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OBJETIVO

Conocer los resultados gque se han logrado en el Departamento de Endocrinologia
Pedidtrica del Hospital General en el Centro Médico La Raza, con la administra

cifn de dSsis terap@utica de 1311 en pacien:es hipertiroideos secundarios a -

Enfermedades de Graves Besadow o Bocio Téxico Difuso.



ANTECEDENTES CIENTIFICOS

El hipertiroidismo es una entidad patoldgica caracterizada por una produccidn
excesiva de hormonas tiroideas, que con pocas excepciones es producida por el
Bocio TSxico Difuso con Exoftalmos, la Enfermedad de Plummer, el adenoma -
téxico multinodular, la tiroiditils subaguda, la tiroiditis crénica en fase -~

inicial o Hashitoxicosis, y finalmente la latrogénica. (1,2).

Es bilen sabido que el hipertiroidismo es producido en un 70% de los casos por
la Enfermedad de Graves Basedow, en la cual se han descrito factores inmunita
rios que son esenclales para desencandenarla, destacando las inmunoglobulinas
estimuladores de la tiroides, conocidas también como TSI o Factor Estimulador

de Accidn Prolongada.

Las alteraciones inmunoldgicas descritas anteriormente, afin fio estdn blen -~
definidas como causa o consecuencia dentro del proceso patoldgico. En las -~
#ltimas décadas, tres para ser exactos, el tratamiento del hipertiroidismo =~

secundario o Enfermedad de Graves Basedow consiste en:

a) Manejo médico a base de drogas Inhibldoras de la produccidn de hormonas -
‘tiroideas.
~ b) Tiroidectomia subtotal.

c¢) Radioterapla con 1311.

Existia gran controversia para el tratamiento de cualquiera de las modalida-

. des, especificamente al uso de l311

, se le asumifa como efecto secundario la
. induccidn de neoplasis tiroideas, infertilidad, mutaciones gen&ticas, leuce-
. mia, carcinomas a otros niveles, en animales de experimentacidn sometidos a

" dicha terapéutica. (3,4,5).



Los informes internacionales a partir de 1961 con respecto a los pacientes
pedidtricos portadores de hipertiroidismo tratados con 1311, seflalan en -
casuisticas importantes y con seguimiento de hasta 20 afios, la ausencia de
efectos colaterales consecPtivos a la radiacidén con 1311, tales como la -
aparicidn de carcinoma tiroideo, carcinoma a otros drganos, leucemia o =

alteraciones genéticas en los descendientes de las mujeres tratadas. (6,7).

El promedio de ddsis administrada de 131y que mostrd resultados satisfacto

rios fue de 10mCi con promedio de 0,136mCi/gramo de tiroides (8,9).

Se ha descrito que algunos pacientes han requerido de una segunda désis, y
nds raramente hasta una tercera para lograr la correcién de su estado hiper
tiroideo, ademds de estas series se sefiala la ausencia de efectos teratdgenos

y el grado de fertilidad semejante al de la poblacidn en general (10).

Otra complicacifn poco frecuente que se presenta a mediano plazo, es el --
hipoparatiroidismo que acompaiia al hipotiroidismo esperado posterior a 1la
administracidn del radioiode (11, 12).

131

EL costo de la terapéutica con I es menor comparativamente al del trata-

miento médico y quirlirgico, hasta en tres veces. (7).

En el informe preliminar del Departamento de Endocrinologia Pedidtrica del
131

Centro Médico La Raza, se concluye que la adiinistraciln dec I 2 nifics -
con hipertiroidismo tiene una incidencia de hipotiroidismo secundario, simi

lar al reportado en adultos. (13).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En el Departamento de Endocrinologia Pedidtrica del Hospital General Centro
Médico La Raza, no se han actualizado hasta el momento los resultados de la

administracidn de 1311 en pacientes hipertiroideos.

Con el presente trabajo de revisidn de expedientes clinicos, pretendemos -

lograr este objetivo.



