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RESUMEN

La oftalmopatía de Graves (OG) es un desorden autoinmune que representa la manifestación extratiroidea más 
frecuente de la Enfermedad de Graves. Se describen múltiples factores que pueden influir en el desarrollo/
progresión de la enfermedad, entre ellos el tratamiento con I131. El objetivo de esta monografía es analizar la 
bibliografía existente sobre la relación entre OG y tratamiento con I131, teniendo en cuenta su fisiopatología 
así como los factores de riesgo asociados y su profilaxis. Argent Endocrinol Metab 52:153-162, 2015
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ABSTRACT

Graves´ ophthalmopathy (GO) is an autoimmune disorder representing the most common extrathyroidal 
manifestation of Graves’ disease. Multiple factors can influence the development / progression of the disease, 
including treatment with 131I. The aim of this paper is to analyze the existing literature on the relation-
ship between OG and treatment with I131, considering the pathophysiology and associated risk factors and 
prophylaxis. Argent Endocrinol Metab 52:153-162, 2015
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1. INTRODUCCIÓN

La oftalmopatía de Graves (OG) es un desorden 
autoinmune que representa la manifestación 
extratiroidea más frecuente de la Enfermedad de 
Graves (EG). La prevalencia clínica es del 50 % y 
la subclínica, diagnosticada por ecografía o tomo-
grafía, del 90 %(1). Produce un marcado deterioro 
de la calidad de vida, con un grave impacto sobre 
las actividades cotidianas del paciente, afectándolo 
en el ámbito social y laboral.

La OG resulta de un complejo y aún poco com-
prendido interjuego entre factores endógenos y 
ambientales(2). El tabaquismo, la disfunción tiroidea, 
el nivel de anticuerpos antireceptor de TSH (TRAb) 
y el tratamiento con yodo 131 (I131)(1), probablemente 
jueguen un rol principal como factores ambienta-
les y deben ser adecuadamente controlados para 
evitar el desarrollo o la progresión de la OG(3).  El 
tratamiento con I131 es un punto conflictivo y nu-
merosos estudios han sugerido un incremento del 
riesgo de progresión de la oftalmopatía, luego del 



RAEM 2015. Vol 52  Nº 3154

TABLA I.– Resumen de las primeras publicaciones sobre la relación entre el tratamiento 
del hipertiroidismo y la evolución de la OG

 Autor Resultados

Arronow (1965)(4) Sin cambios en OG con drogas antitiroideas (DAT)
Hamilton (1967)(5) Sin diferencia en OG entre cirugía y I131

Kriss (1967)(6) Mayor OG con I131

Barbosa (1972)(7) Mayor OG con I131vs. cirugía o DAT
Solem (1979)(8)  Sin cambios en OG con DAT
Gwinup (1982)(9)  Mayor exoftalmos con DAT pero no con otros tratamientos
Calissendorff (1989)(10) Sin diferencia entre DAT, cirugía subtotal o bajas dosis de I131

Vestergaard (1989)(11) Agravamiento OG con I131

Sridama (1989)(12) Sin diferencia entre DAT, cirugía subtotal o bajas dosis de I131

Barth (1991)(13) Deterioro de la OG con I131

tratamiento con radioyodo. El análisis sistemático 
resulta dificultoso por el grado de heterogeneidad 
en los parámetros utilizados para evaluar la oftal-
mopatía, la inclusión o no del hábito tabáquico o la 
existencia de hipotiroidismo no tratado en forma 
precoz en los diferentes trabajos. El objetivo de 
esta monografía es analizar la bibliografía existen-
te sobre la relación entre OG y tratamiento con I131, 
teniendo en cuenta su fisiopatología así como los 
factores de riesgo asociados y su profilaxis. 

