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TRABAJO ORIGINAL

Evaluacion del Tratamiento de pacientes con
enfermedad de Graves Basedow vy su relacion con
indicadores de necesidades bdsicas insatisfechas.

Medical treatment evaluation in patients with Graves Basedow
disease in relation to indicators of unsatisfied basic needs.

Ladenheim S., Filipponi A., Canonaco E.
Unidad de Endocrinologia H.I.G.A. Pte. Peron.

Resumen

El objetivo del presente trabajo fue, evaluar el cumplimiento del tratamiento médico de pacientes con
diagnostico de enfermedad de Graves Basedow y la evolucion de la misma (remision o recidiva) en rela-
cion a indicadores de necesidades basicas insatisfechas (NBI).

Se practico la revision retrospectiva de 156 pacientes con diagnostico de enfermedad de Graves
Basedow, los cuales tuvieron un seguimiento entre 3 y 36 afios (X: 9.6 anos), evaluandose en cada caso los
diferentes tratamientos de inicio instituidos (metimazol-MMI-, yodo radiactivo o cirugia).

De los pacientes que iniciaron y continuaron el tratamiento médico con metimazol (n=140), se reviso el
cumplimiento y la eficacia del mismo, relacionandolo con los indicadores de privacién (NBD.

De los 156 pacientes estudiados, (137 mujeres Y 19 hombres), con una edad X: 42.3 anos, el tratamiento
de inicio fue: con metimazol en 144, con radio yodo en 6 y con cirugia en 6 pacientes.

De los 144 casos que comenzaron el tratamiento con MMI, 140 lo continuaron; de los cuales el 42,86%
(n=60), presentaron indicadores de necesidades bisicas insatisfechas mientras que el 57.14% (n=80) no
presentaron indicadores de NBL

De los 140 pacientes que continuaron el tratamiento médico, el 24,28% (n=34), presentaron remision
de la enfermedad.

El 90% de los casos que presentaron algin indicador/es de NBI no cumplieron con el tratamiento vs. el
17.5% de los pacientes NO NBI.

La enfermedad remitié con tratamiento con metimazol en el 3.3% de los casos con NBI y en el 40% de
los casos NO NBI.

Teniendo en cuenta los resultados obtenidos, creemos que podria ser de utilidad, evaluar en los casos
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de pacientes con enfermedad de Graves Basedow la presencia de indicadores de privacion, antes de insti-

tuir el tratamiento antitiroideo apropiado.
Rev Argent Endocrinol Metab 46: 03-10, 2009

Abstract

The objective of the present paper was to evaluate the compliance of medical treatment in patients with
Graves Basedow disease diagnosis and the disease evolution (remission or relapse) in relation to indicators

of unsatisfied basic needs.

A retrospective review of 156 patients with Graves Basedow diagnosis was performed. They were fo-
llowed up between 3 and 36 years (X: 9.6 years), in each case, evaluating the different initial treatments
implemented (methimazole-MMI, radioactive iodine or surgery).

In those patients who started and followed medical treatment with methimazole (n= 140), compliance
and efficacy were reviewed in relation to deprivation indicators.

Out of the 156 patients studied (137 women and 19 men), with a mean age of X: 42.3 years old, the
initial treatment was: 144 patients with methimazole, 6 patients with radioiodine and 6 patients submitted

to surgery.

Out of the 144 cases who started treatment with MMI, 140 continued with it, of which 42.86% (n=60)
showed unsatisfied basic needs indicators whereas 57.14% (n= 80) did not present indicators of unsatisfied

basic needs.

Out of the 140 patients who continued the medical treatment, 24.28 (n= 34) showed disease remission.

Concerning the cases that showed some indicators of unsatisfied basic needs, 90% did not comply with
the treatment versus 17.5% which did not present unsatisfied basic needs.

The disease showed remission with methimazole treatment in 3.3% of the cases with unsatisfied basic
needs and in 40% of the cases which did not present unsatisfied basic needs.

Taking into account the results obtained, we believe that in the cases of patients with Graves Basedow
disease, it might be useful to evaluate the presence of deprivation indicators before implementing the

appropriate antithyroid treatment.
Rev Argent Endocrinol Metab 46: 03-10, 2009

Introduccién

La enfermedad de Graves Basedow es la causa
mas comun de hipertiroidismo, afectando a las
mujeres 5 a 10 veces mas que a los hombres.®

El cuadro clinico se caracteriza por bocio difu-
so, tirotoxicosis, oftalmopatia, orbitopatia infiltra-
tiva y en ocasiones por dermopatia infiltrativa y
acropaquia.?

