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Encuesta internacional 2023 sobre patrones de practica clinica en el
tratamiento de la enfermedad de Graves: una década de cambios.

Este articulo evalta a los pacientes incluidos en los ensayos clinicos
que recibieron Teprotumumab y analiza si las respuestas obtenidas
fueron mantenidas en el tiempo, considerando, ademéds, el perfil de
seguridad de este féarmaco.

A 2023 International Survey of Clinical Practice Patterns in the
Management of Gravesa Disease: A Decade of Change

Danilo Villagelin— The Journal of Clinical Endocrinology & Metabolism,
Abril 2024.

Disculpe su navegador web no soporta audios.
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Puntos de interés: Este articulo informa los resultados de una
encuesta sobre el manejo en la practica cotidiana de la enfermedad de
Graves. En la actualidad, la principal estrategia para el tratamiento
son las drogas antitiroideas, tanto en el abordaje inicial como en la
recurrencia de la enfermedad. El tratamiento con radioiodo fue la
segunda opcidén terapéutica mas elegida. La cirugia gueda reservada
para casos excepcionales.

Resumen:
Contexto: Durante las uUltimas décadas, ha habido cambios en las
estrategias de diagndéstico, tratamiento y seguimiento de los pacientes

con enfermedad de Graves (EG).

Objetivo: Evaluar las practicas actuales en el manejo de la EG y
compararlas con encuestas anteriores.

Métodos: Se utilizd una encuesta global en linea realizada a
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endocrindélogos para evaluar los cambios en el diagndstico, el
seguimiento y el tratamiento en un paciente tipico con EG, asi como la
variacidén del tratamiento en cinco diferentes escenarios clinicos.

Resultados: Un total de 1252 encuestados de 85 paises completaron la
encuesta. Los métodos utilizados para diagnosticar un caso de EG no
complicado han cambiado durante la Ultima década, lo gque refleja un
mayor uso de anticuerpos contra los receptores de tirotropina (TRAb) vy
disminuciones reciprocas en los estudios de medicina nuclear. El modo
de tratamiento preferido para la EG no complicada fueron las drogas
antitiroideas (DAT) por el 91,5% de los encuestados, la terapia con
yodo radiactivo (RAI) por el 7% y la tiroidectomia por el 1,5%. En
comparacién con encuestas anteriores, el uso de RAI como opcidn de
primera linea disminuyd en todas las regiones geograficas. Estados
Unidos tuvo el descenso mads pronunciado en la seleccidn de terapia
inicial con RAI, disminuyendo del 69 % en 1990 al 11,1 % en 2023. En
pacientes con positividad persistente de TRAb después de 18 meses, el
68,7 % de los encuestados continuaria usando DAT. Después de una
recaida de la EG, el 59,9% de los encuestados optd por la reanudacidn
de las DAT. En pacientes con enfermedad ocular tiroidea activa o que
planeaban un embarazo, los DAT fueron la primera opcidén (67,5% y
72,8%, respectivamente), y la tiroidectomia surgidé como la segunda
opcidn (22,9% y 15,6%, respectivamente).

Conclusidén: Se han producido cambios de paradigma en el tratamiento de
la EG no complicada y sus variantes, asi como en la respuesta al
hipertiroidismo persistente y recurrente.

Comentario:

Este articulo comunica los resultados de una encuesta realizada a 1429
médicos, en su mayoria endocrindlogos (92,7%), de 85 paises,
principalmente de América Latina (25,9%), Asia (24,6%), Norteamérica
(21,1%) vy Europa (13,6%) sobre las practicas en el manejo del
hipertiroidismo por enfermedad de Graves.

El caso indice se trataba de una mujer de 42 afios, no fumadora, sin
antecedentes patoldgicos de relevancia, sin deseos de fertilidad, en
su primer episodio de hipertiroidismo, moderadamente sintomdtica, con
bocio (aumento del tamafio tiroideo x 2-3 veces), sin signos de
orbitopatia, y hormonas tiroideas al doble de su limite superior.

Diagndéstico de EG:

e La T4 Libre fue la hormona mas solicitada (49,4%), seguida de la
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TSH (48,6%) y la T3 total (27,4%). E1 94,2% solicitd algun tipo
de anticuerpo contra el receptor de TSH (TRAb 77,4%-TSI 35,5%).
El 48,4% solicitd aTPO y el 33% Ac anti tiroglobulina.
Adicionalmente, el 75,8% de los encuestados solicitaron
hemograma basal y el 73,4% hepatograma basal. Finalmente, en
relacién a los estudios funcionales y/o anatdmicos, el 23,7% de
los encuestados no los solicitaron, el 61,3% solicitaron
ecografia, el 23,6% solicitaron centellograma y el 15,9%
captacidén tiroidea.

Tratamiento:

e FEl1 tratamiento elegido por el 91,5% de los encuestados fueron
las DAT, seguido por el RAI (7%) y la tiroidectomia en el 1,5%.
El porcentaje de eleccidén del RAI como primera linea de
tratamiento fue diferente segun la regidén encuestada; siendo el
mas bajo en Europa (1,8%) y el mas alto en Al frica y Medio
Oriente (1,1%). En América Latina fue del 7,5%.

e Al interrogar sobre el motivo de la modalidad terapéutica
elegida, la principal motivacién fue la busqueda de remisidn,
seguido por evitar el hipotiroidismo, evitar la radiacidn y el
deterioro de la orbitopatia de Graves.

e Se interrogd a los participantes sobre el uso de DAT como
adyuvancia previa al RAI o a la tiroidectomia. E1 54% de los
participantes rutinariamente pretratan a sus pacientes antes del
RAI, y el 37,2% sbélo en casos seleccionados, mientras que el
8,8% nunca lo hace. El uso de DAT en forma inmediata post RAI es
indicado por el 22,8% de encuestados, mientras que el 61,6% lo
hace en casos seleccionados. En el caso de la cirugia, el 95,9%
de los entrevistados utilizan DAT previo a la cirugia para
lograr el eutiroidismo.

e TLa droga preferida para iniciar tratamiento fue el metimazol en
el 84,2% de los casos, seguida por el carbimazol y luego
propiltiouracilo sélo en el 0,9% de los casos. La dosis de
inicio mas indicada fue de 20 mg una vez al dia.

e FEn caso de alergia secundaria a las DAT sin respuesta a los
antihistaminicos, el 61,8% de los encuestados rotaron de
antitiroideo, el 32.,8% indicdé otro tratamiento para el
hipertiroidismo y sélo el 5,4% indicd terapia de
desensibilizacién.

Seguimiento:

e Ta mitad de los encuestados controlaron al paciente a las 4
semanas y un 23% a las 6 semanas. Una vez alcanzado el
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eutiroidismo, los monitoreos fueron indicados cada 3 meses en el
57% de los casos y cada 2 meses en el 27%. E1 74,4% solicitéd
control de hepatograma en forma rutinaria y hemograma el 67%.

Variaciones del caso indice:

Caso indice Orbitopatia de Graves Deseos de embarazo

1.5%

8.6%
B par

B ra
B Cirugia
I raisGC

1.0%

Adulto mayor Persistencia Recurrencia
0,3% 4.0% 3,1%

18,8%

1. Orbitopatia de Graves (0OG): La modificacidén del caso fue a un
paciente fumador con una orbitopatia moderada a severa activa (CAS3).
En este caso, el 47,6% solicitd estudios de TC y el 23,4% campo
visual. E1 90,2% derivdé a un oftalmdélogo especialista. En relacidn al
tratamiento indicado, hubo diferencias con el caso indice, con una
menor proporcidén de médicos que indicaron tratamiento prolongado con
DAT (67,5%) y un aumento en la indicacién de tiroidectomia (22,9%). El
8,6% indicd radioyodo con profilaxis glucocorticoidea y sdélo el 1%
indicé radioyodo sin la misma. En relacidén al tratamiento de la 0G, el
95,6% indicd cesacidén tabaquica, el 86,4% gotas lubricantes, selenio
el 4,7% yv glucocorticoides el 58,1%. Teprotumumab fue indicado por el
16,1% de los encuestados.

2. Embarazo: Se modificd el caso a una paciente con plan de embarazo
en los préximos 6 a 12 meses. En esta circunstancia, un mayor
porcentaje eligidé tiroidectomia (15,6%) y radioyodo (11,6%). En los
casos que se seleccionaron DAT, el 91,5% recomendd rotar el metimazol
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a propiltiouracilo en el primer trimestre. El1l 69,7% indicaron luego
volver a rotar a metimazol para el segundo y tercer trimestre.

3. Adulto mayor: En este grupo hubo proporcionalmente mayor indicacidn
de radioyodo (18,8%) y menor de DAT y cirugia, que sdélo fue indicada
por el 0,3% de los encuestados.

4. Persistencia: Se modificd el caso a uno con incapacidad de lograr
remisién y TRAb negativos luego de 12-18 meses de tratamiento. E1

68,7% indicdé continuar con DAT el tiempo necesario para lograr

remisién o mantener el eutiroidismo, el 24% indicdé radioyodo y sdlo el
4% sugirid tiroidectomia. El1 3,3% ofrecid realizar tratamiento bloqueo-
reemplazo con DAT y levotiroxina. En esta variante se vio mayor
porcentaje de indicacién de radioyodo o tiroidectomia que en el caso
indice.

5. Recurrencia: En este caso, el 37% indicé radioyodo y el 3,1%
cirugia, siendo este porcentaje mayor que en el caso indice. En
relacién al tiempo gue mantendrian las DAT previo a rotar de
tratamiento, el 43,1% dijo entre 6-12 meses, el 29,1% 18-24 meses y el
16,4% continuaria indefinidamente.

Cambios mas significativos de esta nueva encuesta:

En esta nueva edicidén de la encuesta sobre tratamiento del
hipertiroidismo por enfermedad de Graves, se evidencidé un franco
aumento en la indicacién de DAT a expensas de una menor eleccién de
radioyodo. Principalmente, este cambio se vio en EE.UU. Esta nueva
tendencia en la eleccidén del tratamiento de primera linea se observéd
principalmente en el caso de Graves no complicado, pero también se
evidencidé en los casos de planificacién de embarazo, recurrencia y
persistencia. También se observé mayor indicacién de tiroidectomia en
pacientes con orbitopatia a expensas de una menor indicacién de
radioyodo. Asimismo, se evidenciaron modificaciones a nivel
diagnéstico, donde se recurrid mayormente a dosaje de anticuerpos anti
receptor de TSH en detrimento de la utilizacidén de estudios de
medicina nuclear. También se observd un franco aumento en la solicitud
de ecografia al momento del diagndstico.
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Tendencias en la eleccion del tratamiento de primeralinea 1990-2020
100%

90%

80%

70%

60%

50%

40%

30%

20%

10%

0%
1990 2012 2023

@ DAT 4 RAI m Cirugia

Conclusiones: Los estudios de laboratorio mas utilizados para la
confirmacién del hipertiroidismo por EG fueron la T4 Libre, la
TSH y los anticuerpos contra el receptor de TSH; asociados a
estudios de hepatograma y hemograma. El estudio anatdémico mas
solicitado fue la ecografia. El tratamiento de primera linea en
todos los casos (indice y sus modificaciones) fueron las DAT,
especificamente el metimazol a dosis de 20 mg con evaluaciones
mensuales y luego trimestrales una vez alcanzado el
eutiroidismo. En los casos de 0OG, deseos de embarazo,
persistencia y recurrencia de la EG hubo una proporcién mayor de
indicacién de tratamientos definitivos. En el caso de la 0G, el
mids elegido fue la tiroidectomia, y en recurrencia y
persistencia se prefirié radioyodo. En el caso de planificacién
de embarazo se indicé tiroidectomia o radioyodo casi en
proporciones similares.
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