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. Abreviaturas:

EGB: Enfermedad de Graves Basedow

BMN: Bocio multinodular

AT: Adenoma toxico

HCULB: Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa
311: Yodo-131

HCE: Historias clinicas electronica

TSH: Hormona estimulante de la tiroides

T4: Tiroxina

GD: Graves' disease

MNG: Multinodular goiter

TA: Toxic adenoma

EMR: Electronic medical records

T3: Triyodotironina

TSHR: Receptor de la hormona estimulante de la tiroides
TRAD: Anticuerpos del receptor de la tiroides
Anti-TPO: Anti-tiroperoxidasa

UCMHMNA: Unidad Clinica Multihospitalaria de Medicina Nuclear de Aragon
123]: Yodo-123

9mTc: Tecnecio-99 metaestable

PAAF: Puncién aspiraciéon con aguja fina

VSG: Velocidad de sedimentacion

PCR: Proteina C reactiva

Anti-Tg: Antitiroglobulina

mCi: Milicurio (Unidad de actividad radiactiva)

NIS: Simportador sodio/yodo

TBii: Inmunoglobulina inhibidora de la unién de TSH
ANOVA: andlisis de la varianza

mUI/L: milunidades internacionales por milimetro



2. Resumen
Introduccién:

Analizamos las principales causas de hipertiroidismo, como la enfermedad de Graves
(EGB), bocio multinodular (BMN), adenoma toxico (AT) y tiroiditis, su diagndstico y
caracteristicas clinicas, asi como las alternativas de tratamiento.

Material y Métodos

Se realizé un estudio retrospectivo en el Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa
(HCULB) para analizar pacientes con hipertiroidismo tratados con yodo-131 (3'l) entre
2018 y 2019, durante cinco anos de seguimiento. Se incluyeron 64 pacientes tras aplicar
criterios de seleccién. Se recogieron variables demograficas, habitos de vida, tipo de
hipertiroidismo, tratamientos previos, funcion tiroidea, anticuerpos tiroideos, dosis y
numero de tratamientos con *'l y necesidad final de levotiroxina. Los datos se extrajeron
de las historias clinicas electronicas (HCE) y se registraron en una base de datos
anonimizada, cumpliendo la normativa de proteccion de datos y los principios éticos de
investigacion clinica.

Resultados:

El estudio incluyé a 64 pacientes con hipertiroidismo tratados con '*'l. La causa mas
frecuente fue la enfermedad de Graves-Basedow (60,94%), seguida de bocio
multinodular y adenoma toxico. En 22 pacientes constaba consulta sobre habito
tabaquico y de ellos un 68,7% (15 de 22) eran fumadores activos, mostrando predominio
de Graves-Basedow y mayor evolucion a hipotiroidismo. Tras el tratamiento, la hormona
estimulante de la tiroides (TSH) aumentoé significativamente en el primer afo (7,47
mUI/L) y se estabilizé a los cinco afios (3,31 mUI/L), mientras que la tiroxina (T4) mostré
una leve disminucién progresiva. El hipotiroidismo permanente fue la evolucién mas
frecuente (64,06%). El tipo de hipertiroidismo influyd en el estado final tiroideo. No se
hallaron diferencias significativas segun el sexo ni la edad. En conjunto, los resultados
apoyan la importancia de individualizar el tratamiento segun la etiologia.

Conclusién:
El tratamiento con 'l es seguro y eficaz en pacientes con hipertiroidismo.

Palabras clave:

Hipertiroidismo, '3'l, enfermedad de Graves-Basedow, bocio multinodular, adenoma
toxico, nédulo téxico, TSH, T4.



3. Abstract
Introduction:

We analyzed the main causes of hyperthyroidism, such as Graves' disease (GD),
multinodular goiter (MNG), toxic adenoma (TA), and thyroiditis, their diagnosis and
clinical characteristics, as well as treatment options.

Material and methods:

A retrospective study was conducted at the Lozano Blesa University Clinical Hospital
(HCULB) to analyze patients with hyperthyroidism treated with iodine-131 ('*'l) between
2018 and 2019, during a five-year follow-up. Sixty-four patients were included after
applying selection criteria. Demographic variables, lifestyle habits, type of
hyperthyroidism, previous treatments, thyroid function, thyroid antibodies, dose and
number of 3"l treatments, and final levothyroxine requirement were collected. Data were
extracted from electronic medical records (EMR) and recorded in an anonymized
database, complying with data protection regulations and ethical principles for clinical
research.

Results:

The study included 64 patients with hyperthyroidism treated with 'l. The most common
cause was Graves-Basedow disease (60.94%), followed by multinodular goiter and toxic
adenoma. Twenty-two patients had a smoking history, and 68.718% (15/22) of these
patients were active smokers. This showed a predominance of Graves-Basedow disease
and a greater progression to hypothyroidism. After treatment, thyroid-stimulating
hormone (TSH) levels increased significantly in the first year (7.47 mlU/L) and stabilized
at five years (3.31 mlU/L), while T4 (thyroxine) levels showed a slight progressive
decrease. Permanent hypothyroidism was the most common outcome (64.06%). The
type of hyperthyroidism influenced the final thyroid status. No significant differences were
found by sex (p = 0.302) or age (p = 0.1616). Overall, the results support the importance
of individualizing treatment according to etiology.

Conclusion:
Treatment with '*'l safe and effective in patients with hyperthyroidism.

Keywords:

Hyperthyroidism, '3'l, Graves-Basedow syndrome, Multinodular goiter, Toxic adenoma,
Toxic nodule, TSH, and T4.



4. Introduccion:

El hipertiroidismo primario se caracteriza por ser una patologia comin con una
prevalencia global del 0,7% y el 1,4%. Se define por una produccion excesiva de
hormona tiroidea, principalmente la triyodotironina (T3) y T4, y TSH suprimida que puede
provocar tirotoxicosis.

Esta patologia tiene multiples etiologias como puede ser la enfermedad de Graves,
bocio multinodular, adenoma toxico, tiroiditis De Quervain o tiroiditis silente entre otras,
que a continuacion veremos mas detenidamente (1,2,3).

Enfermedad de Graves:

La enfermedad de Graves es la principal causa de hipertiroidismo en nifios vy
adolescentes, aunque puede ocurrir a cualquier edad. Constituye un trastorno
autoinmune que se origina debido a la estimulacion del receptor de la hormona
estimulante de la tiroides (TSHR) por parte de anticuerpos del receptor de la tiroides
(TRADb) en la glandula tiroides. Esta interaccion provoca una liberacién excesiva de
hormona tiroidea dando lugar al hipertiroidismo.

Clinicamente, estos pacientes pueden presentar bocio, sudoracion, palpitaciones,
temblores, irritabilidad, cambios en el comportamiento, labilidad emocional, falta de
concentracion y crecimiento y maduracion Osea acelerados. También podemos
evidenciar manifestaciones extratiroideas que afectan con mayor frecuencia al adulto;
son principalmente la oftalmopatia de Graves y el mixedema pretibial.

El diagndstico de la enfermedad de Graves es clinico y se realiza principalmente:

1. Sospecha inicial: Al observar los sintomas previamente mencionados.

2. Pruebas de laboratorio: Evaluacion de parametros bioquimicos e

inmunoldgicos.

e Analisis de la funcién tiroidea: Mostrando una TSH suprimida, T3 y T4
libres elevadas

e Evidencia de TRADb elevados en suero, parametro que se considera
patognomonico de esta patologia. Para ello contamos con dos analisis,
por un lado, tenemos el ensayo de inmunoglobulina de inhibicién de la
union de TSH, esté identifica anticuerpos especificos del TSHR, tanto si
son estimulantes como si no lo son. Por otro lado, tenemos el bioensayo
de inmunoglobulina estimulante del tiroides dirigido unicamente a la
medicion de los anticuerpos que tienen un efecto estimulante. Se
aconseja cuantificar tanto los anticuerpos TRAb como los anti-
tiroperoxidasa (anti-TPO), debido a que en algunas ocasiones podemos
encontrar las concentraciones de TRAb normales y anti-TPO elevada,
reflejando una liberacion transitoria, debido a un exceso de hormona
tiroidea por una destruccién en lugar de estimulacion, fendbmeno
conocido como Hashitoxicosis. Si por el contrario encontramos ambos
parametros suprimidos debemos pensar en una etiologia no autoinmune
como la enfermedad nodular de la tiroides o el sindrome de McCune-
Albright.



Generalmente con las pruebas bioquimicas e inmunoldgicas es suficiente para obtener
el diagnéstico de enfermedad de Graves. Sin embargo, en algunas ocasiones no es
suficiente ya que los anticuerpos tiroideos son negativos o hay evidencia palpable de un
nodulo tiroideo en la glandula tiroides, y se requiere de imagenes.

3. Pruebas de imagen: Se prefiere la ecografia frente a la gammagrafia, para evitar
la exposicion a la radiacion.

o Ecografia: La ecografia junto a la evaluacion del flujo sanguineo Doppler
suele mostrar una glandula tiroidea agrandada, hiperecoica e
hipervascular.

Figura 1. Ecografia tiroidea en EGB (registro Figura 2. Ecografia Doppler tiroidea en
Unidad clinica multihospitalaria de medicina EGB (registro UCMHMNA)
nuclear de Aragén, UCMHMNA)

e Gammagrafia: La gammagrafia muestra una captacién uniforme del
isétopo y un agrandamiento difuso de ambos Iébulos tiroideos.

ANT

Figura 3. Gammagrafia tiroidea en EGB (registro UCMHMNA)

Ambas imagenes también son utiles para identificar causas no autoinmunes de
hipertiroidismo, como un nédulo caliente auténomo. (4).



Bocio multinodular:

El bocio multinodular es la principal causa de tirotoxicosis en ancianos, principalmente
en la mujer. Este término también denominado enfermedad de Plummer hace referencia
al agrandamiento de la glandula tiroides, la cual tiene multiples areas aumentadas en
su interior denominadas ndodulos tiroideos que actian de forma auténoma siendo
independientes de la hormona estimulante de la tiroides. (5).

Dichos nédulos son muy comunes en la poblaciéon. Sin embargo, su relevancia radica
en la necesidad de analizar la funcién tiroidea, determinar el tamafo y evaluar el riesgo
futuro de impacto de masa, asi como descartar la posibilidad de cancer de tiroides, el
cual se presenta en un 7-15% de los nddulos tiroideos. (6).

La etiologia de la enfermedad de Plummer se debe a estimulos cronicos intermitentes
de bajo grado, estos pueden ser fisiolégicos, patolégicos o alternarse ambos. Estos
estimulos producen una hiperplasia difusa de la glandula pudiendo formar uno o
multiples nodulos de actividad auténoma, lo que nos conduce hacia un bocio
multinodular toxico. La suposicion es que el bocio multinodular téxico se origina a partir
del bocio difuso.

En el desarrollo de esta enfermedad intervienen distintos factores. Los podemos
clasificar como primarios y secundarios. (7).

. Los factores primarios hacen referencia a la diversidad funcional de las células
foliculares normales debido a factores genéticos y a la adquisicion de nuevos caracteres
hereditarios durante la replicacién celular en la tiroides. Se observan diversas
mutaciones de sustitucion de bases genéticas en el exdn 10 del cromosoma 1431, lo
que conduce hacia el desarrollo de la enfermedad de Plummer.

