (17.6) 2 (3.2)
Otras 1(1.3) 0 (0.0) 1(1.6)
Gastrointestinal 67 (83.8) 14 (82.4) 53 (84.1) 1.000%
Ninguna 13 (16.3) 3 (17.6) 10 (15.9)
Diarrea 39 (48.8) 5 (29.4) 34 (54.0)
Ictericia/ 7 (8.8) 2 (11.8) 5(7.9)
Hiperbilirrubinemia 0.273P
Diarrea e 14 (17.5) 6 (35.3) 8 (12.7) )
hiperbilirrubinemia
Nausea o0 vomito 5 (6.3) 1(5.9) 4 (6.3)
Otra 2 (2.5) 0 (0.0) 2(3.2)
Insuficiencia cardiaca 33 (41.3) 12 (70.6) 21 (33.3) 0.011°¥
Sin datos de IC 47 (58.8) 5 (29.4) 42 (66.7)
Edema periférico 10 (12.5) 1(5.9) 9 (14.3)
Disnea en reposo 16 (20.0) 7 (41.2) 9 (14.3) 0.002° ¥
Edema pulmonar agudo 5 (6.3) 2 (11.8) 3 (4.8)
Chogue cardiogénico 2 (2.5) 2 (11.8) 0 (0.0)
Arritmia 77 (96.3) 17 (100.0) 60 (95.2) 1.000%
Ninguna 3 (3.8) 0 (0.0) 3 (4.8)
Taquicardia sinusal 53 (66.3) 8 (47.1) 45 (71.4) 0.020° ¥
Fibrilacion auricular 20 (25.0) 6 (35.3) 14 (22.2) '
Otra TSV 4 (5.0) 3 (17.6) 1(1.6)
Frecuencia cardiaca (Ipm) 130, (88 — 140, (90 — 130, (88 — 190) | 0.363°
230) 230)
Temperatura (°C) 37.75, (36.0— | 37.0, (36.0 — 38.0, (36.0 — 0.104°
42.0) 39.7) 42.0)

Los valores son expresados en medianas con minimos, maximos y rangos para variables continuas, n (%)
para variables categéricas. UTI Unidad de terapia intensiva. IC insuficiencia cardiaca TSV taquicardia
supraventricular. Lpm latidos por minuto.

¥ Diferencia significativa entre los grupos (p < 0.05).

a. Valor obtenido mediante prueba exacta de Fisher.
b. Valor obtenido mediante prueba de chi cuadrada
c. Valor obtenido mediante prueba U de Mann-Whiney.
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Tabla 4. Criterios de tormenta tiroidea del Japanese Thyroid Association

Manifestacion Total Requirié UTI | No requirio UTI pa
(n = 80) (n=17) (n = 63)

Neurologica 61 (76.3) 13 (76.5) 48 (76.2) 1.00
Fiebre 38 (47.5) 4 (23.5) 34 (54.0) 0.031¥
FC =130 Ipm 43 (53.8) 9 (52.9) 34 (54.0) 1.000
Insuficiencia cardiaca 23 (28.8) 11 (64.7) 12 (19.0) 0.001¥
Gastrointestinal 63 (78.8) 13 (76.5) 50 (79.4) 0.749
Diagnaostico

No cumple criterios 12 (15.0) 0 (0.0) 12 (19.0)

Probable 64 (80.0) 15 (88.2) 49 (77.8) 0.067"

Definitivo 4 (5.0) 2 (11.8) 2(3.2)

Los valores son expresados en n (%). UTI Unidad de terapia intensiva FC frecuencia cardiaca Ipm latidos por
minuto. ¥ Diferencia significativa entre los grupos (p < 0.05).

a. Valor obtenido mediante prueba exacta de Fisher.
b. Valor obtenido mediante prueba de chi cuadrada.

