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1 Introducción

Las enfennedades de la glándula tiroides se manifiestan c
alteraciones en la secreción hormonal, agrandanúento de glánduJ¡
ambos. El hipertiroidismo asociado a enfermedad de Graves
caracteriza por la presencia de bocio difuso, oftalmopatía
dermopatía, aunque no necesariamente se encuentran las tres
pueden cursar independientemente una de la otra. Es más frecue!
en mujeres, en la tercera y cuarta décadas de vida y se cree (

factoresgenéticos pueden jugar un papel importante.

La causa es desconocida y probablemente no se deba a
presencia de un factor único desencadenante como responsable d¡
alteración del mecanismo del equilibrio homeostático; que dura
algún tiempo se pensó fuera la presencia en el suero de substanc
denominadas estimuladoras de la tiroides de acción prolonga
LATS por sus siglas en inglés, relacionadas con las inmunoglobulir
principalmente de la clase G. Bioquinúcamente encontran
disminucióno ausencia de los niveles de la hormona estimulante d¡
tiroides (TSH), producción excesiva de hormonas tiroideas [
tiroxina (T4) y 3, 5, 3.-triyodotironina (T3)] y en muchos casO!
presencia de anticuerpos antitiroideos: antitiroglobulínicos
antirnicrosomales.

El componente autoinmune de la enfermedad aún no ha s
esclarecido, desconociéndose la importancia del núsmo en nue:
población, por 10 que el interés primario de este estudio
deteTnúnar la presencia de los componentes principales,
anticuerpos antitiroideos, en el suero de los pacientes referidos I
pruebas de laboratorio o estudio garnmagráfico por presencia
alteraciones de la gIanduIa sugestivas de la existencia
hipertiroidismo. En los casos en que fueron referidos inicialmente
exámenes de ninguna clase, se les efectuaron valoracic
hormonales, de anticuerpos y garnmagrafia, y a los que ter
estudios iniciales se les completó las pruebas faltantes y en algu



casos se repitieron, especiahnente si se encontró contradicción en los
resultados y las manifestaciones clínicas.

Puede parecer elevado el coste de efectuar todas las pruebas
propuestas para la confinnación del diagnóstico al paciente b'\jo
sospecha clínica de enfermedad hiperfuncionante, o más
específicamentepor enfermedad de Graves, los posibles beneficiosI
que de ellas se derivan justifican la inversión inicia~ considerando la
detección de nódulos disimulados, diferenciación entre entidades
simuladoras de hipertiroidismo y detección temprana del componente
autoinmune.

Este trabajo de investigación se realizó en el Hospital General
San Juan de Dios, de Octubre de 1,994 a Mayo de 1,996, en
pacientes con diagnóstico inicial que por hallazgos clínicos o de
laboratorio pudiesen ser considerados como hipertiroideos, a quienes
se valoró la presencia de anticuerpos antitiroideos. Estudiandose una
muestra de 35 pacientes, formada por 33 mujeres y 2 hombres que
llenaron los criterios para ser incluidos en el estudio y encontrando los
siguientes resultados: TSH de 0.0909:t 0.196 ¡.LUVml.(valores de
referencia de O a 7.5 ¡.LUVml.),T3 de 4.45 :t 1.84 ng/mI (valores de
referencia de 0.75 a 2.3 ng/mI.) y T. de 22.11 :t 5.64 ¡.LUVdl(valores
de referencia de 4.5 a 12.0 ¡.LUVd1.);30 individuos de la muestra
presentaron uno o ambos anticuerpos positivos y 33 fueron
clasíficados como bocio hiperfuncionante por hallazgos
garnmagráficos.

Las principales limitaciones para completar el número de pacientes de
este estudio dentro del tiempo inicialmente contemplado se debieron a
fallos en el equipo de garnmagrafia , que para resolverlos no se cuenta
con los recursos económicos suficientes para compra de repuestos y
mantenimiento preventivo, a suministro itTegular de material
radiactivo y escasez de reactivos para pruebas de laboratorio como
detección de fracción libre de tiroxina y en ocasiones de las pruebas
normales de hormonas y anticuerpos por razones de presupuesto
también.
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II Definición del problema

El sistema endócrino está compuesto de glándulas que sec~tan
más honnonas directamente dentro del toITente sangumeo.una o .

od
. tomás de W10S100 años Clude Bemard mtr uJo W1concep

:~ental en biología: homeostásis, de.1medio interno. U~ de las
. . ales fimciones del sistema endocnno es la conservaclOn de laprmClp

al
. lh ostas' is Los neurotransmisores de los centros tos mgresan en eome . . h aleshi tálamo modulando así la síntesis de substanc1a5neuro umorpo ,

I
.. . U zegulan la liberación de hormonas de a P¡!U1tana. na veque r . ., de h nas delib das a la circulación estm1Ulan la secreclOn onno~ .

I ~glándulas blanco específicas. Muchas de estas honnonas mc uyen
las secretadas por la tiroides son esen~iales para. el desarrollo
adec~ y fimcionamiento del sistema nervIOso. .

de
. .

de h nnonasEn condiciones noITnales, la tasa secreclOn .
o

tiroideas (T3 y T.) es regulada mediante la honnona es~u1ante de la
tiroides (TSH), que es secretada por la pituitaria antertor. Confonne
el nivel de honnonas tiroideas en el plastna alcanza un pW1to de
ajuste, provoca el cese de secreción de TSH y ~ lo tant~ ~ las

mismas honnonas tiroideas. Cuando la concentraclon plas~t1ca de
hormonas tiroideas disminuye por debajo del punto de aJ~~e, se

gu1ac
. . de la secreclon dereinicia la secreción de TSH. La re Ion

hormonas tiroideas involucra una tercera honnona, la (~:mnona
libera~ de tirotropina (TRH), secretada por el hipotálamo .

La fimción normal de la glándula tiroides, está ~da a la
secreción de L-Tiroxina (T.) y 3-5-3'-Triyooo-L-Ttro~ (T3).
Estos antinoáci~s yodados son honnonas tiroideas ~~ que

Participan en una gran variedad de ~ metabólicos. Las

enfermedades de la glándula tiroides se manífiestan por trastornos
cualitativos o cuantitativos en la secreción de la ~onnona,
agrandamiento de la glánd~ o ambos. U~ secreción. excesIVa~~honnona activa se manífiesta con hipermetabolismo. ~. hipertir

.
dismo oCaracterísticas de W1 síndrome conocIdo como 01

tirotoxicosis(IO).
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La tiroides es capaz de mantener un gradiente de concentración
de yodo de una magnitud de 500 o más respecto a la relación
tiroides/plasma, bajo ciertas condiciones. También puede concentrar
otros aniones monovalentes como el pertecnectato, disponible como
el radionuclido pertecnectato sódico de tecnecio 99 meta-estable I

(99mTcü.),que a diferencia del yodo, muy poco pertecnectato se une
orgánicamente, y de aqlÚ que su duración de permanencia dentro de
la tiroides sea corta. Esta propiedad junto con su breve vida media
hacen del pertecnectato de tecnecio un valioso radionuclido. para
imágenes de la tiroides en técnicas de exploración centellográfica(IO).

El ~cü. es atrapado por la tiroides de la misma manera que
los yoduros pero no es organificado; por consiguiente, es liberado
lentamente como el ión pertecnectato (TcO.). Su corto periodo de
semidesintegración de 6 horas y energía gamma principal de 140 keV
(kilo electrones voltio) son ideales para imágenes con gammacámaras'
proporcionando más del 90% de eficiencia con un Cristal de Yz
pnlg.tJa Estas características fisicas y su fácil disponibilidad en la
mayoría de cen1ros de imágenes nucleares proporcionan ventajas para
la exploración tiroidea. Además la baja dosis absorbida por la tiroides
permite la administración de dosis mayores para estudios, y de aqlÚ
que se obtengan imágenes más rápidas con artefactos mínimos de
movimiento. Unicamente del 1 al 5% del ~cO. es norma1mente
atrapado por la tiroides(I6).

En la mayoría de enfermedades tiroideas, una historia cuidadosa
y el examen minucioso conducen al diagnóstico y, los procedimientos
de laboratorio sirven para confirmar la impresión c1inica. En la
evaluación inicial de la mayoría de pacientes es úti1la medición de la
tiroxina séricay el índice de tiroxína libre; una garnmagrafia debe
realizarse al mismo tiempo si hay duda o falta de uniformidad de la
función de la glándula, obtenida por historia o examen del cuello.
Ocasionalmente será necesaria la prueba de retención de yodo
radiactivo. La búsqueda de anticuerpos antitiroglobu1inicos es útil en
la evalUacióninicial de muchos pacientes(2). I

4
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El método más confiable para la confirmación del diagnóstico es
,

el empleo de radioínmunoensayos para las mediciones séricas de T3 Y
T. en conjunto con la evaluación de la unión hormonal. La
demostración de titulos elevados de anticuerpos antitiroideos en
sangre proporciona evidencia de enfermedad de Graves como causa
de la tirotoxicosis, en los que el suero contiene además anticuerpos
contra los receptores de la hormona estimulante de la tiroides (TSH)
en la membrana(IO).

En enfermedad tiroidea autoínmune, la frecuencia de resultados
positivos con la prueba de anticuerpos antirnicrosómicos ha mostrado
ser más alta que la prueba de anticuerpos antitiroglobu1inicos. La
elevación de ambos títulos es más probable que se asocie con
enfermedad autoinmune, aunque pueden encontrarse en 2 al 17% de

. la población normal títulos bajos y sín síntomas de enfermedad. Estos
deben ser examínados periódicamente, ya que su presencia puede ser
un signo temprano de enfermedad autoínmune. En casos de
enfermedad tiroidea autoínmune y en a1gunas tirotoxicosis pueden
observarse títulos moderados (1:1600) a elevados (1 :25600). Los
valores normales o ligeramente elevados constituyen evidencia leve de
tiroiditis ínmune(6).

