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Posiciggfactual de los antitiroideos de sintesis
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y del iodo radio activo en el tratamiento del hi-

pertiroidismo.

Iodo en el tratamiento del hipertiroidismo

- - s s e s o~ - - - - . a - P

Colidet de Ginebra fué probablemente el prime
ro en us;r el iodo en el tratamiento del hiperti-‘
roidismo,-

Anteriormente se hablan usado esponjas y al
gas marinas quemadas y fué éste autor quien descu
brié gue el principho activo era el iodo, pués lo
describe en sus memorias de 1820, Se piensa que lo
usaba en el bocio endémico y también en hiperti-
roidismo, en los cuales obtenia sorprendentes re-—
ducciones y hasta la desaparicién de los sintomas
de la enfermedad.

Plummer en el afio 1923 comlienza a usar el
iodo en forma racional, obkeniendo grandes resul-
tados, sobre todo en el preoperatorio del hiperti
roidismo.

La accién del iodo se ejerce sobre la glén-
dula y no sobre la hormona tiroidea, pués el au-

mento de la concentracién del iodo en sangre, al-

tera la actividad de la gldndula y né la de la
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ﬁ;}mona circulante; ésto nos revela la falta de
accifn del iodo en las personas normales, a las
cuales se les administra la hormona.

la respuesta al iodo, cuando se hace en un
bocio tdxico, al cual no se le ha hecho nunca di-
cha medicacién, 0 bien que ha habido un lapsoc de
varias semanas sin hacerlo, si se administra una
dosis minima, se produce una respuesta progresivg,
que reguiere un plazo de 10 dfas por lo menos pa-
rg alcanzar su maxima intensidad,

ia resgspuesta sintomatica, puede variar de u
na a otra persona, pero en general, es casi cons;
tante. Esta respuesta consiste en que ya a la p:i_
mera dosis mejoran los sintomas generales de hi-‘
pertiroidismi; asi un enfermo hiperirritable se
calma y hasta el psicédpata retorna a la normsli-
dad mentale.

fa disminucién del temblor es menifiesto,
asi mismo desaparecen las palpitaciones y la
inestabilidad vasomotora se regulariza.

En lo que respecta al metabolismo segin
Boothby y Rynearson (1935) dicen gque en el hi-
pertiroidismo el aumento &el consumo de oxigeno,

ge debe g un estimulante peculiar, gque es rapida-

y mente descendido por la administracién del iodo.
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tamblén desaparecen la sensacién de calor y
la sudoracién.
\ La mejoria es tanto mas notable cuanto mis
téxico es el bocio, en cambio el enfermo que tie-
ne sintomas meddanos, la respuesta se hace espe-
rar un tiempo mas prolongado y no es tan menifieg
ta. ’

Otros sintomas, como son la diarrea e insom

nio me joran notablemente luego de instituida la me
dicacién con iodo. ‘

{i0s signos oculares generalmente varian poco
o nada., Con el iodo, el bocio disminuye de tamafio
pero aumenta su dureza; lo primero se deberia a la
reduccién de su cogtenido en sangre y linfa y lo
segundo al depdsito de coloide.

La respuesta metabblica es semejante en gene
ral a la sintomdtica.

kn general al metabolismo del paciente cuan
do se hace a su llegada al hospital siempre da uﬁa
cifre mayor gue cuando se obtiene después de ha-
ber sido sometido a reposoc relativo; de éste pode-
mos inferir que el reposo disminuye el metabolls-

mo de base, o0 bien que el temor del paciente por

ger el primero g gque es sometido, falsea las ci-

——
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fras y entonces llegamos a la conclusién de que se
deben desechar los primeros y comenzar a con;ar des
de gque el metgbolismo se estabiliza. ° ‘
Segin Starr, Segall y megns de 42 pacientes
tireotéxicos, 17 de consultorio externo y 25 in%
ternados, se observd que en mis del 80% de los ca-
S08 con una dosis diaria de 15 gotas de lugal, el
metabolismo de base descendid, 3.5 puntos por
dia; partiendo de un término medio de + 48 % lle-
g6 a + 10 % en 11 dias. )

QUespués de una larga obsérvacién éstos mis-
mos autores llegaron a la conclusidén de que con la
administracién del iodo se produce una remisién
brusca de los sintomas de hipertiroidismo; que es
tan rapids y extensa como la tiroidectomia subto-
tal en algunos casos; que si se sigue administran
dodo el iodo luego de un tlempo relativo, para ca
da caso en particular, despuds de haber obtenido
su efecto maximo se produce un aumento del metabg.
lismo conjuntcamente con los demas sintomas del ’
hipertiroidismo, es decir gque no es posible sup:;
mir permanentemente los sintomas. -

En algunos casos la falta de efectos wisibles

se ha comprobado, no regresando ningin sintoma.

————



sl metabolismo en la mayoria de los casos X
llega hasta un estado cercano el entiroidismo
cuando la droga es eficaz.

La regpuesta anatdmica, segin Cattell (1925
cuando la tiroidectomia se realizaba en varios
tiempos, comprobd en los bicios hipertiroideos io
dizados, el aumento del coloide y la disminucién
de la hiperplasia de la glandula, es decir lo que
Marine llama"involucién".-

Una ve; gue se dega de édministrar iodo a un
paciente, vemos gque el retorno a los sintomas an-
teriores se hace con 3a misma rapidez con gque re-—
trogradaron cuando se comenzé g administrar dicha
droga.

ia continuacidén de la administracidn del io
do puede 0 nd acompafarse de una intensificacién‘
del cuadro tirotdéxico; para algunos autores el au
mento del cuadro de hipertiroidismo en plena ad-
ministracién de la droga, se interpreta como un
estado refractario a la misma; pero para otros no
serfa tal sino que se debteria a gque la evolucién
de la tireotoxicosis se hace con remisiones y re-—
caldas y si la administracién del iodo se hubiera

hecho en el momento de la remisién, la respuesta

seria 0ptim;: en cambio si lo tomara en un momento
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de recaida la respuesta seris menor y hasta no se
obtendria ninguna si la tirotoxicosis estuviera en
rapido aumento.

ia respuesta al iodo se obtiene en cualquier
momento de la evoluridén mientras exista tirotoxi-
cosis,

ima cantidad de iodo diaria para elaboracién
de la hormona tiroidea, en un adulto, es de 0,2
mgrs, pareciendo entonces enormes las dosis de 200
a 400 mgrs. que se instituyen para profilaxis del
bocio endémico.

Usando solucidén de un preparado de iodo por
boca, se llegd a la conclusidén de que 6 mgrs. de
iodo por dia, es la dosis mas pequefia, capaz de
producir una respuesta maxima dn un hipertiroideo.

La dosis profildactica del bocio endémico es
0.075 mgrs y la désiis minima necesaria para produ
cir efeftos en el bocio téxicoe es por lo tanto
100 veces mayor.

Estudiando los efectogs de dosis mayores de
jodo, ejemplo 90 gotas por dia de solucién de lu-
gol, la respuesta es la misma, de ahf lo innecesa
rio de las altas dosis, ’

1a via de administracién del iodo, luego de

o——-

estudios prolongados, se ha llegado a la conclu-
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sidn de que la 6ptima es la oral.

El compuesto de iodo que se administra, ac%
tda, cualquiera sea su combinacién quimica, usan-
dose como mas comin la solucién de lugol,

Para muchos autoreg, Reforzo kembrives entre
otros, el tratamiento con iodo debe considerarse
anticurado, y al enumerar los inconvenientes de és
ta cldsica medicacién recalca gue entre las obje-
ciones mas importanéés estaria el factor tiempo,
asi por ejemplo si el enfermo era sometido a la
medicacidén con iodo y se lo hallaba en una onda
de empeoramiento de la tireotoxicosis, la droga
fracasaba en su accibén y si se decidia operar al
enfermo, se lo hacia eon un metabolismo de + 20%

Lo 4

a + 30% y entonces a posteriori de la intervencién
qu;rﬁrgica,se producian las crisis hipertiroideas
graves con todas sus consecuencias,

Segin éste mismo autor ain hoy dia la Clini
ca Mayo de los E.E.U.U. usa iodo, pero solo cuan-—

do el hipertiroidismo es muy leve y gue responden

bien en un lapso breve de tiempo.