HIPOTESIS NULA (HO)

El hipertiroidismo por Enfermedad de Graves Basedow o Bocio T8xico Difuso

131

permanece sin cambios con la administracidn de I a dbsis terapdutica.

HIPOTESIS ALTERNA (H1)

El hipertiroidismo por Enfermedad de Graves Basedow o Bocio Tdxico Difuso

31

se corrige con la administracidn de ! I a dosis terapéutica.



IDENTIFICACION DE VARIABLES

INDEPENDIENTE

Tratamiento con ddsis terap€utica de 1311.

DEPENDIENTE

Evolucidn del estado de hipertiroidismo.



DISERO EXPERIMENTAL

TIPO DE ESTUDIO:

Retrospectivo

Transversal

Descriptivo

Observacional

Univariable

Unicondicional 0

Mediante la revisidn de expedientes

clinicos



: mTERIAL Y METODO

se revisaron los expedientes clinicos disponibles de la totalidad de pacientes
en edad pedidtrica, de ambos sexos, con diagnSsticos de hipertiroidismo por -
Enfermedad de Graves Basedow o Bocfo T8xico Difuso, enviados por el Servicio -
de Endocrinologia Pedidtrica para tratamiento con 1311 al Departamento de Medi

cina Nuclear del Centro M&dico La Raza, en el lapso comprendido de el 12 de -

Enero de 1988 al 30 de Mayo de 1992 (Ya que el informe preliminar abarca desde
1980 a 1987).

CRITERIOS DE INCLUSION

—

Pacientes de ambos sexos en edad pedifitrica.

Diagndstico de hipertiroidismo secundario a Enfermedad ‘de Graves Basedow

N

o Boclo T8xico Difuso basado en cuadro clinico y comprobado bioquimicamente.

3. Sin manifestaciones de carcinoma tiroideo.

=

Sin tratamiento quiriirgico previo.
5. Con o sin administracién previa de drogas bloqueadoras de la sintesis de

hormonas tiroideas y propanolol.



CRITERIOS DE

1, Pacientes
2. Pacientes

3. Pacientes

CRITERIOS DE

1. Pacientes

causas de

NO INCLUSION.

fuera de la edad pediitrica.

con diagnéstico de patologia oncoldgica (carcinoma de tiroides).

tratados quiriirgicamente.

EXCLUSION.

con criterios de inclusidn que carecen de expediente clinico por

orden administrativo.



METODOLOGIA

Se revisaron los expedientes de pacientes en edad pedifitrica registrados en

la libreta de control del Departamento de Medicina Nuclear del Centro M&dico
La Raza, que recibieron ddsis terapduticas de 13”‘1 con la elaboracidn de la

hoja de captacidn de datos.

Anotando:

1, Ndmero de afiliacidn del I.M.S.S., nombre, sexo, edad y diagndstico de -
envio,

2. Fecha de administracidn y nlmero de désis de 1311.

De los expedientes clinicos se describid:

1. La evolucidn clinica y bioquimica del hipertiroidismo posterior al trata

miento con 1311, calificindolo como modificado o no.

S

o

considerd modificado en base a:

~

a) Correccidn del hipertiroidismo por estado eutiroideo tanto clinica como

bioquimicamente.

b,

<

Correccién del hipertiroidismo por induccidn al hipotiroidismo determinado

clinicamente como por medicién de hormonas tiroideas circulantes.



ANALISIS ESTADISTICO.

Los datos se analizaron procentualmente, segin el niimero de casos para cada
sexo, nimero de dSsis recibidas, evolucidn' del hipertiroidismo posterior al

tratamiento con 1311 calificada como modificada o no modificada.

Los resultados se representaron por sistema de grdficas sectoriales o sistema

de barras.



