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INTRODuce ION

El hipertiroidismo es una enfermedad que afecta a to-
das las edades en todas partes del mundo. Es conocida por
el médico desde los albores de la ciencia médica y ha sido
desde entonces una gran preocupación para muchos galenos-
é investigadores.

Los adelantos en la materia datan desde el siglo
XVII y se han venido acumulando en proporción geométrica
desde entonces, teniendose a la fecha los aportes de muchos
hombres de ciencia que han enriquecido con su esfuerzo al -
conocimiento de esta enfermedad.

En la última década ha salido a luz un nuevo aporte,
pro d uc:t o del trabajo de investigadores de países
europeos y de los Estados Unidos, el cual constituye una in
novación en la terapéutica de dicha enfermedad y consiste
en el uso de substancias bloqueadoras de los receptores Be
ta - adrenérgicos.

El presente trabajo de tesis lleva el reporte de 22 c~
sos de hi-pertiroidismo tratados quirúrgicamente con una de
éstas substancias, el propranolol, no pretende ser más que -
eso, el reporte de 22 casos tratados con esta droga gracias
al esfuerzo, dedicación, acuciocidad, estudio é investiga
ción de un hombre, el Doctor Rafaél Minondo Herrera con
quien estoy en deuda por el resto de mis días.



O:BJETIVOS

lo. Enfocar el aspecto del tratamiento del hiperti1'oidis -
mo, previa administrac i6n pre - operatoria de pro-
pranolol mediante el estudio de los casos tratadas -
con esta droga en la sala la. e irugía de Mujeres del
Hospital General San Juan d!!Dios de Guatemala.

20. An:tlisis de la edad, dosis empleada, complicaciones,
días de tratamiento pre - operatorio, de los casos es
tudiados.

30. Análisis de las Pruebas Tiroideas efectuadas en los
casos estudtados.

40. Efectuar una revisi6n bibliográfica, de la droga em -
pleada.
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III MATERIAL Y METODOS

Se efectuó unarrevisión de literatura sobre el tema p!!-.
raWegar a comprender el mecanismo propuesto para el tr!!-.
tam.iento del Hipertiroidismo por método quirúrgico media!!c
te el empleo del Propranolol.

Para presentar los datos de las pacientes tratadas -
con esta droga, se revisaron las fichas clínicas de22 pacie!!c
tes tratadas pre-ofleratoriamente>con propranolol en la Sala
la. Cirugía de Mujeres del Hospital General San Juan de
Dios, buscando generales, edad, historia clínica, antecede!!..
tes, diagrÍóstico clínico, tratamiento, dosis em.pleada, técnl
ca quirúrgica, evolución, complicaciones.

Además a todos los pacientes se les efectuaron pru~
bas tiroideas para comprobar el diagnóstico y tener parám&-
tros, de laboratorio comparativamente, en sus fases pre
operatorias, 40. días post - operatoria yal mes post tiroi -
dectomía parcial.

De las Pruebas Tiroideas empleadas en Guatemala -
para comprobar el Diagnóstico deHipertiroidismo, se esco -
gió solamente las de Determinaciones de T3 y T4 por consi -
derarlas más fidedignas y confiables.

RECURSOS:

a) Fichas CIÚlicas de 22 pacientes tratadas en la Sala -
la. 'Cirúgía de Mujeres del Hospital General "San
Juan de Dios".
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b) Tab1:ásiliseñadas para la tabulación de datos.

BREiVE HISTORIA DE LA ENFERMEDAD DE GRAVES

El Hipertiroidi>mo fue descrito por primera vez en el
año 1~96 001' el doctor Caleb Parry como una enfermedad c!!-.
racterizada por aumento del tamaño del tiroides, dilatación
cardíaca, palpitaciones, exoftalmos, y trastornos nerviosos
y menstruales.

En el período comprendido entre los años 1835 y
1843. los doctores Graves y Basedow publicaron, separada,-
mente, tratados sobre la enfermedad que ahora lleva s >~>B'U-g>
nombres.

En 1896, Baumann obtuvo un hidrolizado ácido de t~
jido tiroideo en polvo, que contenía 10 % de yodo y por esta
observación se dedujo que el tiroides poseía un gran contenL
do de ese metal. En 1904 Oswald, al preparar la yodotiro-
globulina demostró que la hormona tiroidea es una substan -
cia protéica. En 1915 Kendall aisló por primera vez la T!..
roxina y posteriormente, en 1927, Harington y Barger Liss!..
tsky y Michel identificaron la 3, 5, 3 ,triyodotironina de~
pués de aislarla con métodos cromatográficos del plasma y
del tejido tiroide.

FISIOLOGIA DEL TffiOIDES

La actividad hormonal de la glándula tiroides es c°!!c
trolada principalmente por la hormona Tirotrópica, también
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Hamada Hormona Estimulante del Tiroides ( H. E. T.) del
lóbulo anterior de la hip6fisis. La liberaci6n de la Hormona
Estimulante del Tiroides de la hip6fisis es regulada, en pa;!:.
te, por los centros hipotalámicos y depende generalmente de
la cantidad de hormonas tiroideas disponibles para los teji -
dos.

Una reducción en la disponibilidad de las hormonas -
estimula la producci6n de Hormona Estimulante del Tiroides
la cual, a su vez, tiende a aumentar la secreci6n y tamaño
de la glándula tiroides. Un exce:el:J' de las hormonas tlroi -
deas disponibles tiende a inhibir la secreci6n de Hormona -
Estimulante del Tiroides yé~e a su vez, reduce la actividad
y tamaño de la glándula, constituyendo un sistema de retroa-
Iimentaci6n.

.