2. IMPACTO DEL TRATAMIENTO CON I131 
SOBRE LA OG

2.1. Comparación entre los diferentes 
tratamientos  
La terapia con I131 se ha utilizado en el tratamiento 
de la enfermedad de Graves por más de seis déca-
das, pero la asociación entre I131 y el desarrollo o 
empeoramiento de la OG sigue sin estar totalmente 
aclarada. Hasta 1990 todos los trabajos que eva-
luaban el tratamiento del hipertiroidismo (drogas 
antitiroideas, cirugía e I131) y el desarrollo de OG 
fueron retrospectivos, con diferentes metodologías 
que arrojaban resultados  contradictorios. (Tabla I)

En 1992 Tallstedt realizó el primer trabajo 
prospectivo controlado y randomizado (RCT) 
donde comparó la aparición de OG o el deterioro 
de la misma, en pacientes tratados con drogas an-
titiroideas, cirugía o I131. Sus resultados avalan un 
mayor riesgo de desarrollo o deterioro de la OG en 
aquellos pacientes tratados con I131 en comparación 
con los que recibieron los otros tratamientos(14) 
En 1992 Vázquez-Chávez encontró resultados 
similares entre el tratamiento con I131 y cirugía 

pero no resultaron estadísticamente significati-
vos(15). Bartalena en 1998, realizó la comparación 
entre los tres tratamientos más un cuarto grupo 
tratado con I131 y prednisona, concluyendo que el 
deterioro de la OG suele ser transitorio y puede ser 
prevenido con la administración de corticoides(16). 
A diferencia de lo antedicho, un estudio realizado 
en pacientes con OG mínimamente activa concluyó 
que el tratamiento con  yodo radiactivo no se asocia 
con el deterioro de la OG cuando el hipotiroidismo 
posterior es evitado(17). Un estudio prospectivo, no 
comparativo publicado por Sisson en 2008 mostró 
que, luego del tratamiento con yodo radiactivo, 
ningún cambio sustancial se evidenció en las mani-
festaciones de los elementos del Score de Actividad 
Clínica, a excepción de un modesto aumento del 
exoftalmos en el 39 % de los pacientes(18).

Acharya en 2008  analizó una revisión de los tra-
bajos randomizados controlados (RCT) existentes, 
cuyas conclusiones se exponen en la tabla II(19).

Posteriormente a este metaanálisis, Traisk 
realizó un nuevo RCT en 2009 donde comparó 
radioyodo con metimazol (Fig. 1). Llamativamente 
en los pacientes con OG preexistente, el curso de la 
oftalmopatía no fue significativamente afectado por 
ninguno de los tratamientos. A diferencia de esto, 
el desarrollo de OG de novo fue significativamente 
más frecuente en el grupo tratado con I131(20).

2.2, Mecanismos postulados por los cuales 
el tratamiento con radioyodo desarrolla o 
deteriora la OG
Después de una sola administración de I131, los 
efectos biológicos incluyen necrosis y replicación 
alterada de las células foliculares no destruidas, 
atrofia, fibrosis y una respuesta inflamatoria cró-
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La oftalmopatía se desarrolló en 36/189 
pacientes que recibieron I131 en comparación 
con 8/186 pacientes que recibieron DAT.
El tratamiento con I131 se asoció con un 
mayor riesgo de aparición o empeoramiento 
oftalmopatía en comparación con DAT. (RR 4•23; 
95 % CI 2•04–8•77)
El tratamiento con I131 se asoció con un 
riesgo incrementado de oftalmopatía severa 
(definida por la necesidad de inmunosupresión, 
radioterapia orbitaria y/o descompresión) (RR 
4•35; 95 % CI 1•28–14•73)

La oftalmopatía se desarrollado o avanzó en 
22/59 en el grupo con I131, en comparación con 
13/57 que se sometieron a tiroidectomía.
El tratamiento con radioyodo se asoció con 
un riesgo ligeramente mayor de oftalmopatía 
en comparación con la cirugía, aunque 
estadísticamente no fue significativa. (RR 1•59; 
95 % CI 0•89-2•81) 

TABLA II.- Comparación entre el tratamiento con radioyodo versus drogas antitiroideas y 
tiroidectomía