. Los factores secundarios hacen referencia a una TSH elevada, tabaquismo,
estrés, determinados farmacos como por ejemplo farmacos estimulantes de la tiroides
y factores enddégenos como puede ser el género, el cual desempenfa un papel importante
siendo esta enfermedad mas frecuente en la mujer que en el hombre. (7).

Diversas investigaciones sobre el yodo intensifican la teoria de la deficiencia de yodo,
aunque se considere circunstancial. Estas hipotetizan que concentraciones bajas de
yodo provocan hiperplasia de la glandula tiroidea debido al aumento de las
concentraciones de la TSH, pero cuando las concentraciones de yodo se normalizan o
la demanda de yodo por parte de la glandula disminuye, esta pasa a una fase de reposo.
La alternancia entre ambas fases conduce al desarrollo de una hiperplasia difusa, lo que
puede provocar la formacion de uno o multiples nodulos provocando un bocio
multinodular no toxico o en algunos casos téxico. (7).

Clinicamente esta patologia se puede clasificar en 3 formas distintas:

. Entre las manifestaciones clinicas mas comunes encontramos sintomas como
intolerancia al calor, pérdida de peso, temblores, taquicardias, aumento de la frecuencia
intestinal, irregularidades menstruales, palmas sudorosas o sudoracién excesiva.

. Existen otras manifestaciones menos frecuentes, como sintomas tipicos de la
atrofia muscular y de miopatia proximal, fibrilacion auricular, disminucion de la libido,
fracturas frecuentes o enuresis en nifos.

. Se puede presentar como una masa en el cuello, que puede producir disnea,
disfagia, ronquera de voz o compresioén traqueal. (7).



El diagndstico de la enfermedad de Plummer consta de:

1. Sospecha inicial: La clinica antes comentada y la realizacion de un examen fisico
que comprueba el agrandamiento de la glandula tiroides, asi como la presencia de
multiples nédulos que son suaves, lisos y méviles al tacto.

2. Pruebas de laboratorio: Anadlisis de la funcién tiroidea: Mostrando
concentraciones suprimidas de TSH, asi como concentraciones elevadas de T3 y T4.

3. Estudio de imagen:

e Ecografia: Se emplea para cuantificar la cantidad y tamano de los
nddulos, mientras que el Doppler contribuye a evaluar la vascularizacion
de estos nédulos.

Figura 4. Ecografia tiroidea en BMN (registro UCMHMNA)

. Gammagrafia de tiroides: La gammagrafia de tiroides con '?*| radiactivo o **™Tc-
pertecnetato es esencial, ya que muestra una captacién localizada de yodo en uno o
mas noédulos, asi como una disminucion en el fondo del tejido tiroideo debido a la
reduccion de TSH. La variacion en la captacion del isétopo de fondo depende del grado
de hipertiroidismo, la supresién de TSH y la actividad de las areas no nodulares. Este
estudio es fundamental para distinguir la enfermedad de Plummer de otras causas de
hipertiroidismo.
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Figura 5. Gammagrafia tiroidea con **™Tc en BMN (registro UCMHMNA)

3. Citologia: La realizacién de la citologia por aspiracion con aguja fina (PAAF) se
lleva a cabo de manera adicional con el propdsito de descartar la posibilidad de
malignidad en nddulos que presentan una captacion baja en la gammagrafia
tiroidea. (7,8).

Figura 6. Procedimiento de realizacion de citologia (9)

Adenoma toéxico:

Los adenomas tiroideos son lesiones benignas contenidas dentro de una capsula con
localizacion en la glandula tiroides. Estas formaciones pueden variar en su actividad,
siendo algunas inactivas y otras capaces de producir hormona tiroidea de manera
auténoma, siendo en este caso denominados adenomas tiroideos toxicos. La
prevalencia de estos adenomas varia mucho de unas poblaciones a otras, aunque en
general se ha visto que son mas frecuentes en las mujeres de edad avanzada. (10).

Los adenomas tiroideos son proliferaciones monoclonales que surgen como respuesta
a estimulos similares a los que inciden en los carcinomas. Aunque la herencia parece
desempenar un papel secundario, se observa una prevalencia significativamente mayor
en mujeres en comparacién con hombres, sin que se haya establecido una relacion
definitiva entre los estrogenos y el crecimiento celular. Factores como la irradiacién al
tiroides, la estimulacién crénica de TSH y ciertos oncogenes se consideran vinculados
al origen de estas lesiones. En cuanto a los adenomas tiroideos benignos, es de especial
interés destacar las mutaciones activadoras del TSHR, ya que constituyen la causa
especifica de la mayoria de los nddulos tiroideos de funcionamiento auténomo. (10).

Clinicamente estos adenomas se caracterizan por tener un crecimiento lento y por su
tendencia a permanecer inactivos durante periodos de tiempo prolongados. Su
deteccion suele ocurrir de manera accidental cuando el paciente nota un bulto en el
cuello o durante exdmenes médicos de rutina. Aunque raramente causan sintomas
significativos, en algunos casos, la hemorragia interna puede desencadenar un aumento
repentino en tamano, dolor y sintomas temporales de tirotoxicosis. En general los
adenomas tiroideos tienden a ser benignos desde el principio, y la transformacién en
carcinoma es poco comun. Alrededor del 10% de estos adenomas son lo
suficientemente activos como para causar manifestaciones evidentes de tirotoxicosis.
(10).
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El diagndstico del adenoma téxico se realiza mediante:

1. Sospecha inicial: Surge tras el hallazgo accidental de una masa en la regién
tiroidea.
2. Pruebas de laboratorio:

e Analisis de la funcion tiroidea: Mostrando concentraciones disminuidas
de TSH y concentraciones aumentadas de T3 y T4 libre.

3. Pruebas de imagen:

o Ecografia: Aporta informacion detallada sobre la glandula tiroides,
identificando la presencia de nédulos y evaluando su tamano y
caracteristicas. Cuando se observan caracteristicas benignas, como
apariencia quistica o espongiforme, es probable que no se necesiten mas
pruebas.

Figura 7. Ecografia tiroidea en AT Figura 8. Ecografia Doppler tiroidea en
(registro UCMHMNA) AT (registro UCMHMNA)

e Gammagrafia: La gammagrafia con "'l es otra opcién de imagen,
especialmente util  para distinguir entre nddulos  “calientes”
(hiperfuncionantes) y noédulos” frios” (hipofuncionantes), informacion
crucial para la planificacion terapéutica.

y-’:'

AT

Figura 9. Gammagrafia tiroidea en AT con un nddulo caliente con areas hipocaptantes en
relacion con degeneracion quistica (registro UCMHMNA)

En general, las pruebas de laboratorio e imagen son suficientes; sin embargo, ante
dudas o patrones ecograficos sospechosos, como composicion sélida,
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hipoecogenicidad, margenes irregulares y microcalcificaciones, se recomienda una
evaluacion citologica.

4, Citologia: Se recomienda una evaluacion citolégica en caso de dudas o ante
patrones ecograficos sospechosos, como composicion soélida, hipoecogenicidad,
margenes irregulares y microcalcificaciones. Esto se lleva a cabo mediante PAAF guiada
por ecografia.

5. Pruebas complementarias: Se recomienda realizar procedimientos diagndsticos
adicionales, como pruebas moleculares, en casos especificos, como cuando las
citologias son indeterminadas. (11).

Tiroiditis

Definimos la tiroiditis como la inflamacién de la glandula tiroidea, se puede manifestar
con una actividad aumentada, disminuida o normal de la funcion tiroidea. Ademas,
podemos clasificarlas en tiroiditis dolorosa vy tiroiditis indolora, en dependencia de su
origen y de la presencia de dolor.

La tiroiditis dolorosa generalmente esta relacionada con factores como radiacion,
traumatismo o infeccién. Un ejemplo de este grupo es la tiroiditis subaguda o De
Quervain.

La tiroiditis indolora, se asocia cominmente con enfermedades autoinmunes o con el
uso de ciertos medicamentos. Un ejemplo de este grupo es la tiroiditis linfocitica
subaguda. (12,13).

- Tiroiditis subaguda o De Quervain:

La tiroiditis de De Quervain es una posible causa de hipertiroidismo, aunque poco
comun. Deriva de factores desencadenantes como infecciones virales, como el virus
coxsackie (grupos Ay B), ecovirus, paperas, sarampion, influenza y SARS-CoV-2.

Esta inflamacion causa dano a las células foliculares de la tiroides, produciendo un
cuadro de hipertiroidismo. Durante las primeras 2 a 8 semanas, la fase inflamatoria
provoca un aumento temporal y doloroso en el tamafio de la glandula tiroides. A medida
que disminuye la inflamacion, se generan nuevas células foliculares y se reanuda la
sintesis de hormona tiroidea, llevando al paciente a pasar por fases de eutiroidismo e
hipotiroidismo antes de volver a la funcion tiroidea normal.

Clinicamente esta patologia se caracteriza por el dolor, ya que es la queja mas comun
y puede irradiarse a diferentes areas como mandibula, parte superior del pecho, cuello
0 garganta. También pueden mostrar fiebre, malestar, dolores corporales, fatiga,
anorexia y ocasionalmente sintomas de hipertiroidismo como taquicardia, sudoracién y
pérdida de peso. La palpacién revela una glandula tiroidea ligeramente agrandada vy
siempre es dolorosa a la palpacion.

El diagnostico de la tiroiditis subaguda se realiza mediante:

1. Sospecha clinica: Al observar los sintomas previamente mencionados.

2. Pruebas de laboratorio:
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3.

Analisis de la funcién tiroidea: Se muestran concentraciones ligeramente
elevadas de T3 y T4 junto con concentraciones disminuidas de TSH en
las primeras etapas de la enfermedad. Este hipertiroidismo es transitorio
y suele durar entre 2 a 8 semanas, seguido por un periodo de enfermedad
transitoria, que puede ser asintomatico o manifestarse como
hipotiroidismo subclinico.

Velocidad de sedimentacion (VSG) y proteina C reactiva (PCR): Se
mostraran concentraciones elevadas en ambos parametros.

Medicion de tiroglobulina y analisis de anticuerpos antitiroideos: Ambos
parametros suelen ser indetectables o disminuidos.

Pruebas de imagen:

Ecografia: nos puede revelar ligeramente una tiroides agrandada o con
una apariencia hipoecogénica difusa o local. La presencia de lesiones
tiroideas hipoecoicas mal definidas, sin forma redonda u ovalada, es
diagnostica de tiroiditis subaguda en el contexto clinico adecuado.

La ecografia Doppler a color muestra una disminucion del flujo durante la
fase de hipertiroidismo en la tiroiditis subaguda.

Figura 10. Ecografia Doppler en Tiroiditis de Quervain (registro
UCMHMNA)

Gammagrafia: Las imagenes con yodo radiactivo o tecnecio durante el estado
inicial de hipertiroidismo pueden mostrar una captacién disminuida. (12,14).
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Figura 11. Gammagrafia en Tiroiditis de Quervain (registro UCMHMNA)

- Tiroiditis silente linfocitica:

La tiroiditis silente es cada vez mas reconocida como una causa frecuente de
tirotoxicosis transitoria, caracterizada por una inflamacién de la glandula tiroides. Este
proceso implica la destruccion inflamatoria de los foliculos tiroideos, resultando en la
liberacion de T3 y T4 preformadas y, por ende, en un cuadro de hipertiroidismo.

