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INTRODUCCION

Este trabajo tiene como finalidad ser una revision bibliografica que
permita al cirujano dentista conocer la informacién actualizada sobre el
abordaje en el consultorio dental en pacientes con enfermedad de Graves,
la cual, al ser un desorden enddcrino poco usual de presentarse en la
poblacion, es importante conocer sus posibles complicaciones durante los
diversos tratamientos dentales, asi como, conocer las indicaciones y
contraindicaciones e interacciones farmacoldgicas probables de acuerdo a
los medicamentos que el paciente reciba para su padecimiento actual. En
esta revisién se consideran también las pautas y protocolos de atencion
ante las emergencias que se pueden presentar en los pacientes con
enfermedad de Graves, siendo la crisis tirotdxica la complicacion mas

comun en la atencion odontoldgica.

Para esto es importante conocer las generalidades sobre anatomia,
histologia y funcionamiento de la glandula tiroides, que permita establecer
los mecanismos etiopatogénicos de la enfermedad de Graves, asi como, la
importancia y el papel fundamental de las hormonas tiroideas sobre la
homeostasis corporal y como estas influyen de manera importante en la
gran mayoria de los procesos metabdlicos que regulan al cuerpo. Por este
motivo las funciones de dichas hormonas son varias y sin duda
determinantes en el adecuado funcionamiento del eje hipotalamo

hipofisiario.

Los pacientes con desordenes endocrinos pueden llegar a presentar
cambios corporales que pueden cursar con normalidad y por ello es
importante que el cirujano dentista conozca e identifique los signos y
sintomas de la enfermedad, asi como, los auxiliares de diagndstico tales
como estudios de laboratorio o gabinete para confirmar el diagndstico de
enfermedad de Graves, y con ello solicitar interconsulta para poder tener
un adecuado manejo y sobre todo éxito en la terapéutica de estos

pacientes.



OBJETIVO

Realizar la busqueda en fuentes de informacion, que nos permita
realizar una revision bibliografica actualizada donde podamos establecer y
analizar la fisiopatologia, tratamiento y complicaciones de los pacientes con
enfermedad de Graves, con el objetivo de poder tener un mejor abordaje y
planeacion de los tratamientos odontoldgicos. En esta revision se
establecen las pautas sobre el manejo y abordaje en la crisis tirotoxica,
considerada hasta hoy la principal complicacion que se puede presentar
durante la atencion odontologica en los pacientes con enfermedad de
Graves, con la finalidad de proporcionar al cirujano dentista un panorama

sobre dicha enfermedad.



1 GLANDULA TIROIDES.

1.1 Anatomia.

La glandula tiroides es un 6rgano bilobular casi simétrico con forma
de mariposa unida por un istmo bien marcado. Existe una variante
anatomica que se encuentra en el 50% de las personas llamado Iébulo
piramidal o piramide de Lalouette, que es una prolongacion tiroidea ubicada
frecuentemente del lado izquierdo. Del borde lateral de ambos I6bulos
existe una formacion fibrosa que une firmemente la glandula al eje
laringotraqueal llamado ligamento de Berry'2. Esta glandula esta cubierta
por un tejido conjuntivo muy grueso y consistente en el tercio superior y

medio, mientras que en el tercio inferior es muy fino y friable’.

La glandula se ubica por delante del eje laringotraqueal, entre la
quinta vertebra cervical y la primera vertebra toracica. Su color es un rojo
pardo y pesa una media de 25 gramos, siendo mayor en las mujeres y

teniendo una variacion durante la menstruacion y el embarazo®.
1.1.1 Vascularizacion.

La vascularizacion arterial esta a cargo de dos pediculos arteriales,
uno superior y otro inferior, gracias a esta vascularizacion se convierte en

la glandula endocrina mas activa y rica en circulacién sanguinea’.

La arteria tiroidea superior es rama de la carétida externa, surge de
ella a poca distancia de la bifurcacion carotidea, da una rama lateral
laringea superior, se acoda y va hacia abajo paralela a la carétida comun
hasta llegar al polo superior de la glandula donde se trifurca en posterior,
externa y anterior o interna, y esta penetra la glandula por su polo superior.
La rama medial se une a su homénima contralateral y forma una arcada

arterial supraitsmica (Figura 1)".

La arteria tiroidea inferior es rama del tronco tirobicervicoescapular
de Farabeauf que surge de la subclavia, asciende por ambos lados del

cuello dejando varias ramas dispuestas en escaleras, una de ellas es la



rama terminal inferior que sigue el borde inferior del istmo y se anastomosa
con la contralateral formando la arcada arterial subistmica. La rama
posterior asciende por la parte posterior del I6bulo y se anastomosa con la
rama posterior de la arteria tiroidea superior formando la arcada marginal
de Halster y Evans, y esta rama interna se desliza por lo cara interna del

l6bulo tiroideo (Figura 1)’.

La arteria tiroidea media o arteria de Neubauer, es una pequena
arteria inconstante con predominio del lado derecho. Su origen es variable,
siendo mas frecuente en la rama del tronco arterial braquiocefalico,
después directamente de la carétida comun, y por ultimo del arco aértico
(Figura 1)".

El drenaje venoso de la glandula tiroides es variable y entre lo que
encontramos esta el plexo venoso superficial tiroideo impar que cubre la
totalidad de la glandula. Las ramas superiores de este plexo desembocan
en la vena tiroidea superior que sale del polo superior del I6bulo y
acompana a la arteria tiroidea superior hasta llegar a la vena yugular interna
(Figura 1)".

Las venas tiroideas medias estan una en cada Iébulo tiroideo que
surgen del plexo tiroideo impar y de venas intraparenquimatosas, estos
vasos salen por el borde lateral del I6bulo y desembocan en la vena yugular

interna (Figura 1)".

Otro drenaje venoso importante de la region tiroidea esta en la parte
anteroinferior, a través del plexo venoso superficial tiroideo impar, en el
istmo y en la zona media e inferior de la glandula, se forman dos o tres
vasos venosos ya separados del borde inferior de los I6bulos llamadas
venas tiroideas inferiores que en su mayoria drenan en el tronco venoso
braquiocefalico izquierdo, aunque alguna parte llega a la yugular interna
(Figura 1)".



1.1.2 Inervacion.

La inervacion simpatica esta a cargo de los ganglios cervicales
superior, medio e inferior. Y la inervacion parasimpatica la lleva el nervio
vago a través de los plexos periarteriales y de los nervios laringeos

externos e inferior?.
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Figura 1. Anatomia de la glandula tiroides.

Tomado de: Reproduccion vista anterior de la glandula tiroides, Tortora GJ, Derrickson
B., 2018, Tortora GJ, Derrickson B. Principios de Anatomia y Fisiologia. 15th ed. Ciudad
de México: Editorial Médica PanamericanaZ.

1.2 Histologia.

Histolégicamente la glandula tiroides se conforma en su mayoria por
unos sacos esféricos llamados foliculos tiroideos. La pared de estos
foliculos se encuentra recubierta por células foliculares que a su vez lo
rodea una membrana basal (Figura 2)2. Rodeando los foliculos existe una
extensa red de vasos capilares donde se vierte la secrecion hormonal que
llega al torrente sanguineo para su transporte al resto del organismo?3. Las
células foliculares producen 2 hormonas, tiroxina o tetrayodotironina (T4)
llamada asi ya que tiene 4 atomos de yodo, y triyodotironina (T3) que tiene
3 atomos de yodo, estas hormonas también son conocidas como hormonas

tiroideas?.



Las células que se encuentran entre los foliculos tiroideos se les
conoce como células parafoliculares o células T (Figura 2), que producen
la hormona calcitonina (CT) la cual regula la homeostasis del calcio??. Estas
células no se encuentran repartidas uniformemente; abundan mas en areas
centrales de los Iébulos tiroideos®. La glandula tiroides es una glandula

endocrina que puede almacenar su producto hasta para 100 dias?.

‘: : Y
) . Célula parafolicular

Célula folicular

Foliculo tiroideo

Tiroglobulina
(TGB) (coloide)

Membrana basal

Mark Nielsen

€ 500~

Figura 2. Histologia de la glandula tiroides.

Tomado de: Reproduccion Foliculos tiroideos, Nielsen, M., 2018, Tortora GJ, Derrickson
B. Principios de Anatomia y Fisiologia. 15th ed. Ciudad de México: Editorial Médica
PanamericanaZ.

1.3 Sintesis de hormonas tiroideas.

Las células foliculares en su forma inactiva son aplanadas, sin
embargo, en su forma activa cambia su forma a cuboidal o cilindrica, ya
que la hormona tiroideoestimulante (TSH) actua sobre ellas induciendo el
comienzo de la sintesis y secrecion de T3 y T4 para su posterior distribucion

y esto se da de la siguiente forma:23

1. Al ingerir yodo inorganico en forma de yoduros en la dieta este se

absorbe en el intestino y se transporta por el torrente sanguineo hasta

6



pasar por la glandula tiroides donde es captado por los foliculos tiroideos
por medio de una proteina anclada a la membrana llamada NIS (Sodium
lodine Symporter), el cual absorbe el yodo por un mecanismo acoplado al
sodio y lo transporta al interior de las células foliculares en el citosol por
medio de transporte activo (Figura 3)%3. El selenio es otro oligoelemento
esencial en el funcionamiento de la glandula tiroides ya que existen algunas
proteinas que dependen de este elemento para su actividad; entre su
actividad mas importante esta el de eliminar los radicales libres que se
forman de la peroxidacion del yodo. Este oligoelemento es transportado
dentro de las células foliculares por un sistema transportador de selenio

dependiente de sodio*.

2. El receptor para la TSH esta unida a una proteina Gs que estimula a la
adenilciclasa para formar adenosin monofosfato ciclico, con lo que se
activan las enzimas que intervienen en la sintesis de T3 y T4*. Se realiza
una sintesis de tiroglobulina (TGB) en el reticulo endoplasmico rugoso, que
se modifican en el aparato de Golgi, y se empacan en vesiculas secretoras
para su posterior liberacion a la luz del foliculo?. También existen en las
membranas de las células foliculares tiroideas receptores unidos a proteina
Gq que activa la fosfolipasa C y forma diacilglicerol y trifosfato de inositol
(IP3) que sirve como segundo mensajero para mantener el tropismo celular

y el tamario de la célula (Figura 3)*.

3. Los yoduros son oxidados en las células foliculares tiroideas por una
proteina conocida como tiroperoxidasa (TPO), a esto se le conoce como
organificacion del yodo, el cual puede ser inhibido por los tiocianatos y
percloratos. Los yoduros ya oxidados son liberados en la luz de los foliculos
para su unién a las tirosinas que se encuentran en las TGB y para que

posteriormente estas tirosinas puedan se yodadas (Figura 3).