 I131 VS. DAT I131 vs. Tiroidectomía

nica, que en última instancia, resultará en insufi-
ciencia tiroidea permanente. Se ha descripto que 
después de una lesión de la glándula  tiroides, se 
produce una liberación de antígenos, dando lugar 
a un aumento de la producción de autoanticuerpos: 
TRAb, antitiroglobulina, y antitiroperoxidasa. El 
tratamiento con yodo radiactivo también es se-
guido por cambios en la autoinmunidad tiroidea 
con  un aumento transitorio de los TRAb(21,22). 
El aumento de los TRAb después del radioyodo 
también se observó en los ensayos clínicos. En un 
estudio prospectivo en pacientes con diagnóstico 
reciente de  enfermedad de Graves asignados al 
azar a tratamiento médico, cirugía, o terapia con 
I131 se evaluó la curva de TRAb durante 5 años.  
La terapia médica y quirúrgica fue seguida de una 
disminución gradual de TRAb y negativización en 

el 70 %-80 % de los pacientes después de 18 meses. 
En contraste, un aumento considerable de TRAb se 
observó  después de la terapia con radioyodo y se 
mantuvo elevado a 5 años de seguimiento, con un 
valor máximo a los 3 meses (Fig. 2). La  desapari-
ción de los TRAb fue significativamente menor en 
el grupo que recibió I131 vs. los otros tratamientos 
(p <0,003)(23). (Fig. 2) 

El tratamiento con yodo radioactivo podría em-
peorar la OG no solo por incrementar la producción 
de autoanticuerpos, sino también a través de la 
inducción de hipotiroidismo. Así, la estimulación 
de las células a través del TSH-R ya sea por niveles 
elevados de TSH (debido a hipotiroidismo) o por un 
aumento de TRAb (debido al I131) podría resultar en 
una señal patógena que conduce a una exacerba-
ción de la enfermedad ocular. Es más, tanto la TSH 
como los TRAb inducen la expresión de HLA-DR 
por  las células de la tiroides, así como aumentan 
la síntesis y expresión de la tiroperoxidasa en los 
tirocitos(24). 

2.3.Factores de riesgo asociados al deterioro 
de la OG secundaria al tratamiento con I131

La aparición o la progresión de la OG luego del 
tratamiento con I131 ocurre en un porcentaje bajo 
de pacientes, por lo que resulta de interés poder 
identificarlos. Se describen varios factores de ries-
go(25). (Tabla III) 

Tabaquismo: Fumar es un factor de riesgo 
establecido que se relaciona con  el desarrollo de 
la OG, progresión a formas graves y reducción en 
la eficacia de los tratamientos médicos(2). Existe 
asociación entre el hábito de fumar y el desarrollo 
de OG después del tratamiento con I131. Aunque el 

Figura  1. Número de pacientes con deterioro de OG preexis-
tente (45 % en el grupo I131 y 47 % en el grupo de tratamiento 
médico) y desarrollo de OG nueva (38 % en el grupo I131 y 
18 % en el grupo de tratamiento médico) en todo momento 
durante el seguimiento (Adaptado de Traisk 2009)(20)
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mecanismo exacto es desconocido, podría estar re-
lacionado con efectos directos irritativos y/o inmu-
nes(26).  Cawood en 2007 sugirió que el tabaquismo 
puede producir este efecto mediante el aumento 
de la adipogénesis en la órbita, y actuar de forma 
sinérgica con la IL-1 en este sitio(27). Un estudio 
reciente demostró que el tabaquismo genera la so-
breexpresión de genes tempranos relacionados con 
la adipogénesis y la inflamación(28). Un metaanáli-
sis realizado por  Vestergaard, donde se estudiaron  
los trastornos tiroideos en fumadores, mostró que 
la odds ratio (OR) para alguna vez haber fumado y 
OG fue de 4,40 (IC 95 % 2,88 -6,73), siendo supe-
rior a la OR de fumar con enfermedad de Graves 
(1,90, IC 95 % 1,40 -2,55) en seis estudios(29). En 
la revisión de Acharya, tres RCT mencionaron 
una alta prevalencia de tabaquismo (40-60 %) 
y dos describieron una asociación positiva con 
el tabaquismo y la OG, siendo estadísticamente 
significativa solo en un estudio(19). El trabajo de 
Traisk de 2009, mostró que los fumadores tenían 
un mayor riesgo de progresión o desarrollo de OG 
en forma independiente de la modalidad de trata-
miento antitiroideo, pero los fumadores tratados 
con I131 tenían el mayor riesgo(20). 

