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Resumen

Introduccion. La orbitopatfa tiroidea es una enfermedad inflamatoria autoinmune, mas frecuente en mujeres, cuya evoluciéon
se ve influenciada por factores como el tabaquismo y la edad. Compromete estructuras orbitarias, en particular los musculos
extraoculares y el tejido adiposo periocular. La actividad inflamatoria clinica y la severidad constituyen determinantes clave
para orientar el tratamiento y establecer el prondstico. Objetivo. Caracterizar el perfil clinico y epidemioldgico de la orbitopatia
tiroidea en la poblacién que consulté en Oftalmologia del Consultorio de Especialidades del Instituto Salvadorerio del Seguro
Social entre enero 2021 y diciembre 2022. Metodologia. Estudio transversal descriptivo. Se determind la distribucion de la
enfermedad, la actividad clinica, niveles de hormonas tiroideas y tratamiento a través de la revisién de expedientes clinicos.
Resultados. La enfermedad se presento en el 14,28 %, con predominio en el sexo femenino y una edad media de 46,21 afos.
El 61,42 % presentd una agudeza visual mejor corregida < 0,18, mientras que el 6 % refirié consumo de tabaco. Los signos
clinicos mas frecuentes fueron el edema palpebral y la hiperemia conjuntival. El 45,71 % de los pacientes se encontraba en
estado hipotiroideo. El tratamiento mds utilizado consistié en lubricantes oculares tépicos en pacientes con enfermedad
tiroidea leve. Conclusién. La orbitopatfa tiroidea predominé en mujeres de mediana edad, con mayor frecuencia en la sexta
década y en contexto de enfermedad tiroidea controlada. Se observé un predominio de formas clinicamente inactivas, con
adecuada agudeza visual corregida. En los casos con actividad inflamatoria moderada a severa, se indicé tratamiento con
glucocorticoides sistémicos y manejo quirdrgico.

Palabras clave
Oftalmopatia Asociadas a la Tiroides, Hipertiroidismo, Hipotiroidismo, Glucocorticoides.

Abstract

Introduction. Thyroid eye disease is an autoimmune inflammatory disease more common in women and negatively influenced
by factors such as smoking and age. It affects orbital structures such as the extraocular muscles and periocular fat. Clinical activity
and severity determine its treatment and prognosis. Objective. The epidemiological and clinical characteristics of thyroid eye
disease were determined in the population that consulted in Ophthalmology at Salvadoran Social Security Institute Specialty
Hospital between January 2021 and December 2022. Methodology. A descriptive, cross-sectional study was conducted.
Occurrence, clinical activity, thyroid status, and treatment were determined through a review of clinical records. Results. The
disease occurred in 14.28 %, with a female predominance and a mean age of 46.21 years. A total of 61.42 % had best-corrected
visual acuity was < 0.18), and 6 % reported smoking. The most frequent signs were eyelid edema and conjunctival hyperemia.
Hypothyroidism occurred in 45.71 % of patients. The most common treatment was topical ocular lubricants in patients with
mild thyroid disease. Conclusion. Thyroid eye disease is more common in women, with a higher presence in the sixth decade of
life and controlled thyroid disease. Clinically inactive disease with good best-corrected visual acuity predominated. Patients with
moderate to severe clinical activity due to thyroid disease received treatment with systemic steroids and surgical intervention.

Keywords
Graves Ophthalmopathy, Hyperthyroidism, Hypothyroidism, Glucocorticoids.