Aln no es posible hacer un tratamiento de los
factores fisiopatologicos basicos de la enfermedad
de Graves. Los tratamientos existentes para las ma-
nifestaciones, tanto tirotoxicas como oftilmicas de
la enfermedad, son tan s6lo paliativos.”®

La ausencia de consenso general acerca de cudl
es la terapia ideal para esta enfermedad radica en
el hecho que ningln tratamiento lo es.

Las opciones terapéuticas para la enfermedad
de Graves incluyen: drogas antitiroideas, radio-
yodo y cirugia, pero ninguna de ellas asegura el
eutiroidismo permanente.®®. La enfermedad de
Graves en su evoluciéon natural deriva hacia el
hipotiroidismo en lapsos variables. Sisson y col.
expresan su inquietud de tratar de retrasar su pro-
duccién tanto tiempo como sea posible.”

En un estudio randomizado comparando los
diferentes tratamientos disponibles se demostro
que todos ellos fueron efectivos en forma similar
como tratamiento inicial, aunque el porcentaje de
recidiva fue mayor en los pacientes que recibie-
ron drogas antitiroideas (40%) comparados con
los pacientes que recibieron radio yodo (21%) y
aquellos que fueron intervenidos quirtrgicamente
(5-25%).®
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Los tratamientos no destructivos de la tiroides
(drogas antitiroideas), siguen siendo la modalidad
terapéutica de eleccion en la mayoria de los pai-
ses, excepto en Norte América.

A fines de los 80 y comienzos de los 90 se
efectuaron encuestas sobre el tratamiento de la
enfermedad de Graves en Europa, Japon, EE.UU.
y otros paises americanos, entre ellos Brasil y Ar-
gentina. Estas encuestas mostraron diferencias en-
tre la postura de EE.UU. y los demas paises. En
EE.UU. el objetivo era la “curaciéon” del hipertiroi-
dismo, eligiendo el radioyodo como primer trata-
miento mas de los dos tercios de los encuestados
e indicando actividades generalmente fijas y altas
del trazador. Por el contrario, en los demas paises
indicaban el radioyodo como primer tratamiento
alrededor de un tercio de los encuestados (mas
bajo todavia en Japon) “'?. En Argentina el obje-
tivo era restaurar el eutiroidismo seleccionandose
como primer tratamiento el uso de antitiroideos en
el 66% de los encuestados, mientras que el 30%
elegia radioyodo. Actualmente el uso del radioyo-
do se ha extendido, entre otras razones, por ser
el mds econémico My por evitar la aparicion del
abandono del tratamiento, con el agregado que
tanto en Europa como en nuestro medio se estan
extendiendo los grupos que utilizan “dosis ablati-
vas” de radioyodo. 1%

La optimizacion del tratamiento se relaciona
con el objetivo de hallar las vias para minimizar
las recaidas de esta enfermedad. El poder predecir
la recidiva de un paciente dado, permitird indicar
desde el inicio o tempranamente un tratamiento
radical y evitar asi la recidiva.">

Diferentes estudios apuntaron a determinar
factores que puedan predecir la evolucion de la
enfermedad. Los parimetros referidos como sig-
nificativamente mas frecuentes en las poblacio-
nes que remiten vs. aquellas que recidivan luego
del tratamiento médico fueron: edad mayor de 40
anos, hipertiroidismo leve, determinado HLA en
una poblaciéon dada, la normalizacion de la prue-
ba de TRH/TSH vy del test de supresion, la presen-
cia de bocio menor de 40 gramos o la disminucién
del mismo con el tratamiento, la ausencia del an-
tecedente de tabaquismo y la negativizacion del
anticuerpo al receptor de TSH (TRAb).(1¢19
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En nuestra experiencia cotidiana observamos
bajo porcentaje de acatamiento al tratamiento mé-
dico con antitiroideos (metimazol) en pacientes
con enfermedad de Graves coincidiendo con fac-
tores socioecondmicos y la posterior evolucion de
la enfermedad. Por tal motivo, realizamos una re-
vision retrospectiva para analizar si estos factores
pudieran influir en la remision de la misma.

El objetivo de este trabajo fue analizar en for-
ma retrospectiva el cumplimiento del tratamiento
médico de pacientes con enfermedad de Graves
Basedow y la evolucion de la misma (remision o
recidiva) en relacion a indicadores de necesidades
basicas insatisfechas (NBD).