Altos niveles de TRAb: Altos niveles de TRAb 
representan un factor de riesgo independiente 
para el desarrollo de OG más severa(30). A pesar de 
esto, la relación entre la concentración de TRAb y 
progresión de la OG después de la administración 
de I131 aún no se ha establecido con certeza. La 
administración de yodo radioactivo está seguida 
por un aumento en los niveles séricos de TRAb, 
pero en la revisión de Achayra ningún RCT halló 
correlación entre los niveles de TRAb y la progre-
sión de la OG(19). Sin embargo, en una revisión 
realizada por el grupo de trabajo de Bartalena 
en 2008, los autores sugieren tener en cuenta los 
niveles de TRAb como factor de riesgo, y a pesar 
de no poder determinar valores de corte, ellos 
sugieren en base a que, resultados de TRAb > 10 
UI/l después de 6 meses o > 7,5 UI/l después de 
12 meses de tratamiento con drogas antitiroideas 
se asociaron con mayor frecuencia de recaída del 
hipertiroidismo,  valores similares o algo menores 
pueden representar un mayor riesgo para la pro-
gresión de la OG luego del tratamiento con I131(31). 

Niveles elevados de T3 pretratamiento: 
En 1992 Tallstedt evidenció que el desarrollo o 
deterioro de la OG aumentaba a medida que se 
elevaban las concentraciones de T3 pretratamien-
to(26). Resultados similares fueron reportados por 
Törring en 1996, siendo el riesgo aún mayor en los 
pacientes tratados con I131(32). En contraste, Kung 
no encontró ninguna correlación entre niveles de 
séricos de T3 o T4 con la oftalmopatía(33). 

Hipotiroidismo luego del tratamiento con 
radioyodo: En el RCT de Tallstedt que comparó 
la OG luego de los diferentes tratamientos, los pa-
cientes tratados con cirugía y drogas antitiroideas 
eran tratados desde el comienzo con levotiroxina 
a diferencia del grupo de I131 que era reemplazado 

Figura  2. A) Variaciones en los niveles de TRAb luego del radioyodo, cirugía o trata-
miento médico. B) Fracción de los pacientes con TRAb negativos luego del tratamiento 
con radioyodo, cirugía o tratamiento médico. (Adaptado de Laurberg 2008)(23)

TABLA 3. Factores de riesgo personalizados relacionados 
con la enfermedad de Graves en pacientes tratados con 

radioyodo (Adaptado de Ponto 2010)(25)
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solo al constatarse hipotiroidismo bioquímico. Los 
autores postularon la hipótesis que el hipotiroidis-
mo transitorio podría ser la causa de este mayor 
riesgo de presentar o deteriorar la OG, aunque no 
fue estadísticamente significativo(26). En 1994 este 
mismo grupo de trabajo publicó un trabajo donde 
comparó en forma retrospectiva el desarrollo de 
OG en pacientes tratados con I131 tratados en 
forma temprana y sistemática con levotiroxina 
vs. reemplazo al constatarse el hipotiroidismo, 
presentando este último grupo un mayor riesgo de 
OG(34). Asimismo otro RCT en 1994 encontró que 
el desarrollo de hipotiroidismo se asoció con mayor 
riesgo de aparición o exacerbación de OG(33). Un 
estudio observacional de Perros muestra que el de-
terioro de la OG en pacientes con enfermedad leve 
podría ser evitado por la administración temprana 
de T4 luego del I131(17). Aún no se cuenta con RCT 
que comparen la suplementación temprana con 
T4 vs. suplementación de rutina para confirmar 
estos resultados.