El primer paso en la síntesis hormonal es el tran&-
porte activo del yoduro del plasma a una velocidad que exce-
de su salida de la glándula, dando por resultado que se ma!!.
tenga un gradiente de concentración para el yoduro. Los
gradientes Tiroides,,! sue ro pueden variar de 10 a 500 o más,
bajo diversas condiciones fisiológicas.

La actividad del mecanismo de atrapamiento o tran~
porte de yoduro es aumentado directamente por la Hormona -
Estimulante del Tiroides é indirectamente a travéz de los ba
jos depósitos de yodo tiroideo y proporciona un sustrato co!!.
centrado para las subsecuentes etapas en la Síntesis de hor
mona tiroidea.
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En seguida, por medio de una reacción influída al ~
recer por una peroxidasa intratiroidea, el yoduro es oxidado
a una forma de valencia más alta, posiblemente yod;¡;ohipoy~
dito. Esta forma de yodo altamente reactiva existe solo -
momentáneamente, pues se combina con rapidet con los gr!!.
pos tirosilo en las proteínas tiroideas para formar monoyo -
dotiroslna ( MIT ) Y diyodotirosina ( DlT ).

Estas yodctirosinas sufren entonces un aparentamiel!...
to oxidativo posiblemente también por mediación de una per~
xidasa tiroidea, para formar diversas yodctironil8'Si, inclu
yendo la Titoxina (T4 ) Y lae 3, 5, 3," triyodctironina ( T3);
esta última y la Tiroxina son los principales productos hor~OJ

~

nales activos secretados por la gláidula tiroides.

Estos productos, así como los ctros aminoácidos yo-
dados, son formados dentro de la molécula de Tiroglobulina
y almacenados como tal en el folrculo tiroideo.

En condiciones fisiol6gicas, la Tiro~obulina no entra'
a la circulación. La secreción de materiales hormonales [~.
activos requiere la hidr6lisis de n TiroglobuHna por un gr!!.
po de proteasas y peItidasas tiroideas.

Las hormonas tiroideas liberadas por la prote6lisis-
de la Tiroglobulina pueden entrar al torrente sanguíneo, '

mientras que la Mono y Diyodotirosina no pueden hacerlopor
la acción de una yodctirosina deyodinasa, que le quita el y~
duro.

En la corriente sanguínea, la T4 y T3, se encuen
tran casi totalmente ligadas a las proteínas del plasma. El
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análisis eléctroforetico indica que la Tiro:><:ina se. encuentra
ligada principalmente a una globulina interalf;¡. Hamada alo
bulina Ligadora de Tiro:><:ina o G. .L. T.-, a una prealliúmina,
Hamada Prealbúmina Ligadora de TirolXm9.c o P. A. L. T.
ya una albúmina, en orden decreciente.

La interacci6n entre T4 Y sus proteínas ligadoras e!
tructura' \Un equilibrio ligador reversible, en el cual la ma-
yor parte dela hormona está unida y una proporción muy p~
queñaestálibre, (normalmente menos del 0.1 %). ,

Como solo 'la hormona libre on6ligada está disppni.
ble para los tejidos, el estadometab6lico del pac iente se. R~
lacionará más estrechamente con la concentración de horm~
nas libre que con la concentración total de hormona. Ade-
más, la regulación homeóSt~ica de la función tiroidea se di.
rigirá hacia el mantenimiento de una aoncentraci6n no.rmal
de hormona libre y nó hacia la hormona total.

La act ividad ligante de la G. L. T. aumenta en el e~
barazo normal, durante la administración de estrógenos Y
en pacientes con tumores secretantes de estr6genos. Dismi.
nuye en pacientes que se encuentran recibiendo esteroides ::
nabólicos o andr6genof\,.en la nefrosis ( cuando se pierden
por la orina cantidades importantes de G. L. T. ), y ,en 16:;;
WCle,ntesqtie'.están recibiendohidantoínas que son inhibido-
res competitivos de la uni6n de Tiro:><:inapor la G.. L. T.

En raras ocasiones, h actividad ligante de la G. L.
T., puede estar aumentada o casi falta.¡; por razones descono-
cidas. Estos trastornos idiopáticos de la unfón hormonal p~
recen ser hereditarios.
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No se sabe si la actividad ligante de la Tiroxina de
la P. A. L. T., se encuentl!e aumentada en algún padecE o -
miento pero disminuye en pacientes con una amplia variedad
de enfermedades generalizadas y por los inhibidores compe-
titivos como los salicilatos el dinitrofenol y sus similares.

La triyodotironina no es ligada por la PALT y solo
lo es débilmente por la GLT. En consecuencia, la propor

~

ción de triyodotironina libre es normalmente de ocho a diez
veces mayor que la tiroxina.

La triYodotironina es, por lo tanto, removida de la
sangre mucho más rápidamente que la tiroxina, lo cual expll
ca que no pueda contribuir materialmente a la concentración
total de yodo hormonal en la sangre y, posiblemente, tam-
bién la rápida iniciaci6n y finalización de su acción. Sin
embargo, sus características de ligamiento no explican co~
pletamente el hecho de que presenta una actividad metabólica
3 o 4 veces mayor que la tiroxina cuando se administra por
vía bucal.

En el individuo normal, el estado metabólico refteja-
una suma de la acción de T4, hormona que contribuye susta!'c
cialmente a la concentración de yodo ligado a proteínas, y
de fa triyodotironina, que no contribuye.

