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“HIPOTIROIDISMO SECUNDARIO A LA APLICACION DE I'*' EN PACIENTES
PEDIATRICOS CON HIPERTIROIDISMO”

Introduccién: El hipertiroidismo es una de las patologias tiroideas mas frecuentes. El
tratamiento con 1"' ha mostrado ser efectivo y seguro en pacientes pediatricos. La
aparicién del hipotiroidismo o eutiroidismo varia de acuerdo a la dosis de I"*" administrada.
Objetivo: Determinar la frecuencia de hipotiroidismo secundario a la aplicacion de 1" en
pacientes pediatricos con hipertiroidismo, asi como el tiempo de aparicion del eutircidismo
o hipotiroidismo y las dosis de I"*" utilizadas en estos pacientes.

Material y Métodos: Se incluyeron a los pacientes hipertiroideos en seguimiento en el
servicio de Endocrinologia Pediatrica, manejados con "™ se excluyeron aguellos
pacientes que se encontraban manejados con farmacos antitiroideos y los gue no contaran
con expediente clinico. En una hoja de recoleccién de datos se obtuvo informacién sobre
edad, sexoﬁ etiologia del hipertiroidismo, tamano del bocio al momento del diagnéstico,
dosis de I'”" administrada, presencia de recaida asi como valores del perfil tiroideo al
momento del diagnostico del hipertiroidismo y durante la aparicion del hipotiroidismo.
Resultados: Se estudiaron 51 sujetos, 41 mujeres y 10 hombres, con una edad media al
momento del diagndstico del hipertiroidismo de 10.53 + 2.92 afos. 37 casos (72.5%)
correspondieron a enfermedad de Graves y 14 (27.5%) a bocio toxico difuso. En 56.9% de
los casos el tamano del bocio fue 3 veces mas de lo normal. 48 pacientes (94.1%)
recibieron como dosis inicial 10 mCi de 1"', La edad promedio al administrarse la dosis de
1" fue de 10.8 + 263 afos. Solo 5 pacientes (9.8%) presentaron recaida del
hipertiroidismo posterior a la aplicacion de I'*', por lo que requirieron de la administracion
de una segunda dosis. 49 pacientes presentaron hipotiroidismo (96.1%) en un promedio de
3 meses posterior a la aplicacion de 1'*', y solamente 2 se mantienen eutiroideos hasta su
seguimiento. En los 5 casos de recaida, la dosis inicial administrada fue de 10 mCi, y
solamente un paciente, previamente habia sido manejado con farmacos antitiroideos. No
hubo efectos colaterales posterior a la administracion de e2d

Conclusiones: La primera linea de tratamiento en pacientes pediatricos con
hipertiroidismo es la administracion de 10 mCi de "' la cual ha mostrado una alta
frecuencia de hipotiroidismo en un promedio de 3 meses posterior a la aplicacion. Es baja
la frecuencia de recaidas, sin haberse encontrado relacién con otros factores como dosis
inicial de 1" administrada. El tratamiento con 1" en pacientes pediatricos con
hipertiroidismo es efectivo, barato, facil de administrar y seguro de utilizar.

Palabras Clave: hipertiroidismo, nifios y adolescentes, enfermedad de Graves, Bocio
toxico difuso, uso de 1™,
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“HIPOTIROIDISMO SECUNDARIO A LA APLICACION DE I™' EN PACIENTES
PEDIATRICOS CON HIPERTIROIDISMO”
ANTECEDENTES:

El hipotiroidismo y el bocio eutiroideo son las entidades tiroideas que se presentan
con mayor frecuencia en la edad pediatrica. El hipertiroidismo o tirotoxicosis es una entidad
patologica caracterizada por una produccién excesiva de hormonas tiroideas y se presenta
en un 15% de los pacientes pediatricos con disfuncion tiroidea. Las causas mas
frecuentes, hasta en un 70% de los casos, son la enfermedad de Graves y el Bocio Toxico
Difuso. Otras entidades poco frecuentes en la edad pediatrica incluyen el adenoma téxico
multinodular, la enfermedad de Plumer, tiroiditis subaguda, tiroiditis cronica linfocitaria en
fase inicial o Hashitoxicosis y finalmente la etiologia iatrogénica.’

El desarrollo de la enfermedad se observa con mayor frecuencia en la edad adulta,
predominantemente entre la tercera y cuarta décadas de la vida, en donde el sexo
femenino se afecta, en promedio cinco a seis veces mas que el masculino, patrén que es
comin en la mayoria de las enfermedades de etiologia autoinmune. Se estima una
incidencia de 8 casos por 1,000,000 de individuos entre los 0-15 afios de edad por afo. La
incidencia mas baja de 1/1,000,000 se reporta en nifios menores de 4 afos, sin diferencia
en cuanto al sexo.”

La enfermedad de Graves se caracteriza por la elevada produccién de
autoanticuerpos estimuladores del receptor de tirotropina (TSAb), que inducen la secrecion
auténoma de hormonas tiroideas y sus efectos en los tejidos periféricos, que clinicamente

se presenta como hipertiroidismo. La triada clasica de manifestaciones comprende la



presencia de bocio, datos sistémicos de hipertiroidismo y oftalmopatia; fa dermopatia es
poco frecuente en este grupo de edad.’