Edad, sexo, etnia y genética: Aunque nin-
gún trabajo ha estudiado la relación específica 
entre estos factores y la OG luego del tratamiento 
con I131, esto si fue evaluado en pacientes con OG 
en general. Existe evidencia que los pacientes 
mayores de 60 años de edad (sobre todo los varo-
nes) con enfermedad de Graves parecen estar en 
mayor riesgo de desarrollar enfermedad severa en 
los ojos(35), en contraste a lo que ocurre en la edad 
pediátrica donde la OG es rara y suele ser leve(36). 
Un trabajo retrospectivo realizado por Vannucchi, 
aunque no fue diseñado específicamente para 
estudiar esta relación, encontró que la activación 
de la OG luego del tratamiento con I131 era más 
prevalente en hombres (p < 0,02) y añosos (p = 
0,04)(37). Así mismo, el origen étnico parece de 
importancia ya que los asiáticos en comparación 
con los caucásicos tienen una probabilidad mucho 
menor de desarrollar OG(38). Si estas diferencias 
se relacionan con los antecedentes genéticos, 
variaciones en la exposición del medio ambiente, 
tales como el tabaquismo y la ingesta de yodo, o 
divergencia anatómica es aún incierto(39).

2.4. ¿Cuándo ocurre la aparición o el deterioro 
de la OG luego de la dosis de I131?

En cuatro estudios aleatorizados se observó que 
la incidencia máxima de OG después del tratamien-
to con radioyodo fue a los 6 meses. Sin embargo, 
la OG desarrolló en cualquier momento entre 1 a 
24 meses después del I131(19).

3. ROL DE LOS GLUCOCORTICOIDES EN LA 
PREVENCIÓN DEL DETERIORO DE LA OG  
LUEGO DEL TRATAMIENTO CON I131

3.1. Efectividad de la profilaxis con corticoides
Numerosos estudios prospectivos han reportado 

un efecto beneficioso de la profilaxis con esteroides 
para la OG en los pacientes que recibieron trata-
miento con  I131.

El primer  RCT que evaluó la profilaxis con 
corticoides fue realizado en 1989, se randomi-
zaron los pacientes en dos grupos: Grupo 1: solo 
I131 y Grupo 2: I131 + prednisona vía oral (0,4-0,5 
mg/kg/d comenzando 2-3 días luego de la dosis del 
radioyodo, durante un mes y luego un descenso 
gradual). Ninguno de los pacientes de ambos 
grupos desarrollo OG de novo luego de la dosis de 
I131. Entre los pacientes con OG un 56 % agravó 
su enfermedad (fundamentalmente presentaron 
los cambios de los tejidos blandos y la función del 
músculo extraocular) y en el resto no se modificó, 
a diferencia del grupo 2 donde un 52 % mejoro 
la OG y en ninguno empeoró. Así, la conclusión 
del trabajo fue que el tratamiento con corticos-
teroides sistémicos evita las exacerbaciones de la 
oftalmopatía de Graves que se producen después 
de la terapia con yodo radiactivo(40). En 1998 este 
mismo grupo de trabajo encontró que el 15 % de 
los pacientes del tratados solo con I131 desarro-
llaron o deterioraron la OG, ninguno mejoró; a 
diferencia de lo que ocurrió con el tratamiento 
con metimazol donde el 2 % de los pacientes con 
OG previa mejoraron y el 3 % empeoró; y a los 
que se agregó prednisona al tratamiento con 
radioyodo donde el 67 % presentaron mejoría y 
ningún presento progresión(16).

El metaanálisis realizado por Acharya mostró 
que la profilaxis con prednisolona fue altamente 
efectiva en la prevención del deterioro de la oftal-
mopatía en pacientes con enfermedad preexisten-
te. La oftalmopatía empeoró en 29 % pacientes 
y el 7 % desarrolló OG de novo en los pacientes 
que recibieron I131 sin profilaxis. Ninguno de los 
pacientes que recibieron GC luego de la dosis 
deterioro o desarrollo OG con enfermedad ocular 
preexistente que recibieron I131 solo. (RR 0,03, IC 
95 % 0,00-0,24- OG preexistente). (RR = 0,09, IC 
95 %: 0,00-1,49- sin OG preexistente)(19).