Introduccion

La orbitopatia tiroidea' es una enfermedad
inflamatoria autoinmune causada por la es-
timulacion de los receptores de hormona
estimulante de la tiroides (TSH), fibroblastos
y adipocitos del tejido retroorbitario; se es-
timula el crecimiento de musculos extrao-
culares y aumento de la grasa orbitaria’>. La

forma mas frecuente es bilateral, pero pue-
de ser asimétrica en 4-14 % y unilateral en
un 9-34 % de los casos?®. Es mas comun en
personas de sexo femenino, con una razén
de 2,1:17. Suele manifestarse entre la tercera
y quinta década de la vida®'®, en mujeres la
incidencia aumenta en los grupos de edad
de 40 a 44y de 60 a 64 afos; y entre los 45 a
49y 65 a 69 en hombresé,
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La orbitopatia tiroidea es mas severa en
hombres después de los 50 afios”'°. Posee
una prevalencia de hasta el 27 %'". En fuma-
dores es siete veces mas frecuente en fuma-
dores que en no fumadores'?, y se relaciona
a enfermedad refractaria al tratamiento’.

Esta orbitopatia se manifiesta con un es-
pectro de signos y sintomas que son evalua-
dos para establecer su actividad clinica y tra-
tamiento*'. Los signos mas frecuentes son
la retraccion palpebral (signo de Dalrymple),
retraso palpebral superior (signo de Von
Graefe), edema palpebral, exoftalmos, lagof-
talmos, queratitis por exposicién, quemosis
e hiperemia conjuntival’'¢, Se evalua la ca-
racterizacion osea y tejidos blandos para la
planificacion quirdrgica de descompresion
orbitaria, evaluados mediante estudios de
imagen complementarios como la resonan-
Cia magnética, tomografia computarizada,
ultrasonografia e imagen Doppler'®".

Ademas, existen sistemas de clasifica-
cion de actividad clinica como el Puntaje
de Actividad Clinica (CAS, por sus siglas en
inglés Clinical Activity Score). En esta se eva-
ldan, al inicio, el dolor, el eritema y el ede-
ma, la inyecciéon conjuntival y la quemosis.
En consultas subsecuentes, se consideran
el incremento de la proptosis > 2 mm, la
disminucién de los movimientos oculares
> 8°y la reducciéon de la agudeza visual > 1
Iinea en la escala de Snellen. Asimismo, se
emplea el sistema de clasificacion de Vision,
Inflamacion, Estrabismo y Apariencia (VISA),
uno de los més utilizados' %2022,

Sin embargo, en El Salvador, actualmen-
te no hay estudios que proporcionen datos
epidemiolégicos, clinicos y terapéuticos
que caractericen dicha condicién, asi como
las complicaciones oftalmoldgicas. En esta
investigacion, se caracterizé epidemiolégica
y clinicamente la orbitopatia en pacientes
con enfermedad tiroidea que consultaron
en el Servicio de Oftalmologia en el Consul-
torio de Especialidades del Instituto Salva-
dorefio del Seguro Social en un periodo de
enero 2021 a diciembre 2022,

Metodologia

El disefo del estudio fue transversal des-
criptivo basado en revisién de expedientes
clinicos. La poblacion de estudio la con-
formaron todos los pacientes evaluados
en la consulta de Oftalmologfa de un cen-
tro de salud, en San Salvador, El Salvador,
desde enero 2021 a diciembre 2022
con orbitopatia tiroidea.

Se revisaron 490 expedientes clinicos de
pacientes con enfermedad tiroidea, median-
te una ficha estructurada de recoleccion de
datos que incluyo las variables de interés.

Se incluyeron a los pacientes mayores de
18 afos, quienes fueron referidos desde el
Servicio de Endocrinologia con diagnéstico
de orbitopatia tiroidea para evaluacién of-
talmoldgica. Se excluyeron a los expedien-
tes clinicos incompletos, a los pacientes con
enfermedad tiroidea sin compromiso orbi-
tario, y a aquellos con proptosis secundaria
a neoplasias, malformaciones vasculares o
procesos inflamatorios orbitarios no relacio-
nados a enfermedad tiroidea.

Se analizaron las siguientes variables:
presencia de orbitopatia tiroidea y activi-
dad clinica en la primera consulta evaluada
mediante el puntaje de CAS, que incluyo
dolor retrobulbar espontaneo, dolor a los
movimientos oculares, eritema y edema
palpebral, asi como edema de la carincula,
inyeccion conjuntival y quemosis'™.