Las dos técnicas ins1rUmentales de elección para el estudio
morfológico de la glándula tiroidea son la ecografia y la garnmagrafia,
que es una representación planar de las características morfológicas y
funcionales de un volumen glandular. La obtención de la imagen
depende poco de la experíencia del operador y, por el contrario,
totalmente de la situación funcional del parénquima. En general, ante
la sospecha c1inica de un bocio difuso, las dos técnicas deberían ser
unli7.das para docmnentarlo y además, para descartar la posible
existencia de un nódulo.

La evaluación de pacientes c1inicamente hipertiroideos para estar
completa, requiere de la disponibilidad de los recursos necesarios para
efectuar los procedimientos complementarios de laboratorio
señalados, necesarios para la confirmación del diagnóstico inicial.
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Una vez establecida la impresión clínica en el paciente
hipertiroideo mediante el procedimiento convencional, ¿No seria
conveniente si se tienen los medios al alcance, realizar los exámenes
de laboratorio descritos para afinar el diagnóstico? Esto nos
proporciona además de la precición diagnóstica, acercamiento al
pronóstico y asegurar la ausencia o presencia de nódulos que pudieran
pasar desapercibidos al examen fisico, ya sea por su 10ca1ización,
tamaño o consistencia. Nos brinda además una base fume para el
seguimiento del paciente y la aplicación de maniobras terapéuticas
posteriores. ,

Desde la perspectiva de la investigación, ¿Hay relación entre las
manifestaciones bioquimicas y la presentación del cuadro clínico? Es
decir, puede relacionarse la presencia de anticuerpos con el hallazgo
de un patrón garnmagráfico común o bien cursan
independientemente.

En el Hospital General San Juan de Dios, se encuentra el
Departamento de Medicina Nuclear, que funciona como centro
nacional de referencia y cuenta con los recursos para efectuar los
procedimiento señalados a pacientes con enfermedad tiroidea
hiperfuncionante, y determinar las respuestas a los planteamientos
propuestos.
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m Jw;tificación

r
Las en.t'er.medadesauto~unes en general y la concerniente a la

glándula tIrOldes en partIcular, fueron objeto de investigación
inmunológica desde fmales de los 50 y durante los 60. Luego de un
periodo de calma durante los 70 se ha vuelto de nuevo un campo de
interés activo(24).El hipertiroidismo no es una condición de reporte
obligatorio, así que no se dispone de datos exactos sobre su
incidencia;es probable que sea mayor de 3 por 10.000 adultos al año.
Es principalmente una enfermedad de mujeres adultas, con una
relaciónde sexo de aproximadamente 5:1 y una incidencia máxima de
entrelos 30 y 50 años de edad(2).

La enfermedad de Graves es un trastorno relativamente común
que se presenta a cualquier edad, pero, es particularmente común en
la tercera y cuarta décadas. Es más frecuente en mujeres que en
hombres, en áreas sin bocio la relación de predominio de las mujeres
puede ser tan alta como 7:1; en áreas de bocio endémico la relación
~smenor(lO).El componente autoinmune de la enfermedad puede
Uegara ser del 60 al 80%(2).

, El paciente suele presentarse debil , con tendencia a la fatiga,
~omnio, pérdida de peso, nerviosismo, taquicardia, palpitaciones,
j~nea al esfuerzo y edema de los tobillos. Puede presentar bocio por
hipertrofiainicial, que puede tomarse en hiperplasia irreversible. En
lasmujeres puede haber trastorno de los periodos menstrua1es, que se
laman escasos, irregulares y se asocian a disminución de la
:erti1idad(2).Las complicaciones dermatológicas y oftálmicas pueden
rcapacitar al paciente, como la protrusión de los ojos, diplopía, visión
aIrOsa,lagrimeo y ardor, disminución de la agudeza visual y neuritis

~elnenio óptico, que puede volverse permanente. El hipertiroidismo
.m tratamiento puede provocar la muerte, por inanición, insunciencia
:ardíaca, fibrilación ventricular y tormenta tiroidea en casos
~:xtremos(2,lO).

I
I
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La elección del tratamiento para el hipertiroidismo provocado por
la enfermedad de Graves aún continúa siendo tema de debate, y
basicamente se resume a tres alternativas: el uso de medicamentos
antitiroideos, la cirugia y el empleo de yodo radiactivo. Para lo cual
debe considerarse las características individuales del paciente"
intolerancia a medicamentos, respuesta al tratamiento y la edad(2,1O).

La propuesta de esta investigación es comparar la presentación
del síndrome en nuestra población con los datos encontrados en la
revisión del tema, disponemos de los recursos para estudiar la
mayoría de los aspectos que lo componen: presentación clínica del
cuadro, alteraciones bioquímicas manifestadas por alteraciones sérícas
y la posibilidad de estudiar a los pacientes mediante gammagrafia.

I1
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IV Objetivos

Generales

a) Determinar la importancia del componente autoinmune de la
enfermedad de Graves en nuestra población.

b) Establecer la utilidad de la gammagrafia como auxiliar diagnóstico
dentro de los procedimientos iniciales.

c) Proponer un modelo diagnóstico para los pacientes afectados de
enfermedad tiroidea hiperfuncionante.

Bpecificos

a) Investigar la presencia de anticuerpos antitiroideos como parte del
diagnóstico inicial en pacientes que clínicamente se presenten
como hipertiroideos.

b) Investigar la existencia de un patrón gammagráfico común en
pacientes con impresión clínica de hipertiroidismo.

c) Determinar la importancia del componente autoinmune en
pacientes hipertiroideos.

d) Relacionar los hallazgos sanguíneos con los del estudio
gammagráfico.

9
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V Revisión Bibliográfica

Anatomía.

Durante el desaITOlloembriológico la tiroides se deriva de la
pared ventral de la faringe primítiva. Esta prominencia mediana mígra
hacia ab'Üo, y en su borde final se bifurca para formar el istmo y los
lóbulos laterales de la tiroides. En algunos casos la tiroides no
progresa hacia abajo del cuello sino permanece en la base de la
lengua. El tejido tiroideo también puede continuar hacia abajo dentro
del mediastino y convertirse asi en subestemal. Sin embargo la
tiroides generalmente se encuentra entre el cartílago tiroideo y el
mango supraestemal. El istmo está montado en la traquea con un
lóbulo a cada lado, en muchos casos hay una ligera extensión de
tejido tiroideo desde los lóbulos, el istmo o aIllbos. Lineas de tejido
tiroideo nonnal recubren el trayecto que de la tiroides sigue hacia
abajo en el cuello(5).En ocasiones hay una prolongación ascendente
del istmo cerca de la linea media anterior, pero no es raro observar
una sola prolongación asimétrica llaIllada pirámíde de Lalouette o
lóbulo pirarnida~ que puede estar unida por tejido conectivo a la parte
frontal del cartilago tiroides e incluso extenderse hasta la inserción en
el hueso hioides(ll).

El suministro sanguineo de la tiroides se origina de las arterias
tiroideas superior e inferior, propiciando un flujo sanguíneo tiroideo,
así como un lecho capilar profusOS(ll).

Desde el punto de vista anatómíco, las glándulas endócrinas
poseen una caracteristica común: carecen de conductos, y en vez de
ello excretan sus productos directamente a la corriente sanguínea. Las
células de las glándulas son epiteliales y por su relación íntima con la
corriente sanguínea, el tejido endócrino está particularmente
vascularizado. La tiroides posee un riego sanguíneo mayor por unidad
de tejido que cualquier otro órgano corporal(ll).

La tiroides está situada en el cuello en forma transversal y a cada
lado de la traquea. En vez de estar dispuesta en cordones irregulares a
los que llegan vasos sanguíneos, como se observa con las células

10
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epiteliales de muchas glándulas endócrinas, las celulas epiteliales de la
tiroides forman vesículas cuya pared externa está junto a una
abundante red capilar, y el interior hueco sirve como punto de

.almacenamiento para la hormona tiroidea, que no es liberada sino
hasta que la necesita el CUerpO(ll).

El tejido tiroideo está compuesto de células epiteliales cuboides
dispuestas en capas simples rodeando espacios esféricos llaIllados
folículos. bn el feto humano la tiroides se welve funcional durante el
tercer mes de gestación(5).

Los nervios de la glándula tiroides tal vez sean solo vasomotores,
y no guardan relación directa con su actividad secretoria: esta al
parecer, es controlada fundamentalmente por la actividad del lóbulo
anterior de la hipófisis(ll).

De la carótida externa nace la arteria tiroidea superior, su primera
faIlla; le acompaña la vena tiroidea superior que desemboca en la
vena yugular interna. Las venas tiroideas inferiores son más visibles
que las arterias tiroideas correspondientes porque nacen en la cara
anterior de la glándula, aunque drenan también partes posteriores y
descienden por delante de la traquea. Se unen para formar una sola
vena que en forma típica termína en el tronco venoso braquicefálico
izquierdo, pueden formar el plexo tiroideo impar por delante de la
traquea. La traqueostomía suele hacerse por debajo del istmo de la
tiroides, al seccionar el tercero y cuarto cartílagos traqueales. La
arteria tiroidea inferior es una TaIna del tronco tirocervical, a su vez
faIna de la subclavia, que se origina en el cayado de la aorta(ll).

11
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Fisiología.

Una de las intecrelaciones más manifiestas entre las glándulas
endócrinas se observa en la tiroides. Es regída en gran parte de su
actividad secretoria por la secreción de la hormona tirotrópica
proveniente de la adenohipófisis, pero la secreción tiroidea altera la
actividad metabólica de todos los tejidos del cuerpo, y en
consecuencia, la actividad del lóbulo anterior de la hipófisis Y demás
glándulas endócrinas(I1).