3.2. Dosis de la profilaxis con corticoides 
Las dosis óptimas y esquemas para el tratamiento 
con prednisona no se han definido.
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Un estudio retrospectivo de cohortes fue desa-
rrollado en 2010. Estudiaron un grupo de pacientes 
con OG leve o ausente, asignándolos a tres grupos: 
sin profilaxis, profilaxis a dosis bajas de predni-
sona (dosis inicial, 0,16-0,27 mg/kg/d, grupo 1) y 
profilaxis a dosis más altas (dosis inicial, 0,32-0,56 
mg/kg/d, grupo 2). El tratamiento se inició un día 
luego de la dosis de I131 y duró por 6 semanas.  El 

6 % de los pacientes que no recibieron profilaxis 
con esteroides desarrollaron OG leve a moderada 
después del tratamiento con yodo. Ningún paciente 
del grupo 1 o 2 presentaron progresión de la OG. 
Los efectos secundarios fueron muy leves e incons-
tante, aunque más frecuentes en el grupo 2. Ambos 
grupos mostraron un incremento en peso corporal, 
el cual fue significativamente mayor en el grupo 
2. Las conclusiones de este trabajo fueron que 
dosis de prednisona menores (aproximadamente 
0,2 mg/kg/d) a las previamente descriptas (0,3-
0,5 mg/kg/d) por periodos más cortos (6 semanas 
vs. 3 meses) podrían ser igualmente efectivas con 
menor impacto sobre el peso corporal(41).

Sin embargo, un estudio retrospectivo realizado 
con el objetivo de comparar el efecto del trata-
miento con I131 sobre la OG con y sin profilaxis con 
esteroides basado en factores de riesgos conocidos 
y para comparar la efectividad de la profilaxis con 
corticoides endovenosos (EV) y con corticoides vía 
oral (VO), encontró que la activación se observó 
en el 7,2 % de los pacientes sin y en el 33,3 % de 
los pacientes con profilaxis (p<0,0001), con una 
prevalencia general del 14,6 %. La activación de la 
OG ocurrió en el 47,6 % de los pacientes tratados 
con corticoides VO pero en ningún paciente tra-
tado en forma EV (p<0,0001). La conclusión de 
este trabajo fue que la activación de la OG ocurre 
en aproximadamente el 15 % de pacientes, aún 
en ausencia de signos clínicos de actividad de la 
OG y que la profilaxis con corticoides VO no fue 
efectiva en una alta proporción de los pacientes a 
diferencia de los corticoides EV(37). Es importante 
tener en cuenta que la elección de los diferentes 
tratamientos fue hecha siguiendo criterios clínicos 
y no en forma aleatoria lo que puede influenciar 
en parte los resultados encontrados. 

Un metaanálisis realizado en 2014 apoya un 
enfoque de tres niveles en la profilaxis: Prednisona 
a dosis estándar es el régimen mejor validado y se 
debe utilizar en pacientes con OG leve a moderada 
que tienen alto riesgo de progresión, mientras que 
dosis bajas se pueden utilizar en pacientes con OG 
leve, y en pacientes sin orbitopatía preexistente 

que tienen factores de riesgo y se seleccionan para 
la profilaxis GC. Los pacientes sin OG preexistente 
y sin factores de riesgo no deben ser tratados con 
profilaxis GC(42). 

3.3. Profilaxis con corticoides: implicancias y 
efectos adversos
En un estudio prospectivo donde se evaluó la 
eficacia de la dosis I131 en pacientes tratados 
con betametasona durante 3 semanas antes y 4 
semanas después de la dosis,  se evidenció qué 
corticoide retrasó, pero no eliminó el incremento 
de TRAb inducido por el radioyodo y que solo el 
45 % de los pacientes tratados con betametasona 
desarrollaron hipotiroidismo vs. 85 % de los pa-
cientes tratados solo con yodo(43). Por el contrario, 
en un ensayo aleatorizado de gran tamaño, la pre-
valencia de hipotiroidismo permanente después 
del tratamiento con I131 fue similar en pacientes 
tratados solo con yodo (62 %) o con yodo seguido 
por la cobertura de los glucocorticoides (66 %); 
y el fracaso del tratamiento (persistencia del 
hipertiroidismo) fue similar en los dos grupos 
(14 % y 12 %, respectivamente)(16); resultados 
similares fueron reportados en otros estudios(44). 
Por lo tanto, los datos disponibles sugieren que 
la profilaxis con glucocorticoides después del 
I131, no afecta el resultado del tratamiento con 
yodo radiactivo para el hipertiroidismo. En con-
secuencia, ningún aumento de la dosis de yodo 
es requerido. A la inversa, el tratamiento previo 
con glucocorticoides puede reducir la eficacia del 
yodo  y, por tanto, debe ser evitado.