También, se recolectaron variables epi-
demioldgicas (edad, sexo y hédbito tabaqui-
o), y los pardmetros hormonales tiroideos:
triyodotironina total (T3T), tiroxina libre
(T4L) y TSH sérica. Se determind el estado
funcional tiroideo (hipertiroidismo, eutiroi-
dismo o hipotiroidismo) y el tipo de abor-
daje terapéutico. Este Ultimo se clasificd
en manejo médico (que incluyd el uso de
esteroides topicos, sistémicos, orales o in-
travenosos, moduladores de la respuesta
bioldgica e hipotensores oculares topicos)
y manejo quirdrgico, representado por la
descompresién orbitaria.

El estado tiroideo fue determinado por
el Servicio de Endocrinologla mediante
evaluacion clinica y los valores de labora-
torio de hormonas tiroideas TSH, T3T y T4L.
Se clasificd como hipotiroidismo (valores
séricos de TSH > 4,4 mU/L, T3T < a 60 ng/
dL y T4L < 0,8 ng/dL), eutiroideo (TSH de
0,4-4,4 mU/L, T3T de 60-180 ng/dL y T4L de
0,8-1,6 ng/dl) o hipertiroideo (TSH supri-
mida < 0,1 mU/L, T3T > 180 ng/dL y T4L >
1,6 ng/dl). La agudeza visual se clasifico
segun la categoria visual y grado de impe-
dimento visual utilizando escala visual es-
tandarizada de logMAR medida a seis me-
tros de distancia, considerdndose normal
entre 0,00-0,18; impedimento visual leve
entre 0,30-0,48; impedimento visual mode-
rado entre 0,54-1,00; impedimento visual
severo entre 1,00-1,30 y ceguera mayor a
1,30. Se considerd baja vision el impedi-
mento visual moderado y severo; y discapa-
cidad visual al impedimento visual mode-
rado, severo o ceguera.

El estudio se llevo a cabo en conformi-
dad con los principios éticos establecidos
en la Asociacion Médica Mundial, segun la
Declaraciéon de Helsinki (version 2013) para
la investigacion médica en seres humanos.
Asimismo, se contd con la aprobacion del
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Comité de Etica en Investigacion del Insti-
tuto Salvadorefio del Seguro Social, bajo el
codigo metodologico 7080212A022 y re-
gistro secuencial 2023-16.

Se evalud la normalidad de los datos
mediante la prueba de Kolmogorov-Smir-
nov. En la estadistica descriptiva, las va-
riables cuantitativas se expresaron como
medidas de tendencia central y dispersion
(media y desviacion estdndar), mientras
que, las variables cualitativas se presenta-
ron como frecuencias absolutas y relati-
vas. Se introdujeron los datos estadisticos
en el programa Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS, versién 31,0. Chica-
go, IL, Estados Unidos).

Resultados

Se determind la enfermedad orbitaria tiroi-
dea en 70 pacientes (14,28 %) de los 490 ex-
pedientes con diagndéstico de enfermedad
tiroidea que fueron referidos a consulta of-
talmoldgica. La distribucién por sexo mos-
tré predominio femenino, con 55 pacientes
(79 %) frente a 15 (21 %) del sexo masculi-
no. La media de edad fue de 46,21 afos
(DE 13,3), con mayor frecuencia en el grupo
de 50 a 59 anos (20 pacientes), sequido del
grupo de 30 a 39 afos (14 pacientes).

Cuarentay tres pacientes (61,42 %) tenian
agudeza visual mejor corregida 0,0-0,18. El
7,14 % presentaron baja vision y 11,43 % dis-
capacidad visual (Tabla 1).

Se identificaron 17 pacientes (24 %) que
no consumian tabaco, mientras que, cuatro
(6 %) refirieron ser consumidores, sin brindar
dato sobre la cantidad de consumo. El resto
no proporciond datos sobre tabaquismo en
el expediente clinico.