Sustancias antitiroideas o bocigenas:

-

En primer lugar diremos gue éstas sustancias de les

llamgn Yantitiroideas™ porgque tienen la propiedad



de prevenir en una u otra forma la sintesis de 1la
hormona tiroidea, y "bocigmna" porgque producen el
aumento de tamafio deala glénd&la, ecepto en aque-
1llos casos en-que ésta es ya asiento de procesos
hiperpldsticos.

El conocimiento de éstas sustancias se remon
ta a los trabajos de mac Kenzie y Mac Collum en Zﬁ
1914, con sulfanilguanidina, de Richter y Clisby
en 1942 con Feniltiocarbamida en K.E.U.U., y de Ken
nedy y sus colaboradores en 1942 en Nueva Zelan;
dia.

Tembién en E.E.U.U. Mac Kenzie y Mac Kenzie
en 1943 y Astwood, Sullivan, Bissell y Tislowitz an
1943 dan a conocer el gran grupo de los derivados
de la tiourea.

El efecto que producen éstas drogzs es si-
milar al efecto bocigeno de escaces o supresién
de administracién de iodo, gque se tradﬁce por 1la
falta de produccién de hormona tiroidea, lo que
trae aparejado, la estimulacién de la actividad
tireotropa de la hipéfisis, y como consecuencia
de ello la hiperplasia de la tiroildes,

Si se sigue administrando la droga el blo-

quéo de produccién de la hormona se sigue produ-

ciendo.



Hay muchas sustancias antitiroldeas, Ast-
wood describe estudios sobre 106 de ellas, deri-
vados de la tioure unos y de la anilina otros.

Sus acciones son diferentes, asi los tiocianatos,
se pueden contrarrestar con una administracién
de exceso de iodo, en cambio en los derivados de
la tiourea, el iodo inhibe parcialmente el desa-
rrollo del bocio pero no previene la pérdida del
iodo hormonal, g

Sin embgrgo ruede decirse gue las drogas
antitiroideas o bocigenas tienen la propiedad 2o
min de causar gsimultaneamente la hiperplasia de la
glandula tiroides e hipotiroidismo en el sujeto trg
Bados con ellaz, si la administracién se hace en '
un tiempo prolongado,

tn los animales en crecimiento, éstas sus-
tancias surten un efecto similar a la tiroidec-
tomia.

Una cualidad indispensable y necesaria rara
la produccién del efecto de éstas drogas, es la ig_
tegridad de la hipéfisis (uriesbach y Keunedy 194i
y Astwood y Colaboradores 1943).

La accidén bvocigena de eséas sustancias puede

prevenirse si se administra hormona tiroidea, y se

explica diciendo gue si la accién bocigena se debe
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a la estimilacién de la hipéfisis por la falta
de hormona tiroidea en la sangre, aumentando és-—
ta, el efecto no se proﬁuceo kn cambio la accién
antitiroidea continla pués no es modificada por
Jla hormona.

Los puntos donde actian los tiocianatos y
los derivados de la tiourea son diferentes, asi
los rrimeros parecen ejercer su accién ya sea evi,
tando la entrada del iodo a la céjula, o por la é_
xidacién del ioduro; €sta accidén parece de corta
duracidn; en camhio la segunda se deberia a la
inhibicién de la utilizacién del iodo por la Tvi-
roides y seria interfiriendo en algin sistema en-
zimatico, asi por ejemplo se sefiala gque hasta gue
el iodo no se halle en la glandula como ioduro,
no se produce la interaccidén con la tirosina para
formar la diodotirosina que es el factor precur-
sor del principio activo.-

Hacidndose un parangén entre la hormona
tireotrépa y el tiouracilo, se ha visto gue 1la
hormona como los derivados de la tiourea pradu-
cen hipertrofia e hiperplasia pero la primera lo

hace produciendo al mismo tiempo un aumento del

iodo a posteriori de_los cambios anatémicos



(Keating y Rawson 1945) en cambio los segundos
producen los mismos cambios anatémicos pero in-
hibe a la gldandula para la utilizacién del iodo.
Albert y colaboradores creen que las drogas
bocigenas y antitiroideas ejercen su accién sodre
el eje hipofisis tiroides, no solo por medio del
16tulo anterior, que actia disminuyendo el niwvel
de lea hormona tiroidea en la sangre, sino también,
directamente actuando sobre la hormona tireotropa
en el seno de la gldandula tiroides, en el punto
de contacto entre ella y su 6rgano efector, la cé-
luwla tiroidea.

ia calda del metabolismo de base, es muy se-
mejante a la del iodo, en el hipertiroidisme¢; éste
hecho estd de acuerdo con el concepto de gque el
tiouracilo y sus similares, detienen la excrecién
de la hbrmona tiroidea pudiéndose decir que la cur
va del metabolismo, es en realidad una curva de
declinacién de la hormona tiroidea.

Una diferencia fundamental entre la accién
del iodo y el tiouracilo y derivaedos, es que el
iodo actia, especificamente en el hipertiroidismo,
y ramamente conduce a una situacién que se acer—
que al hipotiroidismo, de algin significado; en

cambio el tiouracilo y similares no es especifica



y se podria obtener accién en cualquier organis-

mo con tiroides e hipofisis funcionante, y ain mas
sl se sigue administrando la droga, se llega & una
atireosis, como si se hubiera hecho una tiroidecto
mia total. ‘

Segin means y colaboradores la respuesta sin
tomatica de alivio y bienestar no es tan dramé.’cicg;
mente repida como ocurre con el iodo.

La respuesta anatdmica es diametralmente o-
puesta a la que se produce con el 1odo; en una
gléndula hiperplastica, la hiperplasia se puede ha
cer aun mayor, en cambio bajo el iodo involuciona;

En un entiroideo la hiperplasia es muicho mds
marcada.

La preparacién quiriurgica de los enfermos se
obtuvoqal principio con iodo, pero al partir de
1943 con la introduccién de la tiourea y derivados
pasé de un nivel casi prohibvitivo, a porcentajes
casi infimos en la mortalidad, y en general a las
complicaciones operatorias y postoperatorias del
hipertiroidismo.

Los compuestos de tiouracilo y sus deriva-

dos son capaces de controlar completamente el

hipertiroidismo, reducen la actividad tiroidea



"por un mecanismo diferente al del iodo.

El iodo produce la reduccién de la mitosis
celular, de la hiperplasia tiroidea, de la hiper-
plasia de los linfdticos, de la vascularizacién
de la glandula y el aumento dsl coloide, en cambio
el tiouracilo y derivades produce una intemsifica-
cién de todas las anomalias de la hiperplasia, a$i
se intensiffica la mitosis celular, aumenta la hi-
perplasia, de la glandulas, y hay reabsorcidén de
la coloide, y es en éstos momentos que si se hace
ung biopsia de la glandula, se puede llegar a con-
fundir con un adenocarcinoma en crecimiento.

Si se compara la accién de iodo y tioures
y derivados se puede decir que el primero, invier-
te el proceso de la enfermedad ya sea anatdmico o
fisioldégico, por el contrario la segunda produce
una intensificacidén de los intercambios del tiroid
des.—

No tiene el tiouracilo y derivados una ac-—
cibdn fundamental sobre el proceso de la enfermedad
en el hipertiroidismo y asi, si suspendemos su ad-
ministracién, con metabolismo normal, vemos que la
intensidad primitiva de la enfermedad reaparece ca

si siempre con mds 0 menos rapidez.-

—————
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Para poder obtener resultado, como tratamiene®
to médico, se necesitan meses o afios, de ingesta
de la droga y es un problema grande por dos aspec
tos fundamenteles, cuales son la prolongacién de‘
la terapéutica medicamentosa y la toxicidad que
los primeros derivados tenian y que recién, ésta
segunda ®ventualidad se ha podido resolver, al
obtener por via de sintesis productos practica-
mente atéxicos.

Con respecto a la dosis se deben hacer re-—
petidos metabolismos, para asegurar el mantenimigg
to del equilibrio tiroideo, siendo éste uno de lo;
principales factores, en el cual debe guiarse.

No se deben hacer, sin éste control, las
altas dosis con el cual se inicia el tratamiento
médico, pués iria al mixedema por ello en el cur
so del mismo, debe irse reduciendo la dosis dia-
ria.

No ge comprende aln porque tarda tanto el
tratamiento médico con éstas drogas, pero se lo
explica, diciendo gue el estimulo, que provoca
la hiperactividad de la gléandula tiroldes, se

encuentra en la hip6fisis anterior, y es posi-

ble gque las curaciones obtenidas con un trava-



niénto prolongado sean el resultado de una des-
truccidén gradual del estimulo primitivo de la
glandula; de ello interfermos que si el trata-
miento no es lo suficientemente prolongado, la
recaida se produzca y lo haga tanto mas cuanto
mas breve sea el mismo.