4. Los atomos de yodo reaccionan con las tirosinas que se encuentran en
la tiroglobulina. En una primera yodacion se produce monoyodotirosina

(T1), y en la segunda yodacién diyodotirosina (T2). La tiroglobulina con



atomos de yodo unidas se almacena en la luz del foliculo dando como

resultado una sustancia pegajosa conocida como coloide (Figura 3)3.

5. En el ultimo paso de sintesis de hormonas tiroideas, dos moléculas de
T2 que se encuentran en el coloide se unen para formar T4, mientras una

molécula de T2 y una de T1 se unen para formar T3 (Figura 3)%3.

Seccion de foliculo tiroideo

g Célula
o Yodacion Coloide folicular
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de T,y T,
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o Pinocitocis y
%’ digestion del
coloide
¥
Vesiculas . ’
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- ‘ .
T > Complejo de Golgi ( .
~ - 1~ |
1 ©) sintesis de % >
=Y & T TGB ¥

T T,
Rs e ® Reticulo o
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tiroidea

en sangre
I” = yoduro; I° = yodo
TGB = tiroglobulina

: = -
TBG = globulina de unién a tiroxina SR ST

Figura 3. Sintesis y secrecion de Tz y Ta.

Tomado de: Reproduccion Pasos en la sintesis y secrecion de hormonas tiroideas,
Tortora GJ, Derrickson B., 2018, Tortora GJ, Derrickson B. Principios de Anatomia y
Fisiologia. 15th ed. Ciudad de México: Editorial Médica Panamericana?.

6. El coloide entra a las células foliculares por pinocitosis en forma de
gotitas, estas gotitas dentro de la célula se fusionan con las lisozimas, que
tienen la funcion de hidrolizar la tiroglobulina y liberan moléculas de Tz y Ta
dentro de las células foliculares (Figura 3)?2.



7. Ya que la T3 y T4 son liposolubles pasan a traves de la membrana
plasmatica al liquido intersticial y posteriormente la sangre. La hormona T4
al entrar a las células blanco la mayoria se convierte en Ts, por la liberacion
de un atomo de yodo?®. Unicamente la T3 alcanza el nicleo celular que es
donde tienen su efecto las hormonas tiroideas, ya que es donde se
almacena toda la informacion genética necesaria para el correcto

funcionamiento de cada célula en cada tejido y érgano (Figura 3)3.

8. El transporte en la sangre de las hormonas Ts y T4 se da por una
combinacion con las proteinas de transporte principalmente globulina de
unién a la tiroxina (TBG) que las transporta hasta los 6rganos blanco; una

pequena parte de estas hormonas circula libre (Figura 3)?2.

La tiroxina o T4 es la principal hormona liberada por la tiroides, en una
porcidon 4 a 1con respecto a la Ts, pero es considerada una prohormona ya

que la forma activa es la T3*.

La produccion de la calcitonina (CT) se da a través de las células
parafoliculares de la glandula tiroides, esta hormona disminuye el nivel de
calcio en sangre al inhibir la accion de los osteoclastos y acelerar la
captacion de calcio hacia la matriz 6sea extracelular, su secrecion se regula
por un mecanismo de retroalimentacidon negativa, al existir mucho calcio en
sangre estimula su secrecién mientras que el existir poco calcio en sangre

inhibe su secrecion?.
1.4 Funciéon de las hormonas tiroideas.

Los receptores nucleares de las hormonas tiroideas son proteinas
con fragmentos que tienen funciones especificas. La T3 en el interior del
nucleo de la célula se une a receptores nucleares especificos formando un
complejo con el receptor de la vitamina A, receptor X de retinoides (RXR).
Este complejo doble y dimero, se acopla sobre la cromatina del ADN y
modula la formacién de ARNm o &cido ribonucleico que determina la
expresion de genes y la sintesis de proteinas. El grado de ocupacion que

llega a tener la T3 sobre los receptores nucleares varia segun el 6rgano,



por ejemplo, en el cerebro e hipdfisis su saturacion es del 75%, mientras
que en el higado y riidén es del 50% dando como resultado diferente

intensidad en efectos dependiendo del érgano en cuestion?.

Existen varios transportadores de membrana celular que ayudan a
introducir las hormonas tiroideas a las células diana entre las que se
encuentran el transportador monocarboxilado 8 y 10(MCT8 y MCT10),
polipéptido transportador de aniones organicos (OATP 1C1) vy
transportador de aminoacidos tipo L (LATs). EI OATP 1C1 es el principal
transporte de la T4 en barrera hematoencefalica y astrocitos, asi como el

transportador MCT 8 introduce T3 a células neuronales?.

Una vez dentro de la célula blanco la T4 es activada por la DIO2
originando T3, que es la hormona activa, y esta actua sobre los receptores
nucleares de dos tipos alfa y beta, que forman heterodimeros con RXR y
estos a su vez se fijaran a regiones especificas de respuesta a hormonas

tiroideas para regular la expresion genética*.

Las hormonas tiroideas tienen muchas funciones en el cuerpo

humano, entre las que se encuentran:

1. Elevacién de la tasa metabdlica basal (TMB) entre un 60 y 100% mas
con relacién al valor normal y esto puede ser por diferentes mecanismos

como (Figura 4):2%

a) Estimulan la sintesis de proteinas encargadas de la bomba sodio-potasio
que, a partir de adenosin trifosfato (ATP), bombea iones de sodio del citosol
al liquido extracelular e introduce iones de potasio del liquido extracelular
al citosol?. También la hormona T3 al estimular esta proteina transportadora
favorece el ingreso de aminodacidos, glucosa y nucledétidos, los cuales en la

célula se usara para su buen funcionamiento (Figura 4)3.

b) Aumentan la concentracion de enzimas involucradas en la respiracion
celular, lo cual ocasiona un aumento en la produccién de ATP vy

degradacioén de sustancia organica (Figura 4)2.

10



c) Aumentan la cantidad de mitocondrias y la actividad mitocondrial en las
células, que a su vez aumenta la cantidad de ATP, mediante el

metabolismo de los nutrientes y el consumo de oxigeno?3.

d) Incrementan la absorcién de la glucosa en la luz intestinal, estimulan el
metabolismo de los carbohidratos, aumentan la secrecion de la insulina y
promueven un aumento de la glucogendlisis y la gluconeogénesis, dando

un efecto hiperglucemiante (Figura 4)°.

e) Ayudan a bajar la concentracion plasmatica del colesterol, fosfolipidos y
triglicéridos, aumentando los receptores de lipoproteinas de baja densidad
(LDL) en las células hepaticas y ayudando asi a su rapida eliminacién del

plasma por medio del higado®.

Cuando las células producen y usan mas ATP aumenta la TMB, se
produce mas calor y la temperatura corporal aumenta en un fenbmeno
llamado efecto calorigénico. Por lo tanto, estas hormonas también regulan
y mantienen la temperatura corporal considerandose hormonas
termogénicas??. Existen algunos 6rganos donde las hormonas tiroideas no
aumentan el metabolismo como lo son: la retina, el bazo, los testiculos y

los pulmones®.

2. Regulan el incremento de receptores B- adrenérgicos y promueven la
respuesta simpatica. Por lo que en niveles altos de hormonas tiroideas

pueden ocasionar taquicardia e hipertension arterial (Figura 4).

3. Tienen un papel significativo en el desarrollo del sistema nervioso central
y periférico, que se manifiesta mas en la etapa fetal y en los primeros afios
de vida posnatal. Promueven la formacién de sinapsis, la produccion de
mielina, el crecimiento de dendritas e induce al crecimiento y desarrollo
normal del cerebro?3*®. También actia sobre el metabolismo de los

neurotransmisores (Figura 4)35.

4. Ayudan en el crecimiento del sistema 6seo estimulando la osteogénesis,
ya que promueven la formacién de centros de osificacién, sintesis de matriz

O6sea como la fosfatasa alcalina, osteocalcina y colageno, secrecion de la

11



hormona del crecimiento y factores de crecimiento insulinico; también
estimulan la ostedlisis indirectamente. Las hormonas tiroideas también
estimulan la remodelaciéon ésea, ya que aumentan la liberacion local de

citocinas de resorcion como las interleucinas.?°.

5. Intervienen en el uso celular de los nutrientes: proteinas, grasas,
carbohidratos y vitaminas determinando el modo en que estos nutrientes
son usados por las células, por esta razon se dice que estan hormonas

controlan el metabolismo?3°.

6. Estimulan la formacion de sangre, incrementando la eritropoyetina.
También se relacionan en el aumento del flujo sanguineo, aumento en el

consumo de oxigeno y ventilacion pulmonar35,

7. Se involucran en la regulacion de otros sistemas hormonales como las

hormonas hipofisiarias3.

8. Participan en procesos de contraccidén muscular favoreciéndola, asi
como también favorecen la biosintesis de miosina, enzimas lisosoémicas y

aumenta la actividad de la creatina quinasa (CK)35,

9. Estimulan la funcién de todo el tracto gastrointestinal, induciendo su
motilidad y secreciones, estimulan el apetito para la ingesta de alimentos y

asi ayudar al sustento de la actividad metabdlica (Figura 4)35.

10. Participan en el desarrollo y erupciéon dental, llevando una progresion

normal3>.

11. En el embarazo la globulina de unién a la tiroxina (TBG) sufre
modificaciones gracias a los estrogenos que incrementan la sintesis de esta
y disminuyen su degradacion al integrar acido sialico a su estructura
incrementando su vida media, o que provoca un aumento sérico de las
hormonas tiroideas*®. La concentracién sérica de TSH es suprimida
especialmente en el primer trimestre del embarazo, por el efecto de la
gonadotropina coridnica humana (hCG), sobre los receptores de TSH de

las células foliculares tiroideas, esto provoca que al unirse la hCG sobre los
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receptores de las células foliculares se activen y den una respuesta, pero

de menor magnitud que si se unieran a la TSH>.

12. Provocan variaciones en las concentraciones de la globulina de union
a hormonas sexuales (SHBG), lo que provoca cambios en la fraccién libre

de las hormonas sexuales®.
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Figura 4. Funcién de las hormonas tiroideas.

Tomado de: Reproduccién Resumen de todas las funciones que ejercen las hormonas
tiroideas, 2018, https://alfarosamuelmedicina.wordpress.com/2018/04/22/anatomia-
histologia-y-fisiologia-de-la-glandula-tiroides/

1.5 Regulacién hormonal. Eje hipotalamo hipofisiario.

La regulacion en la secrecion de las hormonas tiroideas se da de la

siguiente forma:

1. Unos niveles bajos de hormonas T3 y T4 en sangre, asi como una tasa
metabdlica baja estimulan al hipotalamo a secretar hormona liberadora de
tirotropina (TRH) (Figura 5)23.
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2. La TRH llega a la adenohipdfisis por medio del sistema portal hipotalamo-
hipofisiario, donde estimulan a las células tirotropas para secretar hormona

tiroideoestimulante (TSH) al torrente sanguineo (Figura 5)3.