Desde el punto de vista clinico, se manifiesta con los sintomas tipicos de tirotoxicosis,
como pérdida de peso, taquicardias, temblores, nerviosismo e irritabilidad, entre otros.
A diferencia de otras formas de tiroiditis, no se experimenta dolor ni sensibilidad en la
tiroides. Este cuadro de hipertiroidismo tiende a resolverse espontaneamente en un
periodo de 2 a 12 semanas, y el paciente regresa a un estado eutiroideo o, en algunos
casos, puede pasar por una fase transitoria de hipotiroidismo.

El diagndstico de la tiroiditis silente linfocitica se realiza de la siguiente forma:
1. Sospecha clinica: Al observar los sintomas previamente mencionados.
2. Pruebas de laboratorio:

a. Analisis de la funcion tiroidea: Se muestran concentraciones elevadas de
T3 y T4, acompaiadas de una supresion o disminuciéon de las
concentraciones de TSH. Marcada disminucién en la absorcion del yodo
radiactivo.

b. Pruebas de autoanticuerpos: La presencia de Anticuerpos
antitiroglobulina y antitiroperoxidasa (anti-Tg) y anti-TPO podria indicar
una respuesta autoinmune.

3. Pruebas de imagen: Son una parte fundamental del diagnéstico.

e Ecografia: Revela una glandula tiroides de tamafio normal o ligeramente
agrandada, con una ecoestructura heterogénea debido a la inflamacién. Se
pueden identificar areas hipoecoicas que indican inflamacién y cambios en la
textura tiroidea.

e La ecografia Doppler puede mostrar un aumento del flujo sanguineo en la
glandula tiroides debido a la inflamacién. (15).
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Tratamiento del hipertiroidismo:

Para abordar el hipertiroidismo, existen diferentes enfoques terapéuticos que varian
segun la causa subyacente. Estos se dividen en tres categorias principales:

1. Farmacos: Dentro de este grupo encontramos dos subgrupos:

Farmacos antitiroideos: Este grupo constituye el tratamiento inicial, en el encontramos
propiltiouracilo, metimazol y neotimazol entre otros. Se recomienda mantenerlo incluso
después de restablecer la funcién tiroidea normal, utilizando la dosis minima efectiva.

Para obtener buenos resultados con el tratamiento farmacolégico se debe administrar
durante al menos 12 semanas a dosis maximas recomendadas o toleradas por el
paciente. Las principales indicaciones de estos farmacos son nifios, embarazadas (en
ambos casos con una dosis minima eficaz), etapa inicial del tratamiento, hipertiroidismo
severo, recidiva de cirugia, orbitopatia y como tratamiento coadyuvante. Estos farmacos
se pueden acompanar de algunos efectos secundarios, los cuales deben ser conocidos
por el paciente e informar de manera inmediata ante la presencia de cualquiera de ellos,
esto pueden ser rash, ictericia, heces acdlicas y orinas oscuras, artralgias, dolor
abdominal, nauseas, fatiga, faringitis o fiebre.

Las dosis promedio de estos farmacos son:

. Propiltiouracilo 300 miligramos (mg)/dia (dosis minima 100 mg/dia y
dosis maxima 900 mg/dia)

. Metimazol: 30 mg/dia (dosis minima 10 mg/dia y dosis maxima 90
mg/dia)

. Neotimazol: 30-40 mg/dia (dosis minima 20mg/dia y dosis maxima 60
mg/dia)

El tiempo minimo de tratamiento son 3 meses, mientras que el tiempo maximo son 12-
18 meses. (5)

Betabloqueantes: Estos farmacos no tienen una accion directa sobre el tiroides, sino
que nos ayudan a controlar la sintomatologia mientras que los farmacos antitiroideos
hacen efecto. Principalmente nos ayudan a controlar las arritmias irregulares y los
temblores. Algunos de sus efectos secundarios son fatiga y problemas sexuales. (16).

2. Yodo radiactivo ('3'l)

Se indicara como primera linea de tratamiento cuando no se pueda administrar
tratamiento farmacolégico o quirdrgico, o tras fallo del tratamiento farmacolégico. Este
tratamiento consiste en administrar una dosis del '*'l por via oral en forma de liquido o
en capsula, la dosis puede variar entre 10-15 milicurios (mCi).

El mecanismo de accion de este farmaco se basa en la introduccion del radioyodo
mediante el simportador sodio/yodo (NIS) a la célula tiroidea, siguiendo la misma via
metabdlica que el yodo de la dieta, quedando atrapado en la célula tiroidea, donde
mediante la radiacién particulada beta, produce la destruccién de las células
hiperfuncionantes.

Antes de administrarlo se debe suspender de forma temporal la toma de farmacos
antitiroideos al menos durante 3-5 dias antes de la ingesta. Se pueden reanudar dichos
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farmacos una vez pasados 3-7 dias desde la administracion de '*'l. También se debera
disminuir la ingesta dietética de yodo.

Al paciente se le tiene que explicar el procedimiento de forma sencilla y clara, adaptada
a su nivel cultural y tendra que firmar el documento de consentimiento informado (ver
anexo 1) y responder a las dudas que expresara el paciente.

Algunos de los posibles efectos secundarios que se pueden producir son: dolor en la
glandula tiroidea, sequedad de boca o exacerbacién temporal de la sintomatologia.

Debemos hacer un seguimiento del paciente tanto clinica como bioquimicamente cada
3 meses, y en caso de fracaso frente a este tratamiento podremos repetir la dosis a los
6 meses.

El paciente debera tomar una serie de medidas de proteccién radiolégica tras su
administracion. En Espana no es obligatorio que permanezca ingresado. Pero en el
domicilio seguira unas instrucciones en funcion de la dosis administrada y de la edad y
estado gestacional de sus familiares y conocidos, para minimizar el riesgo de irradiacion
a los contactos del paciente (ver anexo 2). Esto es debido a la emision continuada de
particulas beta y la vida media del "'l que es de 804 dias. (17).

3. Cirugia:

No es la técnica terapéutica mas frecuente, pero puede ser una opcion en las personas
embarazadas o pacientes que no sean candidatos ni para el tratamiento farmacolégico
ni para el tratamiento con yodo radiactivo, ademas también se valorara en pacientes con
bocio de gran tamafio. Consiste en extirpar una parte o la totalidad de la glandula
tiroidea.

Algunos de los riesgos de este tratamiento son dafio en cuerdas vocales y glandulas
paratiroides. Ademas, las personas sometidas a este tratamiento van a requerir de
levotiroxina de por vida, y si se extirpa la glandula paratiroides también sera necesario
la toma de farmacos para el correcto control del calcio en sangre. (18).

5. Justificacion:

Como hemos visto el hipertiroidismo es una enfermedad endocrina prevalente y puede
causar variada sintomatologia clinica a los pacientes que lo padecen en cualquiera de
los subtipos que hemos analizado.

Realizar una adecuada valoracion de las alternativas terapéuticas con impacto en estos
pacientes es muy relevante.

Por lo tanto, hemos considerado revisar el procedimiento del tratamiento con radioyodo
que se realiza en el HCULB y cuantificar la presencia de complicaciones y efectos
adversos para evaluar la eficacia e impacto en la calidad de vida de estos pacientes.

El propdsito de este Trabajo de Fin de Grado es evaluar en detalle los efectos adversos
del tratamiento con yodo radiactivo y analizar si existe relacidén de estos con aspectos
clinicos de los pacientes estudiados. Se abordaran cuestiones relacionadas con la
seguridad, eficacia y calidad de vida de los pacientes sometidos a esta modalidad
terapéutica.
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6. Hipotesis y objetivos:
6.1 Hipotesis:

La hipotesis que planteamos es que el 'l es una opciéon segura y eficaz para el
hipertiroidismo, con beneficios que superan los efectos adversos.

6.2 Objetivos:
Entre nuestros objetivos se encuentran:

1. Explorar los fundamentos del hipertiroidismo, sus causas y manifestaciones

2. Analizar las opciones de tratamiento disponibles y destacar la relevancia del
yodo radiactivo en este contexto

3. ldentificar y describir los efectos secundarios mas comunes asociados con la

terapia de yodo radiactivo

Analizar la variabilidad en la respuesta individual a este tratamiento

Evaluar la seguridad del tratamiento con yodo radiactivo

6. Analizar factores que podrian influir en la gravedad o la probabilidad de
experimentar efectos adversos.

o s

7.Material y métodos:
7.1 Tipo de estudio:

Se realizé un estudio observacional, retrospectivo y descriptivo en el HCULB, de los
pacientes diagnosticados de hipertiroidismo y tratados con "'l durante el periodo
comprendido entre enero de 2018 y febrero de 2019.

7.2 Muestra del estudio:

- Criterios de inclusion:

e Poblacion mayor de edad diagnosticada de hipertiroidismo y que se derivé a
medicina nuclear para realizar tratamiento con radioyodo y consintié recibir dicho
tratamiento, entre enero de 2018 y febrero de 2019. Estos pacientes fueron
evaluados en la consulta de terapia metabdlica en la UCMHMNA en el HCULB y
firmaron el consentimiento informado. Se realizé esta evaluacion en esos afios,
para poder disponer de 5 aflos de seguimiento que nos permita evaluar las
consecuencias del tratamiento a corto y medio plazo.

- Criterios de exclusion:

e Datos clinicos incompletos.

¢ Falta de seguimiento clinico (pacientes que no acuden a las consultas).

e Pacientes vistos en la consulta de terapia metabdlica y que hayan rechazado el
tratamiento.

e Pacientes fallecidos por otras causas antes del afio (y se ha comprobado en la
historia clinica electrénica que la causa de exitus no habia sido motivada por el
tratamiento o por el propio hipertiroidismo).
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- Muestra final: De un total de 72 pacientes inicialmente identificados, 8 fueron excluidos,
quedando una muestra final de 64 pacientes.

7.3 Variables recogidas:

Se recopilaron variables sociodemograficas y clinicas:

1. Datos demograficos: edad, sexo.

2. Habitos de vida: consumo de tabaco (si/no), consumo de alcohol (si/no), estilo
de vida (sedentario, activo, muy activo).

3. Diagnostico etiologico del hipertiroidismo: enfermedad de Graves, bocio
multinodular téxico o adenoma toxico.

4. Tratamiento previo: uso de farmacos antitiroideos como Tirodril y Propranolol
antes de la administracion de 'I.

5. Inmunologia tiroidea: presencia o ausencia de anticuerpos TBII antes del
tratamiento.

6. Tratamiento con '*'I: dosis exacta administrada en mCi, nimero de dosis (una
o dos).

7. Funcion tiroidea: niveles séricos de TSH, T3 y T4 recogidos en tres momentos
temporales: antes del tratamiento, a un afo y a cinco afios posteriores a la
administracion de "3'l.

8. Observaciones clinicas adicionales: necesidad de tratamiento con levotiroxina
(Eutirox), dosis administrada y otras incidencias anotadas durante el
seguimiento.