En circunstancias fisiológicas, se mantienen concen-
traciones normales de tiroxina libre en el suero mercaC a
que el eje tiroideo hipofisiario está intacto, por medio de un
mecanismocde retroalimentación con la hormona Estimulan-
te del Tiroides. Sin embargo en circunstancias patológicas
como en bt Enfermedad de Graves o tumores tiroideos autó-

'J
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nomoS, la Hormona Estimulante del Tiroides es inhibida c°!!l
pletamente por el aumento de concentraci6n de T4 libre.

En la enfermedad de GravEfI"la secreci6n tiroideape~
sistentemente excesiva es provocada por medio de una inmu
noglobulina circulante con prolongadas propiedades similares
a las de la HBT, conocida como ETLA ( Estimuladorr Tiroi
deo de Larga Acci6n ).

,

CONTROL HIPOTALAMICO:

La hip6tesis de que lasecreci6n de la Hormona Esti
mulante del Tiroides por la hip6fisis anterior se encontraba-
bajo control de agentes neurohumorales los cuales IIegabana
eIla por vía del sistema portal hipofisario, fué hecha a tra-
véz de numerosos" experimentos incluyendo la estimulaci6n
eléctrica del hipotálamo, transecci6n de la hip6fisiS y trans
plante de la hip6fisis a sitios alejados del hipotálamo.

El concepto del control central sobre la hip6fisis cul
min6 con el aislamiento, purificaci6n, análisis estructural y
síntesis de la Hormona Liberadora de Tirotropina ( T. R. H)
la cual ha sido identificada como un tripéptico L - piro - glu
tamil L histidil L prollnamina, con un peso molecular de

-
362.

Investigaciones al respecto sugieren que esta hormo-
na se produce en el hipotálamo por uni6n enzimática simple
de aminoácidos.
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ACCION DE LA HORMONA LffiERADORA DE TIROTROPINA

La Hormona Liberadora de Tirotropina estimula la
síntesis y liberaci6n de la Hormona Estimulante del Tiroides
de la hip6fisis anterior in vitro, en presencia de oxígeno, Ca,
e iones de sodio.

Este efecto no parece n,incluir la síntesis de proteínas
o ácidos nucléicos, ya que inhibidores como Puromicina, Ci
clohexamida y Antinomicina D, no tienen esos efectos inhib!
dores en vitro ni en vivo.

-

Evidencias acumuladas sugieren que el monofosfato -
cíclico de 3',5', de adenosina (AMP cíclico) sirve como un
mensajero intracelular para iniciar la liberaci6n de Hormona
Estimulante del Tiroides por la hipófisis anterior bajo la ac
ción de la Hormona Liberadora de Tirotropina.

-

El concepto de un factor hipotalámico para cada una
de las hormonas hipofisarias ha venido a ser insostenible
con el descubrimiento de que ocurre liberación de Prolactina
después de la administrac ión de Hormona Liberadora de Ti
rotropina. Este efecto ha sido demostrado tanto in :vivo c;
mo in vitro.

-

Una cantidad míndma de Hormona Liberadora de Ti
rotropina, capaz de liberar Hormona Estimulante del Tiroi :-
des está también asociada a la liberaci6n de Prolactina.

La succi6n eleva los niveles séricos de Prolactina, pe
ro no tiene efectos sobre los niveles séricos de Hormona Es
timulante del Tiroides.
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En circunstancias normales la Hormona Liberadora-
de Tirotropina no causa liberación de Hormona del C recir '-
miento, Hormona Folículo Estimulante, o de A C T H. Sin
embargo, .pacientes don Acrorm galia pueden responder a la
administración o efectos de Hormona Liberadora de Tirotro-
pina con elevación de sus ya elevados niveles de Hormona de
C rec imiento.

CONTROL DE HORMONA LIBERADORA DE TIROTROPINA:,

Si la Hormona Liberadora de Tirotropina es el medi~
dor de la liberación de Hormona Estimulante del Tiroides
uno puede esperar un aumento en la producción de Hormona
Liberadora en casos de insuficiencia de la glándula Tiroides
y, por el contrario, una producción disminuída de Hormona
Liberadora en casos de actividad aumentada de la glátídula.

Desafortunadamente los métodos disponibtes en la a~
tualidad no son suficientes para probar esta hipótesis.

En ratas, la exposición al !frío lleva a una liberación aumeg.
tada de Hormona Estimulante del Tiroides, un efecto apareg.
temente mediado por la Hormona Liberadora de Tirotropina.

En el hombre la liberación de Hormona Estimulante-
del Tiroides inducida por frío ha sIdo demostrada solamente
en el neonato.

10
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HORMONA ESTIMULANTE DEL TIROIDES :

La hormona Estimulante del Tiroides (Tirotropina )
contribuye en muchos aspectos a la estructura, funcionamie~
to de la glándula, tales como tamaño, vascularización de la
misma, tamaño Y actividad del epitelio folicular, cantidad -
de coloide, biosíntesis y liberación de las hormonas tiroidea
y un gran número de procesos bioquímicos en el tejido tiro.!.
deo como: utilización de'lu glucosa, consumo de oxígeno y
síntesis de fosfolípidos, proteínas y ácidos nucléicos.

Estas acciones varían en tiempo y pueden muy bien
resultar por la activación de un sistema Adenilato - ciclasa-
AMP cíclico proteínaquinasa, después de la unión de la H~'
mona Estimulante del Tiroides a un receptor de la membra-
na celular en el tiroides.

El resultado en la formación de A M P cíclico Heva,
a traves de un efecto sobre el A R N mensajero, a la activa-
ción de un gran número de pasos metab6licos.

También se ha reportado que el sistema kM P dcl.!.
co es un mediador de muchos efectos que la Hormona Estim!;!.
lante det Tiroides ejerce sobre la glándula misma.