3. La TSH viaja por el torrente sanguineo a la glandula tiroides y al llegar
estimulan a las células foliculares tiroideas activando el transporte celular
del yodo, que ocasiona la captacidon de este mineral y hace que las células

foliculares realicen su actividad celular (Figura 5)3.

4. Las células foliculares tiroideas liberan T3 y T4 a la sangre hasta que la

tasa metabdlica vuelve a la normalidad (Figura 5)2.

5. Los niveles elevados de T3 y T4 inhiben la liberacion de TRH y TSH por

medio de una inhibicién por retroalimentaciéon negativa (Figura 5)2.
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por las venas portales
a la adenohipdfisis,
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0 La TSH liberada hacia la
sangre estimula las células
tiroideas foliculares

Adeno-
hipofisis

o T,y T,liberadas

ala sangre por las
13
PRl

celulas foliculares
Figura 5. Regulacién en la secrecién de hormonas tiroideas.

Tomado de: Reproduccion Relacion de la secrecion y acciones de las hormonas
tiroideas, Tortora GJ, Derrickson B., 2018, Tortora GJ, Derrickson B. Principios de
Anatomia y Fisiologia. 15th ed. Ciudad de México: Editorial Médica PanamericanaZ.
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2 ENFERMEDAD DE GRAVES.

2.1 Antecedentes historicos.

Los italianos Giuseppe Flajani (1802) y Antonio Giuseppe Testa
(1810), describieron pacientes con palpitaciones, aprehensién, temblor,
nerviosismo y alteraciones psicoticas. Caleb Hillier Parry en 1825, realizé
una resena del bocio exoftalmico; y diez afios después en 1835 Robert
James Graves publicé lo que es para muchos una descripcion precisa de
la enfermedad. En 1840 Carl Adolf von Basedow publica en una revista
germana un articulo titulado “Exoftalmos por hipertrofia del tejido orbitario”,
donde describe sus observaciones de cuatro pacientes en los cuales tenia
seguimiento de su caso durante afios, y en este planteaba una causa
extraorbitaria para la afeccion y la conectaba con una triada de exoftalmos,
palpitaciones y bocio, similar a la descrita por Graves. Caleb Hillier Parry,
Robert James Graves y Carl Adolf von Basedow fueron los autores de
mayor transcendencia y es por eso por lo que se les llegd a asociar con el
bocio exoftalmico. Para la literatura en la mayoria de los paises europeos
a esta afeccion se le conocié como enfermedad de von Basedow, mientras
que en la literatura inglesa se le conocié como enfermedad de Graves, en
lo que concierne a Parry, aunque fue el primero en publicar sus trabajos se
le dio poco reconocimiento histérico. La razéon por la que se adopto el
nombre de enfermedad de Graves-Basedow fue gracias a Armand
Trousseau, un profesor muy influyente de época que citaba muy a menudo
el trabajo de Graves y fue el primero en acufar este eponimo. La mayoria
de las publicaciones de esta enfermedad pertenecen a la literatura
angloamericana lo que ayudo a que se conociera mas el nombre de

enfermedad de Graves®.
2.2 Epidemiologia, prevalencia.

La enfermedad de Graves puede presentarse a cualquier edad, pero
el pico de incidencia se situa entre los 50 y 70 afos, y la relacién
mujer:hombre es de 5:1. En la mayoria de los paises se reporta una tasa
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de incidencia de 15 a 50 por 100.000 habitantes, aunque puede variar un
poco. La prevalencia de la enfermedad de Graves en la poblacion general
es de 0.5a 1% y es la causa del 50 al 80% de los casos de hipertiroidismo.
En el estudio “The Nurses’ Health Study” la incidencia general de
hipertiroidismo por enfermedad de Graves fue de 4.6 por 1,000 mujeres
durante 12 afnos de seguimiento. También podemos encontrar que en el
estudio de “Rochester Epidemiology Project” la incidencia por edad de
oftalmopatia por enfermedad de Graves fue cinco veces mas alta en
mujeres de tez blanca que en hombres, 16 por 100.000 pacientes al afio y

2.9 por 100.000 pacientes al afio respectivamente®.

El aumento en la ingesta de yodo es planteado como un factor que
afecta en la incidencia de la enfermedad de Graves en la poblacion, por
ejemplo, en paises como Japon donde su dieta es rica en yodo la incidencia
alcanza 200 por cada 100.000 habitantes (Figura 6). El suplemento de yodo
en la dieta de poblaciones con déficit leve o moderado aumenta el numero
caso de enfermedad de Graves, sin embargo, en areas con cierto grado de
déficit de yodo, el suplemento de este se asocia a una disminucién del 33%

en la incidencia de enfermedad de Graves®.
2.3 Factores etioldgicos.

Las causas de la enfermedad de Graves no se comprenden
completamente, pero existe una relacion entre los mecanismos inmunes, la
genética, el sexo, factores ambientales y factores emocionales. Por lo
general surge en periodos de desequilibrio hormonal como la pubertad, el

embarazo y la menopausia (Figura 6)57.

El mecanismo inmunitario en la enfermedad de Graves consiste en
que los anticuerpos IgG de estos pacientes se unen y activan a la proteina
G acoplada a los receptores especificos de TSH en la membrana
plasmatica de las células foliculares tiroideas. Los anticuerpos actian como
agonistas y estimulan los receptores TSH, aumentando la secrecion
tiroidea de T3y T4, provocando que la tiroides se vuelva hiperplasica difusa,

hipertréfica y mas vascularizada. Los anticuerpos que provocan esto son
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heterogéneo y algunos parecen ser citotoxicos ya que pueden causar

insuficiencia tiroidea a largo plazo®’.

El factor de riesgo genético mas importante en esta enfermedad es
un historial familiar con enfermedad de Graves, pero esto no es definitivo,
ya que no existe como tal un gen causante, también se sabe que el medio
ambiente influye mucho en esta enfermedad; fumar aumenta el riesgo de
enfermedad de Graves. Los pacientes con esta enfermedad son propensos

a mas enfermedades autoinmunes (Figura 6)’.

Predisposicion
genética:
HLA DR, (D40, PTPNZ2,
Te TSHe ML2RA, FORL,
A4

Factores
endégenos:

Seno femenino, edad,
menopausia, embaraio,
labilidad emocional.

Factores del

medio ambiente:

Ingesta de yodo y selenio,
Infecciones, estrés,
medicamenton

[ Dl |w— | EGB

Precinpokion
geretica

Figura 6. Factores etiol6gicos en la enfermedad de Graves.

Tomado de: Reproduccién Aspectos etiopatogénicos involucrados en la EGB., Vargas
Uricoechea H., 2013, Vargas Uricoechea H, Sierra Torres CH, Meza Cabrera IA.
ENFERMEDAD DE GRAVES-BASEDOW Fisiologia y Diagnostico. MEDICINA (Bogota)®.

2.4 Cuadro clinico.

La triada de exoftalmos, bocio y dermopatia es una forma simple de
poder identificar un paciente con enfermedad de Graves, pero los signos y
sintomas son mas amplios y variados®. Entre las manifestaciones
generales en la enfermedad de graves encontramos: nerviosismo, cambios
rapidos en el estado de animo, angustia, ansiedad, temblor, debilidad,
pérdida de peso acompanado de hiperfagia, intolerancia al calor,
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sudoracion, palpitaciones y taquicardia; en mujeres se desarrollan
oligomenorreas que progresan a amenorreas, se incrementan las
probabilidades de un aborto y la fertilidad se ve comprometida (Figura 8).
Sino se trata la enfermedad de Graves, este hipertiroidismo puede conducir
a una insuficiencia tiroidea progresiva y posteriormente a un

hipotiroidismo® 7.

A nivel cardiovascular, destacan sintomas como las palpitaciones,
hipertension arterial, disnea en esfuerzo y reposo; también podemos
encontrar fibrilacién auricular, siendo este el trastorno de ritmo mas
frecuente en la enfermedad de Graves, que con el tiempo se puede llegar
a una insuficiencia cardiaca (Figura 8). Estas manifestaciones son el
resultado de la intervencion de dos factores: el efecto de las hormonas
tiroideas sobre el sistema cardiovascular y su interaccion con el sistema
nervioso auténomo simpatico, lo cual lleva a un estado hiperdinamico
conocido como “cardiopatia tirotoxica”. Las manifestaciones cardiacas

suelen ser las primeras en presentarse®.

A nivel gastrointestinal se puede encontrar la aceleracion del ritmo
intestinal, diarrea, flatulencias, borborigmos (Figura 8). La anorexia, el dolor
abdominal y el vomito son poco frecuentes; la ictericia y la esplenomegalia
por lo general se dan en casos severos. La pérdida de peso involuntaria es
una manifestacién frecuente y caracteristica de la enfermedad de Graves,
lo cual se explica por el aumento de la termogénesis y la lipolisis mediada
por el factor hiperadrenérgico. Los niveles de colesterol y lipoproteinas en

estos pacientes son bajos®.

A nivel cutaneo las manifestaciones son piel humeda y caliente dado
por una vasodilatacidon cutanea y diaforesis; existen otras manifestaciones
como lo son intertrigo, eritema facial y palmar, cabello fino, quebradizo, con
recambio rapido que puede llegar a la alopecia, canicie temprana y en las
ufas se puede apreciar coiloniquia, onicdlisis, platoniquia y onicorrexis
(Figura 8). La piel de codos y rodillas suelen ser suaves y rosadas. El
mixedema pretibial se desarrolla como consecuencia del depdsito de acido
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hialurénico y de condroitin sulfato, aunque esta manifestacion es poco

frecuente®:8.

A nivel del sistema nervioso, predominan las manifestaciones
desencadenadas por el sistema nervioso simpatico, como lo son un estado
de intranquilidad y angustia, labilidad emocional, hipercinesia, cuadros
psicoticos y ataques de panico (Figura 8). También podemos encontrar
manifestaciones como hipocalcemia, temblor fino distal, temblor de la

lengua, debilidad muscular y ptosis palpebral®.