Variable Tipo Subtipo / Categorias

Edad Cuantitativa Continua

Sexo Cualitativa Nominal (Hombre / Mujer)

Tipo de hipertiroidismo Cualitativa Nominal (Graves, bocio
multinodular, adenoma téxico)

Consumo de tabaco Cualitativa Dicotémica (Si/ No)

Consumo de alcohol Cualitativa Dicotémica (Si/ No)

Estilo de vida Cualitativa Nominal (Sedentario / Activo /
Muy activo)

Anticuerpos inmunoglobulina | Cualitativa Dicotémica (Positivo /

inhibidora de la unién de TSH Negativo)

(TBII) pretratamiento

Tratamiento previo (Tirodril, Cualitativa Dicotémica (Si/ No)

propranolol)

Dosis de *'l (mCi) Cuantitativa Continua

Numero de dosis de "'l Cuantitativa Discreta (1 o 2 dosis)

TSH (pretratamiento, 1 afio, 5 | Cuantitativa Continua

anos)

T3 (pretratamiento, 1 afio, 5 Cuantitativa Continua

anos)

T4 (pretratamiento, 1 afio, 5 Cuantitativa Continua

anos)

Tratamiento con levotiroxina Cualitativa Dicotémica (Si/ No)

(Eutirox)

Dosis de levotiroxina Cuantitativa Discreta (microgramos (mcg)
mcg/dia)




7.4 Fuente de datos, instrumentos y procedimientos:

La recogida de datos se realizé mediante la revision de historias clinicas electronicas y
registros de la Unidad Clinica Multihospitalaria de Medicina Nuclear de Aragén en el
Hospital Clinico Universitario “Lozano Blesa” de Zaragoza.

Inicialmente, el director del estudio identificd a los pacientes que cumplian los criterios
de inclusion y exclusion y elabord un listado con los nimeros de historia clinica, que fue
registrado en una hoja de calculo Excel depositada en la unidad.

Posteriormente, dentro de la propia unidad clinica, se revisaron uno a uno los historiales
clinicos electrénicos de los pacientes seleccionados. Para cada paciente, se extrajeron
las variables clinicas de interés y se registraron en una base de datos creada en
Microsoft Excel en el ordenador del investigador. Para garantizar la confidencialidad, en
la base de datos final utilizada para el analisis estadistico, los pacientes fueron
codificados de manera numérica sin ningun dato identificativo personal.

El acceso a las historias clinicas y la extraccién de datos se realizaron siempre en el
entorno seguro de la unidad clinica, cumpliendo la normativa vigente de proteccion de
datos y los principios éticos de la investigacion clinica.

7.5 Consideraciones éticas

Este estudio fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion Clinica de Aragén
(CEICA) (ver anexo 3). Ademas, se solicitd y obtuvo el permiso del Hospital Clinico
Universitario Lozano Blesa para el acceso a las historias clinicas electronicas (ver anexo
4). Se garantizo la confidencialidad y el anonimato de los pacientes en todo momento,
cumpliendo con la normativa vigente en materia de proteccion de datos.

7.6 Analisis estadistico

El analisis estadistico se realiz6 utilizando los programas Microsoft Excel y RStudio. Se
efectud un analisis descriptivo de las variables recogidas.

e Para las variables cuantitativas se calcularon medidas de tendencia central
(media, mediana y moda) y medidas de dispersién (rango (valor maximo y
minimo) y desviacion tipica).

Para la comparaciéon y asociacion entre variables, se emplearon diferentes pruebas
estadisticas segun el tipo de variables:

e Para estudiar la asociacion entre variables cuantitativas y cualitativas con tres o
mas categorias, se aplicé el andlisis de la varianza (ANOVA) en Excel.

e Para analizar asociaciones entre variables cualitativas se utilizé la prueba exacta
de Fisher-Freeman-Halton, en RStudio.

Todos los resultados se presentan de forma redactada y algunos de ellos resumidos en
tablas, facilitando la interpretacién de los datos obtenidos. Se considerd un valor de p <
0,05 como estadisticamente significativo.

19



7.7

Limitacion del estudio:

Este estudio presenta varias limitaciones que deben tenerse en cuenta a la hora de
interpretar los resultados:

Falta de datos completos en las historias clinicas: Una de las principales
limitaciones identificadas en este estudio ha sido la ausencia o deficiente registro
de datos relevantes en las historias clinicas de algunos pacientes. En particular,
destaca la falta de informacion sobre el habito tabaquico, y en menor medida,
aunque también relevante, sobre el consumo de alcohol (habito etilico), el estilo
de vida y la presencia de comorbilidades previas. Asimismo, en varios casos se
observaron anotaciones clinicas escuetas o poco contextualizadas, como
diagndsticos o decisiones terapéuticas sin una descripcion detallada del proceso
diagnodstico ni de los criterios utilizados. Esta carencia de informaciéon ha
dificultado la adecuada interpretacion de algunos datos y ha limitado la
posibilidad de establecer analisis comparativos mas precisos.

Caracter retrospectivo del estudio: La naturaleza retrospectiva del analisis
implica que la recogida de datos depende de la calidad y exhaustividad de los
registros previos, 1o que puede introducir sesgos de informacién y dificultar el
control de variables de confusion.

Tamano muestral y representatividad: Aunque la muestra es similar a la de otros
estudios retrospectivos, sigue siendo relativamente pequena, lo que puede
limitar la generalizacién de los hallazgos obtenidos.

Seguimiento desigual: No todos los pacientes disponian de un seguimiento
homogéneo en el tiempo, lo que puede haber influido en los resultados
obtenidos.

8.Resultados:

8.1 Analisis Descriptivo del Estudio

La muestra del estudio esta compuesta por 72 pacientes, de los cuales 8 fueron
excluidos (pacientes 5, 7, 9, 10, 22, 36, 49 y 62) debido a falta de datos (5), rechazo al
tratamiento (2) y fallecimiento (1). Por lo tanto, finalmente se incluyeron en el analisis
los datos de 64 pacientes diagnosticados de hipertiroidismo y tratados con 1311 enero
de 2018 y febrero de 2019.

A continuacion, se describen las caracteristicas de la muestra en cuanto a la edad, sexo
tipo de hipertiroidismo y los niveles de TSH y T4 de los pacientes:

1. Edad
Rango Media Mediana Moda
21-88 56,89 45,5 61

La edad media de los pacientes fue de 56,9 afios, con un rango de entre 21 y 88 afios,
y una mediana de 45,5 afnos.

20



2.Distribucién por sexo

Cantidad | Porcentaje
Mujer 57 89,06% mMujer
Hombre |7 10,94% m Homt o

Vemos un predominio del sexo femenino frente al masculino.

3. Distribucion del tipo de hipertiroidismo

EGB BMN AT
Cantidad 39 14 11 mEGB
Porcentaje | 60,94% 21,88% | 17,18 - m BMN
i mAT

Observamos que la principal etiologia de hipertiroidismo en nuestra muestra es EGB,
seguida de BMN vy finalmente AT.

4. Tabaco:

Dentro de la muestra total de 64 pacientes incluidos en el estudio, se dispone de
informacion sobre el habito tabaquico en 22 de ellos. De estos 22 pacientes, 15
(68,18 %) eran fumadores y 7 (31,82 %) no lo eran. A continuacion, mostramos una tabla
resumen de las caracteristicas del grupo fumador.

Habito N.° | Diagnostico Edad Rango edad Estado tiroideo
tabaquico media final
Fumadores | 15 48,93 32-70 Hipotiroidismo

EGB:12 permanente: 11
BMN:2 Eutiroideo: 2

AT: 1 Hipertiroidismo

persistente: 2
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5.Hormonas tiroideas:

5.1 Valores de TSH:

TSH aprevia TSH a 1 aio TSH a 5 afos
Rango 0,005 -4,09 0,005 - 88,8 0,449 — 8,44
Media 0,34678 7,465 3,3105
Mediana 0,0825 2,8 2,05
Moda 0,05 2,54 3,44
Evolucidén TSH
8 7,465
;
6
5
4
3,3105
3
2
1
0 [ ]
TSH PREV TSH 1 afno TSH 5 afios
5.2 Valores de T4:
T4 Previa T4 a 1 Ao T4 a 5 Ainos
Rango 0,7 -3,02 0,41-21 0,8—-1,48
Media 1,43 1,229 1,137
Mediana 1,345 1,437 1,437
Moda 1,05 1,73 0,05
Evolucion T4
5
4.5
4
3,5
3
2,5
2
1,5
1
0,5 I
’ T4 PREV T41ANO T45ANOS
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En cuanto a los parametros hormonales, los valores de TSH previos al tratamiento
mostraron una media baja (0,35 mil unidades internaciones por litro (mUI/L)), una
mediana de 0,08 mUI/L y una moda de 0,05 mUI/L, lo que concuerda con el diagnéstico
de hipertiroidismo, donde la TSH suele estar disminuida o suprimida. Sin embargo, se
registré un valor maximo de 4,09 mUI/L, dentro del rango de hipotiroidismo subclinico.

6. Estados Tiroideos finales tras 1° dosis:

Estado Tiroideo N.° de Pacientes % del Total
Hipotiroidismo permanente 41 64,06%
Eutiroideo 14 21,88%
Hipertiroidismo persistente 8 12,5%
Hipotiroidismo transitorio 1 1,56%
Total 64 100%

En el andlisis de los estados tiroideos finales tras la primera dosis de 1311, podemos ver
que el resultado mas frecuente fue el desarrollo de hipotiroidismo permanente (64,06%;
41 de 64 pacientes), especialmente en los pacientes con enfermedad de Graves-
Basedow y bocio multinodular. Le siguieron el estado eutiroideo (21,88%; 14 pacientes)
y el hipertiroidismo persistente (12,5%; 8 pacientes), que necesité de una segunda
dosis. Se detectd un unico caso (1,56%) de hipotiroidismo transitorio que tras dos afos
evoluciond a un estado eutiroideo.