SISTEMA DE CONDUCCION CARDIí\CA:

El sistema de conducción del impulso eléctrico que
realiza y ejecuta el mo~imiento del corazón se encuentra fo~
mado así: las fibras atriales especializadas que coreetan al
Nódulo smusal ( Keith y Flack ) yal Nódulo atrioventricular
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( Ashoof - Tawara ) forman, además tres tractos comp~e -
mentarios ( Anter ior, Medio y Posterior): Tractos mter-
nodales.

El Tracto internodal anterior forma otra rama Ham~
da Tracto de Bachmann, el cual cruza las a uriculas a nivel
del naciniientó de los grandes vasos, siguiendo una trayecto-
ria hacia la izquierda.

El Nódulo atrioventricular está conectado al haz de
His el cual dá lugar a la formación de ran1ls: Izquieroa con
sus fasciculos anterior y posterior, ya su rama derecha,.
De ésto resulta un sistema trifascicular que incluye a la red
de Purkinje, la cual conduce el impulso eléctrico al mósculo
ventricular.

También existe el Han1ldo Tracto de Mahaim, elcual
conecta elha:z de His directamente al núsculo ventricular -
septal, yel Tracto de Kent, el cual sirve de puente atri~
ventricular en cualquier localización, en casos de arritmias.

RECEPTORES BETA ADRENERGICOS :

El concepto de los receptores beta adrenérgicos fué
desarroHada hace más o menos 25 años, para explicar en a
quel entCl1o:ies,algunas reacciones inexplicables de la activi -
dad estructural de las catecolaminas.

El receptor adrenérgét~ o fué desclrito por primera -
vez por Dale en 1910 Hamándolo " el mecanismo receptivo -
para la adrenalina ". Funcionalmente es una parte de la ~
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niÓn neuroefectora edr.enérgica.

importantes e interrelacionadas:

Esta uniÓn tiene 4 partes

10. La terminaciÓn nerviosa, que es el sitio de
y liberación de la norepinefrina.

depósito

20. El espacio s inaptic o hacia el cual es liberado eltrans
misor por la acción potencial del nervio.

-

30. La célula efectora, mósculo o glándula controlada -
por el nervio.

40. El receptor, aqueHa parte del sistema efector q ue
detecta al transmisor qurmico e inicia la respuesta e
fectora caracterrstica.

-

Fisiológicamemte, el receptor adrenérgico es el si-
tio de acciÓn de los transmisores, tanto norepinefrina como
epinefrina, que son las principales hormonas de la médula su
prarrenaL

Basados en estudios comparativos de la actividad es
tructural se ha propuesto un concepto de receptores adrenér:
gicos: El receptor Alía, asociado a una respuesta excitatória
( excepto en el corazón) yel receptor Bata, asociado a exci-
taciÓn cardraca y relajaciÓn del músculo liso.

.

Farmacológicamente los receptores adrenérgicos
son definidos en términos de agentes especificos: exitadores
y bloqueadores.

LoS receptores beta responden mejor al Isoprotere -

13



nol, responden bien a la epinefrina y normalmente no res po!!.
den a la fenilefrina o metoxamina.

Los bloqueadores beta adrenérgicos son substancias-
que selectivamente previenen la respuesta del receptor Beta
a la acción de los transmisores como norepirefttpa, epinefrl
na, y cualquierF otro transmisor afrn como el Isoptoterenol.

El receptor Al~a responde bien a la epinefrina, res-
ponde especiÍicamente a la fenilefrina o metEJiKamina y nor -
malmente no responde al Isoproterenol. '

El receptor alfa adrenérgico es especificamente blo-
queado por la fentolamina o fenoxibenzamina.

Desde un punto de vista clínico, el receptor Bata e~
tá asociado a efectos adrenérgicos crol1otrópicos e inotrópi .,-
cos positivos, vasodilatación, relajlidos miometrial y bron
quial, lipólisis y glucogenólisis hepática

Cuando el receptor beta es bloqueado, el receptor al
fa, que no se encuentra afectado, puede causar la aparición
de algunos efectos adrenérgicos que se e'contraban enmasca
rados. El receptor alfa - adreuérJ!;ico está asociado, po;-

ejemplo, a vasoconstricción, midriasis, y contracción del
músculo liso del miometrio y del bazo.

Los agentes bloqueadores alfa - adrenérgicos secono
cen desde hace mucho tiempo, pero los agentes bloqueadore"S

14
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beta - adrenérgicos tienen un origen mucho más reciente','Y
es precisamente su descubrimiento lo que Ee dá validez al
concepto de los dos receptores: Alfa y lBata adrenérgicos.

El primer bloqueador beta adrenérgico descubierto -
fué el dicloroisoproterenol( DCI) por Powell y Slatsr en
1958.

Black y Stephenson en 1962 fueron los primeros en
usar bloqueadores beta adrenérgicos en casos de Angina P ec
toria, Este bloqueador, el Pronethanol ( Naftil - isoproter;
nol ), se demostró que tenía efechs carcinogénicos en rato'=-
nes y se descartó su uso.

El Propranolol fué introducido luego por Black, Dun
can y Shanks en 1965. También unraroHogo del Naftil - iso
proterenol, ;peTo con un puente de oxígeno entre la porción a
romática y la cadena lateral atilamina. No tiene acciones a
fines beta, sin embargo es un anestésico local potente, CTí
nicamente se dispone para su'uso en su forma racémica.

Otro' bloqueadore~que debe mencionarse es el Sota-
n01, introducido por Fish, Weikel y Duncan en 1965. Este
compuesto tiene poca o ninguna acción central y no es anesté
sicolocal.

-

Hace muchos años, en 1965, Lands y colaboradores
propusieron la existenc ia de, por lo menos, dos tipos de re-
ceptores Beta.