Entre las manifestaciones oculares que podemos encontrar en la
enfermedad de Graves, estan la retraccion de los parpados, exoftalmos y
diplopia. Los pacientes con oftalmopatia de enfermedad de Graves se
dividen en dos: pacientes con engrosamiento del espacio retrobulbar
debido al depdsito de glucosaminoglicanos y pacientes con restriccion de
motilidad extraocular, debido a la tumefacciéon y posterior fibrosis. La
inflamacion de los tejidos retrobulbares se atribuye a la secrecion excesiva
de los glucosaminoglicanos, especialmente del condroitin sulfato y del
acido hialuronico que secretan los fibroblastos de la érbita; debido a su
carga osmotica atraen grandes cantidades de agua, incrementando el
volumen de los tejidos afectados. En la infiltracion linfocitaria de los tejidos

orbitarios predominan los linfocitos T CD4+ y CD8+, con pocas células B2,

Conocer y diagnosticar la severidad de la enfermedad ocular en
pacientes con enfermedad de Graves, que se describe como el grado de
déficit funcional o cosmético, nos puede ayudar a escoger el tratamiento
mas optimo, entre los aspectos a evaluar estan: la visién, cuyo objetivo es
excluir presencia de neuropatia optica; inflamacion, buscando aspectos
como dolor, enrojecimiento, hinchazén y compromiso de la funcién visual;
estrabismo, buscando presencia de diplopia y apariencia, observando
presencia de retraccion palpebral, proptosis, piel redundante y prolapso de

grasa (Figura 7)3.
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Las manifestaciones oculares iniciales son: sensacion de cuerpo
extrafio en el ojo, lagrimeo, fotofobia, y dolor retro ocular. La protrusion
ocular bilateral junto a la retraccion del parpado superior es patognomonica
de la enfermedad de Graves, también existe diplopia por la inflamacion y
tumefaccion de algunos musculos oculares (Figura 8). El edema
periorbitario se presenta a inicios de la enfermedad, y es resultado del
retraso del drenaje venoso, debido a la compresion del espacio orbital. La
neuropatia optica que se produce en la oftalmopatia por enfermedad de
Graves se debe a la compresién del nervio 6ptico, apareciendo en la papila
un aspecto edematoso y ligeramente isquémico, la progresion de esta
enfermedad da como resultado escotoma absoluto, atrofia, excavacion

papilar y estasis sanguinea (Figura 7)°.
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Figura 7. Tratamiento y manejo en caso de oftalmopatia de Graves.

Tomado de: Reproduccion Manejo del hipertiroidismo y GO en diversos escenarios
clinicos., Vargas Uricoechea H, 2013, Vargas Uricoechea H, Sierra Torres CH, Meza
Cabrera IA. TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD DE GRAVES BASEDOW. MEDICINA
(Bogota)s.

Nota: Oftalmopatia de Graves (GO por sus siglas en ingles)
En el aparato respiratorio las manifestaciones de la enfermedad que
se presentan son: debilidad en los musculos que ayudan a la respiracion,

sumada a un mal control ventilatorio dado por las alteraciones en los
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quimiorreceptores y del centro respiratorio, lo que lleva a un mal
intercambio gaseoso, esto con un mayor consumo de oxigeno ocasionado

por la tirotoxicosis se traduce en una disnea de esfuerzo®.

A nivel renal las alteraciones se dan a consecuencia del estado
general de vasodilatacion en la que se encuentran los pacientes, el flujo
plasmatico renal y el filtrado glomerular aumentan originando disminucién

en el nivel de creatinina®.
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Figura 8. Cuadro clinico en pacientes hipertiroideos.

Tomado de: Reproduccién Signos y sintomas de HIPERTIROIDISMO, Mas, A., 2018,
https://www.masendocrino.com/enfermedad-de-graves/

A nivel 6seo las manifestaciones de la enfermedad se presentan por
la aceleracion en el recambio 6seo, ocasionando hipercalciuria e
hipocalcemia provocada por un déficit de vitamina D; estas manifestaciones
ocasionan una perdida marcada de masa ésea junto con osteopenia u

osteoporosis dando un mayor riesgo de fracturas®.
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2.5 Diagnostico.

El diagnédstico de la enfermedad de Graves se realiza por medio de
un estudio de laboratorio conocido como perfil tiroideo que puede ser

interpretado de diferentes maneras:

e Una supresion de la TSH, y niveles de Tz y T4 elevados suponiendo
un hipertiroidismo primario clasico®.

e Se puede manifestar con TSH suprimida y valores de T3z y T4
normales (Tabla 1) dando un hipertiroidismo subclinico®.

e COcasionalmente el paciente puede tener manifestaciones clasicas
de la enfermedad de Graves (bocio difuso, exoftalmos, dermopatia)
y niveles normales de TSH, T4y Ts (Tabla 1), pero con una expresion
clara y marcada en el estudio de anticuerpos contra los receptores
TSH (TRADb por sus siglas en ingles), los cuales miden anticuerpos
IgG que se presentan en la enfermedad de Graves, a este estado

clinico se le conoce como “Enfermedad de Graves eutiroidea”®.

Tabla 1. Niveles normales de hormonas tiroideas

Hormona Niveles normales
TSH De 0.5a 5.0 mU/L
T3 De 95 a 190 ng/dl

Ta De5all p/dl

2.5.1 Diagnéstico clinico.

A mediados del siglo pasado los ensayos en analisis hormonales
eran poco precisos y sensibles, lo que llevo a buscar alternativas para
realizar diagnosticos acertados. Basados en la experiencia clinica se
lograron disenar escalas de gravedad en los diversos tipos de disfuncién
tiroidea, buscando puntajes o escalas que dieran precision al diagndstico y
severidad del hipertiroidismo, pero con los avances y gracias a la mejoria

en la sensibilidad y especificidad de las pruebas actuales para diagnéstico
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de disfuncién tiroidea los puntajes y escalas han caido en desuso, sin
embargo, estos puntajes y escalas podrian tener un nuevo enfoque en el
diagndstico del hipertiroidismo y en la respuesta al tratamiento de este, ya
que la medicion de la TSH, Ts libre y T4 libre no siempre reflejan el efecto

tisular de las hormonas ni la severidad del hipertiroidismo®.

En la década de los 70 la enfermedad de Graves se englobaba en

tres grupos de signos y sintomas®:

¢ Hiperfuncionamiento tiroideo mas la presencia de hipersensibilidad
catecolaminérgica®.
e Presencia de bocio mas la presencia de soplo tiroideo®.

e Signos oculares de la enfermedad de Graves®.

En 1959 Crooks y colaboradores describieron un método estadistico
de ayuda en el diagndstico de la tirotoxicosis; el cual se define como un
exceso de hormonas tiroideas a nivel de los tejidos que ocasionan
manifestaciones clinicas relacionado con el hipertiroidismo; se asigna un
puntaje ponderado en 19 signos y sintomas, este puntaje era capaz de
diferenciar personas con y sin tirotoxicosis con un grado de sensibilidad
relativamente alto. La fortaleza del puntaje era su dependencia de los
signos clasicos del hipertiroidismo y con el fin de mejorar la evaluacion
clinica crearon la escala de sintomas de hipertiroidismo la cual también
aplicaban al diagnéstico y tratamiento de personas con enfermedad de

Graves®.

Sir Edward Wayne también describié una escala llamada indice de
Wayne, el cual tenia como proposito ayudar al diagnostico del
hipertiroidismo y limitar la necesidad de realizar otras pruebas diagnoésticas
(Tabla 2). Los valores del puntaje abarcan desde +45 hasta -25; un puntaje
menor a 11 se define como eutiroidismo mientras que un valor mayor a 19
implica hipertiroidismo téxico, los valores entre 11 y 19 se clasifican como
dudosos; este indice tiene una exactitud diagnostica del 85%?.
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Tabla 2. indice de Wayne.

Sintomas de reciente comienzo

ylo incremento en la severidad Puntaje Signos Presente Ausente

Disnea de esfuerzos +1 Tiroides palpable +3 -3

Palpitaciones +2 Soplo tiroideo +2 =2

Cansancio +2 Exoftalmos +2

Preferencia por el calor -5 Retraccion palpebral +2 -

Preferencia por el frio +5 Pérpado perezoso (lid lag) +1 -

Sudoracion excesiva +3 Hiperquinesia +4 -2

Nerviosismo +2 Manos calientes +2 -2

Apetito: Incrementado +3 Manos himedas +1 -1
Frecuencia de pulso casual:

Apetito: Disminuido -3 ;gog[)m;“n . 3
>90/min 3

Cambios en el peso (Aumento) -3 Fibrilacién auricular +4 -

Cambios en el peso (Disminucion) +3

Tomado de: Reproduccién indice de Wayne, Vargas Uricoechea H, 2013, Vargas
Uricoechea H, Sierra Torres CH, Meza Cabrera IA. ENFERMEDAD DE GRAVES-
BASEDOW Fisiologia y Diagnéstico. MEDICINA (Bogota)®.

Estas escalas de signos y sintomas hipertiroideos se aplican a
pacientes con enfermedad de Graves para evaluar la respuesta y eficacia
de los tratamientos en aquellos con hipertiroidismo. Las escalas no son
aplicadas sistematicamente en la practica clinica ya que las
manifestaciones de la enfermedad de Graves no son universales, sin
embargo, si pueden ser de utilidad para identificar pacientes con

hipertiroidismo desde un punto de vista clinico®.

Algunas manifestaciones clinicas podemos encontrar en la cavidad
bucal en pacientes con hipertiroidismo son: macroglosia, alargamiento del
tejido tiroideo extra glandular que se puede encontrar en la parte posterior
de la lengua, osteoporosis de la mandibula y maxilar, asi como aceleracion

en la erupcion dental en el caso de los nifios®.
2.5.2 Auxiliares de diagnostico.

No en todos los pacientes con enfermedad de Graves las
manifestaciones clinicas son marcadas. El diagnostico se realiza con un
juicio clinico y el resultado de estudios de laboratorio, ya que, desde el

punto de vista bioquimico, con la medicion de la TSH junto con la fraccién
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libre de las hormonas T3 y T4 se pueden identificar los casos de

hipertiroidismo®.

La medicion de TSH se clasifica en generaciones y la Academia
Nacional de Bioquimica Clinica (NACB por sus siglas en inglés) recomienda
los ensayos con sensibilidad funcional de tercera generacién o mayor. El
rango normal de TSH en la poblacién es de 0.4 a 4 mU/L. la medicion de
las hormonas T3 y T4 en su forma total es poco utilizada ya que el 99% se
encuentra ligada a globulina de unién a la tiroxina, originando valores
variables segun sea el caso. Algunos factores que pueden elevar los
valores de esta proteina son: el embarazo, hepatitis, medicamentos con
estrégenos, mitotano y opiaceos. También existen factores que disminuyen
los niveles de globulina de unidén a la tiroxina como lo son: sindrome
nefrético, desnutricion, cirrosis hepatica y medicamentos como los

esteroides y andrégenos®.
2.5.3 Imagenologia.