El curso de la enfermedad en la edad pediatrica, suele ser diferente al observado en
los pacientes adultos. En el paciente pediatrico, caracteristicamente se observa un inicio
insidioso de la sintomatologia, asociado a datos neuropsiquiatricos tales como;
nerviosismo, irritabilidad, trastornos del comportamiento, disminucién en el rendimiento
escolar y trastornos del suefio; son poco frecuentes el mixedema pretibial, la tormenta
tiroidea, la insuficiencia cardiaca congestiva y las arritmias. La evolucién de la enfermedad
de manera general es hacia un hipotiroidismo hasta en un 60-70% de los casos en lapsos
de tiempo impredecibles, secundario a la destruccion de células foliculares.”

El objetivo del tratamiento del hipertiroidismo es la restauraciéon y el mantenimiento
de un estado eutiroideo permanente y se puede hacer de tres formas: uso de
medicamentos antitiroideos, tiroidectomia y utilizacion de yodo radioactivo (1'*7).

En algunos paises, como Europa y Australia, la primera linea de tratamiento son los
farmacos antitiroideos,” los cuales logran remision completa del cuadro en
aproximadamente 20 a 30% de los pacientes en edad puberal y 15% en etapa prepuberal ®
Las ventajas de esta modalidad de tratamiento son su eficacia para disminuir los sintomas
de tirotoxicosis, y que evitan la terapia con cirugia y radiacion. Sus desventajas son el
inicio lento de accién, lo prolongado del tratamiento (lapso minimo de 2 afos), lo que
provoca desapego al mismo, ademas de un alto porcentaje de recaidas. El porcentaje de
remisiones no suele ir mas allda de 25% vy la incidencia de recaidas al suspender el
tratamiento es hasta de un 34.7%, mas aun cuando la suspension es prematura.’ Dentro
de los factores que influyen en una mala respuesta al tratamiento médico se incluyen:

bocio grande, historia de recaidas previas, niveles séricos de tiroxina (Ts) mayores de 20



pg/dL, elevaciones importantes de triyodotironina (T3), niveles de tiroglobulina mayores de
50 pg/mL, presencia de oftaimopatia y en pacientes en quienes se les administra los
farmacos antitiroideos por tiempos cortos o a dosis bajas.B Los indicadores de posible
remision son bocio pequefo, relaciéon T3/T4 baja, captacion de yodo radioactivo baja y
niveles bajos de TSADb. Los efectos colaterales de los farmacos antitiroideos son mas
frecuentes en la edad pediatrica e incluyen elevacién de enzimas hepaticas (28%),
leucopenia leve (25%), rash (9%), granulocitopenia (4.5%), artritis (2.4%) y agranulocitosis
(0.4%).°

La cirugia ofrece una opcion terapéutica definitiva. Actualmente se utiliza la
tiroidectomia, ya que al remover por completo el tejido tiroideo se evita el problema de
recaidas. La ventaja principal es la resolucién rapida del problema. Las indicaciones para
el manejo con cirugia son los bocios grandes y la falta de respuesta al manejo con
farmacos antitiroideos, o bien, la intolerancia a éstos. En lugares en donde se realiza la
tiroidectomia, las complicaciones son el propio riesgo quirlrgico por anestésicos,
hemorragia e infecciones de la herida, lesién de estructuras como el nervio laringeo
recurrente e hipoparatiroidismo, que en la mayoria de los casos es transitorio. Se
presentara hipotiroidismo de manera general en un 40-50% de los pacientes, sin embargo,
esto dependera de la extension de la reseccion.

El manejo con yodo radioactivo ha sido utilizado en nifios desde hace mas de 50
afios.”” De manera general se ha considerado que este es un manejo recomendado en el
paciente adulto.” La terapia con yodo radioactivo tiene la capacidad de inducir apoptosis
en las células tiroideas y endarteritis con fibrosis residual.™

Los resultados no promisorios a largo plazo obtenidos con el tratamiento a base de
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farmacos antitiroideos, han provocado un incremento en la utilizacion del | como la



terapia de primera elecciéon para el manejo del hipertiroidismo en edad pediatrica,
principalmente secundaria a enfermedad de Graves.' Sus principales ventajas son su alta
efectividad, la baja tasa de recaidas y el facil apego al tratamiento. Presenta un inicio de
accion progresivo y una alta incidencia de hipotiroidismo (mas del 85%) posterior a la
administracion. Por lo tanto, la terapia con iodo radioactivo es una modalidad conveniente
en pacientes pediatricos con hipertiroidismo. *°

El primer reporte del uso de 1"™*en pacientes pediatricos con hipertiroidismo fue
realizado por Kogut en 1965." Reportes posteriores de Safa,'” Hamburger™ y Rivkes',
describieron a pacientes pediatricos con hipertiroidismo tratados con 1" en rangos de
dosis que variaban considerablemente desde los 5 hasta los 40 mili-Curies (mCi). Ademas,
no existe conocimiento de que la relacién dosis-respuesta al manejo con 1" en pacientes
hipertiroideos sea similar en nifos y adultos.”