La hormona de la glándula tiroides contiene yodo, y por esta
razón, se necesita contar con cantidades suficientes de este mineral
para la síntesis hormonal. En ausencia de cantidades adecuadas de
yodo ingerido, la tiroides intenta producir una cantidad mayor de
hormona para así compensar la ausencia de yodo, y por eno, aumenta
de tamaño, trastorno conocido como bocio simple(I1).

La tiroides es un órgano endócrino y las hormonas tiroideas
tienen un efecto directo en el metabolismo corporal(~.

Un fenómeno totalmente distinto de la hiperplasia de la tiroides
producida por la falta de hormona tiroidea es el agrandamiento que
surge con la actividad mucho mayor de la glándula. En este caso, la
glándula hipertrófica secreta una cantidad de hormona mayor de lo
normal, y como resultado, aumenta el metabolismo, hay nerviosidad,
pérdida de peso, pueden sobresalir los globos oculares, razón por la
que se le conoce como bocio exoftálmico(I1).

La hormona estimulante de la tiroides (TSH) es una hormona
glicoproteica con un peso molecular de 28.000 moles, compuesta de
una subunidad exy una subunidad ~, que le confiere especificidad. La
TSH es producida por tirótrofos que representan cerca del 10% de las
células de la pituitaria anterior. La TSH regula la biosíntesis,
almacenamiento y h"beraciónde las hormonas tiroideas y determina el
tamaño de la glándula. Los niveles de TSH en sujetos normales tienen
un término medio entre 0.5 a 3.5 ¡.¡.U/mI.(micro unidades po!
mililitro), con un ligero incremento en las horas nocturnas. La TSl:I

12
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aparece inicialmente en la pituitaria fetal alrededor de la décima
"

(lO)

semana de gestaclOn .

La hormona liberadora de tirotropina (TRH), el principal
mediador hipotalámico de la liberación de TSH, es un tripéptido
(piroglutamil histidil prolina amida) encontrado en mayor
concentración en la división media del núcleo hipotalámico
paraventricular y en la eminencia media. TRH extrahipotalámica se
encuentra en la pituitaria posterior, en otras partes del cerebro, la
médula espina! y en el aparato gastrointestinal. La TRH estimula la
secreción de TSH aumentando el calcio citoplasmático libre; el
fosfatidilinositol y la membrana de fosfolípidos probablemente
participan en la secreción de TSH estimulada por la 11UJ<10).

El papel principal de la célula tiroidea es sintetizar, almacenar y
secretar las hormonas tiroideas T, y T. (Dumont et al. 1,971; Robins
et al. 1,980). Esto debe nevarse a cabo de forma regulada a pesar de
una ingesta variable de yodo. Este papel debe ocurrir también a pesar
del hecho que la síntesis y secreción de hormonas tiroideas involucra
numerosos pasos. Estos incluyen:

1) La captación de yodo a través de la membrana basal de la célula en
una forma de barrido y concentrativa.

2) Paso del yodo a través de la membrana apical hacia el lúmen
folicular tiroideo.

3) La síntesis de tiroglobulina y su transporte vectorial hacia el sitio
del flujo del yodo.

4) Yodación de la tiroglobulina.
S) Almacenamiento regulado de la yodo-tiroglobulina.
6) Localización y biodegradación lisosomal de la tiroglobulina

yodada.
7) Finahnente, secreción de T, Y T. hacia el torrente sanguineo, a

través de la membrana basal celular(9).

La TSH ha sido considerada en único regulador hormonal de la
tiroides, particularmente respecto a la formación de hormonas

13
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tiroideas y su secreción (Robins et al. 1,980; Dumont et al. 1,971).
Se ha supuesto además que:

1) el resultado principal de la interacción de TSH con su receptor es
la estimulación del complejo adenil-ciclasa y;

2) que el AMP ciclico, usando acciones moduladoras AMPc-kinasa
estándar, provoca una captación aumentada de yodo, biosintesis de
tiroglobulina, yodación de tiroglobulina y secreción de T3 y T4
(Dumont et al. 1,971).

Hoy, una situación mucho más compleja es evidente donde la
TSH activa no solamente una señal transductora de AMPc sino
también un sistema de señal del ácido fosfoinositido-IP3-Ca++.
araquidónico (Kohn et al. 1,986; Santiesteban et al. 1,987). El
primero es responsable de una captación de yodo de una manera
concentrativa (Weiss et al. 1,9848),Yel último es respoÍlsable del flujo
de yodo hacia el lúmen folicular y la yodación de la tiroglobulina
(Weiss et al. 1,984b; Kohn et al. 1,986; Santiesteban et al. 1,987). El
transporte de yodo y la yodación pueden también ser estimulados en
la célula tiroidea por arninas biogéoicas y la mediación de un receptor
adrenérgico a.-l (Weiss et al. 1,984b; Kohn et al. 1,986; Philip and
Grolhnan 1,986; Corda et al. 1,9858,b; Burch et al. 1,986;
Santiesteban et al. 1,987). En ambos casos la TSH y la norepinefuna,
el proceso de la señal involucra los siguientes pasos: ruptura del
fosfoinositido; formación de IP3; aumento del Ca++ citosólico de una
reserva intracelular; activación de la fosfolipasa A2; formación del
ácido araquidónico por via de las rutas de la lipoxigenasa o
epoxigenasa(9) .

La TSH y arninas biogéoicas tienen un papel también en el
crecimiento de las células tiroideas. Pueden en ausencia de una señal
AMPc, inducir la ruta de lrasnsducción IP3/Ca++/araquidonato a ser
dirigida hacia los metabolitos cicloxigenasa, asi como a los
lipoxigenasa. Los primeros provocan incremento en la captación de
timidina en vez de sobre el transporte de yodo y la yodación. No
obstante, la ruta de la norepineftina retiene la misma
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retroalimentación reguladora, pero no la via de la TSH (Burch et al.
1,986; Santiesteban et al. 1,987l).

En suma, es evidente que en la célula tiroidea la respuesta a.-
adrenérgica amino biogéoica modulada y la TSH poseen un complejo
conjunto interactivo de sistemas transductores, que aunque pendientes
de mayores clarificaciones en términos de su significado a la
homeostásis del organismo, existen(9).

Las hormonas tiroideas tiroxina y triyodotironina inhiben la
producción de TSH directamente a oivel de la pituitaria. Ambas se
unen a receptores en el núcleo de la pituitaria, pero la T3 tiene una
alinidad 40 veces mayor por estos receptores que la T4. Sin embargo
la segunda es más potente para inhibir la liberación de TSH porque
esta hormona circulante es un medio máS eficiente para proporcionar
T3 a la pituitaria que la misma T3. La mitad de la T3 intrahipofisiaria
es producida por la conversión de T4 dentro de la glándula. Los
efectos de estas hormonas sobre la liberación de TRH hipotalámica se
desconocen. En hipertiroidismo la TSH está suprimida, y la respuesta
de TSH a 1RH ausente(9).

La concentración de TSH puede interpretarse solo cuando se
conocen las concentraciones séricas de hormonas tiroideas. En
hipertiroidismo, los niveles de hormonas tiroideas están elevados y la
liberación de TSH se encuentra inhibida(lO).
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Inmunología.

.
Tres tipos d: células están involucradas en la respuesta humoral

mmune. Dos de estas, las células T y B, son variedades de linfocitos
El tercer tipo es un rnacrófago derivado de los monocitos. Lo'
linfoc!tos se ori~ de precursores linfocíticos de la médula ósea po:
dos ~erentes cammos: los precursores que desaITol1andesde una vía
conocida como el "equivalente bursal" y que son conocidos como
células B. Son las precursoras de las células plasmáticas, que a su vez
son las productor~ de ~ inmunoglobu1inas (anticuerpos humorales).
Los precursores linfoclticos que se diferencian en el Timo son
~no~dos células T. Las células T son mediadoras de la
mmumdad celular y también son importantes en la regulación de la
respuesta humoral inmune(').

Los macrófagos derivados de los monocitos participan también
en la regulación de la respuesta inmune, son necésarios para la
respuc:;;tade las c~~ulasT al an1Ígeno. Los monocitos y macrófagos,
son celulas fagocttlCas que derivan ambas del tronco celular de la
m~dula ósea. Los monocitos circulan en el torrente sanguineo,
nuentras que los rnacrófagos son células más maduras asentadas en
los tejidos('). '

El p~ inicial ~ la respuesta inmune es la captación y
procesannento del antigeno por el macrófago, que 10 metaboliza y
presenta determinantes antigénicos al linfocíto T. La célula que

pre~~~ el an1Ígen~al linfocito T debe ser sinérgíca con la respuesta
anl1gemca dependiente de célula T, porque la interaccíón celular
inicial d~de del reconoc~ento por el linfocito T del antígeno y el
gen producido en la superficie de la célula presentadora del antígeno.
La presentación antigénica por el macrófago puede involucrar
tambi.én procesamiento del an1Ígeno, para hacerlo inmunogénico. El
rnacrofago produce un factor soluble, la interleuquina-l, que
promueve el desaITono de las células B. Seguida la interacción de los
macrófagos con las células T, aparece un subgrupo de células T'
ayudantes, que ayudan a las células B en la oroducción de células L

plasmáticas secretoras de anticuerpos. El creciriento de la población'
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de células T ayudantes, es favorecido por la secreción de un factor
soluble de las células T que es estimulado inicíalmente por los
macrófagos. El mecanismo mediante el cual las células T ayudantes
favorecen la respuesta de los linfocitos B no está claro, pero puede
involucrar factores secretados por las células T ayudantes que están
emparentados con productos genéticos de la respuesta inmune. Los
!infocitos B poseen receptores de superficie que se unen al antígeno
como paso inicial en el proceso de deSaITOnOhacia célula productora
de anticuerpos. Este proceso es favorecido por la célula T ayudante(8).