15



Receptores (3)

Basados en estudios de actividad estructural, ellos -
demostraron que los receptores beta del miocardio eran dif~
rentes de aquellos encontrados en el músculo liso. Subs~
cuentemente, la terminología de Beta para miocardio y lip~
lisis y Beta para músculo liso fué adoptada. Esta idea no
recibió la atención merecida hasta que fué descubierto el
Practolol, que es un Bloqueador bsta adrenérgico específico
para el corazón - miocardio -. Esta idea apresuró el des~
rroUo de otros bloqueadores beta especificos y también de
otros excitadores selectivos.

Un examen general a la estructura química de los a
gentes bloqueadores Beta revela que están cercanamente re
lacionados al neurotransmisor adrenérgico. Esto indica
que, además de bloquear al receptor beta, ellos pueden col'!!.
partir con la neropinefrina otras acciones en el proceso de -
la transmisión. Algunos de estos efectos son:

1) Afinidad por los receptores adrenérgicos. Por ej el'!!.
plo: etilnorepinefrina es un excitador beta, un age!!.
te bloqueador beta y un potente excitador alía.

2) Interferencia en la captació" del transmisor a través
del mecanismo de la bomba de ami"as. Esto podría
resultar en una potenciación de la respuesta alfa a la
norepinefrina o estimulación nerviosa.

Algunos de estos compuestos también muestran blo-
queo neuroadrenérgico en una manera similar a la de la gu~
netidiria. Esto podría resultar en algún tipo de denervación.
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No todos los agentes beta bloqueadores han sido examinados
en detalle en relación a estos efectos, y esto debe mantener-
se en mente ya que muchos de estos efectos pueden probabl~
mente aparecer en pacientes cuando están usando drogas te
rapéuticamente.

La producción de anestesia local es otra acción com-
partida por muchos de los agentes bloqueadores beta. Este
efecto está confinado a los lEfómeros. Dextro de aquellos'
compuestos que son ópticamente activos. La anestesia lo-
cal, o la estabilización de la membrana es la base del efecto
antiarrítmico de la quinidina o de la lidocaína. Por lo tanto
los bloqueadores beta que tienen efectos anestésicos locales,
tienen similarmente efectos a.ntiarrrtmicos.

La farmacología clínica de los agentes beta bloquea-
dores es clara y directa. Actuando competitivam> nte ellos
previenen la respuesta da. receptor beta adrenérgico tanto
de la acción del transmisor natural - epinefrina o nerepine-
frina -como de la administración de otros estimuladores be
ta como el Isoproterenol.

La respuesta al bloqueo beta - adrenérgico por un b~
ta bloqueador cualquiera, puede incluir bradicardia, debilit~
miento miocárdico, aumento en la resistencia de las v ía s
aéreas, algún aumento en la resistencia periférica y algunas
modificaciones en los procesos metabólicos.

El miocardio puede ser debilitado por los bloqueado-
res beta adrenérgicos, solamente si éste se encuentra bajo
control significativo del simpático. Un corazón normal no
es significativam> nte debilitado. De todas maneras, si hay

17



una marcada acción simpática, como la que es producida por
algunos anestésicos generales, el bloqueo a los receptores -
bata producirá 10 que pareciera ser una depresión miocárd!:.
ca severa. Los bloqueadores bata con acción anestésica 10
cal deprimirán directamente al miocardio.

Los agentes beta bloqueadores aumentan la resisten-
cia de las vías aéreas, aún cuando no hay un cuadro franco -
de asma. Hay alguna evidencia de la relación entre la activl
dad de los bata receptores y la alergia, y podría decirse que
alergia es una deficiencia aguda de la actividad de los' bata
receptores. Esta actividad de los agentes beta bloqueado -
res es la base de su contraindicación en pacientes con aler -
gia.

El uso terapéutico de los bloqueadores bata incluye el
especifico tratamieIt o de las taquicardias sinusales y cual -
quier otro tipo de taquiarri!;mia. Las bases farmacodinámi..
cas de este último efecto reside en que parece haber un co~
ponente simpático en cualquier taqlliarritmia, y que cualquier
grado de " deteqimiento " ventricular debe mejorar el gasto
cardíaco. La estenosis hipertrófica subaórticapuede ser -
tratada con un bloqueo bata.

Los agentes bloqueadores Bata adrenérgicos fueron -
primeramente desarroHadospara tratar la angina de pecho,
y han proliferado por su efectividad €Indicho terapia. Su e
fecto farmacodinámico envuelve una parcial denervación Si~
pática del corazón permitiendo una mayor tolerancia al eje~
cicio.
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PROPRANOLOL

AGENTESBLOQUEANTESADRENERG~OSBETA.

En los últimos años se han introducido una serie de
compuestos que tienen la propiedad de bloquear los efectos
beta de las catecolaminas y los impulsos simpáticos respecti
vos; se trata de derivados o análogos del Isoproterenol, cat¡
colamina con efectos beta casi exclusivos. Se pasa a con;[
derar el Propranolot.

ESTRUCTURA QUIMICA

Clorhidrato de 1 -isopropitamino -3- ( 1 naftitoxi ) 2-
propano!. Clorhidrato de . .Propranolot

OHH H [ H
. :J

I j
1. I 3

.(ú
" O-[H~C-L-N-C

.