En una revisión de los efectos adversos en la pro-
filaxis con esteroides vía oral, no se evidenciaron 
efectos adversos excepto por hábito cushingoide 
transitorio reportado en un trabajo, con excepción 
de una muerte por hemorragia cerebral en un 
paciente con hipertensión arterial(19). También 
se encontró que dosis mayores generaron mayor 
ganancia de peso, aunque esta se evidenció con 
todas las dosis(41). En relación con la profilaxis con 
corticoides EV, Vanuccchi reportó que los pacientes 
tratados por esta vía, presentaron efectos adversos 
como dispepsia, ansiedad, hiperglucemia o hábito 
cushingoide menos frecuentemente que los que re-
cibieron tratamiento VO(37). Sin embargo, Bahn en 
una editorial sugiere que en los pacientes con en-
fermedad activa de moderada gravedad, al evaluar 
la relación riesgo-beneficio de los glucocorticoides 
intravenosos a altas dosis (0,5-1 g) vs. esteroides 
orales o incluso  con la observación cuidadosa y la 
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reevaluación frecuente; los primeros representan 
un riesgo alto o inaceptable(45). 

4. GUÍAS DE TRATAMIENTO

Dado la limitada información que existe sobre el 
tema y la heterogeneidad de los trabajos, son pocas 
las guías de consenso que dan pautas claras sobre 
algoritmos a seguir: 

Según declaración de consenso de la EUGOGO 
los pocos RCT disponibles sobre los efectos de la 
terapia con radioyodo en la OG muestran que una 
proporción definida de los pacientes (aproximada-
mente el 15 %) desarrollan o deteriorarán la OG 
dentro de los 6 meses después del tratamiento. 
En el 5 % de los pacientes, el empeoramiento se 
mantiene por más de un año y requieren un tra-
tamiento adicional. Este riesgo es eliminado casi 
por completo, dando un curso corto (3 meses) de 
los glucocorticoides orales  después de la terapia 
con yodo radioactivo, y evitando el hipotiroidismo. 
Cursos de menor duración (1-2 meses) podrían ser 
igualmente efectivos. El riesgo de exacerbación de 
la OG preexistente es despreciable y la profilaxis 
con esteroides puede ser evitada en pacientes con 
enfermedad ocular inactiva, siempre y cuando 
el hipotiroidismo posterior sea evitado, y otros 

factores de riesgo para la progresión de la OG, 
incluyendo el hábito de fumar y altos niveles de 
anticuerpos contra el receptor de TSH (>7,5 UI/l), 
estén ausentes(46).

Bartalena en una revisión realizada en 2011(47) 
sugiere la elección de tratamiento para el hiperti-
roidismo,  según el grado de severidad y actividad 
de la OG (Fig. 3): 

En relación con la profilaxis con esteroides Pon-
to en su revisión de 2010 sugiere seguir el siguiente 
algoritmo(25) (Fig. 4): 

5. CONCLUSIONES

La información disponible en la actualidad per-
mite estimar que aproximadamente el 15 % de los 
pacientes tratados con I131 pueden presentar un 
deterioro de su estatus oftalmológico, no existiendo 
este riesgo en los pacientes tratados con drogas 
antitiroideas o cirugía. Este efecto secundario del 
I131 puede atribuirse a una liberación masiva de 
antígenos tiroideos, consecuencia de la destrucción 
glandular. No obstante el tratamiento con radioyo-
do sigue siendo uno de los tratamientos de elección 
en hipertiroidismo porque es una terapéutica de 
bajo costo, que no requiere de internación de los pa-
cientes, con un control rápido del hipertiroidismo 