Tabla 5. Parametros de laboratorio relacionados

Estudio de Total Requirié UTI | No requirié UTI pa
laboratorio (n =80) (n=17) (n=63)
TSH (mU/L) 0.02, (0.00 — 0.02, (0.00 — 0.02, (0.00 — 0.804
0.38) 0.06) 0.38)
T4 libre (ng/dL) 5.94, (4.42 - | 5.58,(5.22 — 6.14, (4.42 — 0.800
87.30) 5.94) 87.30)
T3 total (nmol/L) | 3.78, (0.59 — 2.34, (0.59 — 4.26, (0.92 — <0.001 ¥
28.96) 6.88) 28.96)
T4 total (nmol/L) | 234.3, (0.0— | 186.1, (24.95 - 256.8, (0.0 — 0.009 ¥
1390.0) 295.46) 1390.0)
Bilirrubina total 1.10, (0.17 — 1.20, (0.60 — 1.10, (0.17 — 0.103
(mg/dL) 16.35) 16.35) 12.80)
Albumina (g/dL) 3.35, (0.00 — 2.90, (1.90 - 3.50, (0.00 — 0.004
4.90) 4.20) 4.90)

Los valores son expresados en medianas con minimos, maximos y rangos. UTI Unidad de terapia intensiva.

TSH tirotropina T4 tiroxina T3 triyodotironina. ¥ Diferencia significativa entre los grupos (p < 0.05).

a. Valor obtenido mediante prueba U de Mann-Whiney
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Tabla 6. Tratamiento recibido

Tratamiento médico n (%)
Metimazol 70 (87.5)
Ipodato de sodio 5 (6.3)
Lugol 54 (67.5)
Esteroide 59 (73.8)
Betabloqueo 75 (93.8)
Litio 2 (2.5)

X, (Rango)

Numero de farmacos 4, (0-5)

Tratamiento complementario n (%)
Antibidtico 35 (43.8)
Antipsicético 3 (3.8)
Antiarritmicot 1(1.3)
Otro 1(1.3)

Tiroidectomia 9 (11.3)

Los valores son expresados en medianas con minimos, maximos y rangos para variables continuas, n (%)

para variables categoricas. 1 Diferente de betabloqueador.
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Tabla 7. Desenlaces y seguimiento

Desenlace n (%)
Requerimiento de UTI 17 (21.3)
X, (Rango)
Estancia en UTI{ (dias) 4,(1-32)
n (%)
Complicaciones 15 (18.8)
Paro cardiorrespiratorio 6 (7.5)
Neutropenia grave y fiebre 6 (7.5)
Otra 3 (3.8)
Mortalidad intrahospitalaria 5(6.3)
Seguimiento posterior a egreso ¥ 39 (48.8)
Secuelas§
Ninguna 34 (87.2)
Cardiovasculares 3 (3.8
Neurolégicas 2 (2.5)
X, (Rango)
Estancia hospitalaria (dias) 4,(1-61)
n (%)
Estancia hospitalaria prolongada (= 32 dias) £ 2 (2.5)

Los valores son expresados en medianas con minimos, maximos y rangos para variables continuas, n (%)
para variables categoricas. T Calculado sélo para los pacientes que requirieron UTIL. ¥ NUmero de pacientes
con seguimiento actual en el INCMNSZ (ultima valoracion al menos en 2015) § Calculado solo para los

pacientes con seguimiento posterior al egreso. £ Tiempo definido en referencia 31.
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Tabla 8. Caracteristicas de los pacientes fallecidos