Otra de las contraindicaciones del trata-
miento médico con tiouracilo y derivados, es el
prolongado estimulo gque provoca la hiperplasia,

y gque puede llevar a la degeneracidn cancerosa.
Bielchowsky en 1944, estudiando en ratas, la ac-
cién del tiouracil y un cancerigeno, vié que se
desarrollaba un tumor maligno, por la interac-
cién de ambos, y gque no se producia si se usa-
ban por separado.

Purves en N.Zelandia, vié que se desarros
llaba un tumor malisno en ratas a lascuales se
les hacia tiouracilo durante meses.,

Por la experiencia que se tiene de Y afios,
y los enfermos tratados, ain no se puede asegu-
rar, gue se puede llegar a la cancerificacién por
el uso de la tiourea y derivados, asi que hay que
espérar, pero es una eventualidad a tener en cuen

ta.



Como tratamiento preoperagtorio, el empleo
de la tiourea y derivados, ha mejorado sensible-
mente la preparacidén quirirgica de estos enfermos,
pués cuando se usaba solo el iodo, el cirujano es
taba casi siempre obligado a operar cuando el en;
fermo estaba ainl en un estado téxico.

Cuando se usan estas drogas, la operacién
se puede diferir no solo hasta que la cifra del
metabolismo basal sea normal, sino hasta que el
enfermo haya realizado, en un mejor estado, su
reajuste metabdlico y nutritivo, es decir que ge
elimina el factor "apuro'.-

De los deriv;dos d; la tiourea, el rTioura-
cilo, ha sido eliminado por su alta toxicidad.

Bl Progiiitiouracilo es de las sustancias
tipeoinhibidoras gque se usan, la que ha resulta-
do méds activa y manejable, como asi la menos té-
Xicae.

Siguiendo log pacientes tratados por medio
de ésta droga con examenes clinicos, metabdlicos
y hematicos, en la mayoria de los pmcientes se qg
tiene un equilibrio comparable a la curacién, ‘

En un cuadro de De Gennes y colaboradores,

los accidentes con el propiltiouracilo son meno-



res que con el metiltiouracilo y mucho menos
que con el tiouracilo, asi da como accidentes gra
ves para el propil O. % y leves 8 %; para el me-‘
t11 & % graves y 5.6 %fleves y tiouracilo 4 % gra
ve y 12,2 % leve. ~ ‘

e posologia  del propiltiouracilo varia se
gin la gravedad de la tircotoxicosis, entre 100 _
¥y 300 mgrs diarios gque se administran en 3 dosis;
esta cantidad se da durante logs primeros 3 meses
de tratamiento, variando en cada caso en particu-
lar; se sigue luego con una dosis de mantenimiento
que varia entre 50 y 100 mgrs, todo éste esquema
para el tratamiento médico. En cuanto al quirdr-
gico, también varia como el anterior, pero en ge-
neral se comienza con 100 a 300 mgrs, diarios y
segin exdmenes clinicos, metabbdlicos y hematicos
se aumenta o0 disminuye la medicacién.

rara Crileala dosis de 300 a 400 mgrs. dia-
rios eB capaz de controlar el 95% de los pacientes.

Para el mismo autor, si se consigue mantener
Xa remisién durante 1 afio, puede lograrse un con-
trol duradero o permasnente, con el tratamiento md

dico.

Para large y aylor los pacientes severa-
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mente téxicos, con bocios difusos grandes o
nodulares, la drogs débe usarse parg la prepara-
cidn guirirgica tnicamente.

En 1o gque respecta al Metiltiouracilo. Poa-
te tratd 200 hipertiroideos con dicha droga, lo-
grando el contralor del 98% de los casos y la cu~-
racién clinica del 64 %. Como Large y Taylor éste
autor llega a la conclusién de que se debe llevar
a la intervencién quirdrgica a los pacientes con
bocio difuso muy téxica al igual que el nodular.

La dosis del metiltiouracilo es de 200 a 300
mgrs. por dfa en 3 dosis, hasta la remisién de los
sintomas del hipertiroidismo, eceptuando la protu
sién ocular.

La tomicidad de las drogas antitiroideas de
ben ser tenidas en cuentf, asi Fewell y Massie dan
un caso de agranulocitosis con el propiltiouracilo
(4600 leucocipos con 10% de granulocitos) curéd
bien con penicilina y dcido félico.

Wahlberg observd reacciones téxicas, con-
sistente en colitis, eczema, prurito y diatesis
hemorrégica en 24 hipertiroideo tratados con pro-
piltiouracilo y 8 complicaciones (agranulocitosis)
en 17 enfermos tratados con metiltiouracilo.

Como vemos de los tireoinhibidores de sin-

3



"tesis, el propiltiouracilo ha acreditado definiti

-

/

vamnente su valor, pués profluce menos reacciones
téxicas, no solo que el tiouracilo, que ha sido
desechado y ya mo se usa, sino gque el mismo metil
tiouracilo, aungue no esta exento totalmente de ‘
peligro existiendo la posibilidad como hemos viss
to, de producir agranulocitosis.

Para Bartels de 300 pacientes tratados con
proviltiouracilo para operar, en § casos se pre-
sentaron manifestaciones téxicas ligeras dados
por una depresidén leucocitaria muy leve y en un
caso agranulocitosis transitoria.,

Para Graner y colaboradores el proriltioura
cilo eg el menos tdxico de los tioderivados, y la
preparacién quirdrgica con ésta droga ha disminuf
do 1os accidentes en forma notable.

Marqués de Asis y colaboradores han tratado
61 pacientes hipertiroideos con tiouracilo; ‘18 con
metiltiouracilo y 25 con propiltiouracilo; éste
dWltimo se comporté como una droga practicamente
atixica, habiendo verificado un tnico caso de
reaccidén aldérgica (urticaria)l que cedié con la

suspensién de la medicacién, que no fué mas que

temporariamente,



Ahora bien, si el enfermo es preparado so-
lo con los derivados de la tiourea, el aumento de
la vascularizacidén provocada por estos medicamen-
tos, dificulta el acto quirirgico; éste inconve-
niente puede oviarse si se agrega iodo al trata-
miento, después de haber comenzado con los tio-
compuestog, es decir cuando el efecto de éste
Ultimo ha cumplido su accién, entonces recién
se agrega la droga que por lo general se lo ha-
ce en forma de lugol.

Hoy dia es éste el tratamiento gque se si-
gue para preparar quirirgicamente al hiperti-
roideo, aprovechando gue el iodo y los tio -
derivados ejercen su accidn en puntos completa-
mente distintos.

tos obtenideos de lz sintesis de 10 his-

- - - - - - - - - -

£6riag clinicas del Servicio de endocrinolosia

- - - - - - -

del Instituto General San martin, gue dirize el

- - - - - -

Dr. Arturo Czbarroun

- - - -

Hago notar que en éste serficio, las dro-
gas antitiroideos se usan exclusivamente para el
tratamiento preoperatorio, haciendo indistintamen

te propil o metiltiouracilo,

En su dilatada experiencia que data de mas
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de 200 casos tratados con éstas drogas y someti-
do a los controles clinicos, metabélicos, y he-
matolézicos nunca se observé ningin accidente dig
no de mencionar. Debe destacarse tgubién que en ‘
é€ste servicio se usa dichas drogas combinadas con

Iugol, durante todo el tratamiento preoperztorio.

Historia clfnica K¢ 1l.-

H.Ce de M.- 35 afios - casada - Argentina Ingresé
10/X/4T —~

aAntecedenteg hereditarios y personales: Sin impor

tancia.

Enfermedad Actuzl: luego de un estado alérgico,

aparecen nerviosidad, temblor, adelgazamiento de
7 K1s en un mes, insomnio, nicturia, disminucidn
de apetito etc. M. B. + 28% Colesterol 1.50.

Estgdo Actual: Temblor, 'i'iroides moderado aurento,

Pulso 120' Peso 60 Kls. Signos oculares muy dis-

-

cretos = Diagnéstico: wirotoxicosis.

"ratamianto: Metiltiouracilo 100 mgrs. por dia.
12/XI/47 ¢ exantema morbiliforme en tSrax. Pulso

100' Peso GOlzg-Kls. se suspende el metiltioura-

cilo y se sigue en observacién.