CONSIDERACIONES ETICAS

Este protocolo de investigacidn fu& registrado y aprobado en el Departemente
de Ensefianza e Investigacién del Centro Médico La Raza, con niimero de folio
820105, con fecha del:25 de Enero de 1982; y tratdndose de una evaluacidn -
retrospectiva de expedientes clfnicos, no amerita autorizacifn segiin la Ley
General de Salud de la Repiiblica Mexicana para la investigacidn en humanos o

animales,



RECURS0S Y FACTIBILIDAD

Se 1levd a cabo un doble control de identificacidn de los casos y su segui-
nmiento. Inicialmente se revisd la libreta de registro de pacientes sometidos

a tratamiento con 131

I en el Departamento de Medicina Nuclear del Centro -
Médico La Raza en el lapso de estudio; se extrajeron aquellos correspondientes
a los paclentes pedidtricos con diagndstico de Enfermedad de Graves Basedow o

Boclo Téxico Difuso. N

Posteriormente se acudid al archivo del Hospital General C.M.R. donde se ==

anelizé la evolucién de cada paciente segin el expediente clinico.



HOJA DE CAPTACION DE DATOS

Niimero de caso

Nombre:

Afiliacidn I.M.S.S.:

Sexo:
Edad:
Procedencia:
Diagndstico:
Désis de 1311: 1.
2.
3. .
Fecha del Tx: 1.
2.
3.
Respuesta al Tx
eon 131y, MEL—WMELLM

naciones biogquimicas).




DIFUSION DE RESULTADOS

La presente investigacidn se expondrd en trabajo de tesis, en el Congreso
Nacional de Endocrinologia y Nutricién y de ser posible se publicard en -

Revista Médica Especializada.



RESULTADOS :

tn el perfodo de estudio sefialado, se han tratado con 1311, 25 pacientes

pedidtricos higert;:;‘r.oideos, tanto con Enfermedad de Graves Basedow o Bocio
Toxico Difuso. De los cuales 12 habfan recibido previamente propanolol de
1 a 24 meses; 8 se les tratd con la asociacidn propanolol y metimazol entre

1 a 36 meses y sSlo 5 paclentes no se les aplicd tratamiento previo. (Tablas

1-2).

Sus edades fluctuaron entre 4 y 18 afios (con un promedio de 7 afios) corres-
pondiende Z1 pacientes al sexo femenino (84Z) y 4 pacientes al sexo mascu-
lino (167), con una relacidn de 5:1, ver gréfica 1.

Para lograr modificar su estado hipertiroideo, 19 pacientes ameritaron una

ddsis de 1~311 (76%) y 6 recibieron dos dbsis (24%) ver grdfica 2..

Independientemente del niimero de ddsils, durante su scguimiento 18 evolucio-
naron al hipotiroidismo (722) y 7 se han mantenido eutiroideos (28%), por un

perfodo de 4 meses a 3 afios. Grafica 4.

Yo existid relacidn entre la necesidad de aplicar una segunda dbsis y el =

tratamiento previo con propanolol y/o metimazol.

" 131 ’
De los 25 pacientes: 18 recibieron désis finica de I de 10mCi (72%) y 1 de
S0 (4%). A 5 se les administrd dos dbsis de 10mCi (20%) (por persistencia
de 1a patologfa en un perfodo de 5 a 7 meses). Y solamente a un paclente se

le aplicé dos dBsis de 10 y 5SmCi representando un 4%.



- De los 19 pacientes que recibieron una sola désis, 15 evolucionaron al -

hipotiroidismo representando un 60Z del total de la poblacidn estudiada.

" De los cuales 11 lo presentaron en 3 meses (73.3%) uno en 6 meses (6.62),

dos en nueve meses (13.3%Z) y uno en doce meses (6.6%). Grdficas 3 - 4.

Los 4 restantes, lograron el eutiroidismo entre 6 y 9 meses y se mantienen

en este estado hasta su Gltima consulta., Grificas 7 - 8.

En los pacientes que recibleron dos ddsis, tres evolucionaron al hipoti-
roidismo (16%Z) y los 3 restantes, lograron el eutiroidismo en 6 meses =—

después de la segunda dfsis. Grdfica 9.