A lo largo del tiempo las pruebas imagenoldgicas en pacientes con
enfermedad de Graves se enfocan en técnicas de gammagrafia, ya que es
el estudio de primera eleccion para el diagndstico de esta enfermedad, en
el cual se puede obtener informacién sobre el tamafio, forma, posicion y
funcion de la glandula tiroides por medio de un marcador radioactivo.
Existen otros estudios de imagen como lo es la ecografia o ultrasonografia
que pueden ayudar al diagndstico de esta enfermedad, en el cual se puede
observar un mapa detallado de la glandula tiroides; en la ecografia los
pacientes con enfermedad de Graves muestran una glandula aumentada
de tamafio con baja ecogenicidad tiroidea. En una evaluacion de flujo
sanguineo con Doppler a color, que es otro estudio que se puede realizar,
se muestra el flujo sanguineo marcado y con buena difusion que tiene la

glandula tiroides®.
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2.5.4 Histopatologia.

En la enfermedad de Graves macroscépicamente en la glandula
tiroides podemos encontrar un aumento de tamafo simétrico, leve o
moderado, con una superficie vascularizada y lisa. La superficie de corte
para el estudio histolégico es blanda y rojiza dado por la gran
vascularizacion; puede llegar a observarse fibrosis ligera del tejido. En
pacientes que han tenido tratamientos prolongados con tionamidas su

coloracion se torna pardo-amarillenta y su consistencia es friable®.

Microscopicamente en una tincidon de hematoxilina y eosina se
observan foliculos tiroideos de diferentes tamafios ocasionado por la
hiperplasia de alguno de ellos, algunos foliculos tienen formacién
prominente de papilas que puede llegar a confundirse con el carcinoma
papilar de tiroides. Los foliculos estan tapizados de tirocitos en forma
columnar gracias a su gran actividad, y estos tienen su nucleo localizado
en la base, redondo u ovalado de bordes regulares y la cromatina es

finamente granular®.

El citoplasma de los tirocitos en una tincion de hematoxilina y eosina
(H.E.) toman una coloracién rosada, con aspecto granular o
microvacuolado, el coloide es de un color mas palido que el de un tejido
normal, vacuolado, con un festoneado adyacente al epitelio indicando la
actividad de la célula folicular (Figura 9). En el estroma se observa aumento
leve de infiltracion linfocitaria que en ocasiones puede llegar a formar

foliculos linfoides®.
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Figura 9. Imagen histopatoldgica de foliculo tiroideo con tincion de H.E.

Tomado de: Reproduccion Imagen en 10x., Vargas Uricoechea H, 2013, Vargas
Uricoechea H, Sierra Torres CH, Meza Cabrera IA. ENFERMEDAD DE GRAVES-
BASEDOW Fisiologia y Diagnéstico. MEDICINA (Bogota)e.

El tratamiento con yodo radiactivo causa pleomorfismo en las células
foliculares, disolucion de foliculos, alteraciones vasculares y con el tiempo
se pueden observar formacion de nddulos, atrofia folicular y fibrosis. En una
microscopia electrénica se pueden observan depédsitos de complejos

inmunes en la membrana basal folicular®.
2.6 Tratamiento.

El tratamiento de la enfermedad de Graves se basa en tres aspectos

principales:

1. Manejo con antitiroideos.
2. Terapia con yodo radiactivo(l-131).

3. Tratamiento quirurgico.

El hipertiroidismo en la enfermedad de Graves no tiene un unico
tratamiento ideal ya que actualmente existen distintas opciones

terapéuticas con sus ventajas y desventajas, que a su vez estas terapias
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tienen distintas modalidades. Las opciones terapéuticas en esta
enfermedad son: el tratamiento médico con drogas antitiroideas (DAT por
sus siglas en ingles), tratamiento con yodo radiactivo (I-131) y el tratamiento
quirargico. La seleccion del tratamiento dependera de multiples
consideraciones, tanto de las caracteristicas clinicas de los pacientes como

la experiencia del médico™°.
2.6.1 Tratamiento con antitiroideos.

El tratamiento con medicamentos antitiroideos es de primera
eleccion en pacientes de inicio, con alta probabilidad de remision,
especialmente en mujeres con enfermedad leve, bocio pequefio y
anticuerpo antirreceptor de tirotropina negativos o bajos, también se
recomienda en pacientes con oftalmopatia de Graves activa de moderada
a severa o en los pacientes con contraindicacion de yodo radiactivo o
cirugia. Este tratamiento estd contraindicado en pacientes con

antecedentes de reacciones adversas a antitiroideos'°.

En la mayoria de los pacientes el tratamiento apropiado con
antitiroideos lleva rapidamente a un eutiroidismo, el cual es estable bajo
medicacion y por periodos variables después de suspendidos estos, sin
embargo, la cura permanente con este tratamiento solo se alcanza en una

minoria de los casos'9.

Los medicamentos de eleccién en pacientes con enfermedad de
Graves son el carbimazol, el metil-mercapto-imidazol o metimazol (MMI) y
el propiltiuracilo (PTU), estos medicamentos también son conocido como
tionamidas, el medicamento a utilizar dependera de su accesibilidad y
eleccion del profesional® 0. Las tionamidas inhiben la sintesis de hormona
tiroidea, pero no la liberacién de las hormonas ya preformadas. Actuan
como inhibidores de la organificacién del yodo, asi como de su unién a los
radicales de tirosina que estan en la tiroglobulina. También impiden el
acoplamiento de Monoyodotirosinas (MIT) y Diyodotirosinas (DIT) para
formar T3 Y T4,

28



Las guias de la American Thyroid Association (ATA por sus siglas
en ingles) y la American Association of Clinical Endocrinologists (AACE por
sus siglas en inglés) sugieren una dosis inicial de 10 a 20 mg/d de MMI, sin
embargo, estas dosis son insuficientes en pacientes con bocios grandes,
oftalmopatia, hormona T3 basal superior a 325 ng/dl y pacientes que
provienen de areas iodo suficientes, ya que el tiempo para alcanzar el

eutiroidismo en estos pacientes es muy largo.

Reinwein en 1993 comunico que el 68% de los pacientes alcanzaban
el eutiroidismo con 10 mg/d de MMI en tres semanas. Benker y col. en un
estudio europeo hallaron que el 40 y el 65% de los pacientes alcanzaron
eutiroidismo con 10 y 40 mg/d de MMI en tres semanas, y el 78 y el 93%
luego de 6 semanas. Por lo anteriormente mencionado se recomiendan
dosis iniciales de 20 a 30 miligramos de metimazol o 300 miligramos de
propiltiuracilo y en pacientes con mayores complicaciones tiroideas se
recomienda incrementar la dosis. Posteriormente al llegar a un estado
eutiroideo se puede controlar al paciente con una dosis de 5 a 10 mg al dia

de metimazol o de 100 a 200 miligramos de propiltiuracilo al dia®1°,

Si el metimazol es usado como tratamiento para la enfermedad de
Graves, se debe administrar por [lo menos 6 meses, y se puede suspender
de 12 a 18 meses iniciado el tratamiento, entre mas prolongado sea el
tratamiento mayor sera la tasa de remision. Antes de suspender el
metimazol se recomienda medicién de anticuerpos contra los receptores
TSH (TRADb), ya que en valores altos se asocia a la persistencia de la
enfermedad. Si después de un tratamiento con metimazol persiste el
hipertiroidismo en la enfermedad de Graves, se debe considerar el
tratamiento con yodo radiactivo o un tratamiento quirurgico. La forma de
comprobar que un paciente esta en remision de esta enfermedad es si
presenta valores normales de TSH, T4y T3 un afio después de discontinuar

su tratamiento con antitiroideos. 819,
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Las reacciones adversas mas frecuentes por tionamidas son el rash
y el plurito, pero también se pueden encontrar otras reacciones como

artralgias, fiebre, linfodenopatias cervicales, ictericia y agranulocitosis®.
2.6.2 Tratamiento con yodo radioactivo.

El tratamiento con yodo radiactivo esta indicado en pacientes con
recidiva de hipertiroidismo, en pacientes que no cumplen el tratamiento
meédico o tienen contraindicacion de antitiroideos; este tratamiento esta
contraindicado en el embarazo, lactancia, coexistencia de cancer tiroideo o
sospecha de este, en los pacientes que no puedan cumplir con las normas
de seguridad a la radiacién, pacientes menores de 15 afios y en pacientes

con intenciones de embarazo en los siguientes 6 a 12 meses®°,

Ya establecido el diagnodstico de enfermedad de Graves se deben
llevar varios pasos para un buen tratamiento con Yodo-131(l-131), que

son'o:

e Realizar una captacion y centellograma con |- 131 para poder
calcular la cantidad a administrar'®.

e Descartar embarazo en mujeres con edad fértil'°.

e Explicar al paciente el tratamiento a realizar, ventajas,
desventajas, consecuencias del tratamiento°.

e Indicaciones de contracepcion de 6 a 12 meses'©.

Se han reportado casos de exacerbacion del hipertiroidismo
después de la primera dosis de 1-131, que se puede contrarrestar con la
administracién de beta bloqueadores. Los pacientes con enfermedad de
Graves que tienen mayor riesgo de exacerbacién hipertiroidea deben ser
tratados con bloqueadores beta- adrenérgicos antes de la terapia con 1-131;
también es recomendable un pretratamiento con metimazol en pacientes

con enfermedad de Graves severa o con comorbilidades8:19.

La dosis ideal es aquella que lleva rapido al eutiroidismo, evitando el
hipotiroidismo, pero si existen casos de reacciones adversas a antitiroideos
se debe llevar al paciente a hipotiroidismo. Las formas de decidir las dosis
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en el tratamiento con 1-131 son: por medio de dosis fijas (5.1 a 15 mCi) y
dosis calculadas segun el tamafo de la glandula, captacion de 1-131 y su
actividad que se administra por gramo de tejido. El control de del
tratamiento se debe llevar de los 30 a los 60 dias, con una evaluacion de
hormonas T4 total o libre y Ts total, dependiendo del resultado se debe llevar

un seguimiento®10.

La forma en que actua el I-131 se da por el dafio celular inducido por
la radiacion, ocasionado por la emision beta de alta energia y el principal
efecto de esta radiacion es la alteraciéon de la capacidad reproductiva de
las células foliculares, que es ocasionada por la radiacion absorbida en la
tiroides estimulando la formacién de radicales libres y dafiando la estructura
de ADN, esto causa la muerte celular o perdida de la capacidad de

crecimiento y division de la glandula tiroides®.

Las dosis utilizadas en la terapia de 1-131 pueden producir los
siguientes efectos bioldgicos adversos: necrosis, inhibicion de la replicacion
celular, atrofia, fibrosis, induccion de la respuesta inflamatoria crénica que

puede llevar a una falla permanente de la funcion tiroidea®1°.
2.6.3 Tratamiento quirurgico.