7. Caracteristicas de los pacientes con 2° de dosis de "3'lI:

Caracteristica Valor

N° pacientes analizados 7

Edad media (rango) 50,6 afios (29-78)

Sexo 100% mujeres

Diagnéstico 6 enfermedad de Graves-Basedow, 1 bocio téxico
Fumadoras 100% (de los que se disponen datos)
Anticuerpos TBIl positivos 4 de 7 (57,14%)

Dosis 1? administracion 10 mCi en todos

Dosis 2? administracion 12 mCi (6 pacientes), 10 mCi (1 paciente)
Tratamiento previo Tirodril en todos

Resultado tras 22 dosis Hipotiroidismo permanente en todos

De los 64 pacientes, 7 recibieron una segunda dosis de 'l (10,94 % del total), debido
a persistencia del hipertiroidismo. Todas eran mujeres, en su mayoria con enfermedad
de Graves-Basedow y antecedentes de tratamiento con antitiroideos, y en dos casos
tenian registrado que eran fumadoras, mientras que las otras cinco pacientes no habia
registro en la HCE de si presentaban o no habito tabaquico.
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A continuacion, vemos una tabla resumen de los pacientes que recibieron una 2° dosis
de tratamiento:

Paciente | Edad Diagnostico | TBII+ 1° dosis | 2° dosis | Evoluciéon del
estado
tiroideo

18 78 EGB S 10mCi 12mCi Hipotiroidismo
permanente

25 55 EGB NO 10mCi 12mCi Hipotiroidismo
permanente

40 42 BMN Si 10mCi 12mCi Hipotiroidismo
permanente

45 78 EGB NO 10mCi 10mCi Hipotiroidismo
permanente

52 29 EGB S 10mCi 12mCi Hipotiroidismo
permanente

64 58 EGB NO 10mCi 12mCi Hipotiroidismo
permanente

68 44 EGB Sl 10mCi 12mCi Hipotiroidismo
permanente

8. Resumen de la muestra:

A continuacién, vemos una tabla resumen de las caracteristicas de la muestra:

EGB BMN AT Total
N° 39 14 11 64
% mujer 92,31% 85,71% 81,81% 57
% tabaco 28,21% 14,29% - 15
Rango edad 88-21 86-42 85-40 -
TSH prev 4,09-0,005 1,75-0,013 3,08-0,008 -
T4 prev 3,02-0,7 1,71-1,01 2,2-0,94 -
TSH 1afo 14,9-0.005 21,8-0,01 88,8-1,51 -
T4 1 aino 1,9.0,63 1,46-0,68 1,5-0,41 -
TSH 5 aios 8,44-0,449 5,89-0,545 3,68-1,34 -
T4 5 ainos 1,48-0,8 1,24-1,16 1,39 -
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8.2

Analisis estadistico:

Correlacion de la edad con el estado tiroideo final: Para analizar la relacién
entre el estado final tiroideo y la edad de los pacientes. Se utilizO6 ANOVA. Los
resultados indicaron que no existen diferencias estadisticamente significativas
entre ambas variables.

Anédlisis de varianza de un factor

RESUMEN

Grupos Cuenta Suma Promedio Varianza
Hipotiroidismo permanente 41 2221 54,17073171 305,145122
Hipertiroidismo persistente 7 372 53,14285714 326,8095238
Eutiroidea (bocio normofuncionante) 14 920 65,71428571 327,1428571
Hipotiroidismo transitorio 1 70 70 #iDIV/0!
ANALISIS DE VARIANZA

Origen de las variaciones Suma de cuadrados Grados de libertad Promedio de los cuadrados F Pr Valor critico para F

Entre grupos 1663,464963 3 554,4883211 1,776094731 0,161560151 2,76076704
Dentro de los grupos 18419,51916 59 312,1952401

Total

20082,98413 62

Figura 10. ANOVA para analizar la relacion entre la edad del paciente y el estado final tiroideo tras '3'|

Correlacion entre el tipo de hipertiroidismo y los estados tiroideos: Para
analizar la relacion entre el estado tiroideo tras el primer diagndstico y el tipo de
hipertiroidismo, se utilizd la prueba de Fisher-Freeman-Halton. Los resultados
indicaron que existen diferencias estadisticamente significativas entre ambas
variables (p=0,0158).

Correlacion del sexo del paciente con el estado final tiroideo: Para analizar
la relacion entre el sexo del paciente y el estado final tiroideo, se utilizé la prueba
de Fisher-Freeman-Halton. Los resultados indicaron que no existen diferencias
estadisticamente significativas entre ambas variables (p=0,354).

RStudio
File Edit Code View Plots Session Build Debug Profile Tools Help
© . Oy - o ~ Addins =
o tl
L /- +Run v Source =
1 crear 1a tabla de contingencia con tos de 1a imagen (sin Tlos totales
2 tabla <- matrix(c(
3 29, 6, 6, {ipo
4 4, 6, 4, # Eut
5 6, 2, 0, H1
6 0,01 Hipe torio
7 ), nrow = 4, byrow = T
8
9 rownames(tabla) <- c("HipoT permanente", "Eutiroidisme"”, "Hipertiroidismo persis
10 colnames(tabla) c(“EGB", “BMN", “AT")
11
12 # prueba exacta de Fisher-Freeman-Halton con simulacién de Monte Carlo
13 resultado <- fisher.test(tabla, simulate.p.value = TRUE, B = 10000)

14 print(resultado)

14:1 op Level) 2

R - R450 - ~/

nte”, "Hipertiroidismo transitorio™) -
> colnames(tabla) <- c("EGB", "BMN", "AT")

>

> # Prueba exacta de Fisher-Freeman-Halton con simulacién de Monte Carlo

> resultado <- fisher.test(tabla, simulate.p.value = TRUE, B = 10000)

> print(resultado)

Fisher's Exact Test for Count Data with simulated p-value
(based on 10000 replicates)

data: tabla
,,,,, Tua = n AtcR

Figura 11. Formula de la prueba Fisher-Freeman-Halton utilizado para analizar la relacién entre

el tipo de hipertiroidismo y el estado tiroideo tras tratamiento con '3'|
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File Edit Code View Plots Session Build Debug Profile Tools Help
o - X &~ - Addins ~

resultado

A A *Run | > Source ~
contir
- matrixic

1 Crear la \ de

2 tabla_sexo_tiroides

3 3s, 11, 7, 1, Mu

4 3, 3,1, 0 Hombre
5

6

8

gencia

), nrow = 2, byrow = TRUE)

7 rownames(tabla_sexo_tiroides) c("Mujer”, "Hombre")
colnames(tabla_sexo_tiroides) <- c("Hipetiroidismo permanente"”, "Eutiroi

# Prueba exacta de Fisher-Freeman-Halton con simulacién
11 resultado_fisher <- fisher.test(tabla_sexo_tiroides, simulate.p.value =
12 print(resultado_fisher)

131 op Level) = R Script =

- R450 - ~/
> print{resuitado) ~
Fisher's Exact Test for Count Data

data: mi_tabla
p-value = 0.354

Figura 12. Formula de la prueba Fisher-Freeman-Halton utilizado para analizar la relacion
entre el sexo del paciente y el estado tiroideo tras tratamiento con 13|

9. Discusion:

En nuestro andlisis descriptivo, observamos que el 88% de los pacientes diagnosticados
de hipertiroidismo y tratados con ™'l eran mujeres, lo que muestra una clara
predominancia femenina dentro de esta patologia. Este resultado va en linea con lo
descrito por el Instituto Nacional de Diabetes y Enfermedades Digestivas y Renales
(NIDDK) (19), que sefiala que el hipertiroidismo, especialmente la enfermedad de
Graves, es significativamente mas frecuente en mujeres que en hombres. Ademas, la
edad media de nuestra muestra fue de 56,89 afios, lo que sugiere una ligera asimetria
hacia edades mas jovenes, dato muy similar al mencionado por el NIDDK (19), cuya
edad media de diagndstico recae en torno a los 60 afios, lo que confirma que el
hipertiroidismo tratado con radioyodo afecta a un amplio rango de edad adulta, con una
prevalencia creciente en edades avanzadas, algo que también podemos ver reflejado
en el rango de edad que abarca nuestro estudio (21-88 afos), con una mediana y moda
respectivamente de 45,5 y 61 afos. Por tanto, nuestros resultados coinciden con la
evidencia previa tanto en la distribucién por sexo como en el perfil etario de los pacientes
con hipertiroidismo tratados con 'l (19).

En cuanto a la etiologia de nuestro trabajo, vemos que la enfermedad de Graves-
Basedow es la principal causa de hipertiroidismo, seguida por el bocio multinodular
téxico y el adenoma toxico. Algo que coincide con la mayoria de los trabajos existentes
hasta la fecha. Un ejemplo de ello es el estudio de Kassahun et al. (20), que sefiala que
la etiologia del hipertiroidismo en casi todos los casos (95%) fue autoinmune
(enfermedad de Graves-Basedow), mientras que el bocio multinodular toxico y el
adenoma téxico aparecen en menor proporcion, lo que concuerda con nuestra
distribucion etiologica (Graves-Basedow 60,9%, bocio multinodular téxico 21,9%,
adenoma toxico 17,18%) (20).

En nuestro estudio, el andlisis de varianza (ANOVA) no evidencié una asociacion
estadisticamente significativa entre la edad de los pacientes y el estado tiroideo
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alcanzado tras el tratamiento con ™'l (p = 0,1616). Aunque descriptivamente se
observaron diferencias en la edad media entre los distintos grupos de respuesta, estas
no alcanzaron significacion estadistica, lo que sugiere que la edad, en nuestra muestra,
no fue un factor determinante en la evolucion tiroidea tras el tratamiento. Estos
resultados coinciden parcialmente con trabajos cientificos, aunque existen estudios que
sefialan una posible influencia de la edad en la respuesta al "*'I. Por ejemplo, Garcia-
Garcia et al. (21) analizaron la evolucion de 49 pacientes con hipertiroidismo tratados
con "'y encontraron que los mayores de 60 afios presentaban una mayor probabilidad
de alcanzar el estado eutiroideo en comparacion con los menores de 60 afnos (32% vy
16%, respectivamente). Ademas, la persistencia de hipertiroidismo fue mas frecuente
en los pacientes mas jovenes. Sin embargo, la incidencia de hipotiroidismo fue similar
en ambos grupos etarios. (21)

Estas diferencias pueden deberse a varios factores, como el tamafio muestral, los
criterios de inclusion y la variedad de las patologias tiroideas en los distintos estudios.
En nuestro caso, el numero reducido de pacientes en algunos subgrupos, especialmente
en el de hipotiroidismo transitorio (un Unico caso), podria haber limitado la veracidad
estadistica del analisis, dificultando la deteccién de diferencias significativas. En
conjunto, aunque nuestros datos no muestran una asociacion clara entre la edad y el
estado tiroideo postratamiento con I, los estudios disponibles sugieren que la edad si
que podria influir en ciertos patrones de respuesta, especialmente en la probabilidad de
alcanzar el estado eutiroideo, como indican Allahabadia et al. (22).

La eficacia y seguridad del tratamiento con 3"l pueden evaluarse mediante la evolucion
de los valores de las hormonas tiroideas, especialmente la TSH y la T4. En nuestro
estudio, los valores medios de TSH previos al tratamiento eran bajos (media 0,35
muUI/L), lo cual concuerda con el diagnéstico de hipertiroidismo, en el que la TSH suele
estar baja o suprimida. Sin embargo, algunos pacientes presentaban TSH en rangos
normales o incluso elevados, lo que puede relacionarse al uso previo de farmacos
antitiroideos (Tirodril). Esta practica es habitual con el objetivo de reducir riesgos y
optimizar el estado tiroideo previo a la irradiacién con radioyodo (23). Tras la
administracion de '3'l, observamos un aumento significativo de la TSH al afio (valor
medio 7,47 mUI/L), produciéndose asi el desarrollo de hipotiroidismo en un porcentaje
importante de pacientes. Este resultado es similar a lo descrito por Garcia-Mayor et al.
(24), quienes describieron una evolucion similar con valores bajos de TSH previos al
tratamiento y un incremento posterior asociado a la instauracién de hipotiroidismo, algo
esperado en este tipo de tratamiento. Asimismo, la experiencia clinica recogida en el
Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa (25) respalda estos hallazgos, mostrando
que la mayoria de los pacientes tratados con 1311 desarrollan hipotiroidismo o alcanzan
un estado de normofuncion tiroidea. En este contexto, la TSH se convierte en un
parametro relevante para el seguimiento postratamiento y el ajuste terapéutico
individualizado.