Tedos los pacicntes que presentaron hipotiroidismo fueron tratados con ~—
terapia sustitutiva con levotiroxina. Y los pacientes eutiroideos conti-

nuan bajo vigilancia.

El perfodo de seguimiento de los casos fué de 30 dfas a 4 afios con un promedio

de 2 afios, en el cual pudo determinarse la ausencia de complicaciones.

Solo una de las pacientes del sexo femenino al llegar a la edad reproduc-

tiva ha tenido dos embarazos normoevolutivos resueltos eutocicamente y con

« 131
productos normales, posteriores a la administracidn de I.



COMENTARIOS

En el informe preliminar, (13). En el que se comprende de 1980 a 1987, de los

12 pacientes ﬁediétricos (10 a 16 afios), incluidos para su manejo con 1311 por

Enfermedad de Graves Basedow, concluimos que el 1311 administrado a nifios ——

hipertiroideos determind una proporcidn de la remisidn de la Tirotoxicosis,

con una incidencia de hipotiroidismo semejante a la observada en pacientes --
hipertiroideos adultos, ain cando en este grupo inicial existiS un subgrupo de
8 pacientes que no presentaron remisidn con la administracién de metimazol, -
nos indujeron por la persistencia de la Tirotoxicosis a la utilizacidn de 1311.

El otro grupo de 4 pacientes fu& directamente tratado con 10mCi de 1311.

Sin embargo, aunque el nimerc no sea muy significativo, si apreciamos que del
grupo que recibid previamente metimazol el 50% presentaron recidiva del hiperti
roidismo posterior a la primera ingestidn de radioyodo por lo que se les admi-

nistrd una segunda d8sis.

P 131
En tanto que sélo uno de los 4 pacientes a los que se les aplicd el I, hubo

la necesidad de aplicar una segunda dfsis por la persistencia del hiperfziroi—

dismo.

Durante el seguimiento de este grupo tnicial >(13),_"‘eI’L‘_ niimero’ de hipotiroideos
se presentd en un lapso de 4 a 6 meses (33%). .

En la presente comunicacidn, que como hemos sefialado, comprende de 1988 a 1992
' 131 .
se ha fncrementads con 25 pacientes mis, a los que han recibide el I, por

lo que 1a experiencia del departamento es de 37 pacientes durante los 12 afios

de estudio.



-~ 10 que explicamos en base a que al no haberse encontrado, manfiestaciones -

colaterales de las que inicialmente se temid, nuestro grupo decidid utilizar

" el radioyodo en un nimero mayor de pacientes.
En esta segunda comunicacidn el tratamiento, ya se aplicd a un nifio de 4 afios,

en tanto que en el inicial el de menor edad fud de 10 afios.

En ambas ocasiones es evidente, como lo han informado otros autores el predo

ninio de sexo femenino, que en nuestro estudio fué de 5:1. Ver grafica I.

El cuadro de hipertiroidismo en este segundo grupo, se modificd con la adminis-

tracion de radiofarmaco, ya que el 72% de ellos cayeron al hipotiroidismo y el

resto se mantenian eutiroideos. Gridfica 3.

Alin cuando nuestra casuistica total de 37 pacientes, no es comparable a la de
otros autores, teniendo en consideracidn que tres cuartas partes de este segundo
grupo logrd el hipotiroidismo, conm la facilidad de su administracidn, la inocui-
dad del mismo, pensamos que es el tratamiento de eleccidn y de que la d&sis wids
efectiva es la de lOmCi, sin necesidad de administrar bloqueadores de la --

sintesis de hormonas tiroideas antes de este tratamiento.

Como es de ficil comprensidn, una vez que los 18 pacientes presentéron hipoti-
roidismo comprobado tanto clinica como bioquimicamente se inicid el tratamien

to sustitutivo con levotiroxina.

Eg §it1} mencionar, como es bien sabido por el Endocrinologo que es mis sen-

cillo controlar el hipotiroidismo que el hipertiroidismo.



