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la orbitopatia de Oraves’ es una alferacidén sutoinmune, con componente celular vy
humoral que puede ser deformante ¥ que consta de una fage activa o inflamatoria para
después presentar la fase de fibrosis. La retraccidn palpebral, parte de 1z orbitopatia,
causa importanie sinfomatologia de exposicidn y una alteracidn estética imporiante. Por
io que se realizd un estudio prospective analitica y experimental para evaluar lg eficacia
de la toxina botulinica tipe A para la retraceidn paipebral superior de o orbiiopalia de
Oraves”. Material ¥ Método: 4 pacientss con retraccidn palpebral superior ceusada por
orbitopatia de Graves” con distancia do reflejo marginal mayor a 4.5 mm con evidencia
de alteracién tirvidea por medio de laboratorio. 8 parpadas con aphicacién de 5 Unidades
transconjuntival supratarsal. Control preaplicacion, a las 72 horas post-aplicacién ¥
semanal hasta semana 8. Resuitados: 100% (8/8) de los parpados con modificacién de
retraccidn, 25% (278} ptosis. Discusidn: La toxina botulinica disminuye 1a rehaccidn
palpebral en la orbitopatia de Graves”. Couclusidu: La toxina Bowlinisz es clectiva para
el tratamiento de la retraceidn palpebral en la orbitopatia de Graves’, los resultados serdn
mejores st se aplica en la fase active ¥ la via transconjuntival supratarsal es una via

adecuada do aplicacion.




La orbitopatia tiroidea ha sido descrita por la comunidad médica desde hace més
de 200 afios. Los cambios oculaves de la enfermedad tiroldea fueron primero publicadas
por (raves en 1835 v después por Vo Basedow en 1340 aunque fueron notadas por
Parry en 1786 sin cmbarge sus escritos fueron publicados hasta despuds de su muerte en
1825 {1y La variada nomenclalurg, epbnimos v sobre todo la falta de conocimiento de la
Fistoria natwral y de la epidemiolopla 1a convierten en una entidad de dificit manaie.

Actualmente la denominacién de orbitopatia tirsidea, o como orbitopatia de
Graves’, es la mbs wilizada en s Hisratvra delando atrds la ofalmopstia ye gue &
proceso a5 orbitario més que oculsr.

La orintepatia de Graves® tiene una correlacidn importante con el hipertircidismo
¥ usualmenie se preseata alrededor a los 18 meses de sy presentacidn {1} {Ja mayoria de
ios pacientes tenen evidencia clinica o de laboratorio de alteracidn tiroidea pero &l
proceso orbitario puede ocurrr aun sin evidencia de alferacidn twordea). Existe wwa

_correlacidn entre el origen def hipertireldisme, su mancjo y la orbitopatia, El mangje
debe de consistir en un tratamiento multidisciplinanio enfocado principsimentz a abstr v
conteolar 1a fase activa de la enfenmedad v la prevencidn de dafio voular ¥ psicofisico,
alteracitn motora coular v of mejorar 2l desfiguramiento cosmético.

La patogénesis de la orbllopatia tiroidea se presents en una poblacidn gendticamente
preseleccionada (1} afectando al sexc femenino de 4 2 5 veoss s gue al seio
masculing, diferensia que disminuye en el grupo de mayor edad. La susceptibilidad v la
sevaridad pueds estar relacionada 2 factores tanto gondlicos como de medio ambisnte. Fl

ejido comeclivo orbifario, lipocitos v posiblementes  los antigenos de los misculos



extracculares parecen ser ¢l blanco del linfositos T (1), Receptores de la tirotropina
pueden jugar un papel de autoantigenos en el hipertiroidismo de Graves y la orbitopatia,
Linfocitos activades principalmente linfocitos T, que infiltran los tejidos orbitarios,
particularmente en Ja fase temprana de la alleracidn, induce los cambios de la orbitopatia.
Esta infiltracidn resulta en hberacidn de citoquinas que pueden causar una expiesidn
secundaria de numerosas proteinas circulantes (rango de 63 ~ 67 kDa asl come 2 72
kDay La respuesta local & ciiogoinas, radicales Hbres de oxigeno y factores de
crechniento fibrogénico levan a ls estimudacién de fibroblastos resulfandn en un
aumento en lo sintesis de glucosaminoglicanos {GAG), crecimignio celular v
transformacion del preadipociio con expresion de moléculas mmunomoduladoras. . E!
efecto en af telido orbitario, espesialmente fibroblasios en los misculos extracoulares asi
como feidos blandos de bz orbita es un inoremento en GAGS hidrofitices orbitarios,
aumento en los volimenes, tanto de misculo come de grasa orbitaria, edema
inflamatorio, lesidn muscular v cicatrizacién (1% Estas alterzciones dan los cambios
caracteristicos de la orbitopatia, incluyendo la retraccién palpebral v esta 3 su vez
sintomatologia de exposicion y 1a alteracidn  estética, en muchos casos deformanie que

sz causa de aslamiento v do esirds social



Objetive

Evaluar la eficacia de la toxing botuliniea fipo A pama o} {ratamicnto de la retraccién

palpebral superior en fa orbitopatia de Graves’.