En relacién a seguridad y eficacia, el estudio realizado por Read después de 36
anos de seguimiento de nifios y adolescentes con hipertiroidismo sometidos a manejo con
Im, no demostré incremento en la frecuencia de cancer de tiroides o anormalidades
genéticas en ellos ni en los descendientes de mujeres tratadas con dosis elevadas de yodo

22 1o han demostrado incremento en la

radioactivo.”’ Estudios realizados en adultos,
mortalidad posterior al manejo con =%
En pacientes adultos con enfermedad de Graves, la curacion esta relacionada con

31 administrada.?* Una dosis de 200 Gy de radiacion, equivalente a 220 uCi/gr

la dosis de |
de tejido tiroideo, da cémo resultado la presencia de hipotiroidismo en aproximadamente
44% de los pacientes. Una dosis absorbida de radiacion de 300 Gy (330 pCi/gr) provoca
que aproximadamente el 66% de los pacientes presenten posteriormente hipotiroidismo y

dosis de hasta 440 uCi/gr causan hipotiroidismo en un 80%.% Después de administrada



una dosis de 150-200 pCi/g de tejido se obtiene una curacién del hipertiroidismo en el 90%
0 mas de los pacientes. En un 85-90% de los casos es suficiente una dosis Gnica de
radiacién. Esta relacién no ha sido estudiada ampliamente en pacientes pediatricos que

han recibido este manejo.”®
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La dosis recomendada de |~ es de 150-200 pCi/g de tejido, para minimizar la

presencia de tejido residual y disminuir el riesgo de neoplasia. Después de la terapia con

I"*" debera iniciarse manejo con levotiroxina para tratar el hipotiroidismo.”

Existen diferentes factores que afectan el resultado del tratamiento con 1™

fundamentalmente la dosis administrada y si se utilizaron previamente farmacos

e 527
antitiroideos, >~
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El efecto secundario mas frecuente que se presenta al manejo con | es el

hipotiroidismo adquirido, con frecuencia variable que va desde un 50 hasta un 85%,
relacionandose con la cantidad de radiacion administrada.”® Todd y cols. después de
administrar una dosis fija de 14 mCi a nifios y adolescentes con hipertiroidismo, reportd

que todos sus pacientes habian presentado hipotiroidismo aproximadamente 77 dias

131

(rango de 28-194 dias) después de la administracion de | *, diagnosticandose casi el 80%

de los casos entre los dias 40 y 90. Por lo tanto, se recomienda monitorizar las pruebas de

131

funcién tiroidea entre los 40 y 70 dias después de ser administrada la dosis de | . Read y

cols. comentan una incidencia mayor de recaidas en aquellos pacientes que recibieron

dosis bajas de 1™ (inferiores a 7 mCi).?'

131

En 1994, Mendoza-Morfin y cols.”® reportaron la utilizacion de |’ en el tratamiento

de nifios hipertiroideos en el servicio de Endocrinologia Pediatrica del Centro Médico

Nacional “La Raza", con un total de 38 nifos manejados desde 1982 a 1992, a los cuales
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se les administrd una dosis fija de 10 mCi de |'°'. El 29% requirid de una segunda dosis



debido a persistencia del hipertiroidismo después de 6 meses de la aplicacion de 1" 79%
evolucionaron hacia el hipotiroidismo entre 3 a 12 meses (media de 5 meses) despues del
tratamiento y 21% permanecieron eutiroideos durante su seguimiento.

Actualmente se establece que dosis de 10 mCi o mas inducen que un niimero mayor
de pacientes hipertiroideos en un menor tiempo, lleguen a presentar hipotiroidismo, con la
consigna de que es mas facil manejar a un paciente con hipotiroidismo que con

hipertiroidismo. 2



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

El hipertiroidismo es un motivo frecuente de consulta en el Servicio de
Endocrinologia Pediatrica de la Unidad Médica de Alta Especialidad (UM.A.E) “Dr.
Gaudencio Gonzalez Garza". En nuestro servicio, el tratamiento de primera linea para
pacientes con hipertiroidismo secundario a bocio téxico difuso y enfermedad de Graves, es
a base de Im, mientras que en otros departamentos de Endocrinologia Pediatrica se
prefiere la utilizacion de farmacos antitiroideos.

El hipotiroidismo secundario a la administracion de 1™

se presenta de manera
frecuente en los pacientes pediatricos tratados, aunque la propia evolucién natural de la
enfermedad, en un tiempo impredecible, ocasionara en la mayoria de los casos la
presencia de hipotirnidismo.

La justificacion de este estudio es documentar la frecuencia del hipotiroidismo
posterior a la administracion de 1" en pacientes pediatricos con hipertiroidismo.

En base a esto, la pregunta que se plante6 para el presente estudio fue: ;,Cual es la
frecuencia de hipotiroidismo secundario a la aplicacién de I"*" en pacientes pediatricos con
hipertiroidismo, que se encuentran en seguimiento en el servicio de Endocrinologia

Pediatrica de la U.M.A_E. “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La

Raza"?.

OBJETIVOS:
1).- Objetivo General: Determinar la frecuencia de hipotiroidismo secundario a la

aplicacion de 1™*", en los pacientes pediatricos con hipertiroidismo que se encuentran



en seguimiento en el Departamento de Endocrinologia Pediatrica de la UM.AE. “Dr.
Gaudencio Gonzalez Garza" del Centro Médico Nacional La Raza".
2).- Objetivos secundarios:

- Determinar el nimero de casos de pacientes pediatricos con hipertiroidismo

que son manejados con 1"

y que se encuentran en seguimiento en el
servicio de Endocrinologia Pediatrica.
- ldentificar el tiempo de presentacion de eutiroidismo o hipotiroidismo

posterior a la administracion de 1™,

31 utilizadas.