/-j,./ ~ 11'

I

" H H tH
~

3

H
r-I¡. ,

.jL~L~

Es un compuesto de origen sintético, cuya estructura
química guarda semejanza con el Isoproterenot.
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ACCION FARMACOLOGICA:

Bloquea las respuestas de las catecolaminas que
rresponden a los receptores adrenérgicos Beta.

a)

b)

c)

d)

e)

co

ACCION CARDIOVAB::ULAR:

Disminución de la frecuencia cardíaca en reposo, p~
ro sobre todo después del ejercicio - hiperactividad-
simpática - en personas sanas y con afecciones.,cardi
acaso

Disminución significativa del volúmen sistólico,
volumen minuto y del trabajo cardíaco.

del

Leve descenso de la presión arterial por disminución
del gasto cardíaco.

El propranolol puéde beneficiar a loa pacientes con
angina de pecho, con disminución de los ataques y
aumento de la tolerancia al ejercicio. La explica,: -
ción de este efecto reside en la disminución del trab!J:.
jo y frecuencia cardíacos que ocasiona la droga, y ,
por ende del consumo de oxigeno como co~secuencia-
del bloqueo adrenérgico, sobre todo al esfuerzo, con
lo que se evita la anoxia relativa que origina el ata -
que anginoso.

El propranolol es capáz de suprimir Arritmill.S'. cáE,
díacas como la extrasistolia, taquicardias paroxisti-
cas supraventriculares y ventriculares, especialme~
te cuando son producidas por las drogas digitálicas.

20
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En los casos de aleteo y fibrilación auriculares, la inyección
intravenosa de la droga disminuye la frecuencia ventricular-
no la auricular- debido a disminución de la conducción aurl
culoventric ular.

OTRA S ACCIONES FA:.RMACOLOGICAS:

BRONQUIOS:

Al producirse el bloqueo de los receptores adrenér!\i
cos Beta, puede originarse cierto grado de conBt:ricc16nbro~
quial, el cual es poco evidente en los sujetos normales, p~
ro puede provocar accésos de disnea en pacientes asmáticos.

UTERO:

Es capáz de antagonizar la acción inhibidora del iS~
proterenol sobre el Cltero humano - efecto Beta - con recup~
ración y aún exageración de la actividad uterina.

SISTEMA NERVIOSO:

Puede provocar manifestaciones adversas, como la
situd, mareos, astenia, depresión y a veces insomnio y
parestes ias.

CUTANEAS:

En raros casos puede producir manifestaciones de tl
po eritematoso, el tratamiento de estas es la supresiónde la
droga..

21



EDAD No. %

10 a 20 años 3 13.64

21 a 30 años 5 22.73
31 a 40 años 9 40.90
41 a 50 años 2 9~09
51 a 60 años 2 9.09

61 a 70 años 1 4.55

TOTALES 22 100.00

CONTRAINDICACIONES:

a)
b)
c)
d)

Insuficiencia Cardíaca
Bloqueo Cardfáco
Asma Bronquial. .

Pacie'tes bajo tratamiento con amino triptilina'y der;
vados.

-

CUADRO No. 1

DISTRIBUCION PORCENTUAL DEL GRUPO ETJ\:RIO DE LA
MUESTRA EN ESTUDIO

EXPRESION PRCENTUAL DEL GRUPO ETARtO

Puede observarse que el grupo atario más afectado -
fué el comprendido entre las edades de 31 a 40 años, aunque
también están afectados por la enfermedad grupos atarios
económicamente importantes de 10 hasta años de edad.

22

~

J
[

EL PROPRANOLOL EN LA ENFERMEDAD DE GRAVES

Como se mencionó al describir 131cuadro clínico de
la Enfermedad de Graves, sus peores y más temibles sínt~
mas los constituyen la taquicardia y los demás síntomas que
acompañan a la Hamada Tormenta tiroidea, manifestaciones

de por sí graves y que elevan el riesgo quirúrgico de los pa-
cientes en una forma considerable.

La taquicardia constituye el síntoma más importante
ya que puede nevar a un paciente al faHo cardíaco en el acto
quirúrgico o durante una tormen1¡:¡rcttroidea.

Es aquí donde entran en juego las ventajas del uso del
Propranolol, ya que, siendo un bloqaeador adrenérgico Beta
produce una bradicardia relativa y controlable previniendo -
Bn esta forma el aparecimiento de una taquicardia indesea -
ble, sobre todo en el quirófano.

Este hecho en si constituye la indicación más impo!:.
tante en relación al uso del propranolol en el tratamiento
preoperatorio en la enfermedad de Graves, ya que se anotó
anteriormente reduce casi totalmente el riesgo de que sepr~
sentetitaquicardias peligrosas e indeseables; por otro lado
el tiempo de tratamiento preoperatorio en pacientes con es
ta enfermedad se reduce a unos pocos días de hospitalizaciÓn
y controles hospitalarios, aventajando en esto a otro medic~
mentos antiroideos usados actualmente, tanto derivados del
Mercaptoimidazol como al yodo radiactivo, estos últimos no
se entran a considerar por razones de tema y de espacio.

Por último el factor económico, que en nuestro me-
dio es sumamente importante, es otra ventaja del uso del

23
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DOSIS Mp;./día No. de Pacientes %

40 - 120 2 9.09

120 - 180 9 40.91

180 - 240 6 27.27

240 -480 3 13.64

480 - 640 2 9.09

TOTA L 22 100.00%

propranolol ya que aunque es un medicamento relativamente
caro, su costo en el tratamie to se reduce al acortarse el -
tiempo a usarse preoperatoriamente.

DOSIS EMPLEADA:

La dosis de propranolol empleada en las 22 pacientes
con hipertiroidismo, varió entre 40 y 640 mg. dia¡jios, dis -
tribuidos en tres tomas al día, con un promedio diario de -
177 mg./día. ,

COMPLICACIONES

Tipo NG.- de Pacientes

Hipotensión per-operatoria
Aspiración post-op. fallecimiento
Traqueostomía -hematoma operator¡o
Laringitis traumática

1
1
1
1 -
4
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CUADRO CLINICO

CClmo siempre, la parte más importante del diagnó~
tIco es la historia clínica y un buen exámal físico.