Algunos an1Ígenos estructuralmente simples pueden provocar una
respuesta de anticuerpo sin las células T ayudantes; se les conoce
como antígenos células T independientes. La mayoria de antígenos
son células T dependientes. Seguido de la activación, los linfocitos B
son transfonnados en linfoblastos y células p1asmáticas, que sufren
varias divísiones y posteriormente secretan inmunogiobu1inas, muchas
células productoras de inmunoglobu1inas parecen morfológicamente
células plasmáticas, aunque otras semejan medianos a grandes
1infocitoso linfob1astos(').

Todas las inmunoglobu1inas producidas por una célula dada, son
de la misma especificidad antigénica. Generalmente es producido
anticuerpo de una clase única, aunque en algunos casos, más de un
tipo puede producirse (por ejemplo IgM e IgG). Otro subgrupo
regulador de células T, las células T supresoras, proliferan junto con
las células B al inicio de la respuesta inmune, pero probablemente en
una segunda fase. La activación de las células T supresoras es
facilitada por la interleuquina- 2. Estas células suprimen la respuesta
inmune principalmente mediante factores solubles. Los factores
supresores como los factores ayudantes, poseen determinantes
antigénicos codificados por el gen de la respuesta inmune, y
probablemente actúan principalmente sobre las células T ayudantes,
aunque hay evídencia que sugiere acción directa sobre las células B en
algunos casos. Es probable que existan subgrupos adicionales de
ambos grupos celulares que vuelvan los detalles de la respuesta
inmune más compleja que la descrlta(').
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La expocición inicial de un organismo a un antígeno, resulta en lo

que se conoce como nrespuesta primaria". Seguido a un periodo de
inducción de 3 a 14 días, durante el cual el antígeno es procesado y
ocurre la proliferación y diferenciación celular, pueden detectarse
antícuerpos circulantes. Los niveles máximos de antícuerpos se
alcanzan desde unos días a 3 meses después del inicio de la respuesta
primaria, dependíendo del típo de antígeno. Los antícuerpos formados
tardíamente en la respuesta primaria son generalmente de clase IgG y
de mucho más alta afinidad(8).

.

Una segunda exposición al mismo antígeno provoca una
aparición mucho más rápida de antícuerpos circulantes. Esta es
conocida como "respuesta secundaria- o "respuesta anamnésican. Los
niveles máximos de antícuerpos son mayores y persisten por más
tiempo, los antícuerpos formados son de la clase IgG, de alta afinidad.

~ ~erencias entre las respuestas primaria y secundaria pueden
a1ribll!fSegrandemente a la formación de células de memoria B y T al
momento de la respuesta primaria. Cuando ocurre la estímu1ación
antígénica secundaria las células de memoria antígeno sensitivas
presentes, provocan un mayor depósito de célu1as formadoras de
antícuerpos, y por lo tanto una mayor cantidad de antícuerpos es
producida. La cantidad de antígeno requerida para iniciar una
respuesta secundaria, es mucho menor que la necesaria para una
respuesta primaria. Otra función de los linfocitos T, es la expresión de
la respuesta inmune medíada por células. Este proceso no involucra a
las células B o la producción de inmunoglobu1inas circulantes. La
introducción del antígeno es seguida de su reconocimiento por un
linfocito T concebido para tal función. El antígeno puede unirse
directamente al linfocito T o ser presentado por macrófagos. Sigue
una fase proliferatíva, resultando células que morfológicamente
recuerdan a los linfoblastos. El macrófago puede necesitarse para esta
fase proliferatíva(8).

Células ~actív~ se generan como resultado de esta fase, que
pue~ fabri:ar molecu1as efectoras, llamadas linfoquinas, que
medían un numero de respuestas precursoras del reclutamiento y
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activación de células que participan en la inmunidad celular. La
mayoria de células participantes en la respuesta inmune medíada por
células no son linfocitos específicamente dedícados a esta función,
sino que son células no antígeno específicas reclutadas medíante
linfoquinas. Se producen células T de memoria, asi como células T
supresoras que pueden tener un efecto modulador en la actividad de
las células efectoras(8).

Además de la regulación de la respuesta inmune por la
interacción de las células T, B y los macrófagos, regulación adícíonal
a otro nivel es proporcionada por los productos genéricos de un grupo
de genes que determinan la estructura de los principales antígenos de
trasplante. La denominación de estos productos genéricos como
antígenos de trasplante se refiere a su identificación inicial como las
mayores barreras antígénícas para el trasplante entre miembros de la
misma especie. El grupo correspondíente intimamente unido de genes
que fabrican esos productos ha sido designado como el complejo
mayor de histocompatíbilídad (MHC). Antígenos MHC en humanos
fueron inicialmente identificados en los linfocitos, y por lo tanto
denominados antígenos leucocitarios humanos (HLA); el sistema es
llamado lILA. Los genes de éste están íntimamente unidos al
cromosorna humano 6. Se les designa A, B, C Y D. Los antígenos
HLA son glucopéptídos, los A, B Y C se encuentran en todas las
células nucleadas y las plaquetas. Los antígenos linfocito-
determinados (HLA-D) y los serológicamente deteminados (HLA-
DR) se encuentran en la superficie de los linfocitos B, algunos
línfocitos T, rnacrófagos presentadores de antígeno y algunos otros
tnacrófagos. En el ratón, genes que afectan la respuesta inmune a
cierto número de antígenos se encuentran en una región análoga a la
región HLA-D en los humanos. Estos genes en el ratón han sido
denominados genes de respuesta inmune. Los productos genétícos
humanos han sido llamados subsecuentemente antígenos asociados a
la respuesta inmune y son identificados en una área de la región
lILA-D. Cerca del área HLA-B hay genes para el segu.tldoy cuarto

19

J

~ -

l



. --1

componentes del complemento y factores properdín de la vía alt
del complemento(').

ema

~ormación ~e las regiones reguladoras de antígenos HLA se ha
obtemdo de estudios en humanos y por extrapolación de estudios

~C en otras e~pe~ies. Los antígenos A, B Y C determinan ~
numer~ y especificidad de las células citotóxicas asesinas-T
pro.ducldas en respuesta a la inmunización con un antígeno dado. Los
antigenos HLA-D regulan la eficiencia de la interacción entre las
células T y ,los macrófagos, entre las células T y B Y posiblemente
~tre las celulas B y los macrófagos. También juegan un papel
Iffiportante en la hipersensibilidad de tipo tardio(').

El MHC, es. decir, cierto haplotípo, solo juega un papel
m~r determmando la frecuencia y severidad de la tiroiditis
autornmun~ espontánea, mientras que la presencia de ciertos genes no
MHC asociados es un prerequisito absoluto para la aparición de la
:mermedad, Lo ú1~0 también es cierto para la suceptíbilidad del
organo blanco g~eticamente determinada, mientras que factores
hormonales, notonamente no esteroides y gIucocorticoides, presentan
de n~ev~, solo ,~ efect~ modulador facultativo. Solo si una
combinaclOn.~en~tica apropiada concerniente a! no MHC codificada
par una funCI~~rnmunológica aberrante y una codificación genética

p~ susceptiDiliz1r a la glándula tiroides para el proceso autoinmune
está presente, se desarrolla una enfermedad tiroidea autoinmune
severa(Z3).

Los linfo~it?S tiroideos sintetizan autoanticuerpos tiroideos en

c~ prOXlIDIdad a las células tiroideas y en consecuencia
mediadores solubles como la TSH y las interleuquinas (IL) 1 2
pueden. tener efectos ~p~evístos sobre los linfocitos y tiroc:Os,
~s~ectívamente.

.Inve~tiga~lO~esde la sintesis de autoanticuerpos
1Ir00deospor los linfocltos 1Ir00deosin vitro mostraron que la TSH no

~ec~a la pro~cción de anticuerpos microsómicos (Mc), pero la
smteslS de anticuerpos tiroglobulínicos disminuía, probablemente
como resultado del complejo entre el anticueroo TI!.v la TI!.secretada
por un pequeño número de tirocitos en la s~p~Ón celclar. IL-l e =
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11-2 simulan parcialmente los efectos inhibitorios en la sintesis
espontánea de anticuerpos, provocada en cultivos de linfocitos
riroideos. Esta inhibición puede necesitar ciertos mediadores solubles
liberados por las células T en respuesta a! mitógeno; sin embargo
estudios de reducción indicaron que el tipo celular responsable podría
ser una célula asesina natural. Asumiendo que estén en cantidad
suficiente, la citotoxicidad anticuerpos-dependiente mediada por
células,puede desempeñar un papel importante(IS).

Existe una asociación entre ciertos polimorfismos MHC y la
enfermedad tiroidea autoinmune en animales y humanos. La
obselVación de expresión de antígenos MHC clase TIpor la tiroides
sugiere que tal asociación puede tener explicación mecánica a nivel de
la célula tiroidea. Ta! expresión antigénica de clase II, en lugar de ser
una propiedad constitutiva del epitelio celular, parece ser mediada
primariamente por la secreción de linfoquina de los linfocitos T
intratiroideos y una variedad de agentes, por ejemplo TSH y los
receptores de anticuerpos de TSH, pueden amplificar dichas acciones
de la linfoquina. Los antígenos de células tiroideas de clase TI
participan en la activación y amplificación de las células T y se
involucran en la presentación del antígeno tiroideo a! sistema
inmunológico(4) .

La existencia de expresión de HLA clase TIpor el epitelio tiroideo
(y de otras glándulas endócrinas) en enfermedades autoinmunes
sugiere que estas células pueden facilitar su propia destrucción por la
presentación inmunogénica de autoantígenos. Esto es apoyado por el
hallazgo de que los tirocitos clase rr pueden expresamente estimular
clones virus-especificos y células T autorreactivas, y que la expresión
clase TI de los tirocitos se correlaciona con la presencia de
autoanticuerpos tíroideos(21).

Una variedad de factores pueden contribuir en la regulación de la
expresión de la clase TI por los tirocitos: esta es inducida mediante
interferón (IFN-gamma), y es aumentada por la TSH y por el factor
de necrosis turnora! (NfF). A la inversa, el factor de crecimiento
epidermal (EGF) suprime la inducción de la clase TIen los tirocitos.
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Esta compleja regulación se refleja en diferencias en la expresión de la
sebregión en HLD-D entre pacientes (DR>DP>DQ)(20).