- Determinar cuales fueron las dosis de |
HIPOTESIS:
Por el disefo del estudio, este proyecto no requirid el establecer una hipotesis de
trabajo.
DISENO DEL ESTUDIO:

Tipo de estudio: Observacional, descriptivo y retrolectivo.

MATERIAL Y METODOS:
Poblacion de estudio:
Pacientes pediatricos de 0-16 afos de edad, procedentes de los diferentes servicios
de pediatria que tienen adscripcion a la UM.A.E. “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza" del
Centro Médico Nacional “La Raza”, con diagndstico de hipertiroidismo confirmado por

131

datos clinicos y perfil tiroideo, a quienes se les haya administrado I’ y estén en

seguimiento en el servicio de Endocrinologia Pediatrica.



Se incluyeron:

Pacientes pediatricos de 0-16 anos de edad

- Género masculino y femenino.

- Con presencia de hipertiroidismo clinico y bioguimico (perfil tiroideo
confirmatorio) con cifras de T3 total, T3 libre, T4 total y T4 libre elevadas
asi como TSH disminuida o abolida

- Tratamiento con dosis de 1"

- Que cuenten con expediente clinico

- Que se encuentren en vigilancia en el servicio de Endocrinologia

Pediatrica después de 6 meses a la administracion de 1™,

Fueron excluidos:

- Pacientes hipertiroideos que hayan recibido farmacos antitiroideos.

Métodos:

En este estudio se incluyeron a los pacientes con hipertiroidismo de diferentes
etiologias que hayan sido sometidos a tratamiento con dosis de I'*'. Se obtuvieron los
datos relacionados con sintomas clinicos de hipertiroidismo, perfil tiroideo asi como edad y
sexo. Se capturaron los datos (nombre y afiliacién) de los pacientes que se mantienen en
vigilancia y tratamiento por hipertiroidismo, a través de la hoja de registro diario de consulta
externa. Se revisaron los expedientes clinicos de estos pacientes anotando en la hoja de
recoleccion de datos: nombre, nimero de afiliacion, sexo, edad de inicio del hipertiroidismo
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y fecha en que se administro la dosis de | * y el numero de las mismas. Se anoté ademas



el tiempo de aparicién de eutiroidismo o hipotiroidismo posterior a la administracion de 1"

y si fueron necesarias la administracién de mas dosis de I'".

Tamario de la muestra:
Este es un estudio descriptivo en el cual se realizé un muestreo consecutivo

continuo y por lo tanto no requirid de un calculo de tamano de la muestra.

Aspectos éticos:

El presente estudio se apegd a las consideraciones éticas del cddigo de Helsinki de
1964 asi como sus modificaciones en Tokio 1976, Venecia 1983 y Hong Kong en 1985, y
no afecta los principios basicos de la investigacion en seres humanos. La investigacion se
apeg6 a las normas dictadas por el Instituto Mexicano del Seguro Social y por la Ley
General de Salud de los Estados Unidos Mexicanos en manera de investigacion para la
salud (articulo V). Por ser un estudio que no implica un riesgo mayor al minimo, no requirié
de autorizacién de los familiares ni de los pacientes para su realizacion. Se respeto la

confidencialidad de la informacion obtenida en esta investigacion.

Recursos:

Materiales: Papeleria (material impreso) calculadora manual, equipo de cémputo y
expedientes clinicos.

Fisicos: Archivo clinico, unidad de documentaciéon en Salud de la UMA.E. “Dr.

Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”.



Humanos: Médico residente en Endocrinologia Pediatrica, 2 investigadores
principales (Endocrindlogos Pediatras) adscritos al servicio de Endocrinologia Pediatrica de
la UM.AE. “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza" del Centro Médico Nacional “La Raza”, como
asesor de tesis y asesor metodoldgico y 4 investigadores asociados, también adscritos al
servicio.

Financieros: La papeleria, las hojas de captura de datos y el equipo de computo con

el paquete estadistico fueron proporcionadas por el médico residente.

Analisis estadistico:

Se capturaron los datos en una base de datos en el paquete estadistico SPSS V.
10.0. Se calcularon frecuencias y porcentajes, medidas de tendencia central y de
dispersién, para las variables cuantitativas. Las variables cualitativas fueron expresadas

como frecuencias y porcentajes.

Definicién de las variables:
Hipotiroidismo secundario a la aplicacion de 1™:

- Definicién conceptual: Es el estado en el cual las hormonas tiroideas circulantes
disminuyen posterior a la administracién de I"*', asociandose a sintomas clinicos
sistémicos como astenia, caida de cabello, piel reseca, estrefiimiento, bradicardia,
xerodermia, concomitantemente con elevacion de las cifras de TSH.

- Definicién operacionai: presencia de datos clinicos sistémicos de hipotiroidismo

asociados al siguiente perfil tiroidso:

1.- Hormona estimulante del tiroides (TSH): mayor de 5 mU/L.