Generalmente un paciente hipertiroideo es aquel con
historia de insomnio, debilidad, fatiga fácil, temblor finCl,
plirdidade peso, dolores articulares, Y una masa en el cue
HCIde tiempo variable de evolución. 'BueibltO no estar rerer!
dos sfutomas oculares .como exoftalmos y trastornos en e'1
papad!JO .

En las mujeres, la historia principal es de trastor -
nos de la menstruación, pudiendo encontrarse historia de a
menorrea, y, menos frecuentenente, hil!<'rm~rQrragi~.
Por. supuesto, siempre debe descartarse en ellas, embarazo
y otra patología gineco16gica.

Al exámen físico se encuentra un paciente delgado, o
a veces Obeso, de personalidad alterada - irritable -, con o
sin exoftalmos y mirada fija; y que generalment.e aparenta -
I}layor edad que la que tiene.

Sus signos vitales se encuentxan alterados, existien-
do: taquicardia en grados variables, taquipnea, hipertensi6n
arterial moderada, sin fiebre, Piel caliente, delgada, hú
meda, con sudoración excesiva, principalmente en la palma
de las manos; pelo fino, uñas delgadas y frágiles, el hiponi-
quio generalmente retrocedido con una formación erosiva i-
rregular, c6ncava debajo de la porción distal de la uña, lla
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da anicalisis a uñas de Plummer, particularmente típica en
farma bilateral en el 4.0. deda de la mana. Codas y'palmas
de las manas a veces hiperémicas.

Ojas praminentes - exaftalmas"'", mirada Jijai' dism.i
nución de la agudeza visual, se encuentran las siguientes si[
naS ,oculares: De Dalrimple ade Mulvany - retracción del
párpada superiar' de Graefe -elpárpada superiar ¡¡¡eencuen

tra en retarda can relación al aja al mirar hacia aqaja; ,d;
f¡;telwagdisminución de la frecuencia del parpadea-; de MIJe
bius - insuficiencia de la canvergencia-; de Rodenbach-

-

templar de las parpadas al tenerlas cerradas-; de Jellinec-
,

pigmentación de'la piel de las pátpadas-; de Laewi - midriarl
sis fácilmente provocada par la insttJl$.ción de adrenalina-;
de Galata - el ¡!acierite duerme' can las ajas semi abiertas -;
de Tapalanski ..."anilla periquerática rojiza -; Jaffray - falta
de cantraccióndel arbicular en la mirada hacia arriba -; de
be recardarse que existe el l1amada exaftalmos valuntariad;
F8rrer que es un exaftalmas valuntaria producida par la can
tracc ión de las músculas abUcuas.

En el cuella puede encantrarseuna,masa palpable, va
riable en tamaña y can poca sintamatalagía local.

'

puede.o
n.o ser bilateral, dura, carnasa, a veces can un nódula pira
midal palpable. A ",eces se percibe un sapla sistólica sa'=-
bre el tiraides a puede palparse'i" TbIil1 " en glándQlas muy
vascularizadas.

En el tórax se encuentra'tU'l área precardial activa,
can ruidas intensificadas, Buelepercibirse un:sopla sistóli.-
ca ya veces un sapla áspera l1amada soplo de MeansLer
man' en el 20. a 3er. espacias intercastales izquie'rdas. A
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veces se perciben salplas que hacen saspechar insuficiencia
cardíaca.o estenasis mitral que desaparecen después de caI!...
tralad.o el hipertiraidisma. Hay gran tendencia a la fibrila-
ción auricular, extrasístales

yarritmias.

En el abdamen puede existir ligera hepatamegalia, e~
plenamegalia a ambás, en casas raras sabre tada en adultas
j6venes puede enaontrarse parálisiS periódica hipapatasémi-
ea.

Puede encantrarse vitiliga en un 7 %
apraximadameg,

te en manas Y pies.

Sistema ganglianar: puede palparse adenapatía genera
ralizada, pera más frecuentemente cervical anteriar, medi!>'.'.
anteriar, lateral, retlJaauricular Y

peritraqueal. Elgan-

glia de Delphy, palpable en el istma de la tráquea general
mente indica la presencia de cáncer.

Sistema neuralógica: puede .observarse temblar fina
sabre tada en mana s , pacientes irritables, ya veces can
tendencias francamente psicóticas, aunque estas últimas a
fartunadamente son mucho más raras.

Los signos clásicos de la enfermedad de Graves, ig,
c1uyen: bocio, exoftalmos, taquicardia, existienda también

...

el cuadra llamado de exoftalmopatía de Graves Eutiraidea a
Enfermedad de Graves E utiraid el!-.

Debe recordarse que el cuadra clásica puede variar y
dar lugar a " hipertiroidisma enmascarada" .observado 'en -

anc ianos .
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DIAS No, de pAC lENTES %

1 a 15 días 10 45.45

16 a 30 Mas 9 40.90

31 a 45 días 1 4.55

46 a 60 días 1 4.5ft

61 a 75 días O 0.00
, 76 a 90 días 1 4.55

221 100.00

1
I~

e
I
I

DIASDE PREPARACION PREOPERATORIA CON PROPRANlf
LOL

En esta gráfica se observa que el mayor porcentaje -
de ¡acientes recibieron preparación preoperatoria con pro"-
pranolol en el período comprendido entre un día y quince
días con un 45.45 %, en orden decreciente, 9 pacientes -un
40.90 % -recibieron preparación en el períódo de 15 a 30
días, constituyendo los grupos más significativos.