Material y métodos

Se realizo la revision retrospectiva de 156 pa-
cientes con diagnostico de enfermedad de Graves
Basedow que consultaron entre marzo de 1999 y
marzo de 2007 en la Unidad de Endocrinologia
del Hospital Interzonal General de Agudos Pte.
Per6n. El seguimiento de estos pacientes fue en-
tre 3 y 36 anos (x:9.6). La enfermedad de Graves
fue definida con la presencia clinica y bioquimica
de hipertiroidismo (niveles bajos de TSH, T3 y T4
elevadas, junto con bocio difuso, titulos altos de
anticuerpos antitiroperoxidasa y/o antitiroglobuli-
na y la presencia de oftalmopatia).1¢2?

Se evaluaron los diferentes tratamientos de ini-
cio instituidos, los cuales fueron: metimazol (MMI),
radioyodo o cirugia.

De los pacientes que iniciaron y continuaron
el tratamiento médico con metimazol (n=140) du-
rante 12 a 52 meses (X:25,64 meses), se evaluo
el cumplimiento o incumplimiento del mismo, en
base a los siguientes indicadores: 1°- concurrencia
a la consulta al menos 5 veces al ano durante los
primeros 12 meses de tratamiento. 2°- realizacion
de los estudios solicitados en la fecha convenida.
3°- toma de la medicacion indicada (MMD sin in-
terrupciones y durante el tiempo estipulado.

La dosis de inicio indicada fue de 30 a 40 mg
por dia de MMI y la de mantenimiento de 5 a 15
mg por dia.®

Para realizar la evaluacion del nivel socioeco-
noémico de los pacientes, se interrogd a los mis-
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mos sobre los indicadores de necesidades basicas
insatisfechas (NBI). La medicion de la pobreza es
una valoracion exclusivamente monetaria, lo cual
puede acarrear dos problemas. En primer lugar,
puede estar sesgada por el incentivo a subdeclarar
ingresos y en segundo lugar, deja de lado otros
aspectos muy relevantes que hacen a la calidad
de vida de la poblacion. Por ello, para tener una
vision complementaria, se utilizd el indice de ne-
cesidades basicas insatisfechas y no el de la linea
de pobreza.?V

Los indicadores de privacion (NBI) son:

1°- Hacinamiento: hogares que tuvieran mas
de 3 personas por cuarto.

2°- Vivienda de tipo inconveniente: pieza
de inquilinato, vivienda precaria, lo que excluye
casa, departamento y rancho.

3°- Condiciones sanitarias insuficientes: ho-
gares que no tuvieran ningun tipo de retrete.

4°- Asistencia escolar: hogares que tuvieran
alglin nifio en edad escolar (6 a 12 afios) que no
asistiera a la escuela.

5°- Baja capacidad de subsistencia: hogares
que tuvieran cuatro o mas personas por miembro
ocupado y, ademds, cuyo jefe no haya completa-
do tercer grado de escolaridad primaria.

Se considera, que los hogares con necesidades
basicas insatisfechas (NBI), son aquellos que pre-
sentan al menos uno de los indicadores de priva-
cion precedentemente detallados.?-2

Se relacion6 el cumplimiento o incumplimiento
del tratamiento médico (MMI) de los 140 pacien-
tes que iniciaron y continuaron el mismo, con la
presencia, en ellos, de indicadores de necesidades
basicas insatisfechas (NBD y la posterior evolucion
de la enfermedad (remision o recidiva).

El tiempo de seguimiento luego de la suspension
del tratamiento médico para evaluar la evolucion
de la enfermedad, fue de 1,4 a 36 afios (X: 7,1).

El test estadistico utilizado fue: test de chi cua-
drado para k muestras. Se considerd estadistica-
mente significativa una p<0,05.
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Resultados

De los 156 pacientes con enfermedad de Gra-
ves Basedow evaluados, 137 fueron mujeres y 19
hombres, con un rango etario entre 17 y 72 anos
(X: 42.3 an0s). En ellos el tratamiento de inicio fue
con metimazol en 144 (92.3%), radioyodo en 6
(3,85%) y quirtrgico en 6 (3,85%). Los 6 pacien-
tes que recibieron radioyodo como tratamiento
inicial, se debi6 a que 2 de ellos presentaron leu-
copenia, 1 fue por situacion socioeconémica y 3
casos por edad avanzada (criterios definidos por
el Servicio de Medicina Nuclear). Los 6 pacien-
tes que fueron sometidos a cirugia, se debid a
la presencia de bocio difuso mis nédulo; de los
cuales 2 fueron carcinomas papiliferos de tiroides.
De los 144 pacientes que iniciaron el tratamiento
con MMI, 4 debieron suspenderlo, 2 por presentar
leucopenia y 2 por reaccion alérgica severa.