Al caracterizar la actividad clinica a través
del CAS, 64 pacientes (91,43 %) presenta-
ron un puntaje menor o igual a tres puntos.
Veinticuatro pacientes (34,29 %) no presen-
taron signos ni sintomas asociados a acti-
vidad tiroidea ocular. No obstante, el signo
mas frecuente fue el edema palpebral, se-
guido de la hiperemia conjuntival (Figura 1).

Tabla 1. Agudeza visual

Al determinar el estado tiroideo, segun
la evaluacion clinica y valor de pruebas tiroi-
deas (T3T, T4L, y TSH) por Endocrinologia, 32
(45,71 %) de los pacientes se encontraron en
estado hipotiroideo, veintisiete (38,57 %) hi-
pertiroideos vy el resto eutiroideos.

El tratamiento administrado mas fre-
cuentemente fue lubricante ocular topico
en 67 pacientes (95,71 %). Se administra-
ron esteroides topicos en cinco pacientes
(7,14 %), orales en uno (1,43 %) y endove-
nosos en seis personas (8,57 %). Un pacien-
te recibio tratamiento con modificador de
respuesta bioldgica (tocilizumab). Se rea-
lizé abordaje quirdrgico en 11 pacientes, y
la descompresion orbitaria fue el abordaje
mas frecuente (Tabla 2).

Discusion

Se realizo la caracterizacion epidemioldgica
y clinica de la orbitopatia tiroidea en la po-
blacion atendida en un servicio de oftalmo-
logfa. Se observé un predominio en el sexo
femenino, en concordancia con lo descrito
en la literatura’, asi como una distribucién
mayor en la sexta década de la vida, gru-
po de edad que se asocia con un pronosti-
co menos favorable”®,

Maés de la mitad de los pacientes pre-
sentd una agudeza visual mejor corregida
dentro de pardmetros normales. No obs-
tante, no fue posible establecer si los casos
con discapacidad visual se relacionaron
directamente con neuropatia éptica secun-
daria a orbitopatia tiroidea o con comorbi-
lidades oculares concomitantes, como opa-
cidades de medios (corneales, del cristalino
0 vitreas) o retinopatias, lo que constituye
una limitacion para la adecuada interpre-
tacion de este hallazgo.

Se determind la actividad clinica a tra-
vés de la evaluacion CAS, que mostrd que
la mayoria de los pacientes presentd or-
bitopatia tiroidea no activa. Este hallazgo
contrasta con otros estudios que presenta-
ron enfermedad activa hasta en el 44 % de
los pacientes’ 101415,

Agudeza visual (logMAR)

Categoria visual

N° de pacientes

000-0,18 Normal 43
030-048 Impedimento visual leve 19
0,54 -1,00 Impedimento visual moderado 4
1,00-1,30 Impedimento visual severo 1
> 1,30 Ceguera 3
Total 70
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Quemosis conjuntival

Eritema palpebral

Dolor a los movimientos oculares
Edema de caruincula

Dolor retrobulbar

Signos y sintomas

Hiperemia conjuntival

Edema palpebral

Frecuencia

Figura 1. Signos y sintomas asociados a orbitopatia tiroidea.

Tabla 2. Tratamiento de los pacientes

Tratamiento Numero de pacientes Porcentaje
Lubricante 67 95,71 %
Topico Esteroide 7,14 %
Hipotensor 9 12,86 %
Esteroide oral 1 143 %
Esteroide endovenoso 6 8,57 %
Modificadores de respuesta bioldgica 1 143 %
Descompresion orbitaria 10 14,29 %
Quirdrgico
Biopsia transpalpebral 1 1,43 %

Los signos y sintomas mas frecuentes
fueron el edema palpebral y la hiperemia
conjuntival, en contraste con lo reportado
en otros estudios, donde predominan el do-
lor oculary la sensacion de ardor'™,