7/1/48: Pulso 100' - Peso GOzgg-Kls. Se indica me

Ll

tiltiouracilo 100 mgws.



11/I1/48% Pulso 80' Peso 64 Kls. igual tratamien

~

To. MeB. + 2 %. Deja medicacién durante 2 meses.

19/Y17/48% -Pes6r 64 KlasePulso 90* M.B. + 10 %

~

5/X/48: feso 60 Kls. Pulso 110* M.B. + 28% Se in-

o~

dica Propiltiouracilo X 4 durante 15 dfas.

29/XI/48: Peso 61299-Kls. Pulso 90'. M.B. + 6 %

Se indica lugol 5 gotas x 3
18/1/49: Operada de tiroides, hace postoperato-
rio normal.

B
5/VI/49: Peso 66222 Kls. Pulso 95' M.B.= 0 4.

Higstorig N© 2.-

S.C. de C. 42 afios casada Argentina Ingreso
16/X1/47.
Antecedentes hereditarios y personales: sin impor-
tancia.
Enfermedad actual: Bocio desde la infancla, moles
tia en garganta a los 41 afios. Nota palpitaciones
nerviosidad, astenia, insomnio etc.
Estado actual: Tumoracidédn en regién tiroidea, Pul
go 120*',. ‘Temblor ligerp,P§§p 60 Kls. Diagnéstico:
Adenom; tiroideo téxico.

26/XI/4T7: Se indica Danantil 2 comprimidos, régi-

men dietético.

T e
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17/XI1/47: Peso 61222 Kis. Pulso 85' — Danantil

"~

3 comprimidos.

9/1/48 : Peso Glégg'Kls. Pulso 85' - M.B. + 32%

igual tratamiento. ’

27/11/48: Peso 64 Kls. Pulso 100' M.B. ¥ 24%.
2/VII/48: M. B. ¥ 1ll%. ) )

T/IX/48z: ﬂiroide;tomia subtotal

10/XI/ 48: M.B - 20p. — Colesterol 2.30 g. Signos
ligerog de hipotiroidismo.

4/XI1/48: Sigue bien han mejorado los sintomas de
hipotiroidismo.

Historia N9 3.-

E.B. 19 anos - Soltera - Argentina - Ingpe-
so 5-Vii-47.-
Antecedentes hereditarios y personales: sin impor
tancia.
snfermedad actual: 2 afios de evoluciédn - ner¥iosa,
Desganada, anorexia . Pierde 6 a 7 kls en 3 meses
Menstruacién irregular, Palpitaciones .
kstado Actual: muy emotiva, temblor generalizado,

mirada brillante . Discreto aumento de la tiroides

Pulso 110' Peso 62199>Kls. M.B. + 34 .

-

o~

-~

)

Diagndstico: Hipertiroidismo.



" 24/XII/47: Se indica Danantil x 2

12/T.48: Peso 63299»515. se indica Danantil x 3.

6/11/48: Peso 63299>Kls. Pulso 120* yiende a nor-

L ad

malizarse menstruacién. Se indica Dgnantil x 4.-
15/VII/48: W.B. + 5%. Se procede a la tiroidecto-
mia subtotal.

28/X/48: Clinicamente bién peso 65 Kls. Pulso 9&*

10/I1I/49: Pulso 120' Peso 65299>Kls. Se indica

-~

s~

netrodistonal x 2.

5/VI/49: Se encuentrs bien.-

Historig N© 4.-

S.M.R. 35 aflos , soltera - Argentina - Ingre
so 28/Vi/48. ‘
Antecedentes sin importanciae.

Enfermedad actual: comienza con paipitaciones,
diarrea, sudoracién, insomnio, Polimenorréa - no
hay modificaciones en los ojos.

Perdié 4 kls. en 1 mes,

Kstado actual: No se palpa bocio - temblor - rul-
so 160' infoeme electrocardiografico: taquicardia
suprav;ntricular. extrasi{istole ventricular en 1V

derivacién. Peso §3 Kls. m.B + 24% Colesterol 1.88

Diasnbstico: Hipertiroidismh. Se indica propiltiou

o~

racilo x 4.
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14/1%/48: m.B. + 55 % Peso 48=— Kls., reposo en

cama Propiltiou;acilo x 6.

1/V1/49: m.B. + 81%

26/XI1/49: ILa ;xamina el Dr. Del Castillo y encuen
tra hipersrofia tiroidea. ‘
Peso 49 Kis. M.B. + 48%
10/1/50 : M.B. + 6;&’. “

23/11/50¢ Tiroi&ectomia

20/4/50t M.B. = 9%

18/1/51: liuy mejorade Ligero temblor Peso Slggg-xls

His%orig N° 5.~

I.de M. 26 afios - Soltera - Italiana - In-
gresé 10/11/49.
Antecedentes sin importancia para la enfermedad
que padece,
Enfermedad actual: comienza hace 2 medes con tem-
blores, sudoracién , astenia, anorexia, perdié 10
kls. de su peso habitual 64kls. Nota eparicién de
tumoracién en cuello, exoftalmig.- Profunda tris-
teza, ha tenido numerosos trastornos psiguicos-
(hipermenorrda, caida del cabello -
Estado actual: Facie abotagada, exoftzlmia, piel

sudorosa, soplo sistélico en punta, Pulso 140°

=~

)

peso 54 kls.- —
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ExoXtalmometria: Oe¢De= 20 mm - 0,1 = 20 mm
Abertura palpebral: 0.D = 8 mm - 0,I = 8 mm
Diagndstico: Enfermedad de Bassedow.

Se indica Metiltiouracilo 200 mgrs x dia

22/11/49 : Peso 54299-Kls. Pulso 140* Metiltiou-

-~

racilo 400 mgrs. x dia.

3/II1/49: Peso 55 Kls. Pulso 120' Bocio aumenta

~

consistenciag - igual indicacién

17/111/49: Peso 565> i1s. Pulso 140' hay "Ihrill"

- - -

proceso urticariano leve, se suspende la medica-

cidén durante 3 dias.

6/1V/49: M.B. +99% Peso 57299* Me joria subjetiva

Se indicag resposo en cama. Pulso 140', Se suspen—

-~

de por unos dias la medicacidn.

18/IvV/49: Peso 56 Kls. Pulso 140' tiene diarrea.

”~

Metiltiouracilo 400 mgrs..
23/¥/49: M.B., + 30 %.
22/VI/49: Se tiroidectomiza - buen postoperatorio

5/X/50: Peso 54 Kls. Me B. = 0 %

Historia N 6,-

CeDe de P. 33 alios - casada - l1taliana -
Ingresé 11/V/49.-

Antecedentes: sin importancia.



Enfermedad actual: Comienzg hace 2 afios notando
que adelgaza, acompaiiada de temblores, dispepsis
hiperestdénica, desde hace 2 meses aumento de sus =
trastornos con sensaciones constrictivas y espas-
médicas en epigastrio.

Diarrea, anorexia, astenia, palpitaciones, modera-
dag procidencia de los ojos, aumento de tamafio del
cuello.

Kstado Actual: Facie anciosa, ligera exoTtalmia,
18tulo derecho de +tiroides aumentado de tariifio-

)
Pulso 150! Peso 492¥9'Kls. M.B. + T0%.,

Diagnésti;p: Hirvertiroidismo

Se indica Danantil x 4. mas 1 sedante nervioso
19/v/49: Mejorado clinicamente~ DBnantil x 8
23/V/49: Sigue mejorado Peso 50 Kls. Pulso 150°',
se indica reposo.

2/V1/49: Electrocardiograma: Taquicardia sinu-
sal- Pulso 150' Peso 50 Kls. Danantil x 12.

o~

21/VI/49: Peso 52 Kls. Pulso 200' M.B. + 27%
lgual Danantil. ] ]
5/V11/49: Pulso 100' Peso 52 Kls. M.B. + T%
27/VI1I{49: Tiroidec;omia subtotal- buen-pongg,
operatorio inmedigto,

8/X1/49: Peso 55 kis, Pulso 118'-M.B.+ 10%



Historia N° 7.-

B.1'. 26 afios - Soltera - Argentina- Ingresé
el 29/vV/50.-
Antecedentes: sin importancia.
Enfermedad Actual: Comienza 2 afios atrdas luego
de una gran emocidn nota temblor, nerviosidad,
aveento del tamafio del cuello, palpitaciones,
ojos brillantes , pérdida de 16 kilos de peso.
mstado actual: Enferma adelgazada, 0jos brillan-
tes, cuello hay aumento del tiroides- pulso 120!