2.- Tiroxina (T4): menor de 7 ug/dL

3.- Triyodotironina (T3):menor de 0.8 pg/dl
Tipo de vanable: Cualitativa.
Escala de Medicion: Nominal.

Unidad de medicion: Presente o ausente.

Hipertiroidismo:
Definiciébn conceptual: El hipertiroidismo es el estado clinico causado por la
elevacion a nivel sérico de las hormonas tiroideas (Ts y T4 ) asi como disminucién
en las cifras de hormona estimulante del tiroides (TSH), caracterizado por la
presencia de taquicardia, palpitaciones, hipertension, diaforesis, temblor fino distal,
asi como cambios dérmicos.
Definicion operacional: Presencia de datos clinicos como taquicardia en reposo,
diaforesis, temblor, ansiedad y nerviosismo, confirmados con perfil tiroideo
mediante las siguientes cifras: .

1.- Hormona estimulante del tiroides (TSH): menor a 0.5 mU/L

2.- Tiroxina (T4): Mayor de 14 pg/dL

3.- Triyodotironina (T3): Mayor de 2.5 pg/dl
Tipo de variable: Cualitativa.
Escala de Medicion: Nominal.

Unidad de Medicion: Presente o ausente.



Eutiroidismo:
Definicion Conceptual: Estado clinico en donde la concentracion de hormonas
tiroideas circulantes se mantienen en limites normales, por lo que no existe
repercusioén sistémica.
Definicion operacional: Sin datos clinicos de alteracion tiroidea y mediante perfil
tiroideo con las siguientes cifras:

1.- Hormona estimulante del tiroides (TSH): de 0.5 a 5.0 mU/L.

2.- Tiroxina (T4): 8 @ 13.9 yg/dL

3.- Triyodotironina (T3): de 0.8 a 2.4 pg/dl
Tipo de variable: Cualitativa.
Escala de Medicion: Nominal.

Unidad de Medicion: Presente o ausente.

Dosis de I"*' administrada:
Definicion conceptual: Dosis de radiacion utilizada y medida en miliCuries (mCi),
con la finalidad de provocar ablacién en el tejido tiroideo hiperfuncional.

Definicién operacional: Cantidad de 1™

administrada al paciente cuando se realiza
el diagndstico, indicada por el médico tratante en mili.Curies (mCi).

Tipo de variable: cuantitativa continua.

Escala de Medicién: de Razon.

Unidades de medicién: mili-Curies (mGCi).



Género:

Definicion conceptual: es la situacion en género al cual un individuo es asignado de
acuerdo a sus caracteres sexuales.

Definicion operacional: Definido como el género reportado en el expediente.

Tipo de variable: Nominal dicotémica. |

Escala de Medicién: nominal.

Unidades de medicién: Masculino o femenino (hombre o mujer).

Edad:

Definicion conceptual: Magnitud expresada en afos vida de un individuo
determinado.

Definicién operacional: valor en afios obtenidos del expediente.

Tipo de Variable: Cuantitativa continua

Escala de Medicion: De Razon.

Unidades de Medicién: Afos.



RESULTADOS:

El estudio incluy6 un total de 51 nifos y adolescentes, de los cuales 41 (80.4%)
fueron mujeres y 10 (19.6%) hombres, con una edad media actual de 12.8 + 2.47 afos. La
media de edad al inicio de la sintomatologia de hipertiroidismo fue de 10.08 + 2.92 afios y
del diagndstico de 10.53 + 2.92 anos.

En la grafica 1 se muestra el porcentaje de pacientes de acuerdo a la etiologia del
hipertiroidismo, en donde predominod la enfermedad de Graves, siendo el porcentaje similar
tanto para hombres como para mujeres.

En la grafica 2, se muestra el grado del bocio, de acuerdo al incremento de tamafo
en el numero de veces de la glandula tiroides en el momento del diagnostico del
hipertiroidismo.

De los 37 pacientes cuya etiologia del hipertiroidismo fue la enfermedad de Graves,
5 (9.8%) presentaron exoftalmos leve, 25 (49%) moderado y 7 (13.7%) severo, al momento
del diagnostico. 5 pacientes actualmente se encuentran en vigilancia y en tratamiento por
el servicio de oftalmologia pediatrica.

La media de la edad en la cual se administré la dosis inicial de 1" fue de 10.8 + 2.63
anos, siendo la paciente de menor edad de 5.2 afios y la de mayor edad de 15.1 afios.

En la tabla 1 se muestran los valores de TSH, T3, T4, T3 libre y T4 libre al momento
del diagnéstico del hipertiroidismo.

Las dosis de 1"*" administradas de manera inicial en los pacientes fueron: 5 mCi en 1
paciente (2%), 10 mCi en 48 (94.1%) y 15 mCi en 2 (3.9%).

De los 51 pacientes estudiados, 5 (9.8%) presentaron recaida del hipertiroidismo
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posterior a la administracion de la dosis de |, por lo cual requirieron de una segunda

aplicacion, siendo la dosis 10 mCi en 2 pacientes, 15 mCi en otros 2 y 20 mCi en un solo
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paciente. Ninguno requiridé de la administracién de una tercera dosis de | Estos 5
pacientes habian sido manejados con una dosis inicial de 10 mCi. En la tabla 2 se
muestran los valores del perfil tiroideo al momento de la presencia de la recaida en estos 5
pacientes. En éste grupo de pacientes, 2 fueron hombres (20% del total de los varones) y 3
mujeres (7.3% del total de pacientes del sexo femenino).