Material y Métods

Se reunieron a paclentes con refraceidn palpsbral superior cuantificads a través de la
distancia del reflejo maiginal, midiendo del centro de s pupila con reflejo luminoso al
borde libre del pwpade superior. 5S¢ ha establecido que sn un paciente sin alteracidn
tirgidea osta distancia o8 en promedio de 3.5 mm en pamade superior derecho v de
3 dmrn en ef izquierdo {2). Tenlendo que ser mavor a 4.5 mm con evidencia de alteracidn
tiroidea por taboratorie, para poder ser inclujdos en of estudio.

Un total de & pérpados de cuatre pasientes fueron incluidos. Bl rango de edad fue de 17
afles a 46. El sexo femenino representé of 100% de los pacientes. Las medidas
preapiicacion fue de un rango de 6 mm a 9 mm.

A los & pérpados se les aplicd toxina hotuliniea tipo A, una neuroioxina ¢laborada por
Clostridizm borulixamn, giendo sa sitio de accldn en da terminacidn nerviosa presinaptica,
donde evitz la liberacién de acetileoling. La concentracién de fa aplicacion fue de Su por
Iml a través de una aplicacidn supratarsal fransconjuntival.  El seguimiento se leve
acabo con medidas del reflejo marginal: preaplicacidn, 4 las 72 horas por efecio de la
toxina bolulinica y después semanalmente hasta 8§ semanas de seguimiento. La Tabla |

nos da el seguimiento en milimetros valorando ¢ compoitamiento de cada parpads.



Resultades

En el 106% de los parpados tratados obtuvimos disminucién del reflejo marginal. Rango
de disminucién de 3 a & ram con un promedio de 362 mm, El 23% (2/8) de los phipados
presentaron plosis Tabla 2. Log pérpados con prosis fueron izquierdos 2/2. La ptosis fue
toial en el un parpado izquicrdo que se resolvié a ims 48 horas posterior a su
establecimiento. El otro parpado en ptosis fue de presentacién leve que peasistié a la
semsna 8§ de seguimiento, Bl comporiamiento del parpado derecho fue mas estable
comparado con el izquicrdo (labla 3) por la plosis encontrada de ambos parpados

izquierdos en dos paciantes,



Discusidn

La toxina botulinica fipo A este reportada en la lterature en el trataruento de la
retracoldn palpebral de iz orbilopatia de Graves' Ozkan v colaboradores (3} obtuvo
resultados cosméticamente aceptables oo 4 pacientes con una aplicacidn percatdnea.
Ebner (4} reportd ptosis en 5 de 6 pacientes con ung aplicacidn suboutdnes, Uddin v
Davies {3} fralavon 11 pacientes com dosis de § g 135 umdades en 10 pacientes con
resuitados satisfactorios. Lo gue se enconted en el estudio concuerda con la literatura,
coincidiendo que lz aplicacidn de toxina boiulinice mejora la posicidn del parpade
disminuyendeo, come se demosird en este estudio, ls medida del reflgio marginal v con
elle Iz sintomatologia de exposicidn,

Se reconoce que a2 toxina botulinica g5 un trafamiento de efecto temporal, v poco
sontrolable, sin embargo al ser la cirugia de este padecimisnic en ocusiones, de
resultados no sansfaciorios,  fanto para of paciente como para gl clrujang, se pusde
considerar como posivilidad para of beneficio del paciente v como un paso previo pasa e

tratamiento quirirgics, que seria e iratamiento definitive,



Conclusidn

La orbitepatia de Graves’ es, como ya se ha descrite, una entidad que ademds de su
sintornatologia ocular agregada, pusde legar a ser deformante en algunos casos con las
implicaciones psicoscciales que este implica, Es ona entidad de fisiopatologia complela v
de difici] tratamiento. La cirugia es €l mélode de tratamiento definitive para estos
pa@mtes sin embarge los resultados no son slempre los deseados en simetria © en la
mejoria estética brindada, siendo ademads, altamente invasiva,

La toxina botulinica tipo A es efectiva para el tratamiento temporal de la retraccidn
palpebral superior czusada por la orbitoptia de Graves’, sinembargs para poder asf
concluirle requerimos de un grupo de estudio mayor que nos aports las bases suficientes

para un andlisis concluyente.



Tabls 1.

Pacienie PRE FOST I semana 8 semanas
72 hrg

[ V) 6.0 mm .8 mum 4.0 mm 3.0 ram
Pl 5.0 mm 4.0 rom 4.0 mim 3.6 am

2 P 70w 4.0 mm 4.0 mm .0 mm
Pl 7.0 mm 4.0 mm PTOSIS 3.0 mm

3 PD 6.0 mim 4.0 mm 4 3 mm 4.0 mm
Pl £.0 mm 1.0 mm 2.0 mm (ptosis} 3.0 mm

4 PD 9.0 mm 3.0 mm 3.0 mm 30 mm
Pi 9.0 mm 4.0 mrm 4 0 mm 4.3 mm




Tabla 2.

Parpado Derecho:

Milimetros s
4_

0 Pre
72 hrs
M2 sem

O = N W

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



Tabla 3.

Parpado lzquierdo:

O Pre
W72 hrs
M 2 sem

9
8
7..
6~
Milimetros 5-
4-
3H
2
1_

0+

pac.1 pac.2 pac.3 pac.4
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Paciente 2:




Paciente 3:




Paciente 4
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