~

MeB + 57% Plummer positivo.

Diagnéstico: Enfermedad de Bassedow

Se indice Metiltiouracilo 200 mgrs.

13/VI/5Q: Recuento y férmula normael- Colesterol
2 grs ofoo - Metiltiouracilo 300 mgrs.

18/¥IL/50: iu.B. + 19% me jorado clinicamensve. Pul

L 4

,s0 70" - Plummer negativo.

Peso 80299~kls. lugol 10 goras mailana y tarde.

10/V11i/50: Tiroidectomia subtotal, buen post-

operatorio, Sigue bien.-

Historia N©¢ 8.-

A. M, de C, 40 ajlos - Casada - Argentina

ingreso 18/1V/50 -



Antecedentes: Sin importancla.

snrermedad actual: comienza hace 2 meses luego
de un estado alérgico con temblores, tnsomnio,
anorexia, pérdida de pelo- Perdid 7 kls

Estado actual: Franco aspecto hipertciroideo,
exoftalmia ligera,: leve hipertrofia de la ti-
roides — Pulso 140' -~ M.B +¢8% - Plummer positi
vo. Diagnéstico: eéfermeda& de Bassedow,

Se indica Danantil x 4 mas Férmula Terapéutica
X 4.

25/IV/%0: M.Be + 1l4% Colesterol 1.65 grs.o/00
Kecuenso y férm;la hormal.

3%. Peso 55299'Kls. Pulso go?

-~

Dolor de garganta- Se intentard continuar tra-

31/V/50¢ l.Be.

-

tamiento médico, que estara supeditado a reac-
ciones de intolerancia. Se sigue con Danantii
X ¢ . ilugod 10 govwase.

15/V1/50: Bien peso 53 kis. Pulso Y0’ io hay

-~

manifestaciones de intolerancia.

3/¥11/50: Se suspende Danantil por aparecer
eritema en Térax - Peso 55299.k13. h% B. 14%
24/V1I1i/50¢ 1rauma psiquico, reaparemen mani-
festaciones de hipertiroidismo. Se instituye

propiitiouraciio 100 mgrs. x dia Pulso 130* M.B.

~
-



3/X/50s Se suspende medicacién por 6 meses para
ver si se obtiene remisién.

14/51/50¢ Yuelven los sintomas: Pulso 120*. M.B.

-~

+ 90 % . Se indieca Propiisiouracilo x 4.

1/411/50: hiejorada. Pulso 100* Peso 57§99'kls.

Fropiltiouracilo x 6.

13/11/51: Peso 5620—0-1519. bieBe + 4% Yulso i20*

Se indica operacidn exsmen ocular Exoftalmom;-
tria v.D. 18 mm., O.I — 19 mm,.

12/1Iv/5}: F¥iroidectomia subtotal - Post-operato—
rio inmediato bien.

10/V/51t M.B. — 33 % Fe@0o-00 #lS. Lxortalmometria

O.De 10 mm. O.l. 19 mm.

Historia N¢ 9.-

M., de w. 2( afios p Casada- Argentina -
ingreso 1Y/1a/50.
Antecedentes : sin imporvancia.
cnfermedad actuai: hace 1L mes trauma psiquico, adi
dia siguiente nova aumento deli cuelio, 0jos se ha
ce salientes, anorexia, insomnio. Ha perdido $ kls
Kstado Actual: Facie hipertiroidea, kxottalmia,
Bocio a expensas de ambos 1dbuios de la tiroiaes

¥rhrill® srectismo cardiace - riummmer positivo.

- -~



Diagnéstico: knfermedad de Bassedow,

56 indica metiltiouracilo 100 mgrs x dia iugol
5> gotas x 2,

26/14/50% M.B. + 48 %

4/X11/50, Abandona tratamiento por su cuenta.
recrudecen sintomas hipertiroideos.

3/1451: w.B. + (1 %

Y/ 1/o>ls bocio-relativamente blando, acentuaao
exoftalmia - reso 57 kls. Metiltiouracilo x 2
25/1/5it Mejoria clinica - Pemo Y0 kls. Pulso
00¢ igual indicacién,

27}11/91: Peso o6l kils. m.B. + 20%

3/111i/5L: tiroidecvomia subt;‘ca..l. -~ Post-operatorio
sin particularidades.

12/111/51: Buen pulso 50°

-

L{/III/51: Peso bL Kls M.B.=s O %.

Historia N 1U.=-

mn.C. de S. 42 afios - Casada - Argentina -
Ingresd 2/11/51.
Antecedentes: sin importancig
knfermedad actuai: Comienza hace 2 afios con pér-
dida de peso, sudoracidn, nerviosidad, temblores

edemas maleolares - rerdid 15 kls en 1 afio. Se
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Se le instivuye travamiento con digital a pesar
de 1o cual no se consigue regularizar el riimo
cardiaco.

Lstado Actualit Cuello normal. Fibrilacién auricu-
lar. rulso + de 120*' rresiones 200 y LU0 (B) = o
Be + 40 %.

Diaénéstico: nipertiroidismo, Fibrilacidn.

Se indica Danantil x 4. ilugol 5 gotas.

i5/11/51, reso TOégg-kls. Danantii 3 y 3 lugod

5 gotas.

1/II1/5i. Sigue fibrilada, Peso (4 kis. se recupe
ra.

2(/111/51: reso 76299—-k13. HRecuentos hay ligera
anemia y leucocitosis. Se indica Hepatex - Ha ce-
dido la fibrilacién eon solo la medicacién.
5/1V/51: M.B. + 6 % , PFiroidectom{a subtotal -
PostoPeratorio-normal.

25/iv/51l: Electrocardiograma: normal - Sigue bien.

COtra droga natitiroidea, el I Methyl - 2 Mercaptols

midazo-'.o-

De uso principalmente en los K.,E.U.U. ésta

nueva droga, también llamada “Tapazol”", ha demostra-

-~ -~y

do suma eficacia en manos de investigadores, sobre



todo para tratamiento médice.

Su poderosa actividad antitiroidea, fué ob-
servada por Stanley Yy Atwood, cuando probaban
otros compuestos semejantes, por medio de la téc-
nica del iodo radioactive.

sn 16 paclientes con hipertciroidismo, trata-
dos durante 6 meses se 1o ha hallado tan eficaz
como el tiouracilo y derivados.

o se observaron reacciones téxicas.

wste nuevo compuesto, es una de las imidazolas

y difiere de las drogas antitiroideas conocidas,

en que es un aro de cince miembros en lugar de seis.

cH

g 1 3
K N
0O = = 3 da C G-S o
N H
Cfﬂé -'C'Hz - G.ﬂs ge =
(6 Fropil — 2 - Tiouracii} (rapazol)

—

Se notéd un efecto pronunciado, en acumla-
cién iddieca pues con sole 0.5 mgrs del compueste
y 5 ngrs en total, inhibfa completamente el con-
sumo de iodo en 24 horas.

sstudios comparados ubican la droga en un

plano superior en su aceifn &l tiouracile y deri



vados y se calcula su potencia en unas 100 veces
mayor. En pruebas clinicas, ésta droga parece ser
unas 20 a 50 veces mas poderosa que el tiouracilo
Yy actia mejor cuando se administra en una dosis
de 2 a Y mgrs. cada 8 horas.

cn ei grupo de enfermos tratados, 10 habian
estade bien controlados con propil‘biouracilc;, 6
no habian side tratados y los 2 restantes, Gte-
nian reeafdas, luego de una remisién obtenida eon
propiltiouracilo.

Los enfermos antveriormente tratados con
propiltiouracilo, se les cambidé la droga a ra-
zén de 1 mgrs. de Tapazol por cada 25 mgrs. de
la droga antes citadas

Los enfermos empeorados se 1los tratd con
2 mgrs. de tapazol cada 12 horas, controiando-
selos en %5 dfas término medio.

Conclusién: en el pequefioc grupo de entermos obser
vados con tratamiento de I kethyl - ¢ — wercaptol
midazel (fapazol) demostré actividad antitiroidea
efectiva, con parecido ai propiitiouraciio, pere

con una pogdencia aproximada de unas <5 a 50 veces
MAyOrXe

No se han observado reacciones téxicas, pe

ro se considera necesario, mas tiempe y tratax

mas entfermos gnies de hgcer mayores disquicicio-



nes,

Como dicha droga uo existe alin en nuesvreo
pais, practicamente, la experiencia, de los inves

tigadores Argentinos es ain poco numerosae.