De los 140 pacientes restantes que iniciaron y
continuaron el tratamiento con metimazol, interro-
gandolos obtuvimos que el 42,86% (n=60) presen-
taron indicadores de necesidades basicas insatis-
fechas (pacientes NBD y el 57,14% (n=80), no los
presentaron (pacientes NO NBI).

De estos 140 casos, no cumplieron con el trata-
miento, el 48.57% (n=68) vs. el 51,43% (n=72) que
cumplieron con el mismo. Grafico 1.

Respecto del cumplimiento o incumplimiento
del tratamiento y su relacion con los pacientes que
presentaron o no indicadores de necesidades ba-

No Cumplen:
n=68
48,57%

Cumplen:
n=72
51,43%

Grafico 1. Cumplimiento e incumplimiento del trata-
miento médico de la totalidad de los pacientes (n =
140).
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sicas insatisfechas, obtuvimos que no cumplieron
el tratamiento el 90% (n=54) de los pacientes con
NBI vs. el 17.5% (n=14) de los pacientes NO NBI,
encontrando en estos resultados una diferencia
estadisticamente significativa (p<0.005). Grafico 2.

Pacientes NBI (n=60)

s P < 0,005

Pacientes No NBI (n=80)

17,50%

90%, 82,50%

B No Cumplen: n=54 H No Cumplen: n=14

OCumplen: n=6 O Cumplen: n=66

Grafico 2. Relacion entre cumplimiento o incumpli-
miento del tratamiento médico de los pacientes en
comparacién con la presencia en los mismos indicado-
res de necesidades basicas insatisfechas.

De los 140 pacientes, presentaron remision de
la enfermedad, el 24.28% (n=34) y recidivaron el
75,72% (n=106). Grafico 3.

Remisién:
n=34
24,20%

Recidiva:
n=100
75,71%

Grafico 3. Relacién entre remision y recidiva de la
totalidad de los pacientes (n=140)

A los pacientes que recidivaron (n=1006), se les
indic6 como tratamiento posterior radioyodo a
103 (97,3%); cirugia a 2 (1,8%), por presentar bo-
cio difuso mas noédulo y tratamiento médico con
metimazol a 1 paciente (0,9%), por cursar gesta.

Relacionando el cumplimiento o incumplimien-
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to del tratamiento médico y la evolucion de la en-
fermedad (remision o recidiva), obtuvimos que de
los pacientes que cumplieron, el 41,66% (n=30)
presentaron remision vs. los que no cumplieron,
en los que la remision fue del 5.88% (n=4); encon-
trando una diferencia estadisticamente significati-
va (p< 0,005). Grafico 4.

100%
90% P <0,005
80%1
70%0
60%
50%1
40% 1

% de pacientes

o
20% 41,66%

10% n=30

Cumplen: n=72 No Cumplen: n=68

‘ O Remisién @ Recidiva ‘

Gréfico 4. Relacién entre remision y recidiva de la
enfermedad en comparacién con el cumplimiento o
incumplimiento del tratamiento médico.

Cuando comparamos la remision o recidiva de
la enfermedad con pacientes que presentaron o
no indicadores de necesidades bdsicas insatisfe-
chas, obtuvimos que los pacientes con NBI pre-
sentaron una remision del 3.3% (n=2) vs. los casos
NO NBI que remitieron en el 40% (n=32); encon-
trando una diferencia estadisticamente significati-
va (p=<0.005). Grafico 5.

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

% de pacientes

Ptes. NBI: n=60

Ptes. No NBI: n=80

‘ ERemisién @ Recidiva ‘

Gréfico 5. Comparacién entre remision o recidiva de
pacientes que presentaron o no indicadores de nece-
sidades bésicas insatisfechas.
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Discusion

La enfermedad de Graves representa entre el
60 al 80% de todos los casos de hipertiroidismo;
siendo su triada clasica hipertiroidismo, bocio y
exoftalmos. La incidencia anual de hipertiroidismo
por enfermedad de Graves es de 0,4-0,5% en mu-
jeres mayores de 20 anos.®

Los medicamentos antitiroideos, el yodo radio-
activo y la tiroidectomia contindan siendo los tra-
tamientos utilizados. La tiroidectomia estd indica-
da en pacientes con bocio severo y/o presencia de
noédulo tiroideo de patologia no definida.*”