Figura  3. Manejo del hipertiroidismo y la orbitopatía de la enfermedad de Graves en 
las diferentes presentaciones clínicas. (Adaptado de Bartalena 2011)(47)
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en la mayoría de los casos, sin el riesgo que puede 
significar la anestesia y la cirugía. Por lo tanto, es 
fundamental poder discriminar que población es 
de riesgo oftalmológico  para el tratamiento con 
radioyodo.

Si bien, no hay marcadores ideales para iden-
tificar el subgrupo de pacientes que pueden  de-
sarrollar/deteriorar la OG, hay evidencias que el 
tabaquismo, los niveles elevados de TRAb y el ma-
yor nivel sérico de T3 pretratamiento son factores 
de riesgo. Estos pueden estar en relación con una 
mayor severidad de la enfermedad autoinmune. 
Otro factor de riesgo importante para el desarrollo/
deterioro de la OG es el hipotiroidismo posterior 
al tratamiento con radioyodo, por lo cual este debe 
ser evitado, ya sea con administración temprana 
de levotiroxina en forma rutinaria (indicado prin-
cipalmente en aquellos pacientes en los cuales no 
sea posible un control de laboratorio frecuente) o 
con el estrecho seguimiento clínico y de hormonas 
tiroideas séricas para su detección y tratamiento 
precoz.

Ha sido ampliamente demostrado que el trata-
miento con glucocorticoides posteriormente a la 
dosis de I131 evita o por lo menos disminuye el riesgo 
de OG. Dos puntos de conflicto en este tópico son: 
1) ¿La profilaxis debe ser universal?: las últimas 

guías de tratamiento publicadas, en relación con 
las evidencias, concuerdan en lo siguiente: el tra-
tamiento profiláctico con corticoides solo debe ser 
prescripto en los pacientes con factores de riesgo de 
desarrollo/deterioro de la OG o en aquellos con OG 
activa moderada a severa, previo análisis de costo-
efectividad en relación a los otros tratamientos del 
hipertiroidismo disponibles. En aquellos pacientes 
en que la severidad de la OG ponga en riesgo la 
visión, se debe priorizar el tratamiento de la OG y 
relegar la terapéutica radical del hipertiroidismo a 
un segundo plano hasta lograr la estabilización del 
cuadro. 2) ¿Cuál es la dosis y tiempo de duración 
de la profilaxis?: el panorama no es tan claro, en 
relación a este punto, considero acorde a la infor-
mación actual,  que tratamientos cortos a dosis 
bajas de corticoides, iniciados 24 a 48 h posradio-
yodo, pueden ser  efectivos para la prevención del 
desarrollo/evolución de la OG. Quiero remarcar la 
gran importancia clínica de implementar estudios 
para determinar la dosis mínima de corticoides 
efectiva y el menor tiempo requerido para la ade-
cuada profilaxis, lo cual implica una reducción en 
la  aparición de afectos adversos. 

A pesar de la selección de subgrupos de mayor 
riesgo y de la correcta indicación de la profilaxis 
con corticoides, la carencia de marcadores ideales 

Figura  4. Esteroides para el tratamiento con radioyodo de la Enfermedad de 
Graves: ¿Cuándo y cómo? (Adaptado de Ponto 2010)(25)
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en la actualidad, implica que seguramente en un 
muy pequeño número de pacientes no se podrá 
evitar el desarrollo o deterioro de la OG.  Por este 
motivo y sumado al alto impacto sobre la calidad 
de vida, es de vital importancia el seguimiento 
oftalmológico posterior al tratamiento con radio-
yodo. Este seguimiento debe garantizarse a todos 
los pacientes, presenten o no OG y/o factores de 
riesgo y debe ser de por lo menos un año, dado que 
este es  el tiempo descripto para el desarrollo de 
estos eventos.
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