JODQ RADLOACTIVO

Actvual concepcidn dei mevabolismo del iodo

Hasta ahora ia desverminacién delL i1odo san—
guineo, por ser compliicados sus métodos de daosaje
se nacia soLo la iodemia toval actuaimente por ha
berse simplificado dichos métodos, son posibies,
de determinar 1os niveles de las distintas frac-
ciones, que tienen Perarquia dispar. Lstas deter
minaciones son valiosas para el diagnéstico de
diferentes afecciones viroideas, cowo para descar
tar h;permetabolismos de ortgen extratiroideos, ‘
que tantos errores diagnésticos y terapeuticos
provocas

Su absorcién por via oral y secunaa.ria’mer_x_
te por pulmones y plel ha sido ratiricado.

Su eliminacibén se hace a través de los ri
fiones, gléandulas sudori{paras, bilis y glandulias
salivares, variando en condiciones normales con

la cantidad ingerida. 1 i0de que se encuenira

en las heces, es iodo ingerido y no absorvido,



con el agregado de una pequefla cantidad de la
bilis.

408 requerimientos diarios de I para el
adulvo, oscilan entre 100 y 200 grammas halldn
dose incrementadc en el embarazo y disminufde
en el nifio; dicho requerimienio estd en relacién
con la exigna cantidaa de I del organismo que
oscila ensre 20 y 50 milicuries.

De ésta cifra el 50% se encuentra en 1los
misculos, el 20 % en la tviroides, el iU¥ en .a
pleL y eL 6 % en el esqueleto; también se en-
cuentra en la hipéfisis en sus 1dbulos anterior
y medio.

Ia cantidad en 1os diferentves tejidos ais-—
minuye cuando lo hace el ingreso, pero la tiroi-
des normal mantiene su capacidad para captar y
almacenar el I. msta caracteristica de la tiroi-
des le permite volver a utilizar reiteradamesnte
el I retomandolo de la hormona circulante, cuan
do es destruida; ésta exaltada exigencia funcio-
nal provoca una hiperplasia celular compensato—
ria, que se traduce por el bocio endémico, que
gracias a la capacidad ahorrativa del I de la

tiroides, cursa habitualmente con entiroidismo



im investigacibén del metabolismo del i1odo
seé ha realizado con el auxilio del iode radieac-
tivo (I.H.), 1llegdndose a la conclusidn que las
fases mids importantes, se desarroilan en la tiroi
des, siendo las bases fundamentales la de: 1°,
Captacién de ioduro, 2°, sintesis hormonal y 3°.
liberacién de la hormona.

42 capacidad de almacenar 1 por la tiroides
tiene un iIimite, pues excedido el cual se altera
ia relacién entre la concentracién del ioduro en
la sangre y en el tiroides, y deja de hacerio, lo
cuai nos expresa la existencia de un preciso meca
nismo regulador (homeostasis}, que limita la for
macién de la hormona. *

uyn factor a considerar cuando se Jjuzgan las
determinaciones del promedio de la captacién ael
ioduro, bajo la forma de Ji.x. por la tiroides
es que ¢éste promedio corre paraleio a la con—-
centracién plasmidtica soio en las primeras horas,
por cuanto posteriormente los factores se alteran
al voiver a la sangre parte del I1.R. liberado en
tonces como integrantie de la Tliroxlina sinceniza;
da .

sl promedio de captacién tiroidea aprecia~

do bajo la forma de 1.E. aparece comoc midienao .la



avidez de los tejidos tiroideos para el iloduro g
circulante, que se naila acrecentado en el hi-
rertiroidismo y en algunos tipos de bocios sim—
ples.-—

Para medir la acumulacidn en el vivo wene-
mos: la cantidad maxiwa de i.HR. acuuulado; la de
terminacién de la cantidad captada en razén del
tiempo y la observacidén de la cantidad relativa
de 1.nR. fijado.

Medicién indirecta se puede hacer con el
promedio de eiiminacidn urinaria y la concentra-
cién plasmatica.

ua segunda fase del metabolismo del 10a0
involucra su ligadura organica y la sintesis hor
monal.

#odo el I organico puede ser juzgado a tra
vés de los compuestos diyodotirosina y tiroxina,
gegin Harington, que cuando se unen en ligadura
péptidica, forman parte de una moiécula wayor; la
tiroglobulina. &l 25 al 30 % del I orgénico co-
rresponde a la tiroxina. Fink y Fink han sugerido
la conveniencia de modificar la concepcidn de
Harington, pués encontraron una maancha debida a
la monoicdotirosina que tué 1/3 & 2/3 mds inten

sa que la diyodotirosina .



ia actuacién de una enzima peroxiddsica
en el mecanismo de iodinacién, sugerido por los
trabajos efectuados en los B.8.U.U. por nuestro
compatriota e Hobertis, contribuiria a dilucidar
esie mecanismo aun no bien conocido.

La formacidén de la tiroxina resulta de la
unién con oxidacién de 2 moléculas de diyodotviro
sina, el promedio del cuali depende del estado de
actividad de la glandula, el cual es acelerado
por la tirotrofina y la exposicién al frio y es
retardada por la hipofisectvomia.

algunos autores sostienen que hay produccién
extragiandular de tiroxina pero ello no alcanza,
si es que se produce, a satisfacer la necesidaa
del organismo, pués la tiroidectomia votal lleva
al mixedema y cretinismo, que no es evitado por
la mismae

Recientes observaciones han sugerido que el
efecto bloquean@e del ioduro, se comrelaciona mas
directamente con ia concentracién de¢ ién en la ti
roides, que con la del plasma; de ¢&sSta manera
se puede explicar el efecto beneficioso del I
en altas dosis sobre el hipertiroidismo.

Cilinicamente difiere la mespuesta al I

PR



en los casos de Bocio endémice e hipertiroiais-
mo; en los primeros ia accién dei I es iocal, en
lo segundos la expresién preponderante es general.

Una vez cumplida ia etapa intratiroidea del
I, la glandula lo livera en forma de normona, pre
sumibiemente como tiroxine en combinacién labil
con las proteinas del plasma.

ia posibilidad de detectar el 1.R a travis
del organismo ha permitido estvablecer el ciclo
metabdlico completo. Determinada su absorcién
permanece en sangre por un lapso de 6 a 8 horas
se aimacena en la tiroides entre 5 y 6 semanas,
durante la cual se hace la sintesis hormonal; se
libera como tiroxina circulando pocos dias.
cuando la hormona se destruye el i pasa al plas
ma, el cual parte es excretado y parte retomado
por la glandula.

Normalmente en sangre, la cantidad ae Ti-
roxina se ajusta a la necesidad fisiolégica y no
es incrementada por la ingestién de altas dosis
de i. 108 mecanismos de regulacién no se conocen
pero se deberfa & disminucién de la absorcién ?

& la captacién tiroidea descendida ?; a la eli

minacién renal aumentada ?7; ai retardo de eiimi



nacién de la normona 7; aidn no se conocen.

48 cantidad de I oscila entre 8.9 y 13.9
gammas % en sangre gere ésta cifra como deciemos
tiene escaso vaior, pués naciéndoie ingerir gran
cantidaa de I a un mixedematosé, la yodeuria pue
de exceder l1los valores normales, sin que se modi
figue el cuadro.

Bl I sanguineo estd integrado par ei I
inorgénico en forma de ioduro y ei I orginico
representado por la fraccién hermonal que circu-
la Ligado & Las proteinas (Seroproteinas iodados)
(SePol} estando ia mayor cantidad Lligado a la
albumina.

Los valores:de la fraccifa S.P.l tiene rela
tivamente pequefias variaciones, oscilando el pro
medio normal entre 4 y 8 gammas %K.

e fraccién S.P.I es de suponer que esta
constitulda por la tiroxina o0 tiroxina-simil y ha
obtenddo amplia difusién como un indicador clini
co de la actividad tiroidea.

Ha sido $stablecido que una pequefia canti-
dad de 1 hormonal es liberado en forma de diyodo
tirosina.

Los valores de las S.P.Il no se modifican



con el mexo, la edad y la estacibén del afio, su-
friendo solo una ligera elevacién durante el em-
barazo,

Valores por encima de la normal de l1lg S.P.
1 indica hiperfuncién tiroidea, y al revés, hipo
tiroidismo.