Las drogas antitiroideas, tionamidas especifica-
mente (propiltiouracilo y metimazol), son comun-
mente usados como terapia inicial e interfieren pri-
mariamente con la sintesis de hormona tiroidea."®

El uso de drogas antitiroideas, varia como trata-
miento inicial acorde a la localizacion geogrifica;
ellas son mayormente utilizadas en Europa y Asia,
mientras que el radioyodo es usado mis frecuen-
temente como tratamiento inicial de la enferme-
dad de Graves en Estados Unidos.#*’

Como comentamos al inicio, las drogas antitiroi-
deas son efectivas para controlar el hipertiroidismo,
pero las tasas de remision a largo plazo son bajas y
varian entre 30% y 50% segin los autores.®

La optimizacion del tratamiento se relaciona
con el objetivo de hallar las vias para minimizar
las recaidas de la enfermedad. Distintas variables
fueron referidas en cuanto a la modificacion de la
evolucidn, como: tamano glandular, edad, sexo,
altas concentraciones de T4 y T3, anticuerpos al
receptor de TSH, entre otras.”

En nuestra experiencia diaria, observamos difi-
cultades en la adhesion al tratamiento y posterior
evolucion de la enfermedad. Entre los factores que
influyen en el incumplimiento médico observamos
dificultades en la toma de la medicacion, concu-
rrencia a la consulta, en el traslado al hospital y
en la obtencidon de turnos para la realizacion de
estudios y para las consultas médicas, hechos que
determinan muchas veces el abandono del trata-
miento.

Hallamos escasa bibliografia con respecto a
este tema. Podemos citar a Leslie De Groot, quien
comenta que las dificultades a la adhesion al tra-
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tamiento médico podrian ser debidas a su larga
duracion (meses o anos), a la frecuencia de las
visitas médicas, a los ocasionales efectos adversos
y al bajo porcentaje de remision permanente.®”

Cooper D. compara el porcentaje de acata-
miento al tratamiento médico con metimazol vs.
propiltiouracilo, mostrando que para el primero
fue del 83% vs. 53% para propiltiouracilo. Define
el acatamiento cuando el 80% de la medicacion
indicada fue tomada, demostrado por el conteo de
las pildoras consumidas.®?

Actualmente se reconoce que existe una im-
portante relacion entre el nivel socioeconémico y
la salud. En efecto, las naciones desarrolladas tie-
nen una esperanza de vida que supera en 25 anos
a las mas pobres. Esto evidencia, que la condicion
socioecondémica es un importante determinante
del nivel de salud y que en todas partes del mun-
do, las personas de estratos mas bajos tienen mas
problemas, en este ambito, que aquellas pertene-
cientes a grupos altos."

En relacion a la deprivacion socioeconéomica y
patologia tiroidea, fue descripta una significativa
asociacion entre la misma y la presencia de enfer-
medad crénica.®® Con respecto a la prevalencia
de disfuncion tiroidea subclinica; un estudio rea-
lizado en ancianos; demostrd que el hipertiroidis-
mo subclinico es mds comtn en aquellos pacien-
tes con mas bajo nivel socioecondémico, mientras
que el hipotiroidismo subclinico es mas frecuente
en los casos con mejor categorizacion socioeco-
némica.?

Analizando las diversas variables que fueron
referidas en cuanto a la modificacion de la evo-
luciéon de la enfermedad de Graves ante el trata-
miento, quisimos investigar si los indicadores de
necesidades bisicas insatisfechas se relacionaban
con dicha situacion.

En nuestra revision observamos una importante
relacion entre nivel socioecondémico, acatamiento
al tratamiento y posterior evolucion de la enfer-
medad de Graves; encontrando una correlacion
significativa entre el bajo nivel socioeconémico,
incumplimiento del tratamiento médico y recidiva
de la enfermedad.

Para finalizar concluimos que: de todos los pa-
cientes estudiados, el 24,28%, presentd remision
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de la enfermedad. El 90% de los pacientes que
presentaron algin indicador de necesidades basi-
cas insatisfechas, no cumplieron con el tratamien-
to vs. el 17,5% de los casos sin indicadores de pri-
vacion. La enfermedad remitié con el tratamiento
con metimazol en el 3,3% de los casos con NBI y
en el 40% de los casos NO NBI.

Teniendo en cuenta los resultados obtenidos,

creemos que podria ser Util evaluar, en los pa-
cientes con enfermedad de Graves Basedow, la
presencia de indicadores de privacion antes de
instituir el tratamiento antitiroideo apropiado.
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