Ya que nuestros pacientes eutiroideos, han permanecido en ese estado hasta por

" § afios, sugerimos continuar su vigilancia por el tiempo necesario.

No.es posible como en otras series, categorizar que la administracidn del radio
yodo no afecta la reproducidn, ni la teratogenicidad, ya que sdlo una de las

B pacientes, se ha embarazado en dos ocasiones de forma normal. Sin embargo, --

estamos de acuerdo en que es conveniente reunir mayor niimero de estos pacientes,

- con objeto de detectar cualquier tipo de mutacién. (3,5).
Igualmente concordamos, en que no obstante que hasta el momento en el total de
37 pacientes tratados con d8sis terapéuticas de 131I, es conveniente continuar

proseguir una vigilancia a largo plazo con objeto de ratificar los efectes in-

deseables descritos en la literatura. (3,4,5).

Desde luego si podemos confirmar que tiene menos riesgos que el tratamiento -
quirfirgico y que el costo del mismo es inferior al de otras modalidades tera-

péuticas utilizadas,

ESTA TESR 9 DREE
SAUR DE LA BIBLIGTECA




. CONCLUSTONES:

La adminsitracién del

i,

Lo,

)

7

8

131 ~
I en nifios hipertiroideos con Enfermedad de Graves

Basedow o Bocio Tdxico Difuso:

Es la terap&utica mds efectiva para el manejo de dichla patologia.

Basta en la mayoria de los casos una ddsis de 10mCi de 1311 para modifi-~
car el estado hipertiroldeo en 762 de los casos.

No hay complicaciones asociadas posteriores a la terapéutica de 1:-“']Z con
un seguimiento de 12 afios (Desde la primera comunicacidn).

Hasta la fecha la {inica paclente en edad reproductiva con vida sexual -
activa no tuvo repercusién reproductiva.

Tan pronto como se documentd el Hipotiroidismo secundario a la terapia -

131
con

I se inicid tratamiento oportuno con levotiroxina.

Se necesita continuar con un seguimiento a largo plazo para descartar -
efectos colaterales.

Su administracidn oral es muy ficil para los pacientes pedidtricos.

Su costo y riesgo es menor al utilizado en otro tipo de terapéuticas ya

sea médica o quirlirgica.



PRESENTACION CLINICA DEL HIPERTIROIDISMO

TABLA 1

(Enfermedades Graves y Bocio Tdxico Difuso)

SINTOMAS

Bocio

Exoftalmos
Intolerancia al Calor
Polafagia

Pérdida de Peso
Irritabilidad Angustia
Temblor Fino Distal

Caida del Pelo

Taquicardia/Palpitaciones

Disnea
Fatiga
Diarrea

Piel Humeda-callente

NO.

CASOS

24
20

11

13
20
17

22

11

10

17

PORCENTAJE

447

68%



Y,DETERHINACIONES BIOQUIMICAS INICIALES EN PACIE

TABLA 2

NTES HIPERTIROIDEOS

SOMETIDOS A TRATAMIENTO CON 131I.

NO. CASO

1.
2.
3.
4,

10.
11.
12,
13.
14,
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.
22,
23.
24,
25,

Valores de Referencia

13
T4

TSH

R

N/p

64~190
3.5-12
10

NO REPORTADQ.

13

462
600
722
600
121
600
233
590
N/R
200
600
604
600
400
N/R
345
N/R
300
600

224
623
606
506
600

T4

31
32.5
27.9

24
6.3
24
13.6
24
N/R

5.8

18

25
19.9
16.5
N/R
16.8
N/R
21.2

24

25
14.3
32.5
25.4
20.3
. 34

NO DEMOSTRABLE (no determinable)

TsH

N/D
2.4
0.30
1.6
8.8
0.7
1.8

N/R
1.5
N/R
N/R
N/R
2.3
N/R
N/D
N/R
4.8
N/R
0.4
0.7
0.8
N/R
0.7
N/D
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