L0s valores se pueden tornar en cualquier
momento del dia pués el test, no varia con las
ingestas, y otra ventaja es que no var{a como el
Metgboliismo Basad, tan dificil de obtener en loa

nifios y psicépatas.

KL lodo nadioactivo en Patologia Tiroidea

\

Corresponde & Fermi y colaboradores los trabajos
inicialies pues fueron quienes sintetizaron en
1934 el primer isétopo radiocactivo del I el (I
128) y fué usado como indicador para el estudie
fisiolbdgico de la Tiroides .

Numerosos son los isétopos radioactivos,
pero es el i, 13i, el que mayores ventajas ha
reportado.

zn razén de que la utilizacibén de los isé-
topos radioactivos entrafia la consideracién de di

versos factores, #ntre loa que se destacan Jla

necesidad de que el agente tenga una vida media



coria para poner & los pacientes a cubierte de
posiblies efectos perniciosos, motivados por una
radiacién interna prolongada, es que actualmente
se utiiizg el I’i3l; teniendose en cuenta tambidm
el tipo de radiaciones que libera y su comporta
miento dentro del organismo. kn efecto, una de
sus particularidades es que se metaboliza como el
iodo, comin, teniendo la ventaja que por emitir
radiaciones se Ia'pque seguir dentro del orga-
nismo y asi también en sus derechos.

wes rgdiaciones que emite el I 131 son las
Beta y la tamas, aunque su mayor actividad bio-
1l6gica es debida a las particulas Beva las que soa
enteramente absorvidag por los tejidos hasta una
distancia de 2 mm; debido a ésto es la intensa ac
tividad local en donde éeta concentrado el I.l131l.

18 radiacibén gama en cambio difunde a mmuha
mayor distancia.

ia vida media del I 13i es de 8 dfas ;
transcurrido 6 semanas alin dando las mayores can-
tidades de I 1381, ya han desaparecido lo que li-
mita la radiacién a un corto periodo. kste hecho
pds la pequefia necesidad con fines diagnésticos,

descarta una posible aceién cancerigena. Ksto ﬁa
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" sldo sancionadoc por el uso del I 131 durante 10
&fios en los E.E.U.U,

sl I 131 se administra por via oral en for
ma de ioduro de sodio en solucidén ligeramente al
calinag y la dosis var{a segin sea para investi-
gar el metabolismo del I, o para diagnéstice, o
bien con fin terapéutico (iDosis *sefigl™ o dosis
terapeuticaj. & *

nasta 1946 la cantidad de I.x fué poca por
que se sintetizaba por trusmutacién del telurio
metalico realizando el bombardéo con el ciclotrén,
pero desde &sta fecha se obtiene en mayor canti-
dad en la pila de uranio.

4038 rayos gamas permiten detectar el 1 131
desde afuera del cuerpo y el aparato con gque se
realiza es el contador de weiger - wiiller, que
consta de una escala numericamente graduada, don
de la lectura se efectia directamente.

ias mediciones se etectian eslocando el
aparato entre 10 y 40 cmts. de la fuente a deteg
tar (habitualmente el cuello). Para mediciones
localizadas el contador se coloc;a punte por pun
to frente a la regién & explorar.

ia naturaleza y concentracién de los com—

puestos lodados organicos e inorganicos de la



sangre y orina, han podide ser analizados con pre
cisién utilizando el I 13.L, tanto en los hiperti
roideos como en los entiroideos, como en los hi-
potiroideos, siendo valiesos auxiliares para diag
néstico,.-

wediante el L 131 ha podido ser demostrado,
que cuando la gianduia tiroides, estd funcionaj-
mente inhibida, por una droga autitiroidea el po-
der de concentrar iocduro y el de liberar hormona
ya elaborada, esta conservada; en cambio la sinte
sis hormonal estd bloqueads cuando el agente es el
tiocianato, la formacién de la hormona y su des-—
carge €stédn indemnes, mientras que el poaer de
concentrar ioduros estd disminufdo. La hipofisec-
tomfa inhibe estos tres procesos, y la administra
cién de hormona tirotropa eleva el nivel general
de la gldndula y acelera la pérdida del 1 ligado
a las proteinas,.

S3i bien conocido que el bocio endémico res-
ponde a una carencia ambiental de i, investigacio
nes con l1.HR. han demostrado que hay alimenjos capa
ces de inhibir la toma de I por la tiroides, co~
rrespondiendoies el lugar N° 1 a algunos vegeta-—
les.

S1 bien el c;ﬁi:ador de uyeiger - mliiller re-
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porté grandes beneficios, la continua bisqueda de
nuevos elementos ha lleyado al descubrimiento del
contador de centelléo cuyo uso pera la deteccién
del I 13L supera al antes citado.
iUe estos aparates se han usado dos tipossg
el de centellséo direccional, que sirve para la
delineacién del area de radiocactividad, y el se-
gundo es un detector de rayos gamas, de amplio &n
gulo, utilizado para estudios de la captacién ti-
roidea empleando pequefias dosisg "sefial® de I 131.
k1 convador direccional es~2? ve;es mas sen
sibke que el contador de uyeiger-miiller, en cambio
el de amplio anguio es 94 veces més sensible.
Hasta la introduccién del contador de cente
1léo , la estimacidén del peso de la glandula se
hacia por palpacién, apreciacidn cuya exactitud
es fundamental por cuanto la dosis de 1 131 a ins
tituir terapedticamente, son proporcionales al ta
mafio de la glandula; hoy con dicho contador se
puede llegar a una exactitud bastante apreciabie,
Otra estimacién que se ha realizado, es que
la distribucién del I 131 dentro de la glandula

no se hace uniformemente como se creia, sino que

hay zonas de mayor actlvidad donde la concentra-



cidén es mayor.

El iodo kadioactivo en el Diagnéstico

Hamilton y Saleil fueron quienes en 1939,
pusieron en ewidencia la fijacién del 1.R. por la
glédndula tiroides en el vive; demostraron que la
glanduls empieza a fijar el 1.x. escasos minutos
despué¢s de su ingesta, indiwidualizando las carac
teristicas peculiares de los estados de hiper e
hipotiroidismo.

K1 diagnéstico de hipertiroidismo o de mi-
xedema, €s patrimonio fundamental de la clinicaj;
los procedimientos auxiliares se ubilizan en 1los
casos perfectamente daéfinidos, para ratificar la
impresién clinica, o para seguir su evolucién.

Bl L.R es un validso auxiliar cuando se
requiere determinar si un hipermetabolismo es
de génesis tiroidea o né.

Los fundamentos en que se basa la utiliza-
cién del 1.R. en el diagnéstico, es por la capa-
cidad de ser almacenado por la tiroides. Kstos °
procedimientos se basan en las siguientes deter-
minaciones® 1°, cantidad total de l.R. almacenada

en la tiroides 24 horas despud de administrar da
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dosis “seflal"; 2° promedio de acumulacién; 3® ecan
tidad &e l.R: eliminado por orina dentre de las
24, 43 y 72 horas; 4° rromedio de depédsite extra-
rrenal estimado por andlisis de la curva de excre
cién urinaria y 5° promedio de conversién del I
inorganico en organico.

cualquiera de estos procedimientos es menos
molesto que la determinacién del kietabolismo bae
sale.

Cuando solo se desea determinar la cantidad
total de I.R. acumulado, una sola medicién a las
24 0 48 horas es suficiente, después de la dosis
geflal, en cambio cuando la intormacién debe ser
mas detallada se debe hacer medicones a intérvalos
menores.,

4n los primeros minutos no se pueaen hacer
mediciones porque hay una radiacién difusa; vam—
bién debe ser colocado el detector 10 mas cerca
posible pué€s sino interfieren las radiaciones de
vecindade.

La tomg del 1l.R. por la tiroides es comple-
jo, asi por ejemplo en el congreso de la ciudad

de wendoza, se vié que hay bocios indémicos que

tienen tanta avidez por el i10do como en el hiper-



siroidismo.

ila excrecidén urinaria de una dosis “sefial*
tiene importancia diagnéstica indirecta, ;ués l;
que no se excreta sSe considera que es revenido
por la tiroides.

La funcién de acumular 1.R. por la tiroides,
se encuentra aumentado en pacientes con kEnfermedad
de Bassedow 0 con Bocio adenomatoso con hiperti-
roidismo,

mwenos tracendencia tiene la disminucién del
acumulo, para el diagnéstico del mixedema, pués
ademas de existir un elevado porcentaje de super—
posicién en la magnitud de la toma, Se comporsa
como entiroideo.