25
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T3 - T4 PRE - OPERA TQRlO

. ,

Esta gráfica representa las prueba!1'1gJ:'qid.~¡¡ efect~
das a las 22 pacientes de la muestra, en estado pre - operat2.
rtó'y'antes de' inciarse el tratamiento con Beta bloqueadores

- propranolol -.

De estas 22 pacientes, solo una demostró tener prue'c
bas tiroideas - T3 - T4 - entre limites n<;jrmaJes, ~J. 3

,--

Ugr, 11.5 Ugr. respectivamente. Es una pácien.te de 14
año con historia de debilidad muscular en 'M.l.. .de 15 días de
evolución, acompañado de exoftalmos y tefubloren M. S. pr~
gresivo de aproximadamente 10 años de evolución. EstuV;o
con tratamiento por hipertiroidismo 2 años antes de su aIt'i
mo ingreso al Hospital Generat San Juan de Dios con tapazole
é Indereal los cuales había descontinuado hacia un año.

Sin embargo aún a pesar de su trata.miento, a.nterior
evidenciaba un cuadro florido de hipertiroidismo.

La gráfica representa pruebas tiro ideas anormales -
en 21 pacientes - 95.46 %, y pruebas én. linlites normales ~
ra 1 de ellas - 4.54 %.
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T3 - T4 AL 40. DIA POST- OPERATORIO

De las 22 pacientes de la muestra total, a 11 de eHas

se les afectuaron pruebas tiroideas al 4ó. día post-tiroidecto
mía sub - total, haciendo un 50 % de Has.

-

De estas i1 pacientes, 9 de eHas demostraron prue-

bas tiroideas anorma leS - hipertiroideas - haciendo un 81.81

%. solo 2 de eHas se encontraron con pruebas tiroideas en
limites de eutiroidismo haciendo un 18.19 %, datos acordes

cpn otros reportes (5,7,11,13, 35,39. 51).

Ambas pacientes demostraban
pruebas tiroideas ele-

vadas pre-tratamiento Y
pre-operatorio.

29
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T3 - T 4 AL MES POST -O¡>ERATOR,IO

,
Esta gráfica demuestra el No. de pacientes a quienes

al mes de efectuado tiroidectomía sub - total, se les practic~
ron pruebas tiroideas, 13 pacientes haciendo un 59.09 por -
ciento.

De estas 13 pacientes solamente 2 de ellas evidencia-
ron un estado levemente hipertiroideo en sus pruebas de T3
y T4, con T4: 36.9 - T4: 15.8; T3: 35.8 - T4: 1. 31 respecti-
vamente, tomando en cuenta los valores normales para am-
bas pruebas se pueden considerar como altamente satisfact~
rios los resultados aún en estas 2 pacientes.

Los resultados obtenidos al mes son, en relación
las 22 pacientes de la muestra total asr:

a

11 pacientes con pruebas normales al mes:
~pacientes con pruebas anormales al mes:
13

85 %
15 %

100.%

31
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TIPO No. de pAC lENTES %

T3 4 18.18

T4 4 18.18

T3 - T4 13 5..9.09

Pruebas anormales 1 4.55

22 100.00

TIPOS DE TlROTOXlCOSIS PRE - OPERATORIO.

El tipo de tiratoxicosis mas frecuentemente encontra
do fué el que se presenta con elevación tanto de T3 como d;;
T4 en un 59.09 % -13 - pacientes,-. Elevaciones de solo -
T3 o solamente de T4 fueron encontradas en igualcntllnero de
pacientes para ambas -4 pacientes - haciendo un 18.18 %ca
da una. Las pruebas tiroideas fueron normales en solo una
paciente.

FRECUENCIA CARDIACA

Promedio pre - operatorio
Promedio per - operatorio

94 por minuto.
86 por minuto.

32
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El promedio obtenido pre - operatoriamente demue!!.
tra los obtenidos según los anotados en los registros de ane!!.
tesia durante el acto operatorio.
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RESULTADOS

El grupo etario más afectado por la enfermedad

el comprendido entre 31 a 40 años.
fué

La dosis empleada varió entre 40 a 640 mg./ día,

siendo los límites de dosificación más ampleados, los

comprendidos entre 120 -180 mg./ día y 180 -'240 -

mg. / día.

No hubo complicaciones imputables directamente al

propranolol en la totalidad de la muestra estudiada.

Las pruebas tiroideas efectuadas preoperatoriamente

a las pacientes, fueron anormalmente elevadas en el

95.46 %.

Las pruebas tiroideas efectuadas un mes después del

tratamiento quirúrgico, reportó un 85 % de ellas con

pruebas normales y un 15 % con pruebas tiroideas
U.

geramente elevadas.

Las complicaciones encontradas en el manejo de es-

tas pacientes, no fueron debidas al propranolol sino

a accidentes quirúrgicos imprevistos.

El tipo de tirotoxicosis más frecuentemente encontra-

do fuá el que se presenta con elevación tanto de T4 -

como de T3 en un 59.09 % -13 pacientes.

34
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Las tirotoxicosis debidas solo a T3 o sólo a elevaci~

nes de T4 se presentaron en igual porcentaje para al!!.
bas - 18.18 %.

El propranolol es eficáz en la preparación pre - op~

ratoria del hipertiroidismo - tiroidectomía parcial

previniendo taquicardias indeseables, evitando el pr~

blema de alta vascularidad encontrado con el empleo

preoperatorio de otras drogas ( Tapazole) y aún la

aparición de crisis tiroideas.

i'
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