Ya que la expresión aberrante de HLAD-DR en las células
foliculares de la tiroides (1FC) ha sido hallada en glándulas que ya
presentan una respuesta inmune, existe la posibilidad de que esta
manifestación ectópica no sea el acontecimiento primario precursor de
la infiltración por linfocitos autorreactivos, sino una consecuencia de
dicha infiltración. En estudios sobre el comportamiento del TFC de
glándulas normales. y autoinmunes respecto a su expresión de
antígenos HLA-DR al ser cultivados con y sin células mononucleares
autólogas de infiltrados intratiroideos o sangre periférica proporcioru!l1
hallazgos que sugieren:

1) La expresión ectópica de antígenos HLA clase 11por el1FC en
condicionesautoinmunes no es causa de un defecto primario o
intrínseco de estas células sino consecuencia de su respuesta a un
estímulo ambiental que opera in situ.

2) Este estímulo parece ser la infiltración lifocítica por sí misma.
3) No hay diferencias significativas en las respuestas obtenidas del

1FC de glándulas normales y autoinmunes(14)

Las células dendriticas forman una clase morfológicamente
diferente de células caracterizadas por el borde, núcleo reniforme,
actividad fosfatasa-ácida débil a ausente y positividad fuerte al
determinante clase 11 MHC. FuncionaImente son las células más
eficientes en la presentación de antígenos a los linfocitos T que indica
su papel en la iniciación de una respuesta inmune. Usando técnicas
inmunohistoquímicas, Kabel et al estudiaron la preseucia de células
dendriticas en ratas WlStar normales y tiroides humanas, en tiroides
de ratas BBW desarrollando autoinmunidad tiroidea y en bocios de
Graves. Estas acumulaciones fueron principalmente organizadas y
compuestas de zonas de células T, zonas de células B y numerosas
células plasmáticas. Tales acumulaciones recuerdan árganos

Ilinfoideos secundarios(U).
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La regulación de la expresión de HLA-D de las células epiteliales

riroideas(TEC) fué estudiada in vitra mediante inmunofluorescencia.
Bajo condiciones de cultivo libres de suero, an~cuerpos T~H y TSH
receptores inducen HLA-D sobre TECs obtemdas de pacIentes con
enfermedad de Graves. El metimazol así como el perclorato no
suprimen la expresión HLA-D de TECs. Clásicamente solo las células
inmunocompetentes, llamadas macrófagos o células dendriticas son
capaces rle presentar antígenos junto con antígenos
inmunoreguladores de clase 11(en el hombre, locos HLA-D) pueden
encontrarse también in vivo (Hanafusa et al. 1,983) Y ser inducidas
en células epiteliales tiroideas (TEC) por varios agentes in vitro(23).

Se ha acumulado evidencia de que el autoantigeno tiroideo
microsomal microviliar (M) se manifiesta en el citoplasma y en la
superficie de las células tiroideas foliculares. La disponibilidad de este
autoantígeno al sistema inmunológico, posiblemente asociado a
expresión anormal de antígenos HLA-DR puede ser importante en el
inicioy el mantenimiento de las reacciones tiroideas autoinmunes. La
caracterización bioquimica preliminar de M indicó que era una
glucoproteina con un peso molecular de cerca de 100-11O kilo-
Dalton. Estudios recientes aprovechando los anticuerpos
monoclonales proporcionaron evidencia de que la estructura
actualmente 1lamada M-Ag es representada por la peroxidasa tiroidea
(1PO). La identidad entre TPO y M es además apoyada por análisis
de inmunofluorescencia de cuatro capas, demostrando un traslape
completo de los dos antígenos en la superficie y el citoplasma de las
células tiroideas y por la observación que la aparición de M Y TPO es
igualmente modulada por TSH, posiblemente mediante un
mecanismo AMPc dependiente.

Las respuestas inmune humoral y celular están involucradas en
Irastomos autoinmunes de la glándula tiroides. Varios sistemas
antígeuolanticuerpo han sido identificados, involucrando diferentes
componentes de la glándula tiroides: tiroglobulina, el antíg~o
II1Ícrosómico,antígeno del segundo coloide, antígenos de superfi~le
celular y los antigenos relacionados con el receptor de tirotropma
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(TSH) (pinchera et al. 1,985). En el aspecto clásico, la tiroglobu1ina
(Tg) es considerada el principal antígeno soluble del coloide, mientras

~ue ~l an?gen~ microsó~co (M) fué relegado como típicamente
mtracltoplásmalIco y asociado a la membrana lisa del retícul
endoplásmico (Roitt et al. 1,964). Estudios posteriore~
proporcionaron evidencia de que M también se manifiesta en la
superficie de las células tiroideas y no puede separarse fácilmente del
co~plejo TSH receptor (Khoury et al. 1,981; Fenzi et al. 1,982;
Chiovato et al. 1,985). En particular M ha sido detectado en la
superficie de c.élulastiroideas humanas y de rata en cultívo (Khoury et
al. 1,981; Chiovato et al. 1,985) Y parece localizarse en el borde
microviliar apical de las células foliculares (Khoury et al. 1,984i17).

La solubilización de M de fracciones microsómicas tiroideas

h~ (Mariotti et al. 1,979) proporcionaron la base para su
postenor caracterización bioquimica preliminar' como una
glucoproteina de 100-110 kD. empleando iécnicas de
inmunoprecipitación e inmunoparche (Kajita et al. 1,985; Banga et al.
1,985; Ramada et al. 1,985). Más recientemente se ha
proporcionado evidencia de que M está relacionada antigénicamente a
la peroxidasa tiroidea hUfiJana(IPO). Reacciones de autoantícuerpos
con 1PO altamente purificados (Ac. Anti-1PO) fueron detectados en
el suero de .pacientes con enfermedad tiroidea autoinmune
~ontenie~do autoanticuerpos anti-M (Ac. Anti-M):
mdependientemente de la presencia o ausencia de anticuerpos anti-
TG (Czamocka et al. 1,985 a, b). Este ha11azgofué posteriormente
confirmado por otros investigadores empleando técnicas diferentes
(Portmann et al. 1,985; Kotani et al. 1,986iI7).

Los autoanticuerpos (aAb) en el suero de pacientes con
enfe~edad tiroi~ea auto~un~ (AITD) están dirigidos a un antígeno
aso.cla~o a los ffilcr~somas MOIdeos. Aunque ha sido investigado por
cast mas .de tres decadas, la naturaleza de estos autoanticuerpos era
deSCOn?Clda.Aprovechando los antícuerpos monoclonales (mAb) se

~ po~do. demostrar que la peroxidasa tiroidea (1PO) es el antígeno
ffilCrosOffilCO.Tomando en cuenta que TPO comparte casi todas ias
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caracteristicas atribuidas al antígeno microsómico y que el aAb anti
TPO y aAb antimicrosómico son indistinguibles, puede concluirse que
el TPO es el autoantigeno tiroideo denominado hasta la fecha. .' (18)
antígeno ffilcroSOffilco .

Procedimientos de laboratorio.

Aunque la presencia de un problema endócrino casi siempre es
sugerido por la presencia de sintomas, signos o un ha11azgoanormal
entre los exámenes de laboratorio, la confirmación del diagnóstico a
veces requiere uno o más procedimientos complejos de laboratorio.
Las capacidades en esa área han aumentado con el desarrollo de
métodos de radioinmunoensayo. Estos tíenen en común el empleo de
un reactívo de unión (es decir un antícuerpo, proteina de unión o
receptor celular) que es altamente específico para la substancia a ser
medida. En el radioinmunoensayo, el reactívo es un antícuerpo
generado en un anima1 de laboratorio que reacciona a inyecciones de
una sustancia extraña, la hormona humana a ser valorada. El término
radioinmunoensayo fue utilizado por primera vez en la valoración de
insulina en suero humano por los doctores Solomon Berson y Roslyn
Yalow a principio de los años 50. Hasta la fecha, se han desarrollado
métodos para la valoración de la mayoría de hormonas polipéptidicas,
y esteroides. La técnica requiere además de un antisuero de alta
afinidad una pequeña cantidad de hormona pura que sirve como
estándar. Además una pequeña cantidad de hormona pura es marcada
con trazador radiactívo. Para efectuar un ensayo un título fijo de
antisuero y una cantidad fija de trazador se agregan a una serie de
tubos. La cantidad de trazador se selecciona para proporcionar un
número de cuentas estadisticamente significatívo; se elige una
cantidad de antisuero que se una del 30 al 60% de la radiactividad
total. Para la definición de la relación dosis/respuesta o curva
estándar cantidades conocidas de hormona altamente purificada, sin,
marcar, se agregan a cierta cantidad de tubos. Alicuotas de suero
desconocido se añaden al resto de los tubos. Todos los tubos son
incubados, durante un tiempo en el que ocurre una distribución del
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trazador entre la úacción unida (al anticuerpo) y la porción libre. Los
aspectos cuantitativos de esta distribución están detenninados por la
cantidad de honnona sin marcar (ya sea la úacción estándar o la
contenida en la muestra desconocida) presente en los tubos. Puede
ilustrarse de la siguiente manera:

Libre (L) Unida (U)
He + H* + Ac. <:::;>H* Ac. + H.,Ac. (Ecuación 1)
H.t + H* + Ac. <:::;>H*Ac. + H.tAc. (Ecuación 2)
H* = Honnona radiactiva marcada
He = Honnona pura estándar
H.t =Honnona desconocidaen la muestra
Ac. = Anticuerpo

~a que ambos grupos, la honnona marcada. y sin marcar
~mp1ten por un número fijo de sitios de unión al anticuerpo, un
mcremento en la cantidad de honnona sin marcar produce menos
sitio:' disponibles para la unión del trazador, y en consecuencia mayor
cant:¡dad de trazador pennanece sin unirse o libre. Para la
cuantificación es necesaria la separación de las úacciones honnonales
unida y libre, para lo que se han desarrollado métodos satisfactorios
(fisicos, químicos e imnunológicos). Luego de la separación la
radiactividad de una o ambas ftacciones de cada tubo es medida. La
relación respuesta versus dosis para el estándar es graficada, a
menudo como UnidalLibre versus dosis logaritmica, y la respuesta de
la muestra desconocida es calculada a partir de esta curva estándar.