En 49 pacientes (96.1%) se presento hipotiroidismo y solo 2 (3.9%) hasta la fecha
actual de su seguimiento (13.1 + 1.2 meses) se mantienen eutiroideos.

La tabla 3 muestra los valores del perfil tiroideo al momento de la presentacion del
hipotiroidismo posterior a la administracion de la dosis de e

El tiempo promedio de aparicién de hipotiroidismo después de la aplicacion de la

' fue de 3.2 + 1.2 meses, con un porcentaje acumulado de 38.2% con

dosis inicial de |
hipotiroidismo a los 4 meses y 96.1% a los 5 meses posterior a la aplicacion (Grafica 3).
De los 5 pacientes que presentaron recaida, todos presentan actualmente

1™, con un tiempo aproximado de

hipotiroidismo posterior a la segunda aplicacion de
apariciéon de hipotiroidismo 3 meses posterior a la aplicacién de la segunda dosis. Asi
mismo, el tamafo del bocio al momento del diagnéstico del hipertiroidismo era de 4 veces
en 4 pacientes, y de tres veces solo en 1.

Solamente 1 paciente de los 51 estudiados, presentd exacerbacién de la
oftalmopatia de Graves posterior a la administracion de 1", No existieron en ninguno de
los casos efectos colaterales posterior a la aplicacion de 1™,

En 2 pacientes del sexo femenino como enfermedad concomitante se detectd un

caso de diabetes mellitus tipo 1 y otro caso de macroadenoma hipofisiario, actualmente

ambas en vigilancia y tratamiento.



DISCUSION:

La terapia con I'*'

en varios centros hospitalarios de Estados Unidos es actualmente
el manejo de primera eleccioén para pacientes pediatricos con hipertiroidismo.'® Adn no se
ha establecido un limite inferior de edad para el manejo de estos pacientes con 1%, Asi
mismo, los estudios de seguridad y eficacia a largo plazo en pacientes pediatricos que
fueron manejados con yodo radioactivo, no han mostrado incremento en la presencia de
cancer u otras alteraciones asociadas a la radioactividad.*'

Una de las técnicas de administracion de 1

es dar una dosis fija ablativa, capaz de
destruir a toda la glandula tiroidea e inducir hipotiroidismo, que puede ser faciimente
tratado mediante la sustitucibn hormonal diaria. Este método ha sido estudiado
ampliamente en pacientes adultos y son pocos los estudios realizados en pacientes
pediatricos. "

En el estudio realizado por Nebesio y cols.?® con seguimiento de 40 pacientes
pediatricos con hipertiroidismo manejados con una dosis promedio de I"*" entre 13.8 y15.6
mCi, mostraron que de acuerdo al sexo, 25% eran hombres, similar a lo encontrado en
nuestro estudio (19.6%). El promedio de edad al momento del diagnostico fue de 13 £ 2.6
afos, mayor a la encontrada en nuestro grupo. El tiempo promedio de aparicion del
hipotiroidismo fue de 77 dias (2.56 meses) y en nuestro grupo es de 3.1 * 1.2 meses
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posterior a la aplicacion de |~. Este estudio no identifico factores estadisticamente

significativos que hubieran intervenido en la aparicion del hipotiroidismo.
Otros estudios refieren que los hombres presentan mayor incidencia de recaidas,
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posterior al manejo con una dosis fija de | ~. También existe controversia en relacion a la

aparicion de recaidas en pacientes que previamente fueron manejados con farmacos



antitiroideos, argumentando que la accion de estos farmacos modificaria la respuesta al
manejo con ™"

El ultimo estudio en pacientes manejados con I'*', realizado en nuestro servicio de
1982 a 1992 (Mendoza Morfin y cols,),z’9 incluy6 a un total de 38 pacientes, siendo 84% del
sexo femenino. El 35% de los pacientes previamente habia sido manejado con farmacos
antitiroideos (Metimazol) por espacio de 12 a 24 meses, sin presentar remision del
hipertiroidismo. La dosis utilizada en todos los pacientes fue de 10 mCi y la frecuencia de
recaidas fue de un 29%, comparada contra un 9.8% en nuestro estudio. En el primer
estudio los pacientes habian recibido por periodos prolongados de tiempo farmacos
antitiroideos. La frecuencia del hipotiroidismo fue de un 79% comparada contra un 98% en
nuestra serie. Asi mismo, el tiempo medio de aparicion de hipotiroidismo fue de 5 meses.