El tratamiento quirurgico se debe realizar en pacientes con bocios
grandes (mayor o igual a 80 gramos), indicaciones de tratamiento radical
en pacientes con baja captacion de yodo radioactivo, ante sospecha o
confirmacion de enfermedad maligna tiroidea o si coexiste
hiperparatiroidismo que requiera cirugia. Este tratamiento esta

contraindicado en pacientes con comorbilidades que la inhabiliten® 1,

La tiroidectomia no es el tratamiento de primera eleccién, pero llega
a ser el procedimiento adecuado para pacientes con enfermedad de Graves
que no responden al tratamiento con antitiroideos, tienen bocios grandes,
presentan noédulos sospechosos de malignidad, se niegan a recibir

tratamiento con I-131 o tengan recidiva con el tratamiento de 1-131, también
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se indica en algunos casos de oftalmopatia moderada a severa y en casos

de oftalmopatia, la tiroidectomia debe ser total o casi total®10.

Al momento de realizar la tiroidectomia el paciente debe estar
eutiroideo y este proceso se realiza con un tratamiento de tionamidas y
administracién de Solucion de Lugol entre 1 y 3 dias previos a la cirugia, la
funcion de esta solucion es disminuir la vascularizacion de la glandula
tiroides. Si se llegara a necesitar una cirugia de urgencia en pacientes
hipertiroideos, el tratamiento preoperatorio inmediato a realizar sera
administrar solucion saturada de yoduro de potasio, corticoides, beta

blogueadores, litio y tionamidas."°.

En los cuidados posoperatorios se debe asegurar una
normocalcemia y eutiroidismo, asi como iniciar tratamiento de levotiroxina

sddica midiendo TSH sérica de 8 a 6 semanas iniciado el tratamiento©.

3 Complicaciones endocrinas de enfermedad de Graves.

Crisis tirotoxica.

Entre las principales complicaciones endocrinas, la crisis tirotoxica o
también conocida como tormenta tiroidea, representa una de las
situaciones mas criticas, sin embargo, su incidencia es menor del 10% en
pacientes hospitalizados por tirotoxicosis, pero tiene una mortalidad entre
el 10 al 30%. Se puede describir como un desorden raro, agudo y severo,
ocasionalmente iatrogénico, causado por la excesiva liberacion de
hormonas tiroideas y aumento de la actividad simpatica, es muy importante
el reconocimiento y apropiado tratamiento para prevenir la alta mortalidad

que esta tiene'"-12,

La etiologia mas comun de la tormenta tiroidea es la enfermedad de
Graves, sin embargo, tiene otras etiologias como lo son: adenoma toxico,
bocio multinodular téxico, carcinoma tiroideo hiperfuncionante, adenoma
hipofisiario productor de hormona estimulante de tiroides y teratoma. La
crisis tirotoxica se puede desarrollar en pacientes con historial de

hipertiroidismo no tratado, pero a menudo se precipita mas por causas

32



como: cirugias, traumas, infarto al miocardio, tromboembolismo pulmonar,
cetoacidosis diabética, parto, estrés e infeccion severa, siendo este ultimo
el desencadenante mas comun. También se puede dar por la
discontinuacion abrupta de farmacos antitiroideos, excesiva ingesta o

administracion de yodo y terapia con yodo radiactivo'"12.

Esta complicacion tiroidea se caracteriza por presentar signos y
sintomas de hipertiroidismo marcado, por lo que puede tener hipertermia
de 40-41°C, taquicardia de 140 latidos por minuto que puede derivar en
arritmia cardiaca (fibrilacion auricular), hipotension, insuficiencia cardiaca
congestiva e incluso un paro cardio respiratorio. A nivel de conciencia se
puede tener agitacién, ansiedad, psicosis, estupor o coma. Otros sintomas
para considerar son nauseas, vomito, diarrea, dolor abdominal e
insuficiencia hepatica con ictericia. A la exploracion fisica se observa bocio,
retraccion palpebral, oftalmopatia en caso de enfermedad de Graves,

temblor en manos y piel caliente y himeda?.

Los sintomas relacionados con el sistema nervioso central son:
temblores, confusion, perdida del conocimiento y coma. Algunos sintomas
premonitorios que podemos encontrar son: sensacion de asfixia, nauseas,
letargo, vomitos y mareos. Existe una hiperventilacién que se da por la
inestabilidad emocional extrema o miedo y esto da como resultado dolor en
el pecho, presion y sensacion de asfixia, esta hiperventilacién puede inducir
a una alcalosis respiratoria y producir insuficiencia respiratoria por espasmo

muscular’3.

El punto en el que una tirotoxicosis se transforma en tormenta
tiroidea es muy subjetivo, sin embargo, Burch y Wartofsky en 1993, se
encargaron de estandarizar y tratar de hacer mas objetivo este diagndstico,
disefando un sistema de puntos para predecir una tormenta tiroidea
basandose en el grado de disfuncion de varios sistemas, asi como en la
presencia de sintomas graves potencialmente mortales en pacientes con
hipertiroidismo (Tabla 3). Sin embargo, se sugiere que clinicamente se

asuma que un paciente con tirotoxicosis severa tiene una tormenta tiroidea,
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por lo que se debe mantener un gran cuidado y estar atento con la evidencia
de descompensacion sistémica del paciente y dar un tratamiento oportuno

y agresivo'"12,

Tabla 3. Escala de Burch y Wartofsky.

Criterio Puntuacion Criterio Puntuacion

Disfuncion termorreguladora Disfuncion gastrointestinal-hepatica
Temperatura (°C) Auseme 0
372311 5 Moderada (diarrea, dolor abdominal, nauseas/vomitos) 10
318382 10 Severa (ictericia) 2
383-388 15 Distuncion del sistema nervioso central
%992 0 Ausente ' 0
393399 5 Leve (agitacion) 10
>40 30 VModerada (delirium, psicosis, letargia) 20
Disfuncion cardiovascular (latidos por minuto) Severa (crisis convulsivas, coma) Kl
100-109 5 Insuficiencia cardiaca congestiva kihrilacidn auricular )
110-119 10 Ausente 0 Ausente 0
12129 G Leve 5 Presente 10
130-139 20 VModerada 10 Evento precipitante

Ausente 0
>140 7 5 7Severa 2 Presente 10
Puntuacion >4 25:44: <2

Tormenta tiroidea probable Riesgo tormenta tiroidea Tormenta tiroidea improbable

Tomado de: Reproduccion Escala de Burch y Wartofsky para el diagnostico de la tormenta
tiroidea., Cabafias Duran M., 2020, Cabanas Duran M, Blanco Carrera C, Lallena Pérez

S, Rodriguez Troyano MJ. Protocolo Diagnéstico y Tratamiento de La Tormenta Tiroidea'2.

Un analisis hormonal no permite diferenciar una crisis tirotdxica, sin
embargo, existen algunos hallazgos de laboratorio en una crisis tiroidea que
se pueden observar como lo son: leucocitosis, aumento de enzimas
hepaticas, hiperglucemia ocasionada por la inhibicion de la liberacién
insulinica inducida por catecolaminas, glucogendlisis aumentada,
hipercalcemia leve, elevacion de la fosfatasa alcalina por
hemoconcentracion y estimulacion de la resorcion 6sea’'2. La funcion
adrenocortical también es afectada en una crisis tirotoxica ya que se
acelera el metabolismo del cortisol por el evento estresante, sin embargo,
un nivel normal de cortisol en esta situacion se interpretaria como un grado
insuficiencia renal. En un electrocardiograma se nota una taquicardia
sinusal en el 40% de los casos y fibrilacion auricular del 10 al 20% de los

casos'".
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En el tratamiento de esta crisis el enfoque debe ser multidisciplinario,
el paciente debe de trasladarse a un servicio de cuidados intensivos, en
este se debe dar soporte general, normalizar la temperatura, bajar los
niveles circulantes de hormonas tiroideas y bloquear los efectos periféricos

de estas'.

4 Abordaje clinico odontolégico en el paciente con

enfermedad de Graves.

La enfermedad de Graves es el principal padecimiento que ocasiona
hipertiroidismo, por lo que es de gran importancia conocer el cuadro clinico
que estos pacientes presentan, el tratamiento que llevan, asi como una
buena comunicacién con su medico tratante por si existe alguna
recomendacion. Sin embargo, no todos los pacientes estan consientes de
su padecimiento y no llevan un control ni tratamiento de su enfermedad por
lo que es importante al momento de realizar una historia clinica tocar los
puntos importantes como lo es, si tiene algun familiar con hipertiroidismo,
alimentacién, estilo de vida, si fuma o si esta pasando por algun cambio
hormonal. Pero también es importante al momento de la exploracién del
paciente y revisidon bucal anotar cualquier anomalia que pueda dar un
indicio a que tenga enfermedad de graves como lo es manos humedas y
calientes, bocio, exoftalmos y macroglosia. Esto con el fin de poder
diagnosticar a algun paciente que se tenga duda de su estado de salud,
mandando los estudios pertinentes, para asi evitar en un futuro las

complicaciones que esta enfermedad conlleva.

En un paciente con enfermedad de Graves es necesario el conocer
el tratamiento y estado tiroideo en el que se encuentra, ya que con eso se
podra conocer que medicamentos se pueden utilizar, y que complicaciones
se podrian presentar ademas de tener mayor seguridad en los tratamientos.
Con estos pacientes se debe mantener un ambiente tranquilo evitando el
estrés, solucionando lo antes posible el malestar o que tengan y tratando
las infecciones efectivamente ya que son los principales desencadenantes
de una complicacién en pacientes con enfermedad de Graves.
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En cuestion de farmacos ante un dolor o fiebre se recomienda no
utilizar medicamentos que contengan acido acetil salicilico y en su lugar se
recomienda el uso de paracetamol. En caso de usar anestesia local no usar
vasoconstrictor ya que podria desencadenar una crisis tirotoxica. Es
importante monitorear la temperatura, presion arterial y frecuencia cardiaca

en los tratamientos para poder actuar ante una complicacion.

4.1 Uso de anestésicos locales y prescripcion de farmacos como

desencadenantes de crisis tirotoxica.

La epinefrina y otros vasoconstrictores empleados en los
anestésicos locales como la fenilefrina, levonordefrina y noradrenalina
provocan estimulacidon cardiovascular, y en los pacientes con
hipertiroidismo pueden llegar a desencadenar arritmias, taquicardia y crisis
tirotoxica al momento de su administracion, por lo que en tratamientos con
pacientes hipertiroideos esta contraindicado el uso de vasoconstrictores en

anestésicos locales.®13.14,

El efecto de la epinefrina, que es el farmaco que mas se utiliza en
los anestésicos locales como vasoconstrictor, tiene efectos
cardiovasculares importantes, y su mecanismo de accion es la siguiente:
estimula los receptores 1 de las membranas mucosas lo cual ocasiona
una vasoconstriccién; estimula los receptores 31 del corazén, aumentando
la frecuencia cardiaca, la fuerza de contraccién y el consumo de oxigeno
del miocardio; también estimula los receptores (2, ocasionando
vasodilatacion de los vasos sanguineos del musculo esquelético’™. Esta
interaccion que tiene la epinefrina en pacientes con enfermedad de Graves
es peligrosa, ya que, el hipertiroidismo ocasionado por esta enfermedad
promueve una mayor cantidad de receptores adrenérgicos y esto llega a

desencadenar arritmias, taquicardias y crisis tirotoxica.