En resúmen las ventajas de las pruebas de radioinmunoensayo son:

1) S~bilidad Pueden medir microgramos, nanogramos, y aún
ptcogramos de honnonas nonna1mente presentes en el plasma.

2) Simplicidad. Una vez establecido el procedimiento, pueden
procesarse cientos de muestras semanales.

3) Especificidad. Debido a la alta afinidad del reactivo (ya sea
anticuerpo o proteina transportadora), hay una gran afinidad
inherente al método(2O).
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Prueba de anticuerpos antimicrosómicos.

Esta prueba proporciona material para la detenninación
semicuantitativa de estos en el suero de pacientes. La prueba está
diseñada para emplearse como ayuda en la detección y confinnación
de enfennedad tiroidea autoimnune; debido a que el trastorno puede
mostrar respuesta inmunológica hacia antigenos diferentes a los
antigenos antimicrosómicos, esta prueba debe usarse conjuntamente
con los hallazgos clinicos y otras pruebas inmunológicas tiroideas. La
prueba se basa en la aglutinación de particulas de gelatina que han
sido sensibi1izadas con antigeno microsómico tiroideo extraido y
purificado de tejido tiroideo humano. El suero qu.e. contenga

anticuerpos específicos reaccionará con las particulas senslbi117~d~.de
gelatina coloreada para fOmIar una esfera lisa de parti~ulas
aglutinadas en el recipiente de microtitulación. Las reaCCIOnes
negativas se presentan como un botón compacto fOmIado por la
sedimentación de particulas no aglutinadas(6)

La sensibilidad, especificidad y titulación son parecidos a los que
se obtienen empleando la técnica de hemaglutinación. Los resultados
se obtienen al leer los patrones de sedimentación de las particulas
mediante el uso de recipientes. Los parámetros para la observación y
evaluación de las reacciones se definen por comparación con los
patrones de reacción en las particulas insensibili7~d~. Y suero reactivo
de control Un suero que presente una reacción de 1+ o más a
cualquier dilución fina1 1:100 o mayor, será considerado reactivo en
el adulto(6).

Garnmagrafia tiroidea.

Los yoduros o los análogos de estos son transportados
activamente dentro de la glándula tiroides, mediante un proceso
llamado de captación o atrapamiento. Posterionnente son oxidados
por la peroxidasa tiroidea y unidos a las moléculas tirosil
(organificación) para la fOmIación de monoyodo y diyodotirosina,
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que se unen luego para convertirse en triyodotironina (T3) y tiroxina
(T,iU).

Los yodos radiac1ivos (1231,mI) y el tecnecio 99 metaestable
("'mTc) constituyen los radionuclidos actualmente empleados en
imágenes de la glándula tiroides. El -TcO, (pertecnectato o
pertecneciato de tecnecio 99 metaestable) no obstante, no sufre
organi1icación para formar hormona tiroidea y en lugar de esto, luego
de la captación es lentamente lavado de la glándula como el ión
pertecnectato (U).

SU corto periodo de semidesintegración de 6 horas y energía
garnma principal de 140 keV (kilo electrones voltio) son ideales para
imágenes con gammacámaras, proporcionando más del 900A,de
eficiencia con un cristal de Yz pulgada. Estas características fisicas y
disponibilidad en la mayoría de centros de imágenes nucleares
proporciona ventajas para la exploración tiroidea. Unicamente del 1 al
5% de la dosis administrada es normalmente atrapado por la tiroides,
de manera que los niveles de actividad de fondo son mayores que con
yodo radiac1ivo. El tecnecio es preferible al yodo cuando el paciente
ha estado recibiendo agentes bloqueadores de la tiroides como el
propiltiouracil, es incapaz de ingerir medicamentos o el estudio debe
completarse en menos de 2 horas(2,5,lO,16,26).

La tiroides es valorada 20 minutos después de la administración
endovenosa de 2 a 5 mCi (mi1icuries, equivalentes a 74 a 185 Mega
Bequereles) de ~cO, mediante una garnmacámara con W1
colimador de agujero pW1tual (pinhole). Se obtienen imágenes
anterior y oblicuas anteriores derecha e izquierda hasta acumular
200.000 cuentas en cada una, con el paciente en decúbito dorsal, con
el cuello extendido.

Los principios de los estudios de medicina nuclear se basan en la
valoración de la distribución de los radionuclidos en las diferentes
partes de un árgano dado luego de la administración in vivo de W1
radiofánnaco para distinguir entre los tejidos normales y anormales.
Esta valoración se efectúa por sistemas de imágenes que emplean
principalmente detectores de yoduro de Sodio con trazas de Talio
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Na1(Tl)] y la electrónica asociada. Las cámaras de centelleo son los
~quipos de elección par uso rutinario en imágenes de medlcma

lear. Se conocen también como Cámaras de Anger en honor a suQUC
b

.
d Hal O Anger quien la inventó a finales de 1,950.descunor ., ..

Consiste en un detector, un colimador, tu~os fotomult1plicadores, un
1i1icador un amp1i1icador un analizador de altura de pulsos,preamp" .

un circuito de posición de X-Y y un aparato de regIStro y
..t.'b ' "

(27)
e.uu lClOn .
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reumatoidea, Síndrome de Sjogren, Lupus eritematoso sístémíco,
Anemia hemolítica, Enfennedad de Adísson y otras.

La ~Iección del tema de estudio se originó del interés p
Siendo la enfermedad de naturaleza endocrinológica, se buscó la

~:~cer. ~elaclón entre la enfe.rmedad tiro!d~~hiperlirncionante y
asesoria de un endocrinólogo y de un médico nuclear para cubrir los

.
encla e un proceso autommune al UUCIOde la enfermeda

aspectos más importantes y tener los líneamíentos óptimos durante el
::blentdObqued~osre~:-s°s ne~esarios para efectuar la invesUgación desarrollo de la investigación. Una vez determinados, se elaboró el
H::~~~ ~n IS~O~ es en e De~artamento de Medicina Nuclear

diprotocolo, que fue sometido a la aprobación del comíté de
radi~1 ener~. an Ju.ande D~os,que cuen~ con laboratorios

~ investigacióndel hospital, una vez autorizadopor ellos, se presentó al
t'

.mmunoana 18,ra~lOfarmaclay gammacamara. Cada uno co
Centrode Investigacionesde Cienciasde la Salud de la Facultad de~crucos capaces y los m~umos necesarios para la ejecución de 1
Ciencias Medicas, que propuso cambios en la metodologia deldiferentes pruebas necesanas. ..' . .
estudio. Despues de las correCCIOnes,al ser aprobado se procedio a la

~ investigación fue de tipo descriptívo prospectívo, en la que recolección de datos, el estudio fue de naturaleza prospectíva, en el
evaluo la correlación de la presencia de anticuerpos antitiroideos que se investigó la relación entre diferentes pruebas de laboratorio
hallazgos gammagráficos en individuos que por impresión clínica

I

basados en una población de 2,130 pacientes que acudieron a
pruebas de laboratorio fueron considerados hipertiroideos COIvaloración de hormonas tiroideas al laboratorio de
enfermedad de Graves. Se incluyeron pacientes que acudieron jradioinmunoanálísís durante un periodo de un año, de Enero de 1,993
Departamento de Medicina Nuclear del Hospital General San Juan d¡a Enero de 1,994.

D!°~' referidos de los diferentes servicios de encamamíento o de I~
A este dato se calcularon las medidas de tendencia central yclírucas.d.e consul~ externa, de centros hospitalarios departamentald

medidas de díspersión, para estimar mediante muestreo aleatorioy de medlcos particulares . .. múltiple el tamaño de la muestra, que nos proporcIOno un dato de
Los criterios de inclusión fueron: 768, de la cual estudiamos uno de cada 22 para obtener una muestra

Que fueran referidos con diagnóstico de hipertíroidísmo de 35 ~divi
d

'
.
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S' El estudi°
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~to iníc~ente

di
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li7arse
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un peno o e meses, se e en o a un ano y me o,
Que por pruebas de laboratorio presentaran: TSH no detectabl
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diversas, entre las que principalmente cuentan: carencia de s~tro
T3> 2.3 nglrnl YT. > 12.0 p.g!dI. de material radiactívo, defectos que se presentaron en el eqUIpo,
Por (tamm'~ afia .~. .d 1disminución de afluencia de pacientes y escasez de pacientes que

0-'-'",",& presenuoran una Imagen con aVl ez por .,.. .
captación del radiofármaco, con o sin aumento del tanlaño de ¡jnenaran los cntenos de mcluslOn.
silueta y valores hormonales de hipertiroidísmo. Las variables estudiadas fueron: sexo, edad, valores hormonales,

presencia de anticuerpos y resultado del examen garnmagráfico.

. No se ,incluyó a pacientes que estuviesen bajo tratamiento, que Se sometió al paciente a un interrogatorio de rutina para
tuVl~senmas de 3 me~es de diagnóstico, bajo tra!amíento y paciente!e~tablecer la pres.encia de ant,e~edentes, inges~ de me~c.amentos,
sumendo de cualqUIer otra enfermedad autommune asociada 1smtomas y cualqUIerotro dato utíl en la anamneslS. Se reahzo examen
producci?n de anticuerpos antitíroglobulínicos o antimicrosómico~visualy palpación de la región anterior del cuello para detección de
_o Too'''" cromo. m'"":u",, Au""'"_o,'''''

Arl]- "

VI Metodología
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nódulos, masas, protuberancias y deformaciones. Que en caso de
presentarse fueron marcados para poder delimitados con el equipo.