En el estudio actual, pocos pacientes previamente habian sido manejados y por
espacio muy corto de tiempo con farmacos antitiroideos. El manejo inicial consistié en
estabilizar el cuadro de tirotoxicosis mediante un bloqueador beta (propanolol), ademas de
manejo con esteroides sistémicos orales para disminuir la conversion periférica de tiroxina
en triyodotironina. En la mayoria de los casos (94.1%) las dosis utilizada fue de 10 mCi.
Estudios en los cuales se ha utilizado dosis menores de 5 mCi, han mostrado incapacidad

para controlar el hipertiroidismo, mismo que se perpetta y obliga a que un cierto porcentaje
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de pacientes reciban una segunda dosis de | ~'. Al administrar dosis entre 5-10 mCi de

un porcentaje menor requerird de una segunda dosis. En la actualidad esta establecido

¥ inducird a que un mayor nimero de

que al administrar una dosis de 10 mCi de |
pacientes hipertiroideos, en un espacio mas breve de tiempo, desarrollen el hipotiroidismo
con una sola administracion, sin olvidar que es mas facil el tratamiento de pacientes

hipotiroideos que el de hipertiroideos.*



' en base a los gramos de tejido tiroideo

Rivkess, " administrando la dosis de |
(uCi/g), encontré que los pacientes pediatricos tratados con dosis mas elevadas (300-405
uCi vs 72-108 pCi) presentaron menos frecuencia de recurrencia y mayor porcentaje de
hipotiroidismo, con valores estadisticamente significativos. Ademas, en aquellos pacientes
con bocio extremadamente grande (60-80 gr), posterior al manejo con j= permanecieron
eutiroideos. No existid diferencia en el tiempo de aparicién del hipotiroidismo o el
eutiroidismo entre los grupos. En nuestro estudio, de los 5 pacientes que presentaron
persistencia del hipertiroidismo y que requirieron de una segunda dosis de 1" todos
habian recibido una dosis de 10 mCi, ademas 3 presentaban un bocio de 4, y 2 de 3 veces
el tamano normal. Solamente una paciente habia recibido previamente manejo con
metimazol, el cual se suspendi6 por la presencia de datos de hepatotoxicidad. La aparicion
en meses del hipotiroidismo en ésta paciente fue la mayor en todo el grupo (8 meses).

Desde la década de los 60's y 70's se ha demostrado la seguridad y eficacia del uso
de I"*" en pacientes pediatricos con hipertiroidismo. Read y col*’ realizaron el seguimiento
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de casi 100 pacientes que recibieron manejo con |~ en edad pediatrica (3-19 afos), por

espacio de 40 afios, sin atribuir ninguna reaccion secundaria o muerte por el uso de 1",
Ningan paciente desarrollé cancer tiroideo o leucemia. Asi mismo, los hijos de madres que
fueron tratadas con |I"*' no mostraron un incremento en Ia aparicion de malformaciones
congénitas. Solamente una paciente presento cancer mamario y otro cancer de colon,
semejante a la incidencia de éstas enfermedades en la poblacién general.

Los datos obtenidos del estudio cooperativo de seguimiento para el tratamiento de la
tirotoxicosis (CTTFS) (Ron y cols,)z3 muestran un incremento en el riesgo de neoplasia
tiroidea en pacientes pediatricos con enfermedad de Graves cuando la tiroides es irradiada
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con dosis bajzs de | (menores de 5 mCi), en comparacion cuando se administran dosis
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mayores (10 o mas mCi) con la finalidad de abolir la glandula, en donde la presencia de
adenomas fue menor. Estos datos sugieren que la presencia de tejido tiroideo residual

11

después del tratamiento con |, es un factor de riesgo para el desarrollo de cancer

" no es lograr el

tiroideo en adultos. Por lo tanto, la finalidad del tratamiento con |
eutiroidismo, si no conseguir un hipotiroidismo posterior a la ablacién de la glandula
tiroides, para evitar que en el tejido tiroideo funcional residual se incremente el riesgo de
neoplasia. En nuestro estudio, el seguimiento en promedio de los pacientes ha sido de 3 a
4 anos, sin presentar alguna alteracién, como la aparicién de nédulos tiroideos, aunque
este tiempo de seguimiento es muy corto, se necesita continuar la vigilancia durante la
edad adulta para conocer cual es la evolucion de estos pacientes y determinar si existe

riesgo incrementado de neoplasias tiroideas. Cabe sefalar, que la enfermedad de Graves,

per se, es un factor de riesgo para la aparicién de adenomas tiroideos.
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CONCLUSIONES:
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La administracion de 10 mci de | 7, es el tratamiento de eleccion en los pacientes

pediatricos con hipertiroidismo secundario a enfermedad de Graves y bocio toxico difuso,
en el servicio de Endocrinologia Pediatrica de este hospital. La principal causa de
hipertiroidismo en edad pediatrica continua siendo la enfermedad de Graves, con un

predominio en el sexo femenino de 4:1.
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El principal efecto secundario a la administracion de |~ es el hipotiroidismo, en con

1" El tiempo de aparicion del

una frecuencia del 96% de los pacientes tratados con
hipotiroidismo fue en promedio a los 3 meses posterior a la aplicacion de la dosis. La
evaluacion clinica asi como la determinacion seriada de perfiles tiroideos son el método
para detectar la aparicién del hipotiroidismo.
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La frecuencia de recaida posterior a la aplicacion de |~ es baja (9.8%), y en
nuestro estudio no encontramos ninguna relacion con la aparicion de la misma con algunos
factores como la edad, etiologia, sexo, el tamafo del bocio al momento del diagndstico,

131

dosis de | ©' administrada o utilizacion previa de farmacos antitiroideos.

B! en pacientes pediatricos con hipertiroidismo secundario a

La terapia con |
enfermedad de Graves no mostrd exacerbacion de la oftalmopatia, ni efectos colaterales
como tiroiditis actinica o tormenta tiroidea.