La administracién de analgésicos que contengan acido acetil
salicilico esta contraindicada en pacientes con hipertiroidismo, ya que

interfieren con las proteinas de unién de las hormonas T3z y T4, aumentando
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su forma libre y provocando tirotéxicosis. En cuanto a los AINEs se deben
usar con cuidado en estos pacientes, ya que en pacientes que usan f3
bloqueadores como tratamiento estos disminuyen su accion al interactuar
con los AINEs, por lo que se debe tener un buen manejo de estos

medicamentos®.
4.2 Estrés como factor desencadenante de crisis tirotoxica.

Las afecciones tiroideas no diagnosticadas representan un riesgo en
la consulta odontoldgica; el riesgo de que una persona con hipertiroidismo
pierda la conciencia en un tratamiento dental es bajo, sin embargo, pueden
llegar a ocurrir complicaciones en estos tratamientos como lo son
desmayos o hiperventilacion debido a factores psicologicos inducidos por
estrés, anestesia local o dolor. También el hipertiroidismo sin tratamiento
puede desencadenar complicaciones agudas como lo es una crisis

tirotdxica's.

El estrés se define como el mecanismo de enlace entre un agente
estresor y su organo diana que resulta en una respuesta fisioldgica y
conductual; durante esta respuesta al agente estresor se liberan
glucocorticoides siendo el cortisol el principal. El estrés se puede percibir
como una falta de control y dominio, que a menudo son prolongadas,

irritantes, fisica y mentalmente agotadoras®.

La respuesta al estrés en el sistema nervioso autonomo en su
divisién simpatica es la liberacién de epinefrina y esta promueve la
respuesta de lucha/huida; mientras que en el sistema hipotalamico pituitario
adrenocortical produce cortisol. La estimulacion que el estrés provoca en el
hipotalamo desencadena la liberacidon hormona liberadora de la tirotropina
(TRH por sus siglas en ingles), esta hormona al llegar a la adenohipéfisis
estimulara la liberacion de hormona tiroideoestimulante (TSH por sus siglas
en ingles) que al llegar a la glandula tiroides estimulara a las células

foliculares y estas liberaran hormonas tiroideas’®.
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Por lo antes mencionado el estrés es uno de los factores mas

importantes que debemos controlar para evitar una crisis tirotoxica en

pacientes con enfermedad de Graves ya que por la liberacion de epinefrina

y cortisol combinado con la estimulacién de la liberacion de hormonas

tiroideas pueden desencadenar una crisis tirotoxica.

Algunas recomendaciones para mantener al paciente con el menor

estrés posible son las siguientes:

Citas en la manana ya que el paciente esta mas relajado.

Eliminar la fuente del dolor lo antes posible.

Consultorio limpio, con buena ventilacion e iluminacion.

Buen trato profesional y explicar el procedimiento a seguir.

Buena técnica al anestesiar y manejo de vocabulario profesional

apropiado.

5 Manejo y tratamiento de una crisis tirotoxica durante y

después de la atencion odontoldgica.

Existen recomendaciones en la atencion dentro del consultorio

dental en el paciente que presenta crisis tirotdxica como lo son:

1.

Al momento de reconocer una crisis tirotoxica lo primero es dejar de
realizar el tratamiento que se este haciendo, despejar toda el area
de instrumental, colocar al paciente en decubito supino, asi como
mantener en calma al paciente.

Llamar al servicio de emergencia.

Monitorear la presion sanguinea, toma de frecuencia cardiaca y
medicion de la temperatura, en caso de tener fiebre se recomienda
como medicamento antipirético el paracetamol y se puede combinar
con medidas antitérmicas externas como: bolsas de hielo o
compresas frias.

Si se tiene el equipo y el paciente lo permite se puede administrar
oxigeno.

Evitar la deshidratacion del paciente.
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6. Sise conoce el desencadenante de la crisis y se puede tratar en ese
momento, como una infeccién, se recomienda su tratamiento.

7. En caso de alguna insuficiencia cardiaca aplicar técnica de
reanimacion cardiopulmonar (RCP).

8. Al llegar la ambulancia notificar al paramédico los medicamentos
administrados, el monitoreo que se realizé y si se realizo alguna

medida de soporte vital.

Al momento de llegar el paramédico y en la unidad de cuidados
intensivos, el tratamiento de una tormenta tiroidea se basa en la reduccion
de la sintesis y secrecion de la hormona tiroidea, junto a medidas dirigidas
a la reduccion de su accién a nivel periférico, asi como el tratamiento de los
efectos sistémicos y el factor precipitante de la crisis. Debido a su alta
mortalidad se necesitan medidas de soporte vital en una Unidad de

Cuidados Intensivos (UCI)'217,

El régimen terapéutico consiste en una serie de medicamentos que
tienen diferentes mecanismos de accién, entre los medicamentos se
incluyen el uso de tionamidas para inhibir la sintesis de nuevas hormonas
tiroideas, yodo para la reduccion en la liberacion de hormonas tiroideas,
contrastes yodados o glucocorticoides para el bloqueo en la conversion
periférica de la hormona T4 a T3, bloqueadores betaadrenérgicos para el
control de los sintomas adrenérgico y secuestradores de acidos biliares

para inhibir su reabsorcion intestinal’2.

El uso de tionamidas es el primer paso por realizar, siendo el
propiluracilo el antitiroideo de eleccion con una dosis de 200 miligramos
cada 4 horas, ya que inhibe la sintesis de hormonas tiroideas al igual que
el metimazol, pero ademas también bloquea la conversion de la hormona
T4 a T3, sin embargo, el metimazol tiene menor toxicidad y mayor duracion
de accion, el cual suele administrarse con una dosis de 60 a 80 miligramos
al dia. La administracién de yodo inorganico en forma de solucién saturada
de yoduro de potasio (SSKI) 5 gotas via oral cada 6 horas o Lugol 5% 10
gotas via oral cada 8 horas, bloquea la sintesis y liberacion de hormonas
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tiroideas, este tratamiento se debe iniciar una hora después del comienzo
con el tratamiento de antitiroideos para evitar que el yodo de la solucion
sea utilizado en la sintesis de hormonas tiroideas, sin embargo, no debe de
usarse por mas de 8 o 10 dias para evitar agravar los sintomas (Tabla
4)12,17_

Los bloqueadores betaadrenérgicos como el propanolol con una
dosis de 1-2 miligramos intravenoso o 40 a 80 miligramos via oral cada 4 o
6 horas, son eficaces en los sintomas de hiperactividad adrenérgica y en
altas dosis inhiben la conversion de T4 a T3z (Tabla 4). Se debe comenzar
con dosis bajas y teniendo un control estricto de la frecuencia cardiaca y
presion arterial; en pacientes con asma, enfermedad pulmonar obstructiva
cronica y enfermedad vascular periférica se debe tener mayor precaucion
con este medicamento ya que podria empeorar los sintomas. Existen otros
bloqueadores betaadrenérgicos cardioselectivos de accidén corta como lo
es el esmoilol, el cual se puede utilizar en una dosis de carga de 250 a 500
microgramos por cada kilogramo, seguida de una infusion de 50 a 100
microgramos por kilogramo cada minuto (Tabla 4); este farmaco es

recomendado en pacientes con asma y EPOC'217,

Los secuestradores de acidos biliares ayudan a la reduccion en la
concentracion de hormonas tiroideas circulantes, al inhibir su circulacion
enterohepatica, para estos medicamentos se recomienda la colestiramina

con una dosis de 4 gramos via oral cada 6 horas'>"7,

Los glucocorticoides se utilizan para bloquear la conversién de la
hormona T4 a T3 y como profilaxis para la insuficiencia adrenal relativa, el
medicamento mas utilizado es la hidrocortisona con una dosis de carga de
300 miligramos via intravenosa para después continuar con 100 miligramos
cada 8 horas; y como un medicamento alternativo esta la dexametasona 2

miligramos intravenoso cada 6 horas (Tabla 4)".

Existen algunas medidas generales empleadas en una crisis
tirotoxica como lo son las terapias de soporte, las cuales son una parte
importante en este tratamiento terapéutico. Entre las medidas que se
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pueden emplear estan las antitérmicas externas, como lo pueden ser
bolsas de hielo, compresas o toallas humedas; también se puede hacer uso
de farmacos antipiréticos como lo es el paracetamol, el cual es el mas
recomendable en estos casos para controlar la fiebre del paciente, evitando
el uso del acido acetil salicilico. Otras medidas generales que se pueden
realizar es la administracién de oxigeno de bajo a alto flujo e incluso
ventilacion mecanica, dependiendo del estado del paciente; evitar una
deshidratacion del paciente y realizar una correccién hidroelectrolitica lo
antes posible; se puede administrar de 5 a 6 litros de solucidon salina
isoténica y dextrosa al 5 0 10%, para la reposicién en los depdsitos de
glucégeno'7. El tratamiento del factor desencadenante de la crisis es
importante, siendo las infecciones la mas comun; pero si este no fuera el
caso y existiera alguna duda del factor que desencadeno la crisis tirotdxica
se debe buscar por medio de estudios de laboratorio y gabinete, para su

tratamiento a la par con el de la crisis tirotoxica'’.

Tabla 4. Tratamiento de una crisis tirotoxica.