Comportamiento similar se observé en pa-
ciente con lnsuficiencia cardiada, renai, enfer-
medad de Addison, tiroidivis difusa aguda y ti-
roiditis de Riedel.

Mediciones de la toma tiroidea determinada
con el contador de uweigerwiiiiller, situado a 15
cmts. del cueilo, 24 horas después de tomada la
dosis “sefial¥ de 40 milicuriés de I.R. de un gru

po de personas entiroideas, el YL % captaron en—

tre elL 10 y 35 % mientras que el 9 % tuvo una cap



tacidén mayor; el 94% de pacientes con bocio exof-
télmico tuvo valores mayoras de 35 % y el resto 0%
menores & dicha cifra.

Hesumiendot diremos que la técnica de la cap
tacién directa tiene sustancial valor en todos 1os
casos y particularmente en gquellos pacientes en
gquienes se sospecha una tirotéxicosis leve o un
hipertiroidismo comenzante. .

Otro método indirecto es medir la actiwvidad
tiroidea por la excrecién urinaria 24, 45, o T2
horas después de la ingestaﬁ

- =®ml promedio de eliminacidén esta dimminuide
en el hiperviroidismo y aumentado eén el hipotirodi
dismo.

Otro importante procedimiento de lnvestiga—
cién de la actividad tiroidea es determinar la can
tidad de I.f. toval del plasma y el l.H. ligado a
las proveinas, 24 horas después de la administra-
cién. Los valores,normales de promedio de conver-
gién de I inorganico a organico varia entre 13 y
42 % en los entiroideos y entre 45 y 96 % en lios
niperviroideos. ‘

También el 1.x. em eficaz para evaluar la

funcién ae ciertos tumeres tiroideos.



tratamiento deli hiperviroldismo con el I 131

S1i bien como agente investigador el I 13ii
ha adquirido mucha preponderancia, asi mismo lo
ha hecho como agente terapéutico. (on referencia
al hipertiroidismo, se ha estimado que ei i L3i
se comporta como una tiroidectomia subtotal sin
bisturi segin Lahey. Su fundamento terapdutico ra
dica en que una vez administrado el i1.H. es cap-
tado por la glandula, difunde a través de las cé-
lulas acinosas y se deposita en el colide, desde
donde las radiaciones beta, efectian un bombardée
radioactive de las células epiteliales de ios aci
nos, a 10s que compeve la eiaboracién de la hormo
na tiroidea, obtenidndose as{ 1la destruccidén de
las células hiperfuncionantes, con 1o cual se cu—
ra el hipertiroidismo.

Al principio ésve tratamiento vivié de aque
1108 pacientes con contraindicacién de ser opera-
dos (hipertiroidismo recurrente, tirotoxicosis
asociados a otras enfermedades taleés como insuri;
ciencia cardfaca grave etc.)

La demostracidén de in;cuidad del 1 131 se
ha hecho a través de L0 afiog de manejo y asi te-

nemos queé 88 ha comprobado que el factor de segu

ridad es grande, pués nunca se ha observado que-



maduras radioactivas, ni depresién de la méduiam
6sea, ni lesiones de hipétisis, paratiroides o ri
flones.

Las probabilidades carcinogenéticas del I
131 sobre 10s cuales existe marcada prevencién,
pueden ser casi votalmente desechadas pués éste
isétopo libera el §7% de su energia dentro de
los tejidos en el término de 30 dias. Toéas és-
tas experiencias y comprobaciones se sacan de 10
afios de continuo manejo.

ia mis clara indicgeién del I 131, es la en
fermedad de Bassedow, donde ha sido instituido
por la conviccién de un alta eficacia, por pre-
cisgmente, la sobreactividad de toda la glandula
respondiendo en ésta forma, mejor gque en:el bocio
nodular,

ia dosis adecuada e€s un problema a resoliver,
el ddsideratun seria establecer la dosis 6ptima,
o dosis efectiva minima capaz de obtener integra-—
mente los resultados deseados, evitando la apari-
cién de efectos destavorables, imputables a una
hiperdosificacién cual seria el mixedema.

Para obtener un resultado aproximado se

podria hacer por el pese de la glandula y la can—

ey,



ldad de I 131 a suministrar por gramo de tejido,
desde que es obvio que el resultado deriva de la
interaccién de dos variables, masa y energia.

ia estimacidn comunmente se hace por palpa-
eién, considerande que la gléndula normel pesa
20 grs, término medio, el peso de cada bocio se es
vablece por comparacién; como vemos puede ser fac
tor de gran error por ello ahara se usa el corta-
dor de centellieo que da la cifra con bastante pre
cisidne

Si bien existen férmulas para calcular la
dosis de I 131, se ﬁa establecido en la practi-
ca una dosis media oral que oscila entre O0.14 y
0.10 milicuries por graumo de gkdndula.

Ueben tenerse en cuentva 1os diferentes pa-
trones al comparar las dosis direrentes prescrip
tas por l1los diferentes autores; oura regla a te—
ner en cuenta es que cuando el paciente ha sido
tratado con iodo, antitiroideos de sintesis o se
ie ha hecho radiografia contrastada con una sus—
tancia iodada el tratamiento eon el I 131 debe ser
propuesto psr l1o menos durante 4 semanas O mas.

Adminigtrada la dosis el enIermo debe ser

examinado cada 2 meses hasta que se obtenga el es



tado de entiroidismo y seguirlio cada 2 afios al
efecto de un mayor contealor,

51 se comprueba iuego de un plazo pruden—
clal, que el efecto de la dpvoga no se ha hecho sen
tir, se debe repetir cuantas veces sea necesario;
éste periodo por lo general se calcuia entre 8 a
lc semanas y entonces se nosa que ol enferuwo va
gradualmenve retornando al entiroidismo.*

w8 accién puede variar en cada entfermo pero
en la mayoria, ya & 1os dos meses se puede obte-—
ner un metabolismo basai normal, aungue como ya
habiawos dicho el 97 % de las radiacciones se e—
fecetian en 30 dfas, el efecto sigue unas semanas
WaS,

Guando el efecto es propicioc vemos a ios
bocios retrogradam de tawailo, dejando en mucnos
casos de ser paipable, también vemos que adgule-—
re mayor consistenciae

En otro aspecto, 8i consideramos una fi-
brilacién auricuiar vemos que la respuestia €S
espectacular; un cambio en la exoftaimia ias mo
dificaciones son insigniticantess

Si la dosis inicial es tal que una rapida

respuesva terapeltvica es obtenida, la posibliidms.



del mixeaqema se acrecienia; a &¢ste respecto debe
destacarse que en todas las estad{sticas cuentan
con aigin casc de mixeaema por exceso de aosis,
factor a considerar pués su insscalacidn de ocu-
rrir es derinitiva; fuera de ésva complicacién
ninguna os¢ra €@e ha comprobado.

sn Los dias que siguen a la administracidén
del i1 13L se puede observar un aumento de la
glandula que seria debido a una tiroiditis ra-
dioactiva, que retrograda exponiéaneamenie

x08 entfermos que tsengan una hiperplasia
ditrusa de la tviroides y que se deba a un nédulio
solitario, es aconsejable no nacerle el Trata-—
miento con eL I .i3i pues sabemos que éstos né-
dulos son parcialmente carcinogenéticos, eantonces
se debe recomendar su extirpacidén quirirgica y
ademas de ello Giene otro inconveniense en su vra
tawmiento con eL L L3L y es que se necesltan altvas
dosis para encontrar el efecto necesario, pués se
llegé a dar wérmino medio 3f.3 milicuries por gra
20—

fambién debemos decir que es altamente efi-
caz el i 13L en el tratamiento del cancer tiroideo
dnico o con metdstasis.

Como final, podemos aecir eon Aiive Cope



que ninguno de iloas tres métodos, médico, quirir-
g1co o con 10do radioactivo pueden calificarse
como lo mejur, pués 1os tres se dirigen en rea-
lidad . anular la accién del Srgano, que solo es
testigo de la enfermedad; la glanduia tiroides.

40 que serfa preciso es encontrar ua sra-
tamiento dirigido contra el estimuto que influen
cia a la tiroides, que para algunos autores radi-
carfia en el sistema nervioso central, intercalin—
dose entre eL mismo Yy la glénduia, ila hipéfisis
anterior.

famoién haoria que tener otros factores en
cuenta como son el heredivario, y el emocional, és
te Wltimo condiconado por el medio y ia admdsrera

moral en que vive el enfermo.-—

W%\
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