En la boleta de recolección de datos se registró: número de
orden, nombre, sexo, edad, impresión clinica, fecha de última regla,
pro.cedencia, ,:,~o~es hormonales, resultado de la prueba de
anl1cuerpos antitirOldeosy valoración garnrnagráfica asignándole una
escala de 1a IV.

Como requisito fue necesaria una solicitud firmada por el médico
tratante, s~~dad de la ausencia de embarazo en caso de ser mujer
en edad fertil; de preferencia en ayuno y sin ingerir medicamentos
que pudieran interferir con el estudio. La imagen se inició a los 20 a
30 minutos después de la inyección de 185 MBq de 99mTcO.por vía
endoven?sa, colocando al paciente en decúbito dorsal, con la

~c~a a 5. cms. del cuello, marcando la horquilla esternal y
arI1culac~~nesclaVl~uloesternales.Se empleó un co1irnadorpuntual de
1/8 de diámetro, ajustando el equipo para acumular 200.000 cuentas
a una densidad de 5.
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VII Presentación de
resultados

En el Hospital General San Juan de Dios, Departamento de
Medicina nuclear se investigó la relación entre la presencia de
anticuerpos antitiroideos (antitiroglobulinicos y antimicrosómicos), Y
el resultado del examen garnrnagráfico, a pacientes que acudieron a
valoración de hormonas y realización de gamrnagrafia tiroidea, desde
ell de Octubre de 1,994 al 31 de mayo de 1,996. La muestra final
estuvo formada por 35 pacientes, en su mayoria de sexo femenino
con solamente 2 hombres. La edad encontrada va desde los 6 años el
más joven, hasta los 55 el de mayor edad, con una media de 31 años.

Los valores hormonales de nuestra investigación son: TSH de
0.0909:!: 0.196; T3 de 4.45 :!:1.84 Y T. de 22.11 :!:5.64(Ver Tabla
1). Encontramos la mayor incidencia de la enfermedad en los grupos
de 20 a 29 años y de 30 a 39 años. En la relación de anticuerpos y
hal1azgosgarnrnagráficos (Ver Tabla 2) encontramos 5 pacientes con
ambos anticuerpos negativos, 11 pacientes presentaron anticuerpos
antimicrosómicos positivos con tendencia a valores bajos y
antitiroglobulinicos negativos, y 19 pacientes, el 54.3 % con ambos
anticuerpos positivos. Si incluimos a los pacientes que presentan los
antimicrosómicos positivos dentro de este grupo, nos proporciona un
porcentaje acumulado de 85.7% de positividad.

La comparación de las tablas experimental y teórica de la relación
de la presencia de anticuerpos y resultado garnrnagráfico tratados
como caracteres cualitativos nos indica que si se correlacionan ambos
hal1a:zgos.
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Tabla No 1

Resultados de los valores honnonales en pacientes hipertiroideos. Hospital
General San Juan de Dios (HGSJD), Departamento De Medicina Nuclear.
Guatemala 1,996.1

Tabla No 2

Valores de anticuerpos y hallazgos gammagráficos en pacientes
hipertiroideos. Hospital General San Juan de Dios, Medicina Nuclear,

Guatemala 1,996.2
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En la tabla N° 2 podemos observar que nuestra muestra compuesta por 35
pacientes, a quienes se efectuó valoración garnmagráfica, de anticuerpo s
antitiroglobulinicos y antirnicrosómicos está compuesta por 5 pacientes con
ambos anticuerpos negativos; 11 pacientes con anticuerpos antitirogiobulinicos
negativos y 19 pacientes con ambos anticuerpos positivos. El resultado
garnmagráfico representado en una escala de I a IV significa: grado 1: aspecto
nonnal, grado 1I:bocio difuso, grado ID: bocio hiperfuncionante y grado IV: otro,
que en nuestro estudio corresponde a un bocio multinodular hiperfuncionante que
en base a criterio honnonal y de anticuerpos fué considerado candidato de estudio.
Los hallazgos concuerdan con los datos encontrados en la revisión bibliográfica
respecto a mayor presencia de anticuerpos antirnicrosómicos.

"n
u.
n 'é

"11
28

""

1Fuente: boleta de recolección de datos, HGSJD, Departamento de MedicirJ.ii
NucleariDU:ección Genem! de Enexgia Nuclear.
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Uente:boleta de recolección de datos Hospital General San Juan de Dios, Medicina
lear/Dirección General de Energía Nuclear.
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Cuadro 1

Distribución por edad y sexo de pacientes hipertiroideos
Hospital General San Juan de Dios

Medicina Nqclear, Guatemala
1,996'

o

Elresultadodel cálculodel x2 es 3.09, con valoresen la tablade 0.71paraP <
ar. ~ g: ~ ~ -8
~ . . . ... .:~

0.05; y 0.297 para p < 0.01, por lo tanto debe inferirse que si existe cmre1aciÓII
Q

~ ~ :;¡ ~ E

entre los caracteres comparados. Los atributos comparados son los resultados Edod"""
gamrnagráficos encontrados en la muestra, que fueron del II al IV Y

para los Podemos obserwr en la muestra estudiada que de los 35 pacientes

anticuerpos se considera como anticuerpos positivos aquenos pacientes
que

:ncontramos 33 mujeres Y solamente 2 hombres, que nos da una proporción de 16:1

presenten ambos anticuerpos en sangre, independientemente de los.
valores, :en predominio del sexo femenino, un valor muy distante del reportado en los libros.

antimicrosomales .
positivos cuando presenten solamente estos POSItiVOS

y
la mayor incidencia se encuentra en las edades de 20 a 29 años con,! paCIentes Y de

anticuerpos negativos cuando presenten valores de cero para' ambos, como se !Oa 39 con 10, lo que nos sitúa en las décadas de los 20 y 30 anos, este dato SI

aprecia en la tabla N° 2. OOncuerdacon la revisión efectuada.

I

Tablas No 3 y No 4

Tablas experimental y Teórica de anticuerpos y resultado
gamrnagráfico.

Comparación de las tablas experimental y teórica para el cálculo del
X2 en la correlación de anticuerpos y resultado garnmagráfico.'

GRAFICO No. 1: Del cuadro 1, dls1ribución por edad Y
sexo
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3 Fuente: datos de la tabla N° 2, basada en la boleta de recolección de datos.
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Fuente: datos de la tabla N° 1, basada en la boleta de recolección de datos.
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Cuadro 2
Frecuencias absolutas, relativas y porcentajes de anticuerpo s en pacientes

hipertiroideos
Hospital General San Juan de Dios, Medicina Nuclear

Guatemala, 1,996'

~~B~i~,~;,

PmtTlVO$
AMc.POunVO$

19
30
35

0.543
0.857

1
H€GAT1YOS

Grafico de Sectores de los porcentajes de Distribución de Anticuerpos

. ,
NEGATIVOS

14%
..

o ,.
posmvos

S5%

En el cuadro N° 2 podemos apreciar que de la muestra estudiada, 19
pacientes que corresponden al 54.3% del total presentan ambos anticueIpos
positivos; 11 pacientes (el 31.4%) solamente los antimicrosomales positivos y los
5 (14.3%) restantes no presentan anticuerpos, de! total de 35 paCientes. Podemos
notar en el cuadro 2 que el 85.7% de la muestra presenta anticueIpos, siendo
dominante la presencia de los antimicrosomales, que parecen ser específic?s
contra la glándula tiroides. Los datos obtenidos concuerdan con la reVlSton
efectuada.

,
Fuente: datos de la tabla N° 2, basada en la boleta de racolección de datos.
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VDI Análisis y discusión de

resultados
En la mayoría de enfennedades tiroideas, una historia cuidadosa

y el examen minucioso conducen al diagnóstico y, los procedimientos
de laboratorio sirven para confirmar la Impresión clinica. En la
evaluación inicial de la mayoría de pacientes es útil la medición de la
tiroxina sética y el indice de tiroxina libre; una garnmagrafia debe
realizarse al mismo tiempo si hay duda o falta de unifonnidad de la
función de la glándula, obtenida por historia o examen del cuello.
Ocasionalmente será necesaria la prueba de retención de yodo
radiactivo. La búsqueda de anticuerpos antitiroglobulinicos es útil en
la evaluación inicial de muchos pacientes(2).

I El diseño de nuestra investigación está basado en este

I
procedimientogeneral descrito,ya que la selecciónde los pacientes se
hizo en individuos referidos de las diferentes clinicas de consulta
externa, médicos particulares y otras instituciones asistenciales que los
referían con impresión clinica de hipertiroidismo, enfermedad de
Graves o bocios de diferente grado para ser estudiados, y a quienes se
efectuaron los procedimientos de laboratorio complementarios o
completos en caso de ser necesario.

El método más confiable para la confirmación del diagnóstico es
el empleo de radioinmunoensayos para las mediciones séticas de T3 Y
T4 en conjunto con la evaluación de la unión hormonal. La
demostración de títulos elevados de anticuerpos antitiroideos en
sangre proporciona evidencia de enfermedad de Graves como causa
de la tirotoxicosis, en los que el suero contiene además anticuerpos
contra los receptores de la hormona estimulante de la tiroides (TSH)
en la membrana(lO).

La concentración de TSH puede interpretarse solo cuando se
conocen las concentraciones séticas de honnonas tiroideas. En

I

~pe~~idismo, los niveles de h~~~nas tiroideas están elevados y la
liberaclOn de TSH se encuentra inhibida(lO). .'
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En la mayoría de los pacientes estudiados, la TSH no fue
detectable, pero debido a su presencia en algunos de ellos, obtuvimos
un valor promedio de 0.0909:t 0.194 nglmI., la T3 nos dio un valor
promedio de 4.45 :t 1.84 nglmI y la T. de 22.11 :t 5.64 ¡.¡g/di.