Medidas de soporte
Agitacion y fiebre Reposo, medidas fisicas, antitérmicos (paracetamol)
Deshidratacion, nutricion Reposicién hidroelectrolitica, soporte nutricional y vitaminas si precisa
Insuficiencia cardiaca ' Soporte cardiorrespiratorio, oxigenoterapia
Antibioterapia Empirica tras la recogida de cuitivos de microbiologia

Tratamiento hipertiroidismo y efectos periféricos

Medicamento Dosis Mecanismo de accion
Propiltiouracilo Dosis de carga 600-1000 mg v.0., sequido de 250 mg/d hv.o.  Inhibe la sintesis de hormonas tiroideas y bloquea la conversion
periférica de T4 en T3. Reduccion de T3 enun 45% en 24 h
Metimazol Dosis de carga 60 mg v.0., seguido de 60-80 mg/d v.o. Inhibe la sintesis de hormonas tiroideas
Reduccion de T3enun 15% en 24 h
Yodo: solucion saturada de loduro potasico (SSKI) $SKI1 5 gotas/6 h (250 mg/6 h) v.0 Bloguea la sintesis y liberacion de hormonas tiroideas.
0 lugol 5% Administrar 1-2 h después del inicio del tratamiento antitiroideo
Lugol 30 gotas (250 mg)/8 h v.o
Glucocorticoides Hidrocortisona 300 mg i.v., sequido de 100 mg/6-8 hiv o Inhibe la conversidn periférica de T4 en T3y podria tratar el
D s h proceso autoinmune subyacente. Previene la insuficiencia
exametasona 4 mg/6 hiv suprarrenal relativa asociada
Contrastes yodados Ipodato sédico/acido iopanoicol-2 g cada 24 h Inhiben conversidn periférica de T4 en T3. No disponible en la
mayoria de los paises
Bloqueadores betaadrenérgicos Propranolol Eficaz frente a hiperactivacion simpética

Via oral 0 sonda nasogéstrica: 60 a 80 mg/4-6 h A altas dosis inhiben la conversion de T4 en T3.
Via intravenosa: 0,5- 1 mg durante 10 minutos

Esmolol i.v
Dosis de carga: 500 mcg/kg
Dosis de infusion: 50 a 100 mcg/kg por minuto

iv” infravennso’ v.o - via oral

Tomado de: Reproduccién Tratamiento de la tormenta tiroidea., Cabafas Duran M., 2020,
Cabanas Duran M, Blanco Carrera C, Lallena Pérez S, Rodriguez Troyano MJ. Protocolo
Diagnostico y Tratamiento de La Tormenta Tiroidea'2.
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Existen otras terapias adicionales como lo es el litio, que bloquea la
liberacion de hormonas tiroideas, aunque su uso se limita por su toxicidad.
Para el control de la fiebre se recomienda el paracetamol y esta
contraindicado el acido acetilsalicilico, ya que este aumenta la fraccion libre

de T4y T3 al interferir con las proteinas de union'2.

Tras observar una mejoria clinica, como lo es la resolucion de las
manifestaciones cardiovasculares y del sistema nervioso central, se
recomienda suspender el yodo, asi como los glucocorticoides, pero estos
de forma escalonada. Se debe mantener el tratamiento con las tionamidas
administrando una dosis para obtener un eutiroidismo; se recomienda
cambiar el propiltiuracilo a metimazol. El tratamiento con bloqueadores

betaadrenérgicos se mantendran hasta conseguir el eutiroidismo2.
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CONCLUSION

Los pacientes con enfermedad de Graves son poco comunes en la atencién
odontoldgica, pero es muy importante que el cirujano dentista cuente con
los conocimientos generales de la enfermedad, pero sobre todo de las
posibles complicaciones que llegan a presentarse, pues con ello se pueden
evitar complicaciones que pueden poner en riesgo o comprometer la vida
del paciente. La realizacion de una adecuada historia clinica, enlistar los
medicamentos que toma el paciente para el tratamiento de la enfermedad
nos llevara a tener un adecuado manejo del mismo y sobre todo éxito en la
terapéutica empleada. Asi mismo, en la revisidon encontramos que pueden
existir cambios en la cavidad oral como resultado del proceso
fisiopatoldgico de la enfermedad tales como, macroglosia, alargamiento del
tejido tiroideo extra glandular que se puede localizar en la parte posterior
de la lengua, osteoporosis mandibular y maxilar, asi como aceleracion de
la erupcion dental, los cuales al identificarlos dentro de la atencién
odontolégica pueden ser cambios sugerentes con la enfermedad de
Graves. En este documento se enlista a la crisis tirotdxica como la principal
complicacion de esta enfermedad que puede generar en una emergencia
durante la atencidon ambulatoria odontologica, por ello se dan las

recomendaciones propias para la atencion de la misma.

43



BIBLIOGRAFIA.

10.

11.

12.

13.

Gil Carcedo Sanudo E, Heras Florez P de las, Herrero Calvo D,
Fernandez Cascon S, Vallejo Valdezate LA. Anatomia quirtrgica de las
glandulas tiroides y paratiroides. Rev ORL (Salamanca). 2020;11(2):163-
168. doi:10.14201/0rl.21494

Tortora GJ, Derrickson B. Principios de Anatomia y Fisiologia. 15th ed.
Editorial Médica Panamericana; 2018.

Martin Almendra MA. Estructura y funcién de la glandula tiroides. Rev
ORL. 2016;7(2):7-16. doi:10.14201/0rl2016s2.14724

Garcia Garcia C. Fisiologia tiroidea. Medicina Interna de México.
2016;32(5):569-575.

Brandan NC, Lanos IC, Rodriguez AN, Ruiz Diaz DAN. Hormonas
Tiroideas.; 2010.

Vargas Uricoechea H, Sierra Torres CH, Meza Cabrera |A.
ENFERMEDAD DE GRAVES-BASEDOW Fisiopatologia y Diagndstico.
MEDICINA (Bogotd). 2013;35(1):41-66. www.seclaendosurgery.

Kumar V, Abbas AK, Aster JC. ROBBINS Patologia Humana. Novena.
Elservier; 2013.

Vargas Uricoechea H, Sierra Torres CH, Meza Cabrera IA.
TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD DE GRAVES BASEDOW.
MEDICINA (Bogota). 2013;35(2):130-149.

Acosta de Camargo MG, Bolivar M, Giunta C, Mora K. Manejo
Odontoldgico de Pacientes Pediatricos Comprometidos Sistematicamente.
Vol 5.; 2015. Accessed November 2, 2021.
https://www.researchgate.net/publication/317045925

Gauna A, Fadel A A, Gutiérrez S, et al. Tratamiento del hipertiroidismo por
Enfermedad de Graves en pacientes adultos no embarazadas. Revista
Argentina de Endocrinologia y Metabolismo. 2013;50(2):107-126.

Leal Curi L. Tormenta tiroidea. Revista Cubana de Endocrinologia.
2012;23(3):264-272. http://scielo.sld.cu

Cabanas Duran M, Blanco Carrera C, Lallena Pérez S, Rodriguez Troyano
MJ. Protocolo Diagndstico y Tratamiento de La Tormenta Tiroidea. Vol
13.; 2020.

Lee KJ, Park W, Pang NS, et al. Management of hyperthyroid patients in
dental emergencies: a case report. Journal of Dental Anesthesia and Pain
Medicine. 2016;16(2):147-150. doi:10.17245/jdapm.2016.16.2.147

44



14.

15.

16.

17.

Vallejo AP, Garcia-Pola Vallejo J, Vallejo AP. Cirugia Bucal / Oral Surgery
Anestésicos locales en odontoestomatologia. Medicina Oral Patologia
Oral Cirugia Bucal. 2004;9:438-443.

Haas DA. An Update on Local Anesthetics in Dentistry. Journal of the
Canadian Dental Association. 2002;68(9):546-551.

Romero EE, Young J, Salado Castillo R. Fisiologia del estrés y su
integracion al sistema nervioso y endocrino. Revista Médico Cientifica.
2020;32:61-70. doi:10.37416/rmc.v32i1.535

Rojas W, Tovar H, Rivera A. Tormenta tiroidea: revisién de dos casos en
Hospital de San José, Bogota. Revista Colombiana de Endocrinologia,
Diabetes y Metabolismo. 2015;2(4):42-46.

45



indice de figuras

Figura 1. Anatomia de la glandula tiroides. ........ccccceeeiiiiiiiiiiiccce e, 5
Figura 2. Histologia de la glandula tir0ides. .........coooiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeee e 6
Figura 3. Sintesis y secrecion de Ta Y Ta.cccoiiieiiiieiiiieee e 8
Figura 4. Funcién de las hormonas tiroideas. .........ccccuveeeeieeeiiiiiiiiiiiieeee e 13
Figura 5. Regulacidn en la secrecién de hormonas tiroideas. .........ccc........ 14
Figura 6. Factores etiologicos en la enfermedad de Graves. ..........ccccvvueeee. 17
Figura 7. Tratamiento y manejo en caso de oftalmopatia de Graves........... 20
Figura 8. Cuadro clinico en pacientes hipertiroideos. .........ccccoeeeeeeiiiiiiinnnnnn. 21

Figura 9. Imagen histopatoldgica de foliculo tiroideo con tincién de H.E. .. 27

indice de tablas

Tabla 1. Niveles normales de hormonas tiroideas ..........cccccevvvvviiiiiiiiiiiennnnne. 22
Tabla 2. INAICe A& WAYNE. .....ccveeieeieeceeeeeeee e, 24
Tabla 3. Escalade Burch y WartofSKy.........veeeiiiiiiiiiicccc e 34
Tabla 4. Tratamiento de una Crisis tirotOXiCa.......ccuueveieeeeiiiiiiiiiiieeeeeee e 41

46


https://d.docs.live.net/5ba0f0acd4046eff/Escritorio/TESINA%20Final.docx#_Toc88254571
https://d.docs.live.net/5ba0f0acd4046eff/Escritorio/TESINA%20Final.docx#_Toc88254572
https://d.docs.live.net/5ba0f0acd4046eff/Escritorio/TESINA%20Final.docx#_Toc88254573
https://d.docs.live.net/5ba0f0acd4046eff/Escritorio/TESINA%20Final.docx#_Toc88254574
https://d.docs.live.net/5ba0f0acd4046eff/Escritorio/TESINA%20Final.docx#_Toc88254575
https://d.docs.live.net/5ba0f0acd4046eff/Escritorio/TESINA%20Final.docx#_Toc88254576
https://d.docs.live.net/5ba0f0acd4046eff/Escritorio/TESINA%20Final.docx#_Toc88254577
https://d.docs.live.net/5ba0f0acd4046eff/Escritorio/TESINA%20Final.docx#_Toc88254578
https://d.docs.live.net/5ba0f0acd4046eff/Escritorio/TESINA%20Final.docx#_Toc88254579
https://d.docs.live.net/5ba0f0acd4046eff/Escritorio/TESINA%20Final.docx#_Toc88254587
https://d.docs.live.net/5ba0f0acd4046eff/Escritorio/TESINA%20Final.docx#_Toc88254588
https://d.docs.live.net/5ba0f0acd4046eff/Escritorio/TESINA%20Final.docx#_Toc88254589

ANEXO.

PACIENTE CON ENFERMEDAD DE GRAVES

Si cuadro
(HIPERTIROIDISMO) ::im:le

labaratario {perfil tiroidea). g

Evitar uso de anestésicos loczles can
wasoconstrictor, controlar las infecciones
y manejo del estres del paciente.

l En caso de

Llamar a servicios de
emergencia y trasladar

3 una unidad de
cuidados intensivos.

[EN CAS0 M0 Wer
TeCuperacion.

Algoritmo para el manejo de una crisis tirotdxica. Basado en: Algoritmo para el
manejo de tormenta tiroidea., Cabafias Duran M, Blanco Carrera C, Lallena Pérez S,

Rodriguez Troyano MJ. Protocolo Diagndstico y Tratamiento de La Tormenta Tiroidea.
Vol 13.; 2020.
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