En nuestro servicio no existe contraindicaciéon para que pacientes mayores de 5
aflos de edad reciban terapia con 1", como la primera linea de tratamiento en el

hipertiroidismo, en dénde se ha demostrado una alta efectividad para el manejo de la

tirotoxicosis, ausencia de efectos colaterales, facil apego asi como bajo costo.



Se necesita realizar un seguimiento a largo plazo a estos pacientes durante la edad
adulta, para observar si existe incremento en el riesgo de la aparicion de neoplasias
tiroideas u otro tipo de cancer a otros niveles comparadas con la poblacion en general.

La sustitucion hormonal posterior a la aparicion del hipotiroidismo secundario a la
aplicacion de 1™, es mas facil de tratar que una tirotoxicosis, por lo tanto, el objetivo del
manejo es llevar al paciente hacia el hipotiroidismo y provocar una ablacion total de la
glandula, para minimizar el riesgo de aparicion de neoplasias a nivel tiroideo en un futuro.

Dado que en este estudio, los 5 pacientes que presentaron recaida y los 2 que

¥ es de

actualmente se mantienen eutiroideos recibieron dosis iniciales de 10 mCi de |
pensar que una dosis mayor (15 mCi) lograria la apariciéon del hipotiroidismo en la totalidad
de los pacientes tratados y en un menor tiempo, con lo cual, ademas se disminuiria la
presencia de tejido residual y evitaria a largo plazo, la aparicién de nddulos, adenomas y

cancer tiroideo.
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Grafica 1.
Etiologia del hipertiroidismo en nifos y

adolescentes manejados con |13
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Grafica 2.
Tamafio del bocio en pacientes pediatricos con
hipertiroidismo al momento del diagnéstico
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Tabla 1.
Perfil tiroideo de nifios y adolescentes con hipertiroidismo
al momento del diagndstico

Grupo Total (n=51)

TSH (uUI/ml) 0.0173 + 0.046
T3 (ng/ml) 4.82 +1.98
T3L (pg/mi) 19.15 + 4.71
T4 (ug/dl) 22.38 + 5.81
T4L (ng/dl) 5.18 + 1.62

TSH: Hormona estimulante de tiroides, T3: Triyodotironina, T4: Tiroxina,
T3L: Triyodotironina libre, T4L: Tiroxina libre.
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Tabla 2.
Perfil tiroideo de nifios y adolescentes con hipertiroidismo
al momento de la recaida.

Grupo Total (n=5)

TSH (uUIl/mlI) 0.0065 £ 0.0070
T3 (ng/mil) 6.75 £ 4.91
T3L (pg/ml) 1.57+ 0.30
T4 (ug/dl) 18.72 £ 4.81
T4L (ng/dl) 4.00+£0.72

TSH: Hormona estimulante de tiroides, T3: Triyodotironina, T4: Tiroxina,
T3L: Triyodotironina libre, T4L: Tiroxina libre.
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Tabla 3.
Perfil tiroideo de nifios y adolescentes hipertiroideos
tratados con 1131 al presentar hipotiroidismo

Grupo Total (n=49)

TSH (uUl/ml) 51.15 + 32.73
T3 (ng/ml) 0.55 + 0.40
T3L (pg/ml) 0.866 + 0.547
T4 (ug/dl) 273 +2.08
T4L (ng/dl) 0.621+ 0.364

TSH: Hormona estimulante de tiroides, T3: Triyodotironina, T4: Tiroxina,
T3L: Triyodotironina libre, T4L: Tiroxina libre.
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Grafica 3.
Porcentaje de pacientes con hipotiroidismo durante el
tiempo posterior a la administracion de |13
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ANEXO 1

U.M.A.E. “DR. GAUDENCIO GONZALEZ GARZA”
CENTRO MEDICO NACIONAL “LA RAZA”

“USO DE 1"' EN PACIENTES PEDIATRICOS CON HIPERTIROIDISMO”

REGISTRO DE DATOS
FECHA:__/ I
NOMBRE No. AFILIACION:
SEXO: Masculino( ) Femenino( ) EDAD: afios  meses.

FECHA DE DIAGNOSTICO DE HIPERTIROIDISMO:
EDAD AL DIAGNOSTICO DE HIPERTIROIDISMO:

ETIOLOGIA DEL HIPERTIROIDISMO:

Enfermedad de Graves:

Bocio Toxico Difuso:

Otra etiologia: " Ben S
TAMANO DEL BOCIO AL DX DE HIPERTIROIDISMO:
PRESENCIA DE EXOFTALMOS: Si( ) No( )
FECHA DE APLICACION Y DOSIS DE I

FECHA DE APLICACION DE SEGUNDA O MAS DOSIS DE I'*':

LABORATORIO. FECHA DE REALIZACION DEL PRIMER PERFIL TIROIDEO:
RESULTADOS DEL PERFIL TIROIDEO INICIAL Y SUBSECUENTES

FECHA FECHA FECHA FECHA FECHA

TSH

T3

T4

T3 LIBRE

T4 LIBRE

MEDICAMENTOS UTILIZADOS ANTES DE ADMINSITRACION DE "

TIEMPO DE APARICION DE EUTIROIDISMO O HIPOTIROIDISMO:

TRATAMIENTO ACTUAL:
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