Los pacientes de este estudio se encon-
traban en seguimiento por el Servicio de
Endocrinologifa y recibfan tratamiento para
su enfermedad tiroidea de base. Fl trata-
miento para esta entidad incluye el control
de la enfermedad tiroidea de base**?#%,
control de factores de riesgo como el ta-
baquismo?3915182628 v tratamiento de la su-
perficie ocular®. La mayoria de los pacien-
tes descritos, presentd estado eutiroideo
o hipotiroideo, con valores de TSH, T3 y T4
(totales y libres) dentro de los rangos de re-
ferencia. Este hallazgo difiere de lo reporta-
do en otros estudios, donde la orbitopatia
tiroidea fue mas frecuente en pacientes con
hipertiroidismo?’®. Estos resultados sugie-
ren un abordaje interdisciplinario oportuno
y adecuado entre las especialidades involu-
cradas, lo cual podria haber contribuido al
adecuado control de la enfermedad tiroidea
de base en la poblacion estudiada.

La manifestacion clinica predominan-
te fue la enfermedad orbitaria inactiva; en

consecuencia, el tratamiento mas frecuen-
temente indicado consistié en lubricantes
oculares topicos en pacientes con formas
leves, en concordancia con las recomenda-
ciones vigentes®”®. No obstante, se ha des-
crito que la suplementacion oral con selenio
puede mejorar aquellos casos con enfer-
medad leve®'. Los esteroides intravenosos
como la metilprednisolona se consideran el
tratamiento de primera linea en pacientes
con enfermedad moderada a severa?3!>2,
El teprotumumab es el primer anticuer-
po monoclonal aprobado por la Adminis-
tracion de Alimentos y Medicamentos de
los Estados Unidos (FDA, por sus siglas en
inglés) en 2020 para el tratamiento de en-
fermedad moderada a severa'#?25272930 Se
han estudiado otros medicamentos para el
manejo de formas resistentes al tratamien-
to convencional como tocilizumal!'>17:242531
y rituximab'>#4%>32 En este estudio no hubo
necesidad de tratamiento con esteroides
sistémicos en la mayoria de pacientes. Se ad-
ministré tocilizumab en casos de enferme-
dad orbitaria refractaria a glucocorticoides.
El tratamiento quirdrgico por descom-
presion orbitaria esta reservado para la in-
tervencion de emergencia por neuropatia
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Optica, subluxacion de globo ocular, adelga-
zamiento o perforacion corneal por querati-
tis por exposicion®?. También se considera
como abordaje posterior a la fase activa de
la enfermedad orbitaria, con signos clinicos
de estabilidad por lo menos seis a nueve
meses previos® #2433,

Se resalta la importancia de la caracte-
rizacién epidemioldgica y clinica de la or-
bitopatia tiroidea como base para futuras
investigaciones orientadas a evaluar inter-
venciones terapéuticasy la evolucion clinica
de los pacientes con esta afeccion.

Entre las limitaciones del estudio se des-
taca la imposibilidad de establecer el inter-
valo de tiempo desde la referencia por en-
docrinologia y la evaluacion oftalmoldgica
en los pacientes con orbitopatia tiroidea, de-
bido a la falta de registro de este dato en los
expedientes clinicos. Asimismo, no fue posi-
ble analizar la asociacion entre el consumo
de tabacoy la orbitopatia tiroidea, dado que
esta variable no se documento en aproxima-
damente una cuarta parte de los casos; no
obstante, cerca de tres cuartas partes de los
pacientes reportaron no consumir tabaco.

Conclusion

La orbitopatia tiroidea fue mas frecuente
en mujeres en una relacion 3,7:1 con una
mayor distribucion en la sexta década de la
vida y enfermedad tiroidea controlada. Pre-
domind la enfermedad sin actividad clinica
con buena agudeza visual mejor corregida.
Los pacientes con actividad clinica asocia-
da a enfermedad moderada y severa reci-
bieron tratamiento con esteroides sistémi-
cos y abordaje quirlrgico, en concordancia
con las recomendaciones actuales.

Financiamiento

Apoyo institucional por parte del Instituto
Salvadorefio del Seguro Social.
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