A los 5 anos, se observo una reduccion de la media de TSH hasta 3,31 mUI/L, con un
rango mas reducido. Esto sugiere una mayor estabilidad en el control del estado tiroideo,
probablemente como resultado del ajuste de la terapia sustitutiva con levotiroxina en
aquellos pacientes que desarrollaron hipotiroidismo. En cuanto a la T4, se detect6é una
tendencia a la estabilizacién de sus niveles, lo que indica un control adecuado del
hipotiroidismo inducido por el radioyodo. Este patrén coincide con lo descrito por
Gonzalez-Trevifio et al. (26), quienes observaron que, tras el tratamiento con ', la
aparicion de hipotiroidismo es un suceso habitual y previsible, que puede manejarse
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eficazmente con tratamiento sustitutivo (Levotiroxina) y es preferible a una situacion de
hipertiroidismo.

Analizando los posibles factores que pueden influir en dicho proceso, estudiamos el
impacto del tabaco en la glandula tiroidea y observamos que en los pacientes que se
registré habito tabaquico (22 de 64), en 15 se comprobd que eran fumadores (15/22
=68,18) y la mayoria de los fumadores (80%) presentaban enfermedad de Graves-
Basedow, y el 73,33% desarroll6 hipotiroidismo permanente tras el tratamiento con 'I.
Estos hallazgos sugieren que el tabaquismo podria estar asociado a una mayor
prevalencia de Graves-Basedow y a una mayor tasa de hipotiroidismo postratamiento.
Sin embargo, es importante destacar que el reducido tamafo del subgrupo de
fumadores dificulta la generalizacién de este resultado, pese a que dicho resultado se
ve corroborado con diferentes estudios cientificos como el de Vestergaard (27), el cual
mostrdé que el tabaquismo es un factor de riesgo significativo para el desarrollo de la
enfermedad de Graves-Basedow y otros trastornos tiroideos autoinmunes, existiendo
una relacion dosis-respuesta entre el numero de cigarrillos consumidos y la frecuencia
de la enfermedad. Slowinska-Klencka et al. (28) revisaron el impacto del tabaquismo
sobre la funcion tiroidea y confirmaron que el tabaco puede influir negativamente tanto
en la aparicién como en la evolucién de las enfermedades tiroideas autoinmunes,
incluyendo la respuesta al tratamiento con radioyodo. Un metaanalisis de Oxford
Academic también demostré que los fumadores actuales tienen 3,3 veces mas riesgo
de desarrollar Graves-Basedow que los no fumadores (27, 28).

El analisis de los estados tiroideos finales tras la primera dosis de '*'l en nuestra cohorte
muestra que el hipotiroidismo permanente fue el resultado mas frecuente, presente en
41 de los 66 pacientes tratados (62,12%). Este hallazgo se ve reforzado por los
resultados obtenidos en el Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa (25), donde una
revision de pacientes tratados con '3'l encontré que el 61% desarrollé hipotiroidismo tras
la primera dosis, siendo este el desenlace predominante tanto en enfermedad de
Graves-Basedow como en bocio multinodular téxico. El segundo estado tiroideo mas
frecuente en nuestro estudio fue el eutiroidismo, observado en 14 de los 66 pacientes
(21,21%), lo que también concuerda con ese mismo estudio, donde una proporcion
relevante de pacientes alcanza la normofuncion tiroidea tras el tratamiento (25). El
hipertiroidismo persistente, detectado en 8 pacientes de nuestra muestra (12,12%),
representa los casos en los que la ablacién tiroidea no fue suficiente y persiste la
actividad glandular, lo que implica la necesidad de una segunda dosis de ™I,
especialmente en pacientes con enfermedad de Graves-Basedow (29,30). En cuanto al
hipotiroidismo transitorio, observamos que en nuestro estudio tenemos un unico caso
(1,52%), lo que coincide con la evidencia previa que sefiala que este desenlace es
menos frecuente y suele resolverse o progresar a hipotiroidismo permanente con el
tiempo (25). En nuestro trabajo este caso evolucién hacia el estado eutiroideo a los dos
afnos del seguimiento, confirmando asi que la disfuncion tiroidea en algunos casos
puede ser reversible y no necesariamente evolucionar hacia hipotiroidismo definitivo.
Ademas, la mayoria de los cambios en el estado tiroideo ocurren durante el primer afio
tras la administracion del '®'l, aunque algunos pacientes pueden evolucionar a
hipotiroidismo entre uno y tres anos después, fendmeno también descrito en estudios
de seguimiento a largo plazo (24,31).

En relacion con la administracion de una segunda dosis de 3'l: En nuestro estudio, el
12,1% de los pacientes tratados inicialmente con ™'l requiri6 una segunda dosis por
persistencia de hipertiroidismo. Este hallazgo coincide con lo reportado por Bahn et al.
(32), quienes describen que entre el 10% y el 30% de los pacientes con enfermedad de
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Graves pueden requerir retratamiento tras una primera dosis de radioyodo,
especialmente en mujeres y en presencia de factores de riesgo clinico. Todas las
pacientes que han requerido una segunda dosis de ®'l, eran mujeres; la mayoria con
enfermedad de Graves-Basedow y antecedentes de tratamiento antitiroideo previo. En
cuanto al habito tabaquico unicamente se disponia de informacién en dos pacientes de
este subgrupo, y ambas eran fumadoras. Este perfil coincide con lo descrito en la
literatura, donde la enfermedad de Graves-Basedow y el sexo femenino se asocian a
una mayor probabilidad de requerir mas de una dosis de radioyodo para lograr la
remisién del hipertiroidismo (27,33). Ademas, diversos autores han sefialado que el
tabaquismo puede influir negativamente en la respuesta al tratamiento y en la evolucion
de las enfermedades tiroideas autoinmunes, lo que podria explicar la mayor tasa de
segunda dosis observada en pacientes fumadores (27,28).

En nuestra muestra, todos los pacientes que recibieron una segunda dosis desarrollaron
hipotiroidismo permanente, resultado que es consistente con lo descrito por Bonnema
et al. (30), quienes observaron una alta incidencia de hipotiroidismo tras la segunda
dosis de "'l en pacientes con hipertiroidismo persistente. Este desenlace se considera
aceptable en la practica clinica, ya que el hipotiroidismo resultante puede ser controlado
de manera eficaz con tratamiento sustitutivo y presenta menos riesgos a largo plazo que
la persistencia del hipertiroidismo (29,30). En la serie de Garcia-Mayor et al. (24), el
82,4% de los pacientes desarrolld hipotiroidismo tras la ultima dosis de radioyodo
administrada, en un plazo medio de 5,3 meses, resultados similares a los observados
en nuestra muestra.

Respecto a los factores prondsticos, observamos que el 57% de los pacientes con
segunda dosis presentaban anticuerpos antirreceptores de TSH positivos. Este hallazgo
es similar al de Laurberg et al. (31), quienes encontraron que la presencia de estos
anticuerpos se asocia a una menor probabilidad de remision tras la primera dosis y a
una mayor necesidad de retratamiento. La totalidad de los pacientes eran mujeres, lo
que coincide con la epidemiologia descrita por Smith y Hegedus (34), quienes destacan
la mayor prevalencia de enfermedad de Graves y su evolucion mas lenta en mujeres.
Finalmente, todos los pacientes recibieron tratamiento previo con antitiroideos antes del
radioyodo, lo que estd en linea con las recomendaciones de la American Thyroid
Association (35), que sugiere el uso de antitiroideos antes del 131l para controlar el
hipertiroidismo y reducir el riesgo de crisis tiroidea, aunque algunos estudios advierten
que su uso prolongado puede disminuir la eficacia del radioyodo (30).

En relacién con el sexo del paciente analizamos si el estado tiroideo final tras la
administracion del tratamiento se ve influenciada por el género del paciente, para ello
utilizamos la prueba de Fisher-Freeman-Halton, la cual ofrece un valor de (P=0,354;
p>0,05). Este hallazgo indica que, en nuestra muestra, el sexo no fue un factor
determinante en la evolucién del estado tiroideo tras tratamiento con '3'l. Lo que coincide
con estudios cientificos. Por ejemplo, Bonnema y Hegedus (2006) revisaron los factores
que afectan la respuesta al tratamiento con radioyodo en enfermedades tiroideas
benignas y concluyeron que el sexo no influye significativamente en el estado final
tiroideo tras la terapia con "3'l, siendo otros los factores determinantes de dicho estado,
por ejemplo, la etiologia del hipertiroidismo, como veremos a continuacion. (33)

En nuestro estudio, el analisis de la relacion entre el tipo de hipertiroidismo y el estado
tiroideo final tras la primera dosis de "'l se realiz6 mediante la prueba de Fisher-
Freeman-Halton, la cual mostro diferencias estadisticamente significativas (p=0,0158;
p<0,05) entre la etiologia inicial del hipertiroidismo y la evolucion posterior del estado
tiroideo, lo que implica que el tipo de hipertiroidismo puede influir en el estado final

29



tiroideo. Estos resultados coinciden con los hallazgos reportados por Garcia-Alvarez et
al. (36), quienes, en su estudio retrospectivo sobre la evolucion y los factores
pronésticos de la funcion tiroidea tras el diagnéstico de hipertiroidismo, observaron que
la evolucion funcional de la tiroides esta condicionada principalmente por la etiologia
inicial. En dicho estudio, los autores encontraron que los pacientes con enfermedad de
Graves presentaron una mayor tendencia a desarrollar hipotiroidismo permanente tras
el tratamiento, mientras que aquellos con bocio multinodular téxico o adenoma téxico
mostraron una mayor probabilidad de mantener una funcién tiroidea normal o de
mantener un hipertiroidismo persistente tras la primera dosis de 'l. Garcia-Alvarez et
al. (36) concluyen que “las caracteristicas clinicas y de laboratorio al diagnéstico, asi
como la etiologia, condicionan la evolucion funcional de la tiroides, siendo la enfermedad
de Graves la que presenta mayor riesgo de hipotiroidismo permanente tras tratamiento”.

Por tanto, es importante destacar que, tanto en nuestro trabajo como en el estudio de
Garcia-Alvarez et al. (36), se resalta la relevancia de considerar el tipo de hipertiroidismo
en el seguimiento de los pacientes tratados con radioyodo, ya que la etiologia inicial
puede predecir el estado tiroideo final y orientar el manejo clinico a largo plazo. Ademas,
la literatura internacional, como la revision de Laurberg et al. (31), respalda la
importancia de la etiologia en la evolucion funcional y el prondstico tras el tratamiento
con radioyodo, recomendando un seguimiento individualizado y basado en el tipo de
hipertiroidismo.

Finalmente, nuestros resultados ponen de manifiesto la necesidad de un abordaje
personalizado en el tratamiento y seguimiento de los pacientes con hipertiroidismo,
teniendo en cuenta factores como la edad, el sexo, la etiologia, el tabaquismo y la
respuesta a la primera dosis de radioyodo. Este enfoque es fundamental para optimizar
los resultados terapéuticos, minimizar complicaciones y mejorar la calidad de vida de
los pacientes, tal y como sefialan las guias internacionales de la American Thyroid
Association (35).
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10. Conclusion:

El tratamiento con 3"l en pacientes con hipertiroidismo del Hospital clinico Universitario
Lozano Blesa ha demostrado ser altamente eficaz y seguro. Presentando una evoluciéon
en la mayoria de los casos hacia hipotiroidismo permanente, en especial aquellos
pacientes que presentan Enfermedad de Graves.

Hemos observado que la evolucién del estado tiroideo tras la terapia se ve influida por
factores como la etiologia inicial del hipertiroidismo, el sexo femenino y el habito
tabaquico. En nuestra muestra la edad no mostré una relacion estadisticamente
significativa con el estado tiroideo final.

Nuestros resultados son coherentes con los estudios cientificos actuales y refuerzan la
importancia de un tratamiento individualizado y adaptado a las caracteristicas clinicas
de cada paciente.
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DATOS DEL PACIENTE:
S‘flfi;, , I u d 1¢ Apellido:

s SCTVICIO aragoneés
el de salud

2°¢ Apellido:

Servicios Medicina Nuclear . )

Hospital Clinico Universitario Nombre n° Historia
Lozano Blesa

Hospital Universitario
Miguel Servet

Fecha Cama: Servicio

AUTORIZACION DE TECNICAS
DE RIESGO

AUTORIZACION TECNICAS DE RIESGO

Tratamiento del hipertiroidismo con yodo-131 (*311)

1.- Identificacién del procedimiento:

Es un método de tratamiento del hipertiroidismo que se realiza administrando un trazador radiactivo, el
yodo -131 (**). El **!I se administra por via oral (en forma de capsula 6 liquido).

El procedimiento terapéutico es sencillo y facil de realizar

2.- Objetivo del procedimiento y beneficios que se esperan alcanzar

El objetivo es corregir la situacion de hipertiroidismo que padece producida por Enf. de Graves-Basedow,
NOdulo Téxico (NT) 6 Bocio multinodular téxico (BMT) También puede tratarse el hipertiroidismo subclinico
y administrarse en bocios grandes con el objetivo de reducir su tamafio.

3.- Alternativas a dicho procedimiento
El tratamiento farmacolégico con antitiroideos v la cirugia.

4.-Consecuencias previsibles de su realizacién
Eliminar la hiperfuncion tiroidea que padece Yy sus posibles complicaciones

5.- Consecuencias previsibles de su no realizacion
Persistencia del hipertiroidismo y sus posibles complicaciones

6.- Riesgos frecuentes

El hipotiroidismo permanente es un riesgo frecuente (70%) si padece una Enf. de Graves-Basedow. Este
riesgo disminuye al 30% en el caso de que se lo administremos por NT, BMT 6 hipertiroidismo subcinico.
Un hipotiroidismo transitorio puede aparecer entre los 2-5 meses de la administracion del trazador y
recuperarse espontaneamente en los meses posteriores

7.- Riesgos poco frecuentes
Tiroiditis, sialoadenitis. Los estudios sobre el incremento del riesgo de aparicion de tumores sélidos y
hematolégicos son contradictorios y no concluyentes

8.- Riesgos personalizados

-Para mujeres en edad fértil es imprescindible que conozcan que el EMBARAZO es una contraindicacion
absoluta y que con la firma de este consentimiento reconocen no estarlo.

-Tanto en mujeres como en hombres se evitaran los embarazos al menos 6 meses tras la administraciéon
del 3%

-Si antes de recibir el tratamiento **!I su hipertiroidismo es GRAVE, se controla mal y requiere altas dosis
de antitiroideos, cuando se le administre el 3! puede producirse una situacién clinica que denominamos
tormenta tiroidea (taquicardia, fiebre, vomitos y aumento de los sintomas del hipertiroidismo. Esta
situacion clinica requiere un tratamiento urgente.

-La lactancia materna debe suspenderse

-En Enfermedad de Graves-Basedow si se asocia exoftalmos puede producirse un empeoramiento del
mismo por lo que podemos asociar tratamiento con corticoide
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CONSENTIMIENTO

5 S A 5 o - manifiesta que ha
recibido informacion suficiente y en términos compresibles para tomar la decision, de acuerdo con su propia y
libre voluntad y presta su consentimiento y autorizacion a la practica del procedimiento o intervencion
resefiada.

Nombre, apellidos y n° colegiado del MEdICO QUE INfOIMIA: tuiuiiiiiiriii it e e e e e e e e enereraraenene s eaenenerarnensn
En Zaragoza a ....... de i (o [
Firma del Médico Firma del paciente o representante legal

DENEGACION DE CONSENTIMIENTO:

D TR A T - [ PP decido no dar
mi consentimiento para que se efectle el procedimiento o la intervencidn resefiada.

Me han sido explicadas, entiendo y asume las repercusiones que esta decision pudiera ocasionar sobre la evolucion
del proceso.

En Zaragoza a........ de i de .ooviiiiiiiinnns

Firma del paciente o representante legal

REVOCACION

5 S 0 o = , retiro mi

Firma del paciente o representante legal
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INSTRUCCIONES QUE DEBEN SEGUIR LOS PACIENTES QUE HAN RECIBIDO
TRATAMIENTO CON YODO-131 (**'1) POR HIPERTIROIDISMO (8-12 mCi).

Como ya sabe le hemos tratado con yodo (**I) para el tratamiento de un problema de tiroides. El yodo es
una sustancia radiactiva. Parte del yodo que le administramos queda retenido en la tiroides durante algun
tiempo y otra parte se elimina por orina, saliva, etc. Por ello es necesario que adopte una serie de
precauciones en relacion con su familia, sus compafieros de trabajo y su higiene personal que hemos
tratado de recoger en estas instrucciones.

Cualquier duda que le surja tras leerlas puede comentarla con los médicos y el personal de enfermeria de
nuestro servicio que gustosamente las resolveran.

Precauciones generales:

— Evite la concepcion (valido para mujeres y hombres) al menos durante los 6 meses posteriores al
tratamiento con 1. Si desea informacidn sobre sistemas de anticoncepcion no dude en solicitarla.

— Debera suspenderse la lactancia natural si es necesario efectuar el tratamiento con 31 durante ese
periodo.

— No debe besar a ninguna persona durante los proximos 3 dias (hay que tener en cuenta que el 3!l se
elimina por la saliva).

— Durante una semana, limitara el uso de transporte pablico a viajes inferiores a 2 horas.

— Debe comunicar que ha recibido un tratamiento con yodo-131 si por algin motivo acude al Hospital
(incluido el hospital donde le administraron el tratamiento con radioyodo) en los 10 dias siguientes a su
administracion.

Precauciones a observar durante el periodo de tiempo que le indique su médico:

Dias restricciones |

En general, no debe sentarse muy cerca de otras personas ni en casa nhi en el
trabajo. Procure mantener una distancia de 1 metro como minimo, y de 2 metros

si han de permanecer juntos durante periodos de tiempo superiores a 1 hora. 2
Debe saber que con personas mayores de 60 afios estas precauciones pueden ser

menores

Debe reducir al minimo el contacto con mujeres embarazadas, permaneciendo al 6

menos a 2 metros ellas y nunca durante mas de 2 horas.

Con nifios de entre 2 y 10 afios evite el contacto préximo, como abrazarlos o

cogerlos en brazos. /

Los nifios menores de 2 afios evite el contacto proximo y no tenga al bebé en 3

brazos salvo muy breves periodos de tiempo.

El contacto intimo con su pareja debe limitarse a media hora diaria, y deberan 0 (Mayor 60 afios)
dormir en camas separadas al menos 2 metros, aunque haya una pared por medio. 4 (Menor 60 afios)

Si su pareja esta embarazada debe evitar todo contacto proximo con ella.

Si su compariero de trabajo se halla habitualmente a 1 metro o menos, trabaja con | 5 (A menos de 1 metro)
nifios pequefios, mujeres embarazadas o realiza manipulacién de alimentos, no 8 (Nifios/ Embarazadas)
debera asistir al trabajo durante el tiempo indicado. 5 ( Alimentos)

Evite asistir a espectaculos publicos donde deba permanecer cerca de otras 3
personas durante mas de 1 hora.

Debe lavarse las manos siempre que orine, evitar derramar la orina fuera del WC
y tirar siempre de la cadena una vez utilizado el Servicio. Si es posible utilice un 7
bafio Gnicamente para usted que se limpiara con jabon y agua abundante.

No debe compartir cubiertos, ni platos, ni toallas, ni sabanas pero no es necesario
que los lave aparte.
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NOTA INFORMATIVA PARA EL MEDICO DE ATENCION PRIMARIA

Actividad administrada: MBqg

Paciente: — —
Fecha administracion:

N.H.C:

Este paciente ha sido tratado con 131].

e Si durante las tres semanas posteriores a la administracién del 131], se precisa
la manipulacion de sangre, orina o heces procedentes del paciente, deberan
usarse guantes, evitando el vertido al suelo o la ropa.

e En general se seguirdn los procedimientos higiénicos empleados en la
manipulacion de muestras organicas.

e Las muestras, una vez utilizadas, podran ser vertidas al desagiie, aunque
acompafiadas de abundante agua.

e Hemos informado oralmente y por escrito al paciente sobre las normas que
debe seguir y durante cuanto tiempo. La informacion escrita obra en su poder.

Para cualquier consulta puede dirigirse a:

Servicio de Fisica y Proteccion Radioldgica)
Tel. 976768839
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INSTRUCCIONES QUE DEBEN SEGUIR LOS PACIENTES QUE HAN RECIBIDO
TRATAMIENTO CON YODO-131 (¥*!1) POR HIPERTIROIDISMO (12-17 mCi).

Como ya sabe le hemos tratado con yodo (**I) para el tratamiento de un problema de tiroides. El yodo es
una sustancia radiactiva. Parte del yodo que le administramos queda retenido en la tiroides durante algun
tiempo y otra parte se elimina por orina, saliva, etc. Por ello es necesario que adopte una serie de
precauciones en relacion con su familia, sus compafieros de trabajo y su higiene personal que hemos
tratado de recoger en estas instrucciones.

Cualquier duda que le surja tras leerlas puede comentarla con los médicos y el personal de enfermeria de
nuestro servicio que gustosamente las resolveran.

Precauciones generales:

— Evite la concepcion (valido para mujeres y hombres) al menos durante los 6 meses posteriores al
tratamiento con 1. Si desea informacidn sobre sistemas de anticoncepcion no dude en solicitarla.

— Debera suspenderse la lactancia natural si es necesario efectuar el tratamiento con 31 durante ese
periodo.

— No debe besar a ninguna persona durante los proximos 3 dias (hay que tener en cuenta que el 3!l se
elimina por la saliva).

— Durante una semana, limitara el uso de transporte pablico a viajes inferiores a 2 horas.

— Debe comunicar que ha recibido un tratamiento con yodo-131 si por algin motivo acude al Hospital
(incluido el hospital donde le administraron el tratamiento con radioyodo) en los 10 dias siguientes a su
administracion.

Precauciones a observar durante el periodo de tiempo que le indique su médico:

Dias restricciones |

1. En general, no debe sentarse muy cerca de otras personas ni en casa ni en el
trabajo. Procure mantener una distancia de 1 metro como minimo, y de 2 metros

si han de permanecer juntos durante periodos de tiempo superiores a 1 hora. 4
Debe saber que con personas mayores de 60 afios estas precauciones pueden ser
menores

2. Debe reducir al minimo el contacto con mujeres embarazadas, permaneciendo al 8

menos a 2 metros ellas y nunca durante mas de 2 horas.

3. Con nifios de entre 2 y 10 afios evite el contacto proximo, como abrazarlos o

cogerlos en brazos. 9

4. Los nifios menores de 2 afios evite el contacto proximo y no tenga al bebé en 10
brazos salvo muy breves periodos de tiempo.

5. El contacto intimo con su pareja debe limitarse a media hora diaria, y deberan 0 (Mayor 60 afios)
dormir en camas separadas al menos 2 metros, aunque haya una pared por medio. 6 (Menor 60 afios)

Si su pareja esta embarazada debe evitar todo contacto proximo con ella.

6. Sisucompariero de trabajo se halla habitualmente a 1 metro o menos, trabajacon | 6 (A menos de 1 metro)
nifios pequefios, mujeres embarazadas o realiza manipulacién de alimentos, no 9 (Nifios/ Embarazadas)
debera asistir al trabajo durante el tiempo indicado. 5 ( Alimentos)

7. Evite asistir a espectaculos publicos donde deba permanecer cerca de otras 4
personas durante mas de 1 hora.

8. Debe lavarse las manos siempre que orine, evitar derramar la orina fuera del WC
y tirar siempre de la cadena una vez utilizado el Servicio. Si es posible utilice un 7
bafio Gnicamente para usted que se limpiara con jabon y agua abundante.

9. No debe compartir cubiertos, ni platos, ni toallas, ni sabanas pero no es necesario
que los lave aparte.
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NOTA INFORMATIVA PARA EL MEDICO DE ATENCION PRIMARIA

Actividad administrada: MBqg

Paciente; — —
Fecha administracion:

N.H.C:

Este paciente ha sido tratado con 131[.

e Si durante las tres semanas posteriores a la administraciéon del 131], se precisa
la manipulaciéon de sangre, orina o heces procedentes del paciente, deberan
usarse guantes, evitando el vertido al suelo o la ropa.

e En general se seguirdn los procedimientos higiénicos empleados en la
manipulacion de muestras organicas.

e Las muestras, una vez utilizadas, podran ser vertidas al desagiie, aunque
acompafiadas de abundante agua.

e Hemos informado oralmente y por escrito al paciente sobre las normas que
debe seguir y durante cuanto tiempo. La informacion escrita obra en su poder.

Para cualquier consulta puede dirigirse a:

Servicio de Fisica y Proteccion Radioldgica)
Tel.976768839
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28 de enero de 2025

CEIC Arag6n (CEICA) '
Dfia. Maria Gonzalez Hinjos, Secretaria del CEIm Aragén (CEICA)
CERTIFICA
10, Que el CEIC Aragén (CEICA) en su reunion del dia 28/01/2025, Acta N° 02/2025 ha evaluado la

propuesta del Trabajo:

Titulo: EVALUACiI'.C')N DE LA EFICACIA Y EFECTOS ADVERSOS DEL TRATAMIENTO CON RADIOYODO EN

PACIENTES CON HIPERTIROIDISMO

a

Estudiante: Maria Zamora Gomez
Tutor: Alejandro Andrés Gracia : J

Version protocolo: V1. 05.11.2024
Se acepta la exencion del consentimiento para la recogida

cedan a la alumna seudonimzados

.

de datos retrospectiyos siempre que se

200 Considera que _
- El proyecto se plantea siguiendo los requisitos de la Ley 14/2007, de 3 de julio, de Investigacién Biomeédica y los
principios €ticos aplicables. ;

- El Tutor/Director garan
acceso a los datos, el adecuado tratamiento de los datos en cump

Utilizacién de los recursos materiales necesarios para su realizacion. . ;

tiza la confidencialidad de la informacion,-la obtencién de los permisos necesarios para el
limiento de la legislacién vigente y la correcta

202 Por lo que este CEIC emite DICTAMEN FAVORABLE a la realizacion del trabajo. |

4°. El presente dictamen favorable sélo tendra validez hasta la fecha declarada de final del estudio
(junio de 2025), la modificacion de esta fecha o cualquier otra modificacién sustancial de las condiciones v/t

. metodologia respecto de la versién arriba referenciada del protocolo o del documento de informaci ‘debe p

de nuevo a evaluacion por el comité.

Lo que firmo en Zaragoza, a fecha de ﬁrrﬁa«elect nica
~ Firmado digital
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ACUERDO DE CONFIDENCIALIDAD Y DE FINALIDAD DE USO
EN ESTUDIOS DE INVESTIGACION

-

D/ Dfa: Alejandro Andrés Gracia, con DNI 25171416D, domiciliado en Zaragoza,
dependiente de la Institucion HCULB, con titulo de proyecto Evaluacion eficacia y efectos
adversos de la terapia de hipertiroidismo con 1311, asume que esta sujeto al deber de
secreto con respecto a los datos a los que tenga acceso Yy, por tanto, estara obligado a no
reproducir, modificar, hacer publica o divulgar a terceros la informacion a la que pueda tener
conocimiento con motivo de la realizacion de un proyecto de investigacion dentro del Sector
Zaragoza III. Soélo podran divulgarse, en medios y con fines exclusivamente cientificos los
resultados derivados de los objetivos propios de la investigacion, aunque siempre
asegurando que no existe posibilidad alguna, bien directa o indirectamente, de identificar

personalmente a los pacientes.

El solicitante se reconoce con capacidad para obligarse a cumplir el presente Acuerdo de
Confidencialidad y No Divulgacion de Informacién en base a las siguientes
ESTIPULACIONES:

Primera: El solicitante Unicamente podra utilizar la informacion para fines ligados a la
realizacién del proyecto de investigacion, comprometiéndose a mantener la mas estricta
confidencialidad de la informacion, ain despues de la conclusion de dicho proyecto.

Segunda: Que, de conformidad con lo establecido en la Ley 41/2002, el acceso a la Historia
Clinica con fines de investigacion, obliga a preservar los datos de identificacion personal de
paciente, separados de los de caracter clinico-asistencial, de manera que quede asegurado el
anonimato, salvo que el propio paciente haya dado su consentimiento para no separarlos.

Tercera: En caso de que la informacion resulte relevada o divulgada por cualquier medio
(impreso, grafico, electronico, etc.,) por el solicitante, de cualquier forma distinta del objeto
de este Acuerdo, ya sea de caracter doloso o por mera negligencia, sera responsable de
acciones civiles o penales en su contra emprendidas por la autoridad correspondiente.

Cuarta: El solicitante se obliga a devolver la informacién en cualquier momento en el
supuesto que existiere un cese de la relacién entre ambas partes por cualquier motivo.

Quinta: El presente Acuerdo entrard en vigor en el momento de la firma por ambas partes,
extendiéndose su vigencia de forma indefinida.

En Zaragoza, a 11 de diciembre de 2024

Firma de la Direccion:

HOSPITAL &

paailSES

O T/M CUNICC
U,h“- .‘:. -‘T/’;“HD

' v“: 0wd BLESE A
= . “iiejandro Andrés Gracia

Anexo III: PE-03-1_7Z3(X), Rev.C_Acuerdo d i
Fdo.: meg&Rnd’rlzcu(ez)N%né o do de Confidencialidad
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r SOLICITUD DE AUTORIZACION PARA LA REALIZACION DE PROYECTOS
DE INVESTIGACION DENTRO DEL SECTOR ZARAGOZA 111

El presente documento es un formulario de solicitud para la realizacion de un proyecto de investigacién, le sugerimos leer
cuidadosamente cada uno de los rubros que contiene para garantizar que la informacion que proporcione sea completa.

Titulo del Proyecto:
EVALUACION DE LA EFICACIA Y EFECTOS ADVERSOS DEL TRATAMIENTO CON RADIOYODO EN

PACIENTES CON HIPERTIROIDISMO

Categoria profesional:

Nombre del Responsable:
Estudiante 6° ano Medicina

Maria Zamora Gomez

Teléfono de contacto: | E-mail de contacto:

Direccion:
Zamoragomezmaria@gmail.com

C/Horno, 82 bajo, Lorca 635629019

Tutor del Proyecto:
(Nombre del Tutor, Categoria profesional, Centro Sanitario del Sector III, y Servicio en el que trabaja)

Alejandro Andrés Gracia/Jefe de Servicio/HCU “LOZANO BLESA”/UCMHMNA

Tipo de Proyecto:

O | Tesis doctoral | X | TFG / TFM O
Ol

Proyecto FIS o similar

[J | Comunicacién { [] | Trabajo de campo

Resumen: (maximo 300 palabras)

Otros:

1.- Justificacion:
Evaluacion de la eficacia y los resultados del tratamiento con 1311 en pacientes con
hipertiroidismo al afio y 5 afios de la administracién del radioyodo y compararlo con los
resultados de otros centros.

2.- Objetivos:
Evaluar eficacia del tratamiento al afio y 5 afios a nivel analitico y clinico.

Valorar los efectos adversos presentados y si tienen relaci

3.- Metodologia:
Revision retrospectiva de los pacientes tratados durante 1 - 2 afios (2018 - 2019).
Elaboracion de base de datos en Excel.

Analisis de los datos con programa estadistico

4.- Aspectos Eticos (Requiere la valoracién por CEICA):

Se ha remitido solicitud de izacié ; i :
BUC s iy autorizacion de estudio al CEICA, pero no se ha recibido todavia

5.- Conflicto de intereses:

Ni la estudiante, ni el tutor tienen conflictos de intereses.

Anexo I: PE-03-1_73(X)_Rev.D_Solicitud para realizar Proyectos de Investigacion en el Sector I11.

Pagina 1 de 3
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Recursos solicitados: S R :
G2 g : cacion de encuestas
w | Revision de historias y | Usode bases de ] Aplf
clinicas datos e St
4 . . Nz * g
0 * Realizacion de W * Aplicacion de i Otros
pruebas diagnosticas tratamientos = ;|
g : i 1 recurso
*Nota: describir el tipo de pruebas diagnosticas, tratamiento a utilizar o en su caso cualquier otro
solicitado.

Duraciéon y cronograma de actividades:

- Revisién de estado actual del tema, mediante blsqueda bibliografica elaboracion de
introduccion. 2023-2024. :

- Elaboracién de base de datos: Noviembre 2024

- Revisién de historias clinicas: Diciembre a marzo de 2025.
- Analisis de los datos: marzo-abril de 2025.

- Redaccién del proyecto de TFG mayo de 2025.

Analisis de costes: (Especificar los costes derivados de la realizacién del Proyecto)

No concurren costes derivados del trabajo, si hubiera alguno, lo asumiria el tutor del proyecto.

Firma del Solicitante:
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RESOLUCION DIRECCION

(] | FAVORABLE

(] | NO FAVORABLE

PREAUTORIZACION PROYECTO

_____mui e ':J\ud

STAL CLINICC

)

0
s.ozasaw
MRECCION

ro.: keRHBFETOR DEL HospiraL & &1 111

Fecha:

M2 302‘4