La enfermedad de Graves es un trastorno relativamente común
que se presenta a cualquier edad, pero, es particularmente común en
la tercera y cuarta décadas. Es más ftecuente en mujeres que en
hombres, en áreas sin bocio la relación de predominio de las mujeres
puede ser tan alta como 7:1; en áreas de bocio endémico la relación
es menor (10). El componente autoinmune de la enfermedad puede
llegar a ser del 60 al 80% (2).

Los datos obtenidos en nuestra investigación indicaron una
relación de sexo de 16 mujeres por cada hombre afectado del
padecimiento, con una incidencia mayor en los grupos de 20 a 29
años donde encontramos 9 individuos afectados y el de 30 a 39 años
con 10 pacientes. Respecto al aspecto inmune detectamos 19
pacientes con ambos anticuerpos positivos, que representan el 54.3%
de la muestra estudiada y si incluimos en este grupo a los que
presentaron solamente los antimicrosomales positivos el porcentaje de
positividad -se eleva al 85.7%.

En enfermedad tiroidea autoinmune, la ftecuencia de resultados
positivos con la prueba de anticuerpos antimicrosómicos ha mostrado
ser más alta que la prueba de anticuerpos antitiroglobu1ínicos. La
elevación de ambos titulos es más probable que se asocie con
enfermedad autoinmune, aunque pueden encontrarse en 2 al 17% de
la población normaltitulos bajos y sin sintomas de enfermedad. Estos El aporte de la g;ommagrafia a la confirmación de la impresión
deben ser e)<am;mdos periódicamente, ya que su presencia puede ser :linica debe se tomada en cuenta, ya que el estudio demuestra que
un signo temprano de enfermedad autoinmune. En casos de lay una relación inequívoca entre el patrón garnmagráfico de los
enfermedad tiroidea autoinmune y en algunas tirotoxicosis pueden ~acientes con enfermedad de Graves y la presencia de anticuerpos
observarse titulos moderados (1 :1600) a elevados (1 :25600). Los Intitiroideos. Debe considerarse que de los 35 pacientes, 33
valores normales o ligeramente elevados constituyen evidencia leve de Ilostraron un patrón semejante, con dos únicas excepciones, que
tiroiditis inmune(6).

:orrespondieron a un bocio difuso uno y a bocio multinodular el otro.
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~ducción de 3 a 14 días, durante el cual el antigeno es procesado y
¡curre la proliferación y diferenciación celular, pueden detectarse
~ticuerpos circulantes. Los niveles máximos de anticuerpos se
Icanzan desde unos días a 3 meses después del inicio de la respuesta
~aria, dependiendo del tipo de antigeno. Los anticuerpos fOffi1ados
ardiamente en la respuesta primaria son generalmente de clase 19G y
lemucho más alta afinidad(8).

Las dos técnicas instrun1entales de elección para el estudio
norfológico de la glándula tiroidea son la ecografia y la garnmagrafia,
¡Dees una representación planar de las características morfológicas y
j¡ncionales de un volumen glandular. La obtención de la imagen
lepende poco de la experiencia del operador y, por el contrarío,
otalmente de la situación funcional del parénquima. En general, ante
a sospecha clínica de un bocio difuso, las dos técnicas deberían ser
ltilizadas para documentarlo y además, para descartar la posible
:xistencia de un nódulo.

Los principios de los estudios de medicina nuclear se basan en la
laloración de la distribución de los radionuclidos en las diferentes
!artes de un órgano dado luego de la administración in vivo de un
-adiofám1acopara distinguir entre los tejidos normales y anormales.
¿sta valoración se efectúa por sistemas de imágenes que emplean
¡rincipalmente detectores de yoduro de Sodio con trazas de Talío
NaI(Tl)] y la electrónica asociada. Las cámaras de centelleo son los
:quipos de elección par uso rutinario en imágenes de medicina
IUclear(21)
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radiotrazador en el primer caso, y el segundo presentó un patr'
heterogéneo, debido a la presencia de nodulos dentro del parénqun::
En ténninos generales puede esperarse encontrar una imágen de b
glándula amnentada de tamaño, con marcada avidez por la captación
del trazador, signo garnmagráfico indirecto de hiperfunción, con
dis1ribución homogénea del radiofánnaco y contornos definidos, que
en la boleta de recolección de datos corresponde a la clasificación m,
descrita como bocio hiperfuncionante.
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IX Conclusiones

1) Queda establecido que una anamnésis cuidadosa y el
exámen fisico son la base del disgnóstico de la enfermedad
tiroidea hiperfuncionante o enfermedad de Graves. La
búsqueda de la 1riada clásica nos orientan hacia la
impresión c1inica. Debemos apoyamos en los
procedimiento de laboratorio para determinar la presencia
del componente inmune, que podemos encontrar en más
del 80 por ciento de los casos.

2) Es aconsejable hacer la valoración de los anticuerpos
antitirogiobu1inicos y antimicrosomaies desde el inicio de
la investigación de la enfermedad, pudiéndo encontrar con
más frecuencia positiva la prueba de los antimicrosomaies.
Es conveniente realizar una nueva valoración en busca de
su presencia pasados por 10 menos 3 meses del estudio
inicial

3) La garnmagrafia tiroidea es un auxiliar diagnóstico de gran
utilidad que además de proporcionar información para la
confirmación, ayuda a encontrar patología asociada como
la presencia de nódulos que pueden pasar desapercibidos
al examen fisico y otras patologías que cursen con
hipertiroidismo.

4) Ante la presencia de un bocio hiperfuncionante
determinado por garnmagrafia, que se presenta como una
glándula amnentada de tamaño, de bordes regulares, con
avidez por la captación del rediofánnaco y casi siempre
con distribución uniforme dentro del parénquima
(exceptuando la existencia de nódulos únicos o múltiples),
debemos esperar la presencia asociada de anticuerpos
positivos en más del 80 por ciento de los casos.
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SILa valoración inicial del paciente con enfermedad tiroidea
hiperfuncionante debe hacerse mediante el empleo de los
recursosdisponibles en los dos hospitales más importantes
delpais, para mejorar la precisión del diagnóstico inicial.
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X Recomendaciones

1) Efectuar como pruebas confinnatorias del diagnóstico
inicial a pacientes con enfennedad de Graves, además de
la valoración de honnonas tiroideas, determinación de la
presencia de anticuerpos antitiroglobulinicos Y
antimicrosómicos Y gammagrafia tiroidea.

2) Investigar la presencia de anticuerpos antitiroideos en
pacientes con diagnóstico de enfennedad de Graves
después de 3 meses del inicio de la enfermedad.

3) Recurrir al uso de la gammagrafia tiroidea como parte del
diagnóstico inicial del paciente don enfennedad tiroidea
hiperfuncionante y considerar su valor en el seguimiento.

4) Considerar la posibilidad de la aparición del componente
autoinmune durante el curso natural de la enfennedad,
aunque no se haya detectado inicialmente.

5) Realizar valoraciones periódicas de las pruebas de
laboratorio para vigilar el componente autoinmune de la
enfennedad.

6) Proponer el empleo rutinario de la metodologia propuesta
a los medicos generales y especialistas que se relacionan
con el diagnóstico de pacientes hipertiroideos.
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XI Resumen estableciendo que si hay relación entre los hallazgos del
eSlUdioy la presencia de anticuerpos en sangre.

El eSlUdio proporcionó resultados que se encuentr~
dentro de la tendencia a los datos .~epo~~os

por auto:s e

la literatura revisada, la impreslOn clímca se ~. .en
. ., . . nales la confirmación del diagnoshcopnnclpl0S tradiclo y

anális' de laboratorio
debe hacerse con el apoyo de los 18 d t el
recientemente desarrollados. Es importante que ur~.e la
seguimiento del curso clínico de la enfe:medad se contlnue l
b . queda de la aparición de los anhcuerpos, que son eus . .. del componente.

di d r de la aparición o desapanclOn .,In ca o afia tlrOldea no
autoimnune de la enfennedad. La gannnagr h

.
ta. . la imPortancia que merece como errarntenhene aun .. ., ia1 o en el

diagnóstica tanto en la valoraclon lIDC cmn. hip
. .deo siendo un recurso

seguimiento del pacIente ert1rOl, . . ue
poco utilizado por los ~ofesionales de la medicma q
manejan este grupo de pacIentes.

Hiperliroidismo:
Enjermedad autoinmune,
correlación de anlicuerpos
anliliroideos y hallazgos

gammagráficos.

Esta investigación se efeclUó en el Departamento de
Medicina Nuclear del Hospital General San Juan de Dios en
el periodo de OClUbre de 1,994 a Mayo de 1,996 en una
muestra de 35 pacientes afectados de hipertiroidismo
asociado a enfermedad de Graves. Las condiciones para la
inclusión en el eSlUdio fueron: la presencia de TSH con
valores bajos, T3y T4 con valores por encima de los máximos
de referencia, eSlUdiogarnmagráfico con 99mTC04 sugestivo
de hipertiroidismo y que fueran pacientes a los que se estaba
estableciendo la confinnación del diagnóstico inicial.

A los pacientes que llenaron los requisitos para ser
incluidos en el eSlUdio se les investigó la presencia de
anticuerpos antitiroglobulínicos y antimicrosomales, para
establecer la presencia del componente autoinmune en la
presentación inicial de la enfennedad.

La muestra eslUvOformada por 33 mujeres y 2 hombres
con valores de TSH de 0.0909:t 0.196 ¡.¡UIlrnl.,T3 de 4.45:t
1.84 nglrnl. Y T4 de 22.11 :t 5.64 ¡.¡UIldl.En la valoración de
anticuerpos 19 presentaron ambos anticuerpos positivos, 11
con solo los antimicrosoma\es positivos y 5 pacientes con
ambos anticuerpos negativos. En el examen garnmagráfico 33
fueron clasificados como bocio hiperfuncionante,
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