1 2 3 4 5
Edad 28 36 35 31 36
Comorbilidad No No No No No
Diagnostico de Bocio tdxico No No Bocio téxico No
Hipertiroidismo difuso difuso
Precipitante Suspensién No Suspensién Infeccioso Infeccioso
tratamiento tratamiento (IVRS) (neumonia)
Puntaje en 75 70 85 50 75
BWS
Diagndéstico por Si Si Si Si Si
JTAS
Neurolégico Agitacion No Letargia Agitacion No
Gastrointestinal Diarrea Diarrea Diarrea No Diarrea
Bilirrubina total 3.1 5.34 3.1 1.2 16.35
(mg/dL)
Insuficiencia No Choque Choque Disnea en Disnea en
cardiaca cardiogénico | cardiogénico reposo reposo
Arritmias Taquicardia Fibrilacion Taquicardia Fibrilacion Taquicardia
sinusal auricular sinusal auricular sinusal
Frecuencia 135 150 150 120 220
cardiaca (Ipm)
Complicaciones | Paro cardio Neumonia Paro cardio | Infarto agudo | Paro cardio
respiratorio hospitalaria respiratorio al miocardio | respiratorio
Causa de Hiperkalemia Choque Choque Choque Choque
muerte séptico cardiogénico | cardiogénico séptico

IVRS infeccion de vias respiratorias superiores BWS Burch Wartofsy scale JTAS Japanese Thyroid
Association scale Ipm latidos por minuto
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Tabla 9. Factores asociados a requerimiento de ingreso a UTI

Univariado?® Multivariado®
Parametro OR IC 95% p OR IC 95% P ¥
Tiempo de evolucion 1.00 | (0.98,1.02) | 0.782
(1 =1 mes)
Neumoniat (1 = si) 6.15 | (1.44,26.30) | 0.014
Insuficiencia cardiaca | 7.79 | (2.40,15.28) | 0.001 | 4.95 | (1.38,17.81) | 0.014
segun JTA (1 = Si)
Fiebre (1 = Si) 0.26 | (0.08,0.89) | 0.032 | 0.22 | (0.05,0.92) | 0.038
Albimina (1=1g/dL) | 042 | (0.19,0.91) | 0.029 | 0.46 | (0.19,1.11) | 0.085

tNo se incluyé al andlisis multivariado debido a que los casos de neumonia contribuyen al criterio de
insuficiencia cardiaca de la Japanese Thyroid Association. ¥ Diferencia significativa entre los grupos (p < 0.05).

UTI Unidad de terapia intensiva.

a. Andlisis univariado mediante regresion logistica bivariada.
b. Analisis multivariado incluyendo las variables que resultaron significativas en el andlisis univariado.

Tabla 10. Factores asociados a presentar alguna complicacion

Univariado® Multivariado®
Parametro OR IC 95% P OR IC 95% P ¥
Escala de Burch- 1.06 | (1.02,1.10) 0.003
Wartofskyt (1 = 1 punto)
Bilirrubina total (1 =1 1.29 | (1.03,1.61) 0.027 | 1.11| (0.73,1.68) | 0.636
mg/dL)
Albumina (1 =1 g/dL) 0.24 | (0.09,0.63) | 0.004 | 0.45]| (0.10,2.06) | 0.302
Insuficiencia cardiaca 8.00 | (2.33,27.47) | 0.001 | 6.97 | (1.09,44.75) | 0.041
segun JTA (1 = Si)
Tratamiento con 0.01| (0.0,0.09) |<0.001|0.02| (0.00,0.22) | 0.002
metimazol
Tratamiento con 0.13| (0.02,0.84) | 0.033 | 0.25| (0.01,9.05) | 0.447
betabloqueador

1tNo se incluy6 al andlisis multivariado debido a que incluye los criterios de insuficiencia cardiaca e ictericia
gue esta en relacion a la concentracion de bilirrubina total. ¥ Diferencia significativa entre los grupos (p <
0.05). JTA Japanese Thyroid Association.

a. Andlisis univariado mediante regresion logistica bivariada.
b. Analisis multivariado incluyendo las variables que resultaron significativas en el analisis univariado.
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Gréafica 1. Nomero de casos de tormenta tiroidea por afio
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Grafica 2. Frecuencia relativa de manifestaciones clinicas
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Grafica 3. Grado de insuficiencia cardiaca
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Gréfica 4. Ingreso a UTI en pacientes con criterio de insuficiencia cardiaca de
acuerdo ala escaladel JTA
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