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Vitamina D y Covid-19

VITAMIN D AND COVID-19

Editorial

Rev Chil Endo Diab 2020; 13(3): 93.

Durante los últimos meses y como consecuencia de la pandemia por COVID-19 a nivel mundial, uno de 
los aspectos más citados en la literatura científica ha sido el reforzamiento del sistema inmune como una 
medida efectiva en términos de contención de este virus. 

Es conocido el papel de la nutrición como modulador del Sistema inmune a través de distintos nutrientes 
tales como las vitaminas (A, B6, B12, C, D, E y folatos), así como también ciertos elementos trazas como 
zinc, hierro, selenio, magnesio, cobre y ácidos grasos ω3.

Dentro de los comentarios más citados en el mes de mayo de 2020, se encuentran aquellos vinculados 
a la vitamina D. En particular un estudio retrospectivo realizado en Reino Unido. El estudio muestra que 
los países situados en latitudes bajas con clima más soleado (España y el norte de Italia), tienen bajas 
concentraciones de vitamina D y altos perfiles de deficiencia de esta vitamina. Dichos resultados están en 
concordancia con la mayor agresividad que ha tenido esta pandemia en esta zona de Europa. Situación 
distinta a la observada en países del norte de Europa, donde si bien hay baja exposición solar, los niveles 
séricos de vitamina D determinados en estas poblaciones son mayores. 

Uno de los aspectos asociados a estas características está en el ámbito nutricional, dado que estas 
poblaciones (Suecia, Finlandia y Noruega) incluyen en su dieta alimentos más ricos en vitamina D (pescados 
grasos y lácteos), además de un mayor consumo de suplementos vitamínicos (que incluyen vitamina D) 
para potenciar su sistema inmunológico. El estudio de asociación, mostró que en aquellos países donde 
se han producido más muertes por SARS-CoV-2, la característica más común de los pacientes fueron 
sus bajos niveles de vitamina D. Los pacientes Covid-19 pertenecientes a la zona norte de Europa, tienen 
mayores niveles séricos de vitamina D y eso ha correlacionado con una menor tasa de mortalidad.

Dado que la severidad de la infección por Covid19 está determinada por la presencia de neumonía, 
síndrome de dificultad respiratoria aguda grave, miocarditis, trombosis microvascular y alteración de 
citoquinas y que los linfocitos T reguladores (Tregs) proporcionan una defensa fundamental en los procesos 
inflamatorios, se ha vinculado a la vitamina D como posible agente protector, puesto que los Tregs responden 
a los tratamientos con vitamina D. La deficiencia de vitamina D se asocia con un aumento de los episodios 
trombóticos, que se observan con frecuencia en pacientes con Covid19. Con estos antecedentes, se ha 
planteado que la suplementación con vitamina D podría ser una opción válida para disminuir los impactos 
de esta pandemia.

	 Dr. Francisco Pérez B.
	 Editor Científico

Referencias 
1.	 Rhodes JM, Subramanian S, Laird E, Anne Kenny R. Editorial: low population mortality from COVID‐19 in countries south of latitude 35 degrees North- supports 

vitamin D as a factor determining severity. Aliment Pharmacol Ther. 2020; 51: 1434‐ 1437.
2.	 Weir EK, Thenappan T, Bhargava M, Chen Y. Does Vitamin D Deficiency Increase the Severity of COVID-19? Clin Med (Lond). 2020 Jun 5; clinmed.2020-0301. 

doi: 10.7861/clinmed.2020-0301. Online ahead of print.
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CASO CLÍNICO

Recibido: 05-12-2020
Aceptado: 25-04-2020

Introducción
La insuficiencia suprarrenal (IS) es un síndrome producto de un déficit tanto 

en la producción como la secreción de glucocorticoides1. A partir de la etiología, 
la IS se clasifica en 2 grupos: Primaria, producida por un fallo metabólico (como 
la hiperplasia suprarrenal congénita) o por una destrucción anatómica (en el caso 
de la adrenitis autoinmune o secundario a tuberculosis); y secundaria, a partir de 

Insuficiencia suprarenal secundaria al uso de corticoides 
inhalados: Reporte de caso

Adrenal insufficiency secondary to use of inhaled corticosteroids: 
Case report

Diego Vallejo P.1, Diego Rueda R.1, Cristóbal Eggers1, Felipe Eggers.2* 

1.Escuela de Medicina, Facultad de 
Medicina, Universidad Mayor. Santiago, 
Chile.
2. Médico cirujano. Universidad de los 
Andes. Santiago, Chile.

*Correspondencia:
Felipe Eggers de Juan
pipe.eggers@gmail.com
Teléfono: (+49) 176 43207690

Financiamiento: Autores declaran no 
haber recibido ningún tipo de financia-
miento.

Resumen: La insuficiencia suprarrenal es un síndrome que se produce por la dis-
minución de niveles séricos de glucocorticoides, la cual se clasifica en primaria o 
secundaria, según la etiología. El uso prolongado de corticoides exógenos a altas 
dosis puede producir una inhibición en el eje hipotálamo-hipofisiario-adrenal, y la 
supresión aguda de éstos produce insuficiencia suprarrenal secundaria. Los gluco-
corticoides inhalados, usados ampliamente como tratamiento del asma bronquial, 
pudiesen tener un impacto a nivel del eje adrenal, principalmente en la población 
pediátrica. Por el momento, si bien hay reportes de casos que evidencian insuficien-
cia suprarrenal secundaria al uso de corticoides tanto tópicos como inhalatorios, 
aún es materia de discusión esta interacción a nivel sistémico, con artículos que 
se contraponen en sus resultados. Se presenta un caso clínico de una paciente 
usuaria de glucocorticoides inhalatorios por el antecedente de asma bronquial, 
que desarrolla una clínica de insuficiencia suprarrenal en el periodo de lactancia.
Palabras clave: Insuficiencia suprarrenal; Glucocorticoides; Inhalación; Lactancia.

Abstract: Adrenal insufficiency is a syndrome that is produced by the decrease in 
serum glucocorticoid levels, which is classified as primary or secondary, according 
to the etiology. Prolonged use of exogenous corticosteroids at high doses may 
cause inhibition in the hypothalamic-pituitary-adrenal axis, and acute suppression 
of these results in secondary adrenal insufficiency. Inhaled glucocorticoids, widely 
used as a treatment for bronchial asthma, could have an impact at the level of the 
adrenal axis, mainly in the pediatric population. At the moment, although there are 
reports of cases that show adrenal insufficiency secondary to the use of both topical 
and inhalation corticosteroids, this interaction at systemic level is still a matter of 
discussion, with articles that contrast in their results. We present a clinical case of 
a patient using inhaled glucocorticoids due to a history of bronchial asthma, which 
develops a clinical of adrenal insufficiency in the period of breastfeeding.
Key Words: Adrenal insufficiency; Glucocorticoids; Inhalation; Lactation.
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una afección hipotalámica/hipofisiaria, o bien, por un bloqueo 
de la síntesis de la hormona ACTH2. 

Los corticoides exógenos tienen una potente actividad 
antiinflamatoria e inmunosupresora, por lo que son usados 
en diversas enfermedades. A su vez, el uso prolongado de 
la corticoterapia por más de 2 semanas puede producir una 
inhibición del eje hipotálamo-hipófisiario-adrenal (HHA), y 
su retiro brusco es una de las causas más frecuentes de IS 
secundaria3 y el síndrome de deprivación glucocorticoidea4. 
El uso de glucocorticoides inhalados (GCI) es la terapia 
a elección para los pacientes con antecedentes de asma 
bronquial5, cuyas dosis tienen un mínimo impacto en el eje 
HHA, salvo en la población pediátrica, donde se observa 
mayor supresión adrenal6. Aún es materia de discusión los 
efectos sistémicos que tendría esta terapia inhalatoria, puesto 
que hay estudios que evidencian que los GCI a dosis altas 
no afectarían mayormente los niveles de cortisol matutinos7, 
mientras que hay autores que han demostrado alteraciones 
a nivel del eje HHA por el uso prolongado de GCI en dosis 
altas, hay otros autores que han evidenciado un compromiso 
de la función suprarrenal8.

En cuanto a su cuadro clínico, tiende a ser inespecífico, y 
se puede observar astenia, letargia, cansancio, inapetencia, 
pérdida de peso, hipotensión, depresión, e incluso coma y 
la muerte9.

El diagnóstico se realiza inicialmente con la sospecha 
clínica y el antecedente de uso prolongado de corticoides 
en dosis altas, sea cual sea la vía de administración4, 
mientras que el diagnóstico de certeza se realiza mediante 
exámenes de laboratorio. Se puede comprobar el déficit de 
cortisol (mediante la medición de cortisol plasmático basal 
en la madrugada) y los niveles de ACTH, que pueden estar 
aumentados (en el caso de la IS primaria), o bien, disminuidos 
o normales (IS secundaria)10, pero el diagnóstico definitivo se 
realiza con la prueba de estimulación de ACTH11, en la cual 
el cortisol debiera ascender hasta un mínimo de 18 mcg/dl 
a los 30 minutos desde el estímulo, o bien un incremento de 
7 mcg/dl del basal, para referirnos a IS secundaria.

A continuación, se presenta un caso de una paciente 
que desarrolla insuficiencia suprarrenal secundaria a GCI.

Caso clínico
Paciente femenina de 29 años, con antecedentes clínicos 

de asma bronquial crónica desde la juventud, usuaria de 
Budesonida 800 mcg/día (2 puff de 200 mcg/dosis cada 12 
horas). A cuatro meses de primera cesárea (en septiembre del 
2018, sin complicaciones), y aún encontrándose en periodo 
de lactancia, presenta cuadro caracterizado por mareos, 
bochorno, pérdida del equilibrio intermitente asociado a 
progresiva sensación de debilidad muscular principalmente 
matutina y pérdida de peso de aproximadamente 4 kilogramos. 
Agrega sensación de fatiga al subir escaleras e imposibilidad 
de realizar ejercicios de alta exigencia. Consulta con médico 
internista en el Hospital Rechts der Isar (Munich, Alemania), 
donde se constata un examen físico y signos vitales sin 
hallazgos patológicos, electrocardiograma y ecografía 

de tiroides normales. Se realiza exámenes de laboratorio: 
Hemograma, perfil bioquímico y hormonas tiroideas dentro 
de rango normal, destacando un cortisol basal <10 mcg/dl 
matutino. Derivada a Endocrinología del mismo hospital, quien 
le solicita nuevos exámenes de laboratorio: Cortisol basal de 
2,8 mcg/dl (bajo límite inferior), Prueba de estimulación con 
ACTH con cortisol basal de 2,9 mcg/dl y a los 30 minutos 
de 13,1 mcg/dl, prolactinemia de 44,1 ng/ml (paciente aun 
en lactancia), glicemia en ayuno de 88 mcg/dl. Resonancia 
magnética contrastada de silla turca que no evidencia 
alteraciones en la perfusión hipofisiaria ni tumoraciones. 
Por resultados obtenidos, con una respuesta positiva 
frente a la estimulación con ACTH, se postula la hipótesis 
diagnóstica de IS secundaria a GCI, por lo que se decide 
iniciar corticoterapia con hidrocortisona 20 mcg/día vía oral 
y se reemplaza budesonida por broncodilatadores agonistas 
beta-2 de acción larga (salmeterol). A las 72 horas iniciada 
terapia, se evidencia una evolución favorable, con remisión 
de sintomatología a los 14 días, a excepción de la debilidad 
muscular que perdura hasta aproximadamente un mes desde 
el inicio de la terapia con hidrocortisona.

Se controla con nuevos exámenes de laboratorio al mes, 
que evidencia un cortisol basal de 22 mcg/dl (dentro de rango 
normal), con una prueba de estimulación de ACTH normal, 
por lo que se decide un retiro progresivo de corticoterapia 
durante 3 semanas. Resuelta la sintomatología de manera 
total, se decide reiniciar terapia con budesonida a 200 mcg/
día (1 puff en la noche). Se realiza seguimiento clínico y de 
laboratorio a los 3, 6 y 12 meses constatándose clínicamente 
una remisión completa de la sintomatología. Los exámenes de 
laboratorio se mantienen en niveles normales en cada control.

Discusión
La IS secunddaria a uso de GCI sigue siendo un gran 

desafío diagnóstico en la medicina, debido principalmente a 
su baja frecuencia, con escasa cantidad de reportes a nivel 
mundial y con estudios que contraponen sus resultados. 
Dentro de la literatura de describen casos de IS secundarias 
tanto a corticoterapia tópica1,12,13, inhalatoria6,14, e inclusive un 
caso de IS secundaria al consumo de un producto natural 
para el manejo del dolor articular15. Por otro lado, la exposión 
a dosis altas y en un tiempo prolongado, si bien no son 100% 
determinantes, son dos de los factores más relevantes para la 
IS secundaria, como se observa en el estudio de Milinarsky 
et al.16 quienes realizaron seguimiento de 20 pacientes con 
asma bronquial severa en terapia con budesonida inhalada 
a dosis de 800 mcg/día por 6 o más meses (dosis altas en 
un tiempo prolongado), donde se evidenció una alteración 
de la respuesta del eje HHA a la estimulación con ACTH. 

En nuestro caso, se adiciona la condición de lactancia 
materna de la paciente, a cuatro meses de la cesárea. Dicho 
antecedente toma relevancia, puesto que hay estudios que 
han demostrado que tanto la estimulación mamaria mediante 
la succión del lactante como el tiempo de contacto piel con 
piel están directamente relacionado con el alza de oxitocina 
que, a su vez, producen una disminución en la producción de 
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ACTH y cortisol17. Los niveles de cortisol se correlacionarían 
inversamente con la duración del contacto piel con piel antes 
de la succión18.

A modo de conclusión, toma relevancia el mantener un 
seguimiento adecuado de las patologías que requieren el uso 
crónico de corticoides, independiente de la vía de administración 
de éstos, proponiendo la menor dosis terapéutica efectiva.
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Resumen: Los adenomas pituitarios son los tumores hipofisarios más frecuentes 
siendo una entidad rara cuando se trata de adenomas ectópicos, es decir, sin 
conexión con la glándula pituitaria. Se cree que derivan de células residuales del 
tracto de migración embriológico desde la bolsa de Rathke. Su presentación clínica 
es muy variable porque depende de la producción hormonal y del efecto masa en 
estructuras adyacentes.  Generalmente suponen un reto diagnóstico debido a su 
baja frecuencia, la clínica variable de presentación y que no presentan características 
específicas en las pruebas de imagen. Generalmente el diagnóstico se realiza de 
manera retrospectiva tras la resección quirúrgica. Presentamos el caso de un varón 
de 56 años que se presentó con unos valores de prolactina de 6647.5 ng/ml (2.2-
17.7) con clínica de hipogonadismo aislada que se resolvió con tratamiento médico 
sin precisar resección quirúrgica, con una disminución de la densidad radiológica y 
estabilización del tamaño y sin clínica compresiva ni alteración visual. 
Palabras clave: Adenoma; Clivus; Ectópico; Hipofisario; Prolactinoma.

Abstract: Pituitary adenomas are the most common hypophyseal tumors being a 
rare entity when they are ectopic, without connection to the pituitary gland. They 
are thought to arise from residual cells in the migration tract from Rathke´s pouch. 
Its clinical presentation is variable depending on the hormonal production and the 
pressure effect on adjacent structures.  They usually are a diagnostic challenge due 
to their low frequency, wide range of clinical presentation and not showing specific 
features on imaging techniques. The diagnosis is made usually retrospectively after 
surgical resection. We report the case of a 56 years old male that presented with a 
prolactine value of  6647.5 ng/ml (2.2-17.7) and isolated hypogonadism symptoms 
that resolved with medical treatment  without surgery, diminishing the radiological 
density and stabilizing the size without having compresive symptoms nor visual 
disturbances.
Key words: Adenoma; Clivus; Ectopic; Hypophysea; Prolactinoma.
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Caso clínico
Varón de 56 años, con diabetes mellitus tipo 2, 

hipertrigliceridemia y obesidad grado I de predominio 
central, en tratamiento con metformina y fenofibrato derivado 
al Servicio de Endocrinología por valores de 6647.5 ng/mL 
de prolactina (rango normal 2.2-17.7) con bajos niveles de 
testosterona: 0.783 ng/mL (valores normales 1.930-7.400). 
El resto de los ejes hormonales no mostraban alteraciones. 

El paciente refería disminución del apetito sexual y disfunción 
eréctil de 10 años de evolución, con empeoramiento en los 
últimos 5 años, sin alteraciones visuales ni otra sintomatología 
asociada. 

Ante la sospecha de prolactinoma se inició tratamiento 
con cabergolina 0.5 mg hasta alcanzar la dosis de 1 mg dos 
veces por semana y se completó el estudio con pruebas de 
imagen (Figuras 1 y 2) confirmándose la presencia de un 
macroadenoma hipofisario ectópico. Tras cuatro meses de 
tratamiento, el paciente refirió clara mejoría de la clínica con 
normalización de los niveles de hormonas (prolactina basal: 
15.5 ng/mL y testosterona total: 2.630 ng/mL).

En la RM de control realizada al año de tratamiento se 
evidencia discreta disminución de la intensidad de la masa 
y estabilización del tamaño. 

El paciente fue remitido al Servicio de Neurocirugía, 
pero dada la mejoría clínica y la evolución favorable en los 
métodos de imagen no se ha realizado biopsia ni intervención 
quirúrgica al paciente en el momento actual. 

Discusión
El adenoma es el tumor hipofisario más frecuente1-3 y 

supone el 10-20% de todos los tumores cerebrales1,2. Este 
tipo de tumores pueden extenderse fuera de la silla turca6,7 

(fundamentalmente a nariz, nasofaringe o seno esfenoidal)1,2 

por infiltración contigua de estructuras, circulación sanguínea 
o de LCR (líquido cefalorraquídeo) y por los nervios4. Más 
raramente se han descrito adenomas ectópicos que son 
aquellos que no tienen conexión con la glándula hipofisaria1-7. 
Se han descrito más de 100 casos de adenomas ectópicos 
en la literatura, la mayoría se originan en el seno esfenoidal(2). 

No se ha demostrado predominancia de sexo en este tipo 
de tumores y la media de edad es 50 años2. 

Los adenomas hipofisarios ectópicos son neoplasias 
benignas muy raras, aunque pueden presentar comportamiento 
agresivo produciendo parálisis de nervios craneales1,2. 

Fue descrito en 1909 por Erdheim1,4 y se cree que se originan 
en el recorrido de la migración de la bolsa de Rathke1-5,7 o 
en células pituitarias aberrantes en la pars tuberalis del tallo 
hipofisario1,3,4.

Son más frecuentes en el seno esfenoidal1,3 (hasta un 
60% de los casos) o en la región supraselar5. Un 30% de los 
casos se describen en el clivus, la cavidad nasal, la región 
paraselar y el ala del esfenoides1,3-5 y más raramente en la 
porción petrosa del hueso temporal, el tercer ventrículo y el 
lóbulo temporal5,6.

Hasta dos tercios de los adenomas hipofisarios ectópicos 

Figura 1: A) TC axial ventana hueso. B) TC sagital partes blandas: se identifica lesión expansiva en clivus (asterisco) que protuye en el seno esfenoidal (flecha) 
que provoca erosión y remodelación ósea. Esta masa provoca erosión de la base de la apófisis pterigoides derecha, englobando al agujero redondo y al canal 
vidiano, así como la pared lateral del seno cavernoso derecho (no mostrado en imagen).
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Figura 2: A) Sagital T1: se observa la adenohipófisis (flecha azul) y la neurohipófisis (flecha naranja) de una morfología e intensidad de señal dentro de la normalidad. 
Caudalmente se evidencia la masa clival de contornos bien definidos con una interfase de separación y distinta intensidad de señal (asterisco). B) Sagital T1+Gd: 
tras la administración de Gadolinio, la masa realza de manera heterogénea a excepción de una pequeña área quística en el seno de la lesión. C) Axial T2: la lesión 
es isodensa respecto al parénquima cerebral y erosiona el clivus. D) Coronal T1: no compromete la luz de las arterias carótidas.
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son funcionales1,2 siendo la secreción de ACTH y prolactina 
lo más frecuente1,6,8,9.

Las manifestaciones clínicas son variables, dependiendo 
de la producción hormonal y del compromiso por efecto masa 
de estructuras adyacentes (cefalea, obstrucción nasal…)5,6,13. 

La TC (tomografía computerizada) y la RM (resonancia 
magnética) pueden ser de utilidad en el diagnóstico 
preoperatorio, aunque supone un reto puesto que al ser una 
patología tan poco frecuente, es difícil incluir esta patología 
en el diagnóstico diferencial de rutina1. 

Este tipo de lesiones se ven isointensas respecto a la 
sustancia gris cerebral en las secuencias T1 con captación 
heterogénea tras la administración de contraste.

El alto índice de sospecha y la correlación de los hallazgos 
radiológicos, hormonales e inmunohistoquímicos son útiles 
para llegar al diagnóstico correcto1.

Las masas en el clivus representan el 1% de los tumores 
intracraneales5 pudiéndose manifestar con cefalea, déficit 
visual o alteraciones de los pares craneales, obstrucción 
nasal e hipersecreción hormonal5,6,7.

El diagnóstico diferencial es amplio y habría que considerar 
los cordomas (40%), carcinoma nasofaríngeo, meningioma, 
quiste epidermoide, displasia fibrosa, plasmocitoma, 
hemangioblastoma, melanoma, metástasis…1,2,4,8. 

El tratamiento más frecuente es la cirugía1,3,4 puesto que 
el diagnóstico suele ser de manera retrospectiva mediante 
histología2. En caso de que el diagnóstico se realice de manera 
preoperatoria, y puesto que la mayoría de estos tumores 
son funcionales, los pacientes podrían ser subsidiarios de 
tratamiento conservador médico2.

En ocasiones se administra radioterapia postoperatoria 
cuando la resección completa no ha sido posible1 o tratamiento 
hormonal4. El riesgo de transformación maligna es muy bajo1. 

En nuestro caso, dada la clínica, los niveles elevados 
de prolactina y los hallazgos en las pruebas de imagen, 
se consideró la posibilidad de macroprolactinoma como 
primera posibilidad. Las guías clínicas recomiendan los 
agonistas dopaminérgicos como primera opción terapéutica 
en el manejo de los prolactinomas6,8,9. Por esta razón, tras 
comprobar la ausencia de alteración campimétrica, se optó 
por iniciar cabergolina, con una respuesta excelente tanto a 
nivel clínico como analítico, confirmando así nuestra sospecha 
diagnóstica. 

Aunque no se evidencia un claro plano de separación 
con la hipófisis, la cual es de morfología y tamaño normales, 
existen diferencias en la intensidad de señal y debido al 
patrón de crecimiento en sentido caudal (en condiciones 
normales los macroadenomas tienden a crecer hacia la 

región supraselar que es donde existe menos resistencia), 
así como por su localización clival, a pesar del tamaño y 
de no tener la anatomía patológica se ha diagnosticado de 
macroprolactinoma clival ectópico.

El hipogonadismo hipogonadotropo se resolvió tras la 
normalización de la prolactina encontrándose el paciente en 
la actualidad asintomático desde el punto de vista hormonal 
y sin alteraciones visuales ni cefalea.

Dada la buena evolución no se ha planteado tratamiento 
quirúrgico.

Conclusión
Los prolactinomas ectópicos en el clivus son una entidad 

rara, por lo que no existen guías especificas para su manejo. 
El diagnóstico diferencial de los tumores en el clivus es amplio, 
sin embargo, la clínica y alteraciones hormonales pueden 
ayudar a esclarecer el diagnóstico.

El tratamiento de primera línea de los prolactinomas son 
los agonistas dopaminérgicos, reservando la cirugía para 
casos de alteración campimétrica o neurológica y ausencia 
de respuesta a dichos fármacos.
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Introducción
La insuficiencia ovárica primaria (IOP) es una afección causada por la ausencia, 

falta de funcionalidad o el agotamiento temprano de la reserva ovárica que conduce 
a la infertilidad, en lugar del proceso gradual de atresia folicular, típico de las 
mujeres fértiles, hasta que se alcanza la menopausia. Se caracteriza por amenorrea 
primaria o secundaria durante al menos 4 meses en mujeres menores de 40 años, 
niveles séricos de FSH superiores a 40 UI / L obtenidos en dos ocasiones con al 
menos un mes de diferencia y niveles bajos de estradiol (inferiores a 50 pg / mL)1.

La función ovárica depende de la expresión de múltiples genes, por lo que 
las anomalías del cromosoma X y los autosomas revisten gran importancia en la 
etiología de la IOP.

Amenorrea primaria asociada a paciente con cariotipo 45 XX, 
ROB (13; 14) (q 10; q 10). Presentación de un caso

Irasel Martínez Montenegro1*

Primary amenorrhea associated with a patient with karyotype 45 
XX, ROB (13; 14) (q 10; q 10). Case presentation
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Resumen: La función ovárica depende de la expresión de múltiples genes, por lo 
que las anomalías del cromosoma X y los autosomas revisten gran importancia 
en la etiología de la insuficiencia ovárica primaria (IOP). Las translocaciones de 
autosomas en mujeres con IOP son muy raras y solo se han detectado tres casos: 
dos translocaciones entre los cromosomas 2 y 15 en dos mujeres con cariotipo 46, 
XX, t (2, 15) (q32.3, q13.3)2; una translocación entre los cromosomas 13 y 14 en 
una mujer con cariotipo 45, XX, t (13; 14)3; por lo que nuestro caso sería el cuarto 
reporte de mujeres con translocaciones de autosomas e IOP.
Palabras clave: Amenorrea primaria; Insuficiencia ovárica primaria; Translocación 
de autosomas.

Abstract: Ovarian function depends on the expression of multiple genes, so X-
chromosome abnormalities and autosomes are of great importance in the etiology 
of primary ovarian insufficiency (IOP). Autosomal translocations in women with IOP 
are very rare and only three cases have been detected: two translocations between 
chromosomes 2 and 15 in two women with karyotype 46, XX, t (2, 15) (q32.3, q13.3)2; 
a translocation between chromosomes 13 and 14 in a woman with karyotype 45, 
XX, t (13; 14)3, so our case would be the fourth report of women with autosomal 
translocations and IOP.
Key words: Primary amenorrea; Primary ovarian failure; Translocation of autosomes.
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Las translocaciones de autosomas en mujeres con IOP 
son muy raras y solo se han detectado tres casos: dos 
translocaciones entre los cromosomas 2 y 15 en dos mujeres 
con cariotipo 46, XX, t (2, 15) (q32.3, q13.3)2; una translocación 
entre los cromosomas 13 y 14 en una mujer con cariotipo 
45, XX, t (13, 14)3. 

Caso clínico
Paciente femenina de 40 años de edad, profesora de 

educación preescolar, que acude a consulta referida de 
ginecología por presentar amenorrea primaria. Previamente 
tratada a los 18 años con progyluton, ocasionando sangrados 
por deprivación. Hipotiroidismo primario en tratamiento con 
levotiroxina sódica.

Al examen físico se aprecia asimetría facial, estrabismo, 
aspecto eunucoide, talla baja 144 cm, brazada 150 cm, peso 
58 kg, mamas (Tanner, estadio II).

En exámenes de laboratorio se obtuvieron los siguientes 
resultados: hormona folículo estimulante (FSH) 40,17 mUI/ml 
(4,70-21,70 mUI/ml), hormona luteinizante (LH) 23,87 mUI/
ml (2,4-12,6 mUI/ml), 17-beta estradiol 5.00 (24,5-195 pg/ml), 
prolactina (PRL) 6,72 (2.5-27 ng/ml), hormona estimulante 
del tiroides (TSH) 3,59 (0.4-4 mU/l. El informe del cariotipo: 
45 XX, ROB (13; 14) (q 10; q 10), 20 metafases analizadas.

Los estudios de imagen realizados fueron: Mamografía 
bilateral que informa mamas pequeñas e hipodensas sin 
presencia de nódulos; densitometría ósea columna lumbar 
osteoporosis, cadera izquierda osteopenia; Ecografía pélvica 
útero pequeño que mide 5,9 x 0.95 x 2,6 cm en sus diámetros 
longitudinal, anteroposterior y transversal, cérvix mide 1,2 
cm, no se identifica endometrio, ni ovarios. 

Discusión
La forma más frecuente de hipogonadismo hipergonadótropo 

en la mujer es el síndrome de disgenesia gonadal (Síndrome 
de Turner y sus variantes)4,5, presentan cariotipo 45,X que se 
asocia con fenotipo femenino, talla baja, infantilismo sexual 
y varias anomalías somáticas.

La disgenesia gonadal pura hace referencia a mujeres 
fenotípicas con infantilismo sexual y cariotipo 46, XX o 46, 
XY sin anomalías cromosómicas6.

Puede producirse menopausia prematura por ovaritis 
autoinmunitaria a cualquier edad antes del climaterio y se 
ha descrito incluso en adolescentes. La suspensión de la 
función ovárica suele manifestarse por amenorrea secundaria7.

La galactosemia homocigótica debida a mutaciones en 
el gen de la galactosa-1-fosfato uridiltransferasa (GALT) se 
asocia habitualmente con insuficiencia ovárica primaria, desde 
ausencia de desarrollo de la pubertad hasta amenorrea primaria 
o secundaria y menopausia prematura. Los programas de 
restricción dietética no han prevenido la insuficiencia ovárica8.

Un trastorno autosómico recesivo infrecuente con displasia 
de los párpados e insuficiencia ovárica prematura está causado 
por la insuficiencia haploide del gen FOXL2, miembro de la 
familia de factores de transcripción hélice alada/forkhead9. 
El grado de insuficiencia ovárica varía desde amenorrea 

primaria hasta menstruaciones irregulares e insuficiencia 
ovárica prematura, con hallazgos ecográficos que abarcan 
ovarios de apariencia normal y restos gonadales, con un 
número inconstante de folículos primordiales encontrados 
en las biopsias de ovario. Los estudios con animales aportan 
información sobre otras mutaciones genéticas causantes de 
insuficiencia ovárica prematura en las personas, como las 
mutaciones de BMP15, FMR1, POF1B y FOXO3A10.

El receptor de FSH es un miembro de la super familia 
de receptores ligados a la proteína G con siete dominios 
transmembrana. Tiene un gran dominio de unión al ligando 
extracelular extendido. Un trastorno autosómico recesivo 
debido a una mutación en el dominio extracelular de unión 
al ligando del receptor de FSH en mujeres afectadas de seis 
familias finlandesas provenientes principalmente de la región 
central norteña resultó en pubertad retrasada (40%) o normal 
con amenorrea primaria, aumento de las concentraciones 
de gonadotropinas y disgenesia ovárica hipergonadótropa 
con detención del desarrollo de los folículos ováricos en el 
estadio de folículo primario y atresia mantenida11.

La resistencia a LH no afecta a la maduración puberal, 
pero sí provoca amenorrea con concentraciones séricas altas 
de LH y normales de FSH y estradiol12.

La prevalencia de IOP está aumentando como consecuencia 
de los efectos a largo plazo de la quimioterapia citotóxica 
y radioterapia, ya que estas modalidades prolongan la vida 
de niñas y adolescentes con cáncer12.

Las translocaciones de autosomas en mujeres con IOP 
son muy raras y solo se han detectado tres casos: dos 
translocaciones entre los cromosomas 2 y 15 en dos mujeres 
con cariotipo 46, XX, t (2, 15) (q32.3, q13.3)2; una translocación 
entre los cromosomas 13 y 14 en una mujer con cariotipo 
45, XX, t (13, 14)3; por lo que nuestro caso sería el cuarto 
reporte de mujeres con translocaciones de autosomas e IOP.
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Resumen: El carcinoma papilar de tiroides variante de células altas, descrito en 1976 
por Hawk y Hazard, representa el 1% de los carcinomas diferenciados, siendo más 
agresivo e invasivo que la forma clásica y 80% de los casos se asocia con mutación 
B-RAF. Se presenta el caso de una mujer de 49 años con tumoración dolorosa en 
cara anterolateral de cuello, que tuvo un crecimiento rápido, disfonía y lateralización 
del cuello a izquierda.  En la ecografía de tiroides se vio en el lóbulo derecho un 
voluminoso nódulo mixto, predominantemente sólido, hipoecogénico, con micro 
calcificaciones, sin separación del plano graso con los músculos infra hioideos. Se 
realizó punción con aguja fina que resultó Bethesda VI. En valoración pre quirúrgi-
co se encontró la parálisis de cuerda vocal derecha. Se realizó tiroidectomía total 
con vaciamiento central y lateral derecho. El estudio anatomo-patológico reportó 
un carcinoma papilar de tiroides variante de células altas de 33 x 40 x 27 mm en 
lóbulo derecho que contacta con la tinta china, evade la cápsula y presenta invasión 
perineural. Ocho ganglios de 18 analizados fueron metastásicos en el compartimento 
VI. Posteriormente se realizó rastreo corporal total con una dosis mínima de I131 
y luego se administró 150 mCi de I131. El carcinoma papilar de tiroides, variante 
de células altas puede presentarse inicialmente con el compromiso locorregional y 
su correcto diagnóstico tiene implicancia en el pronóstico y su manejo terapéutico. 
Debemos pensar en variantes agresivas cuando al inicio ya encontramos elementos 
sugestivos de extensión extratiroidea, como en este reporte.
Palabras clave: Carcinoma de papilar tiroides; Células altas; Extensión extratiroidea; 
Variante agresiva.

Abstract: High-cell variant papillary thyroid carcinoma, described in 1976 by Hawk 
and Hazard, represents 1% of differentiated carcinomas, being more aggressive 
and invasive than the classic form, and 80% of cases is associated with a B-RAF 
mutation. We present the case of a 49-year-old woman with a painful tumor on the 
anterolateral side of the neck, who had rapid growth, dysphonia and lateralization 
of the neck to the left. On thyroid ultrasound, a voluminous mixed node, predomi-
nantly solid, hypo echogenic, with micro calcifications, without separation of the fat 
plane with the infrahyoid muscles, was seen in the right lobe. Fine needle puncture 
was performed, resulting in Bethesda VI. In pre-surgical evaluation, right vocal 
cord paralysis was found. Total thyroidectomy was performed with central and right 
lateral emptying. The pathology study reported a 33 x 40 x 27 mm high cell variant 
papillary thyroid carcinoma in the right lobe that contacted with the Chinese ink, 
evaded the capsule and presented perineural invasion. Eight lymph nodes out of 18 
analyzed were metastatic in compartment VI. Subsequently, a total body scan was 
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Introducción
El carcinoma papilar de tiroides (CPT) representa 85% 

de los carcinomas tiroideos. Es un tumor maligno y bien 
diferenciado de células foliculares, con patrón de crecimiento 
en papilas que tiene características nucleares específicas1. Se 
han documentado más de 10 variantes anátomo-patológicas, 
la mayoría presenta un curso indolente, con mortalidad muy 
baja2. Sin embargo otras, como la variante de células altas, 
columnar y esclerosante difuso, tienen un comportamiento 
más agresivo y resultados más desfavorables en la evolución1.

La variante de células altas se define como un tumor 
papilar que presenta el 50% o más de células, por lo menos 
dos veces más altas que anchas, con citoplasma eosinofílico 
y núcleo en “vidrio esmerilado”, grande, pálido, de contorno 
irregular con hendiduras y pseudoinclusiones dirigido hacia 
membrana basal2. 

Se cree que el peor pronóstico en este tipo de tumor 
se relaciona con su edad avanzada en el momento de la 
presentación, mayor tamaño del tumor y la alta frecuencia 
de extensión extra tiroidea (EET). Es por ello que la tasa de 
mortalidad a cinco años es más alta que en pacientes con CPT 
clásicos. Sin embargo, se ha demostrado un comportamiento 
más agresivo que el carcinoma clásico, independientemente 
de la edad, el sexo y el tamaño del tumor2.

El objetivo es mostrar un caso de baja frecuencia histológica, 
cuyo comportamiento clínico inicial, hizo sospechar una variante 
histológica agresiva.

Presentación de caso
Mujer de 49 años, sin antecedentes patológicos a destacar 

y sin antecedentes de radiación de cabeza y cuello, o 
antecedentes familiares de enfermedad tiroidea. Tres meses 
previos notó crecimiento rápido de tumoración cervical con 
dolor; además disfonía del mismo tiempo de evolución. Al 
examen se palpó nódulo en lóbulo tiroideo derecho, de 4 cm, 
firme, que causaba una posición antálgica con lateralización del 
cuello hacia izquierda. La ecografía de cuello mostró glándula 
tiroides aumentada a expensas del lóbulo derecho (LD), que 
presentó nódulo predominantemente sólido, de 34x29 mm, 
heterogéneo, con sectores marcadamente hipoecogénicos 
y microcalcificaciones. No se evidenció claro plano graso de 
separación del nódulo con músculos infrahioideos a derecha, 
pero si del paquete vascular. No adenomegalias cervicales. 
TIRADS 5. Presentó eufunción tiroidea y valoración general 
normal. Se realizó punción citológica con aguja fina (PAAF) 
del nódulo que informó: Bethesda VI (Figura 1). 

performed with a minimum dose of I131 and then 150 mCi of I131 was administe-
red. Papillary thyroid carcinoma, a high-cell variant, may initially present with loco 
regional involvement and its correct diagnosis has implications for prognosis and 
therapeutic management. We must think of aggressive variants when at the beginning 
we already found elements suggestive of extra thyroid extension, as in this report.
Keywords: Aggressive variant; Extrathyroid extension; High cells; Papillary thyroid 
carcinoma.

Figura 1: Punción citológica de nódulo tiroideo derecho. Se aprecian algunas 
“células altas” en el extendido con características nucleares típicas del 
carcinoma papilar.

a

b
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En la valoración preoperatoria, se encontró parálisis de 
cuerda vocal derecha, con buena luz glótica. Con el planteo de 
carcinoma tiroideo con compromiso locorregional derecho, se 
procedió a tiroidectomía total con vaciamiento central y lateral. 
Durante el procedimiento quirúrgico se encontró invasión de 
músculos infrahioideos, recurrente derecho y músculo liso 
de esófago y faringe. La anatomía patológica describió en la 
macroscopía, cápsula efraccionada por tejido parduzco de 
aspecto micropapilar de 33x40x27 mm en LD. Microscopía: 
carcinoma predominantemente papilar, con áreas foliculares 
de patrón infiltrativo, compuesto en 60% por células de 3 a 4 
veces mayor altura que ancho (Figura 2). A nivel de la cápsula 
invasión perineural; la lesión contacta con el margen cruento. 
Ocho ganglios de 18 extraídos con metástasis en el sector VI, 
solo uno que evade la cápsula.

En el postoperatorio presentó disfagia y agravamiento de 
la disfonía, se confirmó parálisis bilateral de ambas cuerdas 
vocales, encontrándose ambas en posición paramediana. 
Permanece con gran disfagia y disfonía en el postoperatorio, 
que mejora con administración de hidrocortisona; en la 
evolución persiste con disfonía, sin disnea en tratamiento y 
control con foniatra. 

A los 2 meses, se realizó rastreo corporal total (RCT) que 
determinó un pequeño remanente en cuello. Recibió 150 mCi 
de I131, (TSH de 68μUI/mL), T4L 0,35ng/mL, tiroglobulina (Tg) 
de 7,9ng/mL, anticuerpos anti-Tiroglobulina <10μUI/mL.

Discusión
El carcinoma papilar variante células altas es un tumor 

infrecuente dentro de los carcinomas diferenciados de tiroides. 
En Europa y Estados Unidos representa el 1%1. En América 

Latina un estudio de 469 casos de CPT demostró mayor 
prevalencia de variantes agresivas (25%) y la más frecuente, 
fue de células altas 24%3. 

El carcinoma papilar de tiroides puede tener diseminación 
a ganglios linfáticos cervicales (30-80%) o por vía hematógena 
(3,7%), con una sobrevida a 10 años de 95%4. En la variante 
de células altas, la presencia de metástasis en cuello y/o 
a distancia, son más frecuentes. La agresividad parecería 
estar dada por su mayor potencial de invasión extratiroidea, 
locorregional y a distancia, con alto riesgo de recurrencia y 
mayor resistencia al I131. 

Se ha descrito que 80% de casos presenta mutaciones 
puntuales activadoras del gen B-RAF que le confiere mayor 
EET y más metástasis linfáticas en comparación con la variante 
papilar habitual y carcinoma folicular1,5,6. 

Se plantea que algunos factores moleculares intrínsecos 
de esta variante, son responsables de mayor agresividad 
biológica y comportamiento clínico. Estos factores son el 
MUC-1, una glucoproteína transmembrana cuyo aumento de 
su expresión promueve la disociación celular y la progresión 
oncogénica7. También la sobreexpresión de la colagenasa 
tipo IV por las células tumorales se correlaciona con mayor 
potencial invasivo y metastásico8.

Varios estudios hacen énfasis que el peor pronóstico de 
este tipo de tumor se produce por la EET, que se ha encontrado 
hasta en 80% de ellos, en contraste con 3% de la variante 
clásica4,9. Sin embargo, se demostró también que el tumor 
de células altas aún sin EET tuvo una velocidad metastásica 
significativamente mayor que el clásico sin EET, independiente 
de la edad, el sexo y tamaño del tumor. En ese mismo estudio, 
6% de los de células altas sin ETE presentaron metástasis a 

Figura 2: Fotomicrografía de la variante de células altas. Las células están dispuestas en las papilas características con una altura superior al doble del ancho.

HE x 400 HE x 400
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distancia, mientras que ninguno de los clásicos la tuvieron10. 
En este reporte, la determinación en los estudios paraclínicos 

preoperatorios de rutina, como la ecografía y la valoración 
prequirúrgica, mostraron la ausencia de separación del plano 
muscular con el nódulo y la parálisis de cuerda vocal ipsilateral 
respectivamente, nos orientó que podía tratarse de una variante 
agresiva. El compromiso en el intraoperatorio de los músculos 
infrahioideos, nervio recurrente, esófago y faringe, que no se 
observan con frecuencia en la variante clásica del carcinoma 
papilar también.

En varios estudios, la invasión del tracto aerodigestivo 
por CPT se informó en aproximadamente 7%-16% de todos 
los casos de cáncer de tiroides. Los sitios incluyeron la 
endolaringe, tráquea, esófago, músculos infrahioideos y nervio 
laríngeo recurrente11,12. Los patrones de invasión del tumor 
son comúnmente por extensión directa del tumor primario 
y menos comúnmente por extensión de ganglios linfáticos 
paratraqueales metastásicos11. Aunque es muy infrecuente la 
invasión del tracto aerodigestivo se asocia con una morbilidad 
significativa y en algunos casos, muerte por enfermedad 
locorregional no controlada. La invasión de estas estructuras 
produce síntomas como disnea, disfagia y hemoptisis y 
puede aumentar la morbilidad unas 5 veces o más13. Existe 
una resistencia relativa de la mucosa esofágica a la invasión, 
por lo cual la afectación intraluminal grave del esófago rara 
vez ocurre. Sin embargo, los tumores penetran fácilmente a 
través de la musculatura esofágica y pueden causar disfagia 
secundaria a los efectos compresivos de la masa tumoral en 
la mucosa subyacente14,15,16.

La paciente tuvo parálisis recurrencial por invasión tumoral, la 
tasa de incidencia de parálisis de cuerdas vocales evidenciada 
por laringoscopía alcanza el 3% en enfermedad benigna de 
la tiroides y hasta 8% en cáncer de tiroides, lo que sugiere 
enfermedad localmente invasiva1.

Esta paciente se puede catalogar como con riesgo de 
recurrencia intermedio, no constituye de riesgo alto porque no se 
demostró en la patología compromiso de tejidos circundantes, 
excepto ganglionares. Las indicaciones de ablación y dosis 
de I131 a administrar van en concordancia con el riesgo de 
recurrencia. En este caso se recomienda 100mCi, pero en 
casos seleccionados puede ser llegar hasta 150 mCi y se 
ha demostrado mejoría de la supervivencia global, más no la 
tasa de recidiva16. 

Se conoce que la variante de células altas puede ser 
refractaria al I131 aproximadamente en el 20% de casos, por lo 
que a 5 años tiene mayor tasa de mortalidad que la variante 
papilar clásica. Ochenta y ocho por ciento de estos tumores 
de células altas refractarios al I131 tenían EET extensa17,18. 

Dado que sugieren que los cánceres de células altas, 
incluso si son pequeños en la presentación o diagnosticado en 
los pacientes más jóvenes, pueden tener un mayor riesgo de 
EET, estas lesiones merecen consideración para el tratamiento 
quirúrgico agresivo y en el postoperatorio con I131(19). 

La realización rutinaria de rastreo corporal total (RCT) 
diagnóstico previamente a la administración de la dosis 
ablativa no se recomienda20. En este caso, dada la variante y el 

compromiso locorregional se decidió realizar el RCT previo. Se 
decidió una dosis ablativa de 150 mCi por todos los elementos 
ya analizados y considerando pudiera ser refractario al I131.

Conclusiones
El carcinoma papilar de tiroides es conocido mundialmente 

como un carcinoma “benigno” por su elevada tasa de 
supervivencia. Sin embargo, hay que tener presente aquellas 
variantes que tienen comportamiento más agresivo por su 
elevada morbilidad-mortalidad. El carcinoma de células altas 
tiene factores intrínsecos moleculares que le confieren otro 
comportamiento clínico y bioquímico. Una vez diagnosticada 
una variante agresiva, es de suma importancia el tratamiento 
a elegir, ya que el tipo de cirugía y la dosis de I131 a utilizar 
determinarán el pronóstico del paciente.
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Resumen: Objetivo: El yodo radiactivo (131I) es una opción terapeútica segura y 
eficaz cuando se utiliza solo o con la estimulación previa de TSH recombinante 
humana (rhTSH) en el tratamiento del bocio multinodular (BMN). En espera de en-
sayos clínicos que determinen la dosis óptima, demuestren seguridad y confirmen 
la eficacia, diferentes protocolos se utilizan para aplicar la dosis de 131I. Analizamos 
la respuesta al tratamiento con una dosis calculada por protocolo mixto (dosis fijas 
y cálculo por porcentaje de captación) en pacientes con BMN toxico y no toxico en 
nuestro hospital, en el periodo 2010-2013. Materiales y Métodos: Estudio prospec-
tivo en pacientes con BMN no quirúrgico (BMNNQ) que requerían reducción del 
volumen glandular y/o tratamiento del hipertiroidismo. Se evaluaron 134 pacientes, 
14 cumplieron con los criterios de inclusión (13mujeres) de edad media 71.08 años. 
Un grupo con BMN toxico, otro grupo con BMN no toxico, un tercer grupo con BMN 
no toxico estimulado con 0,1 mg de rhTSH previo a la dosis. Se evaluó, función 
tiroidea, captación tiroidea de 99ᵐTc, volumen tiroideo y síntomas compresivos. Se 
siguió a los pacientes durante 12 meses. Resultados: Se aplicaron dosis entre 15 y 
30 mCi de 131I. Remitió  el hipertiroidismo en 6 de 7 pacientes. Hubo una reducción 
del volumen glandular  (p<0.01).Los pacientes con estímulo de 0,1 mg rhTSH, 
aumentaron el porcentaje de captación de  99ᵐTc a las 24 h en un 32.43±10.61 
permitiendo aplicar menor dosis de 131I. La tasa de aparición de hipotiroidismo fue 
de 7.41 por cada 100 pacientes.mes, mayor en pacientes con BMN toxico tratados 
con  dosis bajas (p-=0.03). Hubo una mejoría subjetiva de la clínica compresiva en 
todos los pacientes. No hubo eventos adversos. Conclusiones: Una dosis de 131I  
calculada por protocolo mixto es efectiva y segura para la reducción del volumen 
glandular y control del hipertiroidismo asociado. La estimulación con rhTSH logra 
el mismo efecto con una menor dosis administrada.
Palabras clave: Bocio multinodular; No tóxico; Radioyodo; rhTSH, Toxico.

Abstract: Objective: Radioactive iodine (131I) is a safe and effective therapeutic 
option when used alone or with prior stimulation of recombinant human Thyrotropin 
(rhTSH) in the treatment of multinodular goiter (MNG). In absence of clinical trials 
that determine the optimal dose, demonstrate safety and confirm efficacy, different 
protocols are used to apply the dose of 131I. We analyze the response to treatment 
with a dose calculated by mixed protocol (fixed doses and calculation by percentage 
of uptake) in patients with toxic and non-toxic MNG in our hospital, in the period 
2010-2013. Materials and Methods: Prospective study in patients with non-surgical 
MNG that required glandular volume reduction and / or treatment of hyperthyroidism. 
134 patients were evaluated, 14 met the inclusion criteria (13 women) of average 
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Introducción
El Bocio Multi Nodular (BMN) es un trastorno común causado 

por factores bociogenos como la deficiencia de yodo, así como 
varios factores de crecimiento (incluida la TSH) que actúan  en 
las células foliculares tiroideas, con diferentes potenciales de 
crecimiento y sintéticos. A menudo los antecedentes familiares 
de bocio sugieren un componente genético que interviene en 
su patogénesis. La presentación clínica varía desde pacientes 
asintomáticos hasta una enfermedad grave por compresión  
de la vía aérea. Activación de mutaciones en el receptor de 
TSH o proteínas G en las células foliculares determina que 
pueda desarrollarse un hipertiroidismo subclínico o manifiesto 
subyacente debido a nódulos con hiperfunción autónoma1.

Descartada la malignidad2, su enfoque terapéutico 
dependerá del tamaño, la ubicación del bocio, la presencia 
de síntomas compresivos y de la presencia o ausencia de 
tirotoxicosis3. Las terapias posibles incluyen levotiroxina, cirugía 
o radioyodo. El tratamiento se elige individualmente para cada 
paciente en vista de los riesgos, beneficios y disponibilidad 
de las diversas técnicas, la experiencia del médico tratante 
y las preferencias personales del paciente. Un 20% de las 
mujeres y el 5% de los hombres estabilizan el tamaño del 
bocio por lo cual la observación clínica también puede ser 
una opción  para pacientes asintomáticos4.

En el BMN toxico la terapia con 131I es eficaz para curar el 
hipertiroidismo y reducir el volumen glandular (RVG). Considerada 
la primera línea de tratamiento aún es controvertida la forma 
del cálculo y la dosis óptima5. 

En el BMN no toxico la ausencia de datos sólidos de estudios 
aleatorizados implica que las decisiones del tratamiento deban 
individualizarse6. 

El tratamiento con Levotiroxina es ampliamente utilizado 
en los Estados Unidos, Europa y América Latina, como se 
muestra en diferentes encuestas7, tiene poca efectividad, 
requiere de un tratamiento permanente, con efectos indeseables 

potenciales en el hueso8 y el corazón, especialmente en 
personas mayores9. 

La cirugía es el tratamiento de elección ante síntomas 
o signos de compresión cervical, sospecha de cáncer de 
tiroides, extensión retroesternal o necesidad de una rápida 
corrección del estado tirotóxico. 

Frente a una comorbilidad significativa, trastornos debilitantes 
o la preferencia de pacientes y familiares que rechazan la 
cirugía, el uso de 131I es posible como una opción médica. 
Se introdujo hace aproximadamente tres décadas por su 
efecto en la RVG en BMN no tóxicos compresivos10. Varios 
estudios, demostraron una RVG media del 40% después 
de un año10,11,12,13, y un 50-60% después de 3-5 años14, con 
mejoría en los síntomas obstructivos15,16,17. 

Habitualmente en el BMN no toxico la captación de 131 I es 
baja y heterogénea requiriendo dosis altas, esto puede provocar 
irradiación a órganos y tejidos extra tiroideos necesitando 
hospitalización y aislamiento en algunos casos. Sobre la base 
de las mediciones de la exposición a la radiación de todo el 
cuerpo, el riesgo teórico de por vida a desarrollar cáncer 
fuera de la glándula tiroides se ha calculado en un 1,6%. Para 
individuos de 65 años o más, el riesgo estimado es de 0.5%18.

Se han utilizado estrategias que mejoran la captación de 131 
I en el tejido tiroideo, como el uso de rhTSH19,20,21. Administrar 
0,1 mg de rhTSH 24 h antes de una dosis de 131I fija o calculada 
permite proporcionar dosis más bajas22.

Analizamos los resultados al año del tratamiento con 131I 
en pacientes con BMN toxico y no toxico y el valor adicional 
del uso de rhTSH.

Objetivos primarios
Evaluar RVG luego de la administración de una dosis 

ambulatoria de 131I en el BMN toxico y BMN no toxico.
Evaluar la remisión del hipertiroidismo en los pacientes 

con BMN toxico.

age 71.08 years. One group with toxic MNG, another group with non-toxic MNG and 
a third with non-toxic multinodular goiter stimulated with 0.1 mg of rhTSH prior to the 
dose. Patients were followed for 12 months. Upon following, we assessed Thyroid 
function, 99ᵐTc thyroid uptake, thyroid volume and compressive symptoms. Results: 
Doses between 15 and 30 mCi of 131I were applied. We observed hyperthyroidism 
remission in 6 of 7 patients. There was a reduction in glandular volume (p <0.01) 
considering all patients. Patients with a stimulus of 0.1 mg rhTSH, increased the 
percentage of uptake of 99ᵐTc at 24 h by 32.43 ± 10.61, allowing a lower dose of 131I 
to be applied. The rate of onset of hypothyroidism was 7.41 per 100 patients-month, 
and was higher in patients with toxic MNG treated with low doses (p = 0.03). There 
was a subjective improvement of the compression clinic in all patients. No adverse 
events were observed.Conclusions: A dose of 131I calculated by a mixed protocol is 
effective and safe for achieving glandular volume reduction and associated hyper-
thyroidism control. Stimulation with rhTSH produces the same effect with a lower 
administered dose.
Keywords: Multinodular goitre; Non-toxic MNG; Radioiodine; rhTSH; Toxic MNG.
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Evaluar la tasa de hipotiroidismo durante el primer año 
posterior al tratamiento.

Objetivos secundarios
Evaluar RVG en BMN no toxico estimulado con 0.1 mg 

de rhTSH.
Cuantificar el incremento de la captación de 99mTc, 24 

horas después de la administración de una dosis de rhTSH.
Identificar efectos secundarios de la  terapia con 131I.

Diseño y características de la población
Estudio abierto prospectivo observacional. Incluimos en 

forma consecutiva 14 pacientes con BMNNQ que consultaron 
en el Servicio de Endocrinología y Metabolismo del Hospital de 
Clínicas Montevideo-Uruguay, durante el período 2010-2013. 
Se realizó una evaluación clínica, bioquímica y ecográfica a 
los 1, 3, 6 y 12 meses de administrada la dosis 131I.

Criterios de inclusión
Pacientes con BMN toxico con indicación de tratamiento 

con 131I. Pacientes con BMN toxico y no toxico con síntomas 
loco regional y contraindicación quirúrgica, o aversión a la 
misma. Edad mayor a 18 años. 

Criterios de exclusión
Hipotiroidismo. Diámetro de la tráquea menor a 7mm.
Punción aspiración con aguja fina (PAAF) que indique 

sanción quirúrgica3,4,5.
Para el grupo con estimulo de rhTSH: captación de 99mTc 

mayor de 25%.
Enfermedades graves asociadas a expectativa de vida corta.
Embarazo o deseo gestacional en los próximos 6 a 12 

meses. Lactancia. 
Evaluamos 134 pacientes, 14 cumplieron los criterios de 

inclusión. 
Siete con BMN toxico: TSH menor a 0,1 uUI/ml T4L normal 

o alta, y centellograma tiroideo con 99mTc con nódulos 
hípercaptantes.

Siete con BMN no toxico: TSH dentro del rango de referencia 
0,27-4,20 uUI/ml y centellograma 99mTc con captación irregular.

A 3 pacientes con BMN no toxico se les realizo estimulo 
con 0.1 mg de rhTSH. El VG medio al inicio del estudio fue; 
67.93±60.72 cc Tres pacientes  presentaron un volumen tiroideo 
inicial mayor a 100 cc. Cinco de siete pacientes con BMN toxico 
recibieron anti tiroideos de síntesis (ATS), que se suspendieron 
7 días previos de la dosis de 131I. Los síntomas más frecuentes 
fueron: sensación de opresión en cuello, disfagia.

Métodos
Se evaluó  el VG en cm3 con ecógrafo Esaote mylab 50 

xvision con transductor lineal de alta frecuencia entre 7,5 a 
12 mHz. La malignidad se evaluó a través de PAAF guiada 
por ultrasonido3,4,5. 

Una TC sin contraste determino el diámetro de la luz traqueal. 
La dosis de 131I administrada se obtuvo a través del cálculo 

de captación de 99mTc. Pertecnectato corregida para 131I, 
utilizando una Gamma cámara con imágenes recogidas por 
un ordenador a los 20 minutos de la inyección de 99mTc. 

El porcentaje de captación fue calcula por la siguiente 
fórmula: 

Recuento tiroideo-recuento del fondo x 100 

Tecuento de la inyección- recuento residual. 

La captación de 131I se estimó a partir de la captación de 
99mTc extrapolada a una gráfica de captación de 131I. 

La dosis a administrar se calculó mediante la fórmula: 

Peso en gramos de la glándula tiroides x 100-180uCi/g

% de captación de 131I

Para el cálculo de dosis se tuvo en cuenta  las características 
clínicas del paciente y las dosis fijas empleadas para cada 
una de las patologías (Protocolo Mixto). Se administraron dosis 
comprendidas entre 15 y 30 mCi. 

En el grupo con rhTSH, se calculó la dosis de 131I previo y  
posterior a la administración de 0,1 mg de rhTSH. La dosis se 
administró 24 horas después.

TSH se evaluó con método de tercera generación. Se utilizó 
equipo Cobas 6.000 mediante Electro quimioluminiscencia 
(referencia 0,27-4,20 uUI/ml). El hipotiroidismo permanente se 
definió como una TSH sobre el rango superior normal y una 
T4L menor al rango de referencia. 

Se interrogó el nivel de satisfacción personal, correlacionando 
la RVG con el alivio de los síntomas loco-regional luego del 
tratamiento. El estudio fue aprobado por el Comité de Ética 
del Hospital de Clínicas Uruguay.

Los pacientes aceptaron voluntariamente y firmaron el 
consentimiento informado.

Análisis estadístico
Las medidas descriptivas fueron medias y desvíos estándar 

y medianas y rangos intercuartílicos. Para las correlaciones 
entre variables continuas se utilizaron correlaciones de 
Spearman, debido a la no normalidad de las variables. Para 
las comparaciones entre grupos se utilizó el test de Mann-
Whitney-Wilcoxon para muestras independientes. Para testear 
la reducción en el volumen glandular (RVG), se utilizó un test 
de t, utilizando como hipótesis nula que no hubo cambio (H0: 
x=0). Todos los análisis se realizaron en R 3.6.2 (R Core Team, 
2019) en RStudio 1.0.153, utilizando un nivel de significación 
de 5% (alpha=0.05)23.
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Resultados
Incluimos 14 pacientes, 50% BMN toxico y 50% BMN no 

tóxico.
La media de edad de la población seleccionada fue de 

71,08 años (70,82-71,33), la mayoría del sexo femenino (13 
pacientes). 

Los niveles basales de TSH y T4L fueron de 0,51 uUI /ml 
(0,04-1,86) y 1,48 ng/dl (1,15-1,54) respectivamente.

El VG al inicio del estudio fue de 67.93±60.72 (rango 18.00: 
200.00; mediana 41.50, RIQ: 53). 

Remisión del Hipertiroidismo en 6 de 7 pacientes con BMN 
tóxico.

Reducción de volumen glandular.
Si se compara el cambio proporcional entre los doce 

meses y el principio del estudio, se encuentra una reducción 

Figura 1: Evolución del volumen glandular luego del tratamiento (todos los 
pacientes). Cada línea de fondo es la evolución de un paciente particular. 
Gris BMN toxico, rojo BMN no tóxicos sin rhTSH, azul BMN no tóxicos con  
rhTSH. Los gráficos de caja superpuestos representan a toda la muestra en 
cada punto de tiempo.

significativa del VG (media = -0.388, t-test=-4.479, p-value<0.01), 
considerando todos los pacientes (Figuras 1, 2).

Relación entre Captación de 99mTc, dosis de 131I y RVG.
Si bien parece observarse una asociación con la reducción 

proporcional del volumen glandular (entre el comienzo del 
estudio y los 12 meses), esta no es significativa a un nivel de 
5% (Spearman=689.26, p-value=0.06) (Figura 3).

Lo mismo ocurre con la dosis de 131I y la reducción proporcional 
de volumen glandular (Spearman=234.62, p-value=0.07) (Figura 4).

Los pacientes con BMN no tóxico y estimulo con 0.1 mg 
de rhTSH tuvieron un cambio promedio en el porcentaje de 
captación de 99mTc de 32.43±10.61. 

Recibieron una dosis de 131I baja y la RVG (desde el comienzo 
a los 12 meses) no fue significativamente diferente a la del grupo 
sin rhTSH (Wilcoxon=23, p-value=0.35) (Figura 5). 

Figura 2: Reducciones proporcionales intervalo a intervalo. La caja para 1 
mes muestra el resultado de:(VG_1mes-VG_incial)/VG inicial.

Figura 3: Relación entre la Captación de 99mTc Pertecnectato y reducción 
proporcional del volumen glandular (Spearman=689.26, p-value=0.06).

Figura 4: Relación entre la dosis de 131I y la reducción proporcional de volumen 
glandular (Spearman=234.62, p-value=0.07).
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Figura 5: Cambio proporcional en la RVG en pacientes pre tratados con 0.1 mg 
de rhTSH y pacientes sin pre tratamiento.

Hipotiroidismo
Durante el tiempo de seguimiento; 8 pacientes presentaron 

hipotiroidismo. 
Cinco con BMN toxico y los 3 pacientes con BMN no tóxico 

que fueron estimulados con rhTSH.
La tasa de aparición de hipotiroidismo fue de 7.41 por cada 

100 pacientes.mes.
La mediana del tiempo de aparición del hipotiroidismo fue 

6 meses.
Comparando por grupo de BMN (toxico/no toxico) las tasas 

específicas por grupo fueron 4.54 por cada 100 pacientes.mes 
(BMN no toxico) y 11.90 por cada 100 pacientes.mes (BMN tóxico). 

No hubo diferencias significativas en el porcentaje de 
captación de 99mTc entre los que desarrollaron hipotiroidismo 
y los que no (Wilcoxon=15, p-value=0.28) (Figura 6). 

Sin embargo ambos grupos si presentaron diferenias en las 
dosis de 131I administrado. Presentaron hipotiroidismo aquellos 
que recibieron menor dosis de 131I (Wilcoxon=15, p value=0.03) 
(Figura 7).

Las figuras 8 y 9 expresan el porcentaje de captación de 99mTc 
y la dosis de 131I en los tres grupos, en relación a la presencia 
o usencia de hipotiroidismo respectivamente.

Clínica compresiva y efectos adversos
Todos los pacientes refirieron desaparición del síntoma 

loco regional.
No observamos síntomas nuevos secundarios al tratamiento 

como: compresión local, síntomas de tiroiditis, arritmias u otros 
efectos en ningún paciente24.

Figura 6: Relación entre el porcentaje de captación de 99mTc Pertecnectato 
y desarrollo de hipotiroidismo (Wilcoxon=15, p-value=0.28).

Figura 7: Relación significativa entre la dosis de 131I y la presencia de 
hipotiroidismo. Wilcoxon=15, p-value=0.03

Figura 8: Grafico considerando pacientes con hipotiroidismo por grupo (BMN 
toxico/no toxico), vs porcentaje de captación de 99mTc Pertecnectato. Los 
puntos en azul tuvieron rhTSH previa.
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Discusión
La naturaleza no invasiva es la principal ventaja de la 

terapia con 131I.
Realizamos el tratamiento ambulatorio con una dosis 

calculada5 de 131I en 14 pacientes con BMN con características 
heterogéneas. Como resultado, las dosis aplicadas variaron 
entre 15 y 30 mCi (555 -1110 Mbq).

El daño no reparable que se produce en el ADN de las 
células foliculares y el proceso destructivo de la glándula 
conduce a los objetivos clínicos, es decir, una disminución 
en la función tiroidea y / o una RVG.

En la mayoría de los pacientes con BMN toxico se obtuvo 
remisión del hipertiroidismo, con una RVG significativa del 
38% considerando todos los pacientes después de 1 año de 
seguimiento. Otros estudios muestran una reducción similar 
del 40% después de un año y un 50-60% después de 2-5 
años25,26,27.

Esta RVG no se correlacionó significativamente con la 

captación de 99mTc ni con la dosis de 131I aplicada, debido a 
las diferencias estructurales y funcionales del bocio en nuestra 
población. El cálculo de la dosis debería contemplar: el peso del 
tiroides, la captación del radioisotopo y el tiempo de semivida del 
131I en el tiroides28, generando una respuesta relacionada con la 
dosis tiroidea aplicada, sin embargo la relación dosis-respuesta 
no es lineal, existiendo enormes variaciones interindividuales 
relacionadas con la heterogeneidad del tamaño del bocio y 
la biocinética del yodo en la glándula29. Calcular la actividad 
retenida de 131I en el tiroides tendría una mejor correlación 
con la RVG ya que probablemente la respuesta se asocie 
con la dosis de radiación recibida, mayor cuanto mayor es la 
actividad retenida de iodo30, Esta actividad es baja en BMN 
no tóxicos y mayor en los BMN tóxicos.

Los ATS utilizados (5 pacientes) actúan disminuyendo el 
metabolismo de la célula tiroidea y la pre condiciona hacia 
un estado más radio sensible. Alteran el equilibrio dentro del 
entorno intracelular entre la generación de radicales de oxígeno 
libre y la capacidad de la defensa antioxidante. Sumados a la 
mayor actividad retenida de isotopos en los nódulos autónomos 
determinó  una mayor eficiencia del 131I, necesitándose menor 
dosis con igual efecto en la RVG.

En cambio en el BMN no tóxico para lograr la misma RVG se 
requirieron dosis más altas (25-30 mCi) debido a una absorción 
del radioisótopo baja y heterogénea14 (Figuras 8 y 9). Cuando 
consideramos el VG para la aplicación de la dosis, se aplicaron 
las dosis más altas para los bocios con VG de 100 cm3 o más 
con el fin de equilibrar la relación inversa que existe entre el 
volumen tiroideo pre tratamiento31,32 y la RVG. Sabemos que la 
respuesta disminuye con la cantidad relativa de tejido fibroso 
degenerado y las células tiroideas en hibernación, que no se 
ven afectados por la radiación.

Diversos estudios post hoc17,26,32,33,34 que evalúan  la relación 
de la dosis tiroidea aplicada y la respuesta en la RVG son 
contradictorios. Uno de ellos26 asoció una mayor respuesta 
con dosis más altas de 131I. Estas dosis pueden motivar el 
ingreso del paciente y provocan irradiación extra tiroidea. Una 
publicación reciente del Estudio Cooperativo de Seguimiento 
de la Terapia de Tirotoxicosis, muestra que el tratamiento con 
131I se relacionó con un riesgo ligeramente mayor de mortalidad 
por cáncer sólido35.

En este sentido basado en los principios de la protección 
radiológica como lo estipula el principio de ALARA (As Low As 
Reasonably Achievable), creemos que calcular la dosis de 131I 
y elevar la TSH ya sea endógena36,37 o con el uso de rh TSH 
propicia una  dosis mesurada manteniendo el beneficio clínico.

El tratamiento previo con una dosis única y baja de rhTSH  
ha demostrado reducir la dosis de 131I y potenciar su efecto en 
pacientes con BMN de escasa captacion38,39,40. Aplicamos 
0,1 mg de rh TSH en nuestros pacientes  aumentando el 
porcentaje de captación promedio en un 32.43±10.61. 
Una captación  baja y heterogénea se volvió homogénea 
y aumentada (Figura 10) con efectos terapéuticos similares, 
que aquellos sin estimulación de rhTSH (Figura 5) permitiendo 
menores dosis de 131I aplicadas22,34, en un enfoque de igualdad 
(Figura 9).

Figura 9: Grafico considerando pacientes con hipotiroidismo por grupo (BMN 
tóxico/no tóxico), vs dosis de 131I. Los puntos en azul tuvieron rhTSH previa.

Figura 10: Centellograma tiroideo con 99mTc antes (A) y 24 h después de 
la administración de 0,1 mg de rhTSH en una dosis única (B). Captación 
homogénea, cambio promedio en el porcentaje de captación de 32.43±10.61. 
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El tratamiento determinó en nuestros pacientes una media 
de aparición de hipotiroidismo a los 6 meses de 7.41 por cada 
100 pacientes.mes con mayor proporción en aquellos con 
BMN tóxico. Se han observado tasas de éxito de 75 a 95%, 
con un riesgo de hipotiroidismo de aproximadamente 20% a 
75% en 8 años, dependiendo de la dosis de radiación tiroidea 
aplicada41,42.

Nuestros pacientes estimulados con rhTSH también 
presentaron hipotiroidismo a los 12 meses de seguimiento. 
Diferentes estudios que evaluaron los efectos adversos de 
rhTSH y la terapia con 131I muestran un aumento en la tasa de 
hipotiroidismo permanente11,21,24,43,44. Debemos mencionar que la 
terapia del BMN con rhTSH y 131I no está aprobada por la FDA 
de Estados Unidos ni la Agencia Europea de Medicamentos.

No se registraron otros efectos colaterales a destacar en 
los tres grupos, reportándose mejoría de los síntomas loco 
regional del bocio en la todos los pacientes45,17.

Conclusión
Según nuestros resultados: Una dosis calculada de 131I es 

efectiva y segura para la RVG y el control del hipertiroidismo 
asociado al BMNNQ.

Alternativamente, la estimulación con rhTSH u otro método 
que aumente la captación de 131I36,37 lograría una RVG similar 
utilizando una menor dosis administrada.

Si dosis inferiores de 131I se pueden realizar manteniendo 
la RVG similar, con menor efecto hipotiroideo debe ser motivo 
de investigaciones futuras.

Limitantes
Seguimiento de los pacientes por un año, ya que los cambios 

post tratamiento se extenderán  más allá de este periodo de 
seguimiento. Mejores asociaciones se podrían establecer con 
un mayor número de pacientes.

Los autores declaran no tener conflictos de interés en 
este estudio.
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Resumen: Introducción: La extensión de la cirugía es motivo de controversia en el 
manejo de nódulos y cáncer diferenciado de tiroides (CDT). En nódulos benignos e 
indeterminados que requieran cirugía, la lobectomía es de elección, mientras que en 
CDT debe considerarse en tumores intratiroideos ≤ 4 cm. Nuestro objetivo fue reportar 
la primera cohorte chilena de nódulos tiroideos y CDT tratados con lobectomía por 
un equipo multidisciplinario. Sujetos y métodos: Se incluyeron pacientes sometidos 
a lobectomía por nódulos tiroideos y CDT que cumplieran: 1) tumor intratiroideo 
≤4cm si punción aspirativa (PAF) Bethesda I, III, IV, V o VI; sin límite de tamaño 
si PAF Bethesda II, y 2) sin hallazgos sospechosos en la ecografía preoperatoria. 
En pacientes con CDT se describió presentación clínica, complicaciones y tipo de 
respuesta a tratamiento según ATA 2015 y MINSAL 2020. Resultados: Se incluyeron 
105 pacientes, edad 38±11 años, 84 (80%) mujeres, diámetro 2,2±1,5cm: 41 (39%) 
benignos y 64 (61%) CDT. De los CDT, 44 (69%) tenían cáncer papilar, 7 (11%) 
cáncer folicular y 13 (20%) NIFTP. Todos eran etapa I. Según MINSAL, 55 (85,9%) 
de riesgo muy bajo/bajo y 9 (14,1%) intermedio. Según ATA, 51 (80%) y 13 (20%) de 
riesgo bajo e intermedio, respectivamente. Se indicó totalización precoz y ablación 
con radioyodo en 6 (9,4%) pacientes: 4 por invasión venosa y 2 por CPT variedad 
sólida. De los 39 no totalizados seguidos ≥6 meses, no hubo casos de respuesta 
incompleta. Respecto a las complicaciones, ningún paciente tuvo hipocalcemia y 
10 (9,5%) tuvieron disfonía transitoria. Conclusiones: En pacientes con nódulos 
tiroideos o CDT seleccionados, la lobectomía es una alternativa adecuada. En CDT 
logra buen control de enfermedad sin necesidad de tratamiento adicional en cerca 
de 90% de los pacientes, con muy baja morbilidad asociada.
Palabras clave: Cáncer de tiroides; Lobectomía; Nódulo tiroideo; Tiroglobulina.

Abstract: Introduction: The extension of surgery is a matter of debate in the mana-
gement of thyroid nodules and differentiated thyroid cancer (DTC). While lobectomy 
is the procedure of choice in benign and indeterminate nodules that require surgery, 
it is an option in intrathyroidal DTC up to 4 cm. Our objective was to report the first 
Chilean cohort of patients with thyroid nodules and DTC treated with lobectomy 
by a multidisciplinary team. Subjects and methods: We included patients with 
thyroid nodules treated with lobectomy, who met the following inclusion criteria: 1) 
intrathyroidal tumor ≤ 4cm if fine-needle aspiration biopsy (FNA) was Bethesda I, III, 
IV, V o VI; without size limit if FNA was Bethesda II, and 2) non-suspicious findings 
in preoperative ultrasound. In patients with DTC we described clinical presentation, 
complications and response to treatment according to ATA 2015 and MINSAL 2020. 
Results: We included 105 patients, 38±11 years old, 84 (80%) female, diameter 
2.2±1.5cm: 41 (39%) benign and 64 (61%) DTC. Among DTC, 44 (69%) had papillary 
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Introducción
Los nódulos tiroideos son un problema clínico frecuente 

y entre 5 y 10% corresponden a cáncer de tiroides. Además 
de estudiar la función tiroidea, su enfrentamiento incluye 
estudio cito-histológico con punción aspirativa con aguja fina 
(PAF) en casos seleccionados1. El resultado de la PAF debe 
ser informado de acuerdo al sistema de Bethesda, que los 
clasifica en seis categorías y recomienda una conducta en cada 
uno de ellos. En general, los nódulos Bethesda II requieren 
seguimiento ecográfico periódico, excepto casos específicos 
con crecimiento significativo o síntomas locales asociados1,2. 
Los nódulos Bethesda V o VI, salvo casos seleccionados, 
requieren cirugía. Los nódulos Bethesda III o IV son un grupo 
heterogéneo, y su manejo requiere la integración de variables 
clínicas, ecográficas y cito-histológicas para definir entre 
un amplio espectro de alternativas: seguimiento ecográfico, 
repetición de la PAF, estudio molecular y cirugía3. En este 
subgrupo, el antecedente de exposición a radiación, la presencia 
de ciertas características ecográficas (hipoecogenicidad, 
mal delimitado, microcalcificaciones y diámetro más alto 
que ancho), alteraciones nucleares en la cito-histología y 
estudio molecular sospechoso, aumentan la probabilidad de 
malignidad y favorecen un manejo quirúrgico3.

La extensión de la cirugía es uno de los elementos más 
importantes y controvertidos dentro del manejo de nódulos y 
cáncer diferenciado de tiroides (CDT). En el caso de nódulos 
benignos e indeterminados que requieran tratamiento quirúrgico, 
la lobectomía se considera el procedimiento de elección en 
la mayoría de los pacientes2. Esta estrategia permite un buen 
control de los síntomas locales y de la enfermedad en aquellos 
casos cuya histología resulte maligna. 

Respecto del CDT, la evidencia actual apoya el manejo 
individualizado. En relación al tratamiento quirúrgico, la 
última guía ATA sugiere considerar la lobectomía en tumores 
intratiroideos seleccionados de hasta 4 cm, basada en múltiples 
estudios que no han demostrado beneficio de la tiroidectomía 
total (TT) en sobrevida en estos pacientes2,4,5. 

Los partidarios de un manejo más agresivo del CDT sugieren 
la tiroidectomía total en tumores >1 cm, ya que permite el uso 

rutinario de yodo radiactivo, facilita la detección de enfermedad 
bioquímica persistente/recurrente durante el seguimiento, y 
evita exponer al paciente a una potencial segunda cirugía. 
Respecto a este punto, la frecuencia de totalización precoz 
reportada en la literatura es muy variable (6-20%), y depende 
de la importancia relativa que el equipo tratante le otorgue a 
hallazgos histológicos no anticipables, incluyendo extensión 
extratiroidea microscópica, invasión vascular (linfática o 
venosa), variantes histológicas y compromiso ganglionar6,7. 

En relación al riesgo de recurrencia estructural, la evidencia 
es contradictoria. Mientras algunos estudios no han encontrado 
diferencia entre lobectomía y TT, otros han reportado una 
frecuencia levemente mayor en lobectomía8,9. Otros beneficios 
de la lobectomía incluyen un menor riesgo de complicaciones 
quirúrgicas y menor requerimiento de suplementación con 
hormona tiroidea10. 

La evidencia respecto a eficacia y seguridad de la lobectomía 
en CDT es muy escasa fuera de centros de referencia del 
primer mundo11. El objetivo de este trabajo fue reportar la 
primera cohorte de pacientes con nódulos tiroideos y CDT 
tratados con lobectomía según las recomendaciones actuales, 
por un equipo multidisciplinario en Chile.

Sujetos y Métodos 
Sujetos

Este estudio fue aprobado por el Comité Ético Científico 
en Ciencias de la Salud de la Pontificia Universidad Católica 
de Chile.

Se incluyeron todos los pacientes de 18 o más años de 
edad, tratados consecutivamente y seguidos por nuestro 
equipo en Santiago, Chile, entre enero 2013 y diciembre 2019, 
que cumplieran los siguientes criterios: 1) tumor intratiroideo 
≤ 4 cm si PAF Bethesda I, III, IV, V o VI; sin límite de tamaño 
si PAF Bethesda II, 2) sin hallazgos sospechosos en el lóbulo 
contralateral ni adenopatías en la ecografía preoperatoria, y 
3) que aceptaran el manejo con lobectomía. 

Los criterios de indicación quirúrgica fueron los siguientes: 
1) nódulos Bethesda II en caso de síntomas locales atribuibles 
al nódulo tiroideo; 2) nódulos Bethesda III y IV, que tuvieran 

thyroid cancer, 7 (11%) follicular thyroid cancer and 13 (20%) NIFTP. All had stage 
I DTC. According to MINSAL, 55 (85.9%) were very low/low, and 9 (14.1%) inter-
mediate risk. According to ATA, 51 (80%) and 13 (20%) were low and intermediate 
risk, respectively. Six (9.4%) patients required early completion thyroidectomy and 
radioiodine ablation: 4 due to angioinvasion and 2 due to solid variant PTC. None 
of the 39 non-completed patients followed for at least 6 months had incomplete 
response. Regarding complications, there were no cases of hypocalcemia and 10 
(9.5%) patients had transient dysphonia. Conclusions: In properly selected patients 
with thyroid nodules or DTC, lobectomy is an appropriate treatment option. In DTC, 
lobectomy accomplishes adequate disease control without need of further treatment 
in nearly 90% of patients, with very low associated morbidity.
Keyword: Lobectomy; Thyroglobulin; Thyroid cancer; Thyroid nodule.
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calcitonina normal y uno o más de los siguientes: antecedentes 
personales de radiación, presencia de 2 o más factores de 
riesgo ecográfico de malignidad (hipoecogenicidad, mal 
delimitado, microcalcificaciones y diámetro más alto que 
ancho), alteraciones nucleares significativas en la cito-histología, 
estudio molecular sospechoso, o preferencia del paciente; 3) 
nódulos Bethesda V o VI, en todos los casos que aceptaran 
la lobectomía.

En el caso de los pacientes con diagnóstico histológico 
de CDT, se describió la presentación clínica, complicaciones, 
riesgo de mortalidad según AJCC VIII, de recurrencia y 
respuesta a tratamiento según ATA 2015 (bajo, intermedio y 
alto) y MINSAL 2020 (muy bajo, bajo, intermedio y alto), basado 
en la ecografía preoperatoria, los hallazgos intraoperatorios 
y de la biopsia definitiva2,12.

Se indicó totalización precoz en presencia de alguno de 
los siguientes: 1) invasión vascular venosa; 2) tumores >1cm 
con histología agresiva (células altas, hobnail, columnar o 
sólida); 3) preferencia del paciente. 

Seguimiento
En el caso de los pacientes con CDT, se indicó levotiroxina 

para mantener TSH ≤ 2,0 uUIL/mL en los pacientes que lo 
requirieron y fueron seguidos con examen físico, tiroglobulina 
(Tg), anticuerpos anti-tiroglobulina (AcTg) y ecografía cervical 
(EC) cada 6 meses el primer año y luego cada 6 a 12 meses 
según criterio del médico tratante, basado en el riesgo de 
recurrencia inicial y la respuesta a tratamiento de cada paciente.

Eventos clínicos registrados
La ecografía cervical fue realizada por radiólogos 

experimentados. EC negativa se definió como exploración 
normal o frente a la presencia de 1 o más de los siguientes: (i) 
nódulos avasculares ≤5 mm de diámetro en el lecho tiroideo, 
o (ii) linfonodos reactivos. 

Se evaluó el tipo de respuesta a tratamiento en aquellos 
pacientes con al menos 6 meses de seguimiento, definida 
de acuerdo a la Tg, AcTg y hallazgos a la EC. Respuesta 
excelente se definió cuando todos los siguientes criterios se 
cumplieran: (i) EC negativa; (ii) Tg no estimulada <30 ng/mL, 
y (iii) AcTg negativos. Respuesta incompleta bioquímica se 
definió como: (i) Tg no estimulada ≥30 ng/mL en presencia 
de AcTg y EC negativos, o (ii) AcTg positivos y aumento en 
su concentración (>50%) durante el seguimiento. Respuesta 
incompleta estructural se definió en presencia de hallazgos 
sospechosos a la EC u otra modalidad de imagen, con o 
sin confirmación citológica/medición de Tg en aspirado, e 
independiente de la concentración de Tg y AcTg. Respuesta 
indeterminada se definió como: (i) EC negativa y AcTg positivos, 
con concentración estable o en descenso durante el seguimiento, 
o (ii) hallazgos inespecíficos en EC u otra modalidad de 
imagen. Se calculó la tendencia de la concentración de Tg 
durante el seguimiento. 

Laboratorio
La Tg fue medida con inmunoensayo quimioluminiscente 

con sensibilidad funcional de 0,1ng/mL (Elecsys II, Roche 
Diagnostics, Rotkreutz, Switzerland). AcTg fueron medidos 
con inmunoensayo quimioluminiscente (Architect i1000, Abbot 
Laboratories, Abbott Park, IL), con valor normal de referencia 
hasta 4,11 IU/mL y sensibilidad analítica de 1,0 IU/mL. Para 
el propósito de este estudio, todo valor menor a 4,11 UI/mL 
se consideró negativo. 

Análisis estadístico
Las variables categóricas se presentan como número y 

porcentaje; variables continuas se presentan como media 
y desviación estándar o como mediana y rango, según 
correspondiera. Las variables categóricas se compararon 
usando el test exacto de Fisher, y las variables continuas se 
compararon usando la prueba t de Student o de Mann-Whitney 
según correspondiera. El análisis estadístico se realizó con 
SPSS (v.23.0.0: SPSS, Inc., Chicago, IL).

Resultados
Características clínico-patológicas de la cohorte

Un total de 105 pacientes cumplieron los criterios de 
inclusión. Como se muestra en la tabla 1, los tumores benignos 
fueron de mayor diámetro que los malignos, pero no hubo 
diferencia en edad ni género entre ambos grupos. El grupo de 
CDT tuvo mayor porcentaje de PAF Bethesda V y VI, mientras 
que el grupo de nódulos benignos tuvo mayor frecuencia de 
PAF Bethesda II (Tabla 1). No hubo diferencia en el porcentaje 
de PAF indeterminadas (Bethesda III y IV) entre el grupo de 
CDT (n=24 (37,5%)) y el de nódulos benigno (n=14 (34,2%)).

Cuarenta y uno (39%) casos fueron benignos a la histología 
definitiva: 34 (83%) mujeres, edad 38,6±10,9 años, diámetro 
tumoral 3,5±1,4 cm. La punción tiroidea encontró Bethesda 
I en 2 (4,8%); II en 25 (61%), III en 4 (9,8%), IV en 10 (24,4%) 
y no hubo casos de Bethesda V o VI (Tabla 1). La histología 
definitiva mostró 10 (24,4%) adenoma folicular, 30 (73,2%) 
hiperplasia folicular y 1 (2,4%) tumor trabecular hialinizante 
(Tabla 1).

Sesenta y cuatro (61%) pacientes fueron CDT: 50 (78%) 
mujeres, edad 38±11,1 años, diámetro tumoral 1.4±1.0cm, y 
20 (31%) tenían AcTg positivos. La punción tiroidea encontró 
Bethesda II en 3 (4,7%), III en 8 (12,5%), IV en 16 (25%), V 
en 13 (20,3%) y VI en 20 (31,3%). No se realizó PAF en 4 
pacientes (6,2%): 2 no toleraron el procedimiento y en 2 el 
CDT fue hallazgo incidental (Tabla 2). 

Cuarenta y cuatro (69%) tenían cáncer papilar (CPT), 7 (11%) 
cáncer folicular (CFT) y 13 (20%) neoplasia folicular no invasiva 
con características nucleares de papilar (NIFTP). Cincuenta 
(78,1%) pacientes eran pT1, 13 (24,3%) pT2 y 1 (1,6%) Tx (CDT 
diagnosticado incidentalmente en un ganglio peritiroideo luego 
de una lobectomía por un nódulo Bethesda II sintomático). 
Todos los pacientes eran etapa I según AJCC/UICC. Según 
MINSAL 2020, 38 (59,3%) pacientes eran de riesgo muy bajo, 
17 (26,6%) de riesgo bajo y 9 (14,1%) intermedio. De acuerdo 
a ATA, 51 (80%) y 13 (20%) pacientes eran de riesgo bajo e 
intermedio de recurrencia, respectivamente. Los pacientes se 
clasificaron como riesgo intermedio según ambas escalas en 
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Tabla 1. Características de la cohorte estudiada y comparación de formas de presentación entre pacientes con CDT y nódulos 
benignos. 

	 Cohorte total	 Pacientes con	 Pacientes con	 Valor p
	 (N=105)	 CDT benignos	 Nódulos
		  (N=64)	 (N=41)
				  
Edad (años)	 38,3±11,0	 38±11,1	 38,6±10,9	 0,22

Género femenino	 84	 (80%)	 50	 (78%)	 34	 (83%)	 0,78

Diámetro tumoral (cm)	 2,2±1,5	 1,4±1,0	 3,5±1,4	 < 0,01

Resultado PAF
Bethesda I	 2	 (1,9%)	 0	 (0%)	 2	 (4,8%)
Bethesda II	 28	(26,7%)	 3	 (4,7%)	 25	 (61%)
Bethesda III	 12	 (11,5%)	 8	 (12,5%)	 4	 (9,8%)
Bethesda IV	 26	(24,7%)	 16	 (25%)	 10	 (24,4%)	 < 0,05
Bethesda V	 13	(12,4%)	 13	 (20,3%)	 0	 (0%)
Bethesda VI	 20	 (19%)	 20	 (31,3%	 0	 (0%)
No se hizo PAF	 4	 (3,8%)	 4	 (6,2%)	 0	 (0%)

PAF indeterminada
Sí	 38	(36,2%)	 24	 (37,5%)	 14 	(34,2%)	 0,72
No	 67	(63,8%)	 40	 (62,5%)	 27	(65,8%)

Complicaciones
Hipocalcemia transitoria	 0	 (0%)	 0	 (0%)	 0	 (0%)	 NA
Hipocalcemia permanente	 0	 (0%)	 0	 (0%)	 0	 (0%)	 NA
Disfonía transitoria	 10	 (9,5%)	 6	 (9,4%)	 4	 (9,8%)	 0,94
Disfonía permanente	 0	 (0%)	 0	 (0%)	 0	 (0%)	 NA

caso de presentar variedades agresivas o invasión vascular 
venosa <4 focos. Adicionalmente, se clasificaron como riesgo 
intermedio sólo según ATA en caso de presentar extensión 
extratiroidea microscópica o invasión linfovascular (Tabla 2). 

Se indicó totalización precoz y ablación con yodo radiactivo 
en 6 (9,4%) pacientes: 4 por invasión vascular venosa y 
2 por CPT variedad sólida. En todos estos casos no se 
encontraron hallazgos malignos en el lóbulo contralateral, 
los procedimientos fueron realizados sin complicaciones y 
a la fecha todos los pacientes se mantienen sin evidencia 
de enfermedad. Adicionalmente, se realizó totalización en 2 
casos por preferencia del paciente, los cuales no requirieron 
ablación con yodo radiactivo y que a la fecha se encuentran 
libres de enfermedad (Tabla 2). 

Respuesta a tratamiento en pacientes seguidos por al 
menos 6 meses

De los 45 pacientes seguidos por al menos 6 meses, 39 
(87%) tenían lobectomías no totalizadas, que se incluyeron 

en este análisis. Tras un seguimiento de 14 meses (rango 
6-60), no hubo casos de respuesta incompleta estructural ni 
bioquímica. Al final del seguimiento, 27 (69%) pacientes tuvieron 
respuesta excelente y 12 (31%) respuesta indeterminada por 
AcTg positivos estables o en descenso (Tabla 3).  

Veinticinco (64%) pacientes tenían AcTg negativos al 
diagnóstico. Durante el seguimiento la concentración de Tg 
se redujo una mediana de -35.1% (-75.2% to 14.9%). Al final 
del estudio la mediana de Tg fue 4,0 ng/mL (rango 1,6 – 11,0).

Complicaciones
Respecto a las complicaciones del total de la cohorte, 

ningún paciente tuvo hipocalcemia transitoria ni definitiva. 
Diez (9,5%) pacientes tuvieron disfonía transitoria: 6 (9,4%) 
en grupo CDT y 4 (9,8%) en grupo benignos (p= 0,94) (Tabla 
1). Dentro del subgrupo con CDT, de los 51 pacientes sin 
hipotiroidismo preoperatorio, 24 (47%) requirieron levotiroxina 
para mantener TSH <2.0 uUI/mL (Tabla 2).
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Tabla 2. Características del grupo de pacientes con cáncer de tiroides. 

	 Pacientes con CDT (N=64)

Tipo histológico 
Papilar	 44	 (69%)
Folicular	 7	 (11%)
NIFTP	 13	 (20%)

TNM	
T1a	 30	 (46,8%)
T1b	 20	 (31,3%)
T2	 13	 (20,3%)
Tx	 1	 (1,6%)
N0	 60	 (93,7%)
N1a	 4	 (6,3%)
M0	 6	 (6%)
Mx	 58	 (94%)

AJCC VIII edición
I	 64	  (100%)

MINSAL 2020
Muy bajo	 38	 (59,3%)
Bajo	 17	 (26,6%)
Intermedio	 9	 (14,1%)

ATA (2015)
Bajo	 51	  (80%)
Intermedio	 13 	 (20%)

Indicación de totalización (n = 6)
Invasión vascular venosa	 4	 (67%)
CPT variedad sólida	 2	 (33%)

Requerimiento LT4 para TSH ≤ 2.0 uUI/mL (n=51)	 24	 (47%)

AcTg = anticuerpos anti-tiroglobulina ; NIFTP = neoplasia folicular no invasiva con características nucleares de papilar; CPT = cáncer 
papilar de tiroides; LT4 = levotiroxina.

Tabla 3. Respuesta a tratamiento en pacientes con CDT y lobectomía no totalizada, seguidos por al menos 6 meses.

Tipo de respuesta	 Pacientes con CDT (N=39)
	
Incompleta estructural	 0	 (0%)
Incompleta bioquímica	 0	 (0%)
Indeterminada por AcTg estables o en descenso	 12	 (31%)
Excelente	 27	 (69%)

CDT = Cáncer de tiroides; AcTg = anticuerpos anti tiroglobulina.
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Discusión 
En el presente estudio, reportamos una cohorte con 

nódulos tiroideos y CDT tratados con lobectomía por un 
equipo multidisciplinario. De un total de 105 pacientes, 39% 
resultaron benignos y 61% malignos a la histología definitiva. 
Ambos grupos fueron similares en género y edad, lo cual podría 
atribuirse al hecho que tanto los nódulos benignos como el 
CDT son más frecuentes en mujeres y aumentan con la edad1. 

Como es de esperar, la mayoría de las PAF en el grupo 
benigno fueron Bethesda II, mientras que el grupo CDT 
predominaron las PAF Bethesda V y VI. En el subgrupo de 
pacientes con CDT, el 4,7% tenía una PAF Bethesda II, similar 
a lo descrito en series quirúrgicas publicadas en las que, por 
sesgo de selección, la frecuencia de malignidad es mayor13. 
Al revisar el detalle de estos casos, la indicación quirúrgica 
fue la presencia de síntomas locales en dos nódulos de 3,8 
y 4,5 cm y por crecimiento significativo hasta 3,3 cm en un 
tercer paciente. La histología final encontró NIFTP, CPT usual 
y CFT mínimamente invasor. 

En relación a los nódulos indeterminados, su frecuencia fue 
similar en ambos grupos, lo que refleja la heterogeneidad de 
este subgrupo citológico, y enfatiza la relevancia de un manejo 
individualizado, que considere la presencia de factores de 
riesgo clínico, características ecográficas, hallazgos citológicos 
específicos (ej: presencia de alteraciones nucleares) y, en 
casos seleccionados, el resultado de estudios moleculares3. 

Respecto al diámetro tumoral, destaca que este fue 
significativamente mayor en el subgrupo de pacientes con 
histología benigna. Esto podría explicarse porque la indicación 
quirúrgica en nódulos con citología benigna fue la presencia 
de síntomas locales, lo que suele ocurrir en nódulos de mayor 
tamaño. Entre las complicaciones, solo evidenciamos disfonía 
transitoria en 9,5% de los pacientes, sin casos de hipocalcemia, 
lo que similar a otras series publicadas10,14. No hubo diferencia 
en las complicaciones entre el subgrupo de histología benigna 
y CDT, lo que indica que la presencia de una PAF sospechosa 
o maligna no debiera impedir la indicación de lobectomía en 
casos seleccionados.

En los pacientes con CDT, la mayoría fue de riesgo bajo/
muy bajo. Destaca que según MINSAL 2020 y ATA 2015, 
14,1% y 20% de los pacientes eran de riesgo intermedio de 
recurrencia, respectivamente. Esto se debe a que MINSAL 
2020, a diferencia de ATA, no considera como criterio de 
riesgo intermedio la presencia de extensión extratiroidea 
microscópica2,12. 

En nuestra serie, 9,4% de los pacientes requirió totalización 
precoz, cuya indicación es variable en la literatura y depende 
de la importancia relativa que el equipo tratante otorgue a 
hallazgos no predecibles de la biopsia definitiva7. Nuestro 
equipo indica totalización precoz sólo en aquellos casos en 
que es muy probable que la ablación con radioyodo mejore 
el pronóstico del paciente. A modo de ejemplo, aunque la 
presencia de extensión extratiroidea microscópica es la principal 
indicación de totalización precoz en la mayoría de las series, 
su ausencia de impacto en recurrencia y mortalidad en CDT 
no la convierte en una indicación para este procedimiento 

en nuestro centro6,15,16. Si bien un 9,4% de totalización puede 
parecer alto, esta tasa es concordante con lo publicado por 
centros de referencia4,11,17. Por otro lado, este valor implica que 
en más del 90% de los casos se evitó una cirugía innecesaria, 
con potenciales efectos adversos permanentes. Adicionalmente, 
es destacable que, tal como en estudios previos, la totalización 
no agregó morbilidad al manejo inicial18.

De los pacientes seguidos por al menos 6 meses, no 
hubo casos de respuesta incompleta estructural y, al final del 
seguimiento, cerca de 70% de los pacientes tuvo respuesta 
excelente. El 30% restante tuvo respuesta indeterminada por 
presencia de AcTg con concentraciones estables o en descenso, 
lo que se ha asociado consistentemente a buen pronóstico19. Lo 
anterior es concordante con un reporte reciente de Song y cols, 
que tras ajustar por factores pronósticos mayores, encontraron 
una tasa de recurrencia similar entre pacientes seleccionados con 
CPT de entre 1 y 4 cm, tratados con lobectomía o tiroidectomía 
total8. Por otro lado, algunos estudios reportan un leve aumento 
de la recurrencia locorregional en pacientes tratados con 
lobectomía20,21. Sin embargo, esta evidencia es heterogénea 
y sujeta a factores confundentes y sesgos de selección, con 
sólo una minoría de estudios que cuenten con un manejo 
inicial protocolizado que permita identificar correctamente 
los pacientes de riesgo bajo, que son precisamente los que 
se benefician de lobectomía9. Adicionalmente, las eventuales 
recurrencias suelen ser diagnosticadas precozmente con 
ecografía y manejadas de forma segura sin comprometer el 
pronóstico final de los pacientes7,18. 

En nuestra cohorte, en los pacientes con AcTg negativos 
seguidos por al menos 6 meses, la Tg disminuyó una mediana 
-35,1% (-75,2% a 14,9%) durante el seguimiento. Este hallazgo 
difiere de lo reportado por Park y cols., que encontraron un alza 
gradual de Tg durante el seguimiento de pacientes con CDT 
sometidos a lobectomía, en pacientes cuya TSH se mantuvo 
dentro del rango normal (0,4–4,5 uIU/L)22. Esta diferencia 
puede deberse al efecto estimulador de TSH sobre Tg, pues en 
nuestra serie la TSH se mantuvo TSH ≤ 2,0 uUI/L en todos los 
pacientes, siguiendo la recomendación de las guías MINSAL y 
ATA2,12. El rol pronóstico de la Tg en lobectomía ha sido motivo 
de controversia. Mientras Vaisman y cols. encontraron que 
el 80% de recurrencias estructurales fueron precedidas por 
aumento de Tg, Park y cols. no encontraron asociación entre 
tendencia de concentración de Tg y recurrencia estructural11,23. 
En nuestro estudio, la ausencia de recurrencia estructural y el 
tiempo restringido de seguimiento impiden asociar la tendencia 
de Tg al pronóstico en CDT sometido a lobectomía. 

Con respecto a la suplementación con levotiroxina, más de 
la mitad de los pacientes con CDT no la requirió para mantener 
TSH <2,0 uUI/mL. Si bien este hecho no está relacionado con 
sobrevida o recurrencia, podría considerarse una ventaja 
adicional de la lobectomía. Considerando lo anterior, pensamos 
que la sola presencia de hipotiroidismo preoperatorio no debiera 
guiar el manejo inicial hacia una tiroidectomía total.

A pesar de tener un seguimiento restringido, destacamos 
que es la primera cohorte nacional de pacientes con nódulos 
tiroideos o CDT tratados con lobectomía, con un manejo y 
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seguimiento protocolizado por un equipo multidisciplinario 
que incluye endocrinólogos, cirujanos, radiólogos y anátomo-
patólogos.

En conclusión, en pacientes con nódulos tiroideos o CDT 
apropiadamente seleccionados, la lobectomía es una alternativa 
adecuada de tratamiento. En el subgrupo de pacientes con 
CDT se consigue un buen control de enfermedad sin necesidad 
de tratamiento adicional en cerca de 90% de los pacientes, 
con muy baja morbilidad asociada. Cuando es necesaria, la 
totalización de la tiroidectomía no deteriora el pronóstico ni 
aumenta las complicaciones.
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Ética, Humanismo y Sociedad

Fue San Juan de la Cruz quien utilizó esta expresión: “desembarazar la memoria” 
en su obra “Subida del Monte Carmelo”. Hay que hacer, según él, un trabajo de 
purificación de la memoria, sujeto al clásico dinamismo sanjuanista: purificación 
activa y purificación pasiva. La primera requiere de nuestro esfuerzo y la segunda 
es consecuencia de la unión con Dios. El objetivo es dejar a la memoria libre y 
desembarazada (3 S 2,14).

Ha sido muy sugerente encontrarme con San Juan de la Cruz, leerle, investigar 
posibles aportaciones al mundo de la salud. Me he dado cuenta, en efecto, que 
también él le daba mucha importancia al sufrimiento que procede de los recuerdos. 
Y plantea esta dinámica de liberación, no para quedarse alelados, desmemoriadas 
o volitivamente inertes. En absoluto, sino para desembarazar a la memoria de la 
esclavitud que la hace sufrir.

La fuerza del recuerdo
En efecto, la fuerza del recuerdo se manifiesta en salud y en enfermedad, en 

energía constructiva y destructiva. Lo sabe bien Fray Juan de la Cruz, al darle 
semejante espacio al manejo de la memoria. Bien sugerente para los profesionales 
de la relación de ayuda. Es esta una de las situaciones más frecuentes y difíciles: 
acompañar a vivir sanamente los recuerdos de separaciones: separaciones de los 
padres, de los hijos, de amigos, de la salud, de la imagen de la eficiencia personal 
-perdiendo el trabajo-... La vida de cada uno se ve acompasada por una secuencia 
ininterrumpida de separaciones: queridas o impuestas, fisiológicas o relacionales, 
trágicas o beneficiosas.

En los capítulos 3-6 del Libro III, Fray Juan de la Cruz llama la atención del 
lector sobre una urgencia espiritual y psicológica de primer orden: la purificación 
de la memoria, el saneamiento de los recuerdos y las previsiones.

En nuestra memoria hemos almacenado experiencias agradables cuya evocación 
nos deleita y, a veces, nos compensa nostálgicamente la realidad presente y 
otras veces nos encandila y nos sube a una nube de irrealismo. Las experiencias 
positivas del pasado, cuando son evocadas sanamente permiten descubrir en ellas 
el valor que no logramos encontrar en el presente. Parece como si volver al pasado 
fuera ir a beber para calmar la sed de autoestima y reconstruir una identidad rota 
o imposible de dibujar en el presente.

Pero hemos grabado también experiencias desagradables, pérdidas vividas como 
ofensas a nuestro presunto derecho a la integridad invulnerable. Las experiencias 
negativas, por su parte, pueden ser evocadas para bien y para mal, para crecer 

1. Sector Escultores 39, 28760 Tres Cantos,
Madrid (España).

Desembarazarse del pasado
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o para sufrir más. Lo cierto es que contra el recuerdo parece 
mejor no luchar, sino conducirle y ser dueño de él. Olvidar 
el pasado sería algo así como olvidar un gran maestro, muy 
íntimo, la propia historia esculpida en nuestro corazón.

Hacer memoria de experiencias negativas puede servir para 
constatar el camino de crecimiento y maduración recorrido, 
para delimitar claramente el confín entre el antes y el después. 
Quien recuerda una separación dolorosa puede estar definiendo 
con realismo el presente y constatando las energías propias 
y puede estar dando vueltas inútilmente a una situación sin 
salida. Fray Juan de la Cruz dice: “Cuántos daños hacen los 
demonios en las almas por medio de la memoria (…); cuántas 
tristezas y aflicciones…” (3 S, 4).

En el pasado residen muchas claves de comprensión de 
sí mismo y de felicidad. El arte de ser infelices mirando hacia 
él, en cambio, consiste en pararse indefinidamente en el “más 
de lo mismo”, en darle vueltas inútilmente a la cabeza, como 
decimos vulgarmente, en ser obstinadamente fieles a razones 
o sentimientos que en el pasado se revelaron importantes. 
Pensemos en quienes no consiguen separarse del recuerdo de 
una ofensa recibida, es decir, en quien no consigue separarse 
del rencor perdonando; o en quien no consigue separarse y no 
acepta que hay un tiempo para encontrarse y otro para dejarse y 
estar solo. Pensemos en quien, tras un fracaso amoroso establece 
una relación idéntica con una pareja casi completamente igual 
cuyo idéntico final es fácilmente pronosticable. Pensemos en 
quien no cambia los propios comportamientos que han dado 
suficiente muestra de ser nocivos para sí y para los demás 
acarreando abundante sufrimiento. El desafío, según Fray Juan 
de la Cruz, es “aprender a poner las potencias en silencio para 
que hable Dios”. Se trata de “buscar la memoria moderada 
y en paz”. Propone “el olvido y vacío de pensamientos de la 
memoria, cuando dañan y turban y alteran el ánimo. Cuanto 
más la memoria se desposee, más esperanza tiene”. (3 S 7)

Memoria y esperanza
Es en la purificación de la memoria donde se abre paso 

la esperanza que tiene mil nombres, sobre todo en medio 
del sufrimiento y que, para Fray Juan de la Cruz, en último 
término es la comunión con Dios. En medio de la zozobra, de 
los problemas, de la inseguridad, con el ancla uno se puede 
apoyar, tiene un recurso para aferrarse en algún lugar más 
seguro. La esperanza, para ser tal, ha de estar arraigada en la 
realidad, también en la realidad del deseo, pero no de la vana 
ilusión. Entonces, esperar es un dinamismo que transforma el 

presente haciéndolo más activo y sabroso.
Quizás la mayor confianza para Fray Juan de la Cruz es la 

de ser esperado, ser amado. Es un reconstituyente saludable 
para todos, pero tanto más para quien se encuentra en la 
estación de la vulnerabilidad. Porque ser esperando infunde 
esperanza en la debilidad, genera seguridad, sugiere confianza 
y las energías del anhelo y del deseo bullen en las células como 
recursos para combatir las causas del mal. Por eso creo que 
ser esperado es terapéutico.

Quizás ser esperado nos cura no solo de la inseguridad 
producida por la debilidad, sino también del engaño en el que 
vivimos cuando nos sentimos autosuficientes y omnipotentes. 
Ser esperados, en el fondo, nos cura de la soledad a la que 
nos condena nuestro pecado de orgullo. La esperanza pone 
a la memoria en el vacío para Fray Juan de la Cruz, la pone 
en la oscuridad y disposición para la unión con Dios. La pone 
en un “vislumbre luminoso de la noche, descubriéndola como 
“amable más que la alborada”.

Ser esperado, en el fondo, nos hace vivir. Ninguna persona 
puede vivir si nadie le espera, o quizás, es muy fácil morirse 
si nadie te espera. Y ser esperado cura. Porque, de alguna 
manera, podríamos decir que vivimos de la esperanza de ser 
esperados por alguien. La esperanza, en el fondo, es como la 
sangre; no se ve, pero si no está, si no circula, estás muerto. 
En cambio, si uno está habitado por ella, atraviesa las crisis 
con un dinamismo constructivo, resiliente. “No es el recuerdo 
desnudo o la previsión lo que daña; es el gusto o disgusto 
retenidos con propiedad.

Es mucho el sufrimiento que encontramos en las relaciones 
de ayuda vinculado con el modo como se recuerda. Muchas 
veces la negatividad se refiere al pasado. El agente de salud 
puede ser una persona que, habiendo experimentado la 
sanación en sí mismo, sea capaz también de hacer un proceso 
de curación de las propias heridas, de manera que no estén 
siempre sangrando y sea experto en acompañar.

No es exagerado decir que uno de los sufrimientos que con 
más frecuencia encontramos en el ejercicio del counselling es 
un sufrimiento hecho de recuerdos. Hay recuerdos heridos que 
piden ser sanados. Sentimientos de alienación, distanciamiento, 
separación; sentimientos de ansiedad, miedo, sospecha. Todo 
esto no es sino una parte de las formas que han tomado ciertos 
recuerdos. Tales recuerdos hieren porque con frecuencia están 
profundamente escondidos en el centro de nuestro corazón. San 
Juan de la Cruz, experto en interioridad, propone desembarazar 
la memoria y liberarla para abrirse a la esperanza.
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Comentario de Literatura destacada

The role of vitamin D in the prevention of coronavirus disease 2019 infection 
and mortality (Ilie PC, Stefanescu S, Smith L. Aging Clin Exp Res. 2020 May 
6: 1-4. doi: 10.1007/s40520-020-01570-8).

La Organización Mundial de la Salud (OMS) declaró al SARS-CoV-2 una 
pandemia mundial y desde ese momento son múltiples los estudios que se han 
ido publicando respecto a Covid19 con distintos focos y miradas. El estudio de Ilie 
y colaboradores, ha sido uno de los primeros en proponer una hipótesis entre un 
componente asociado a la inmuno-regulación como es el caso de la vitamina D y 
el número de casos por decesos contabilizados por Covid19 en distintos países 
de Europa. El estudio se basa en los registros históricos de vitamina D en distintas 
poblaciones y el número de casos de muerte vinculados a Covid19. El objetivo 
fue proponer una hipótesis de que existe una posible asociación entre los niveles 
promedios de vitamina D en varios países con casos afectados y mortalidad por 
COVID-19. El estudio consideró los valores de vitamina D en 20 países de europeos 
y el número de muertes totales. Los autores observaron una correlación negativa 
entre los niveles de vitamina D (25 OH vitamina D) cuyo promedio fue de 56 ±. 
10.6 mmol /L) en cada país y el número promedio de muertes por Covid19 (295.95 
± 298.7) y la mortalidad por millón de habitantes (5.96 ± 15.1). Se observó que 
los niveles de vitamina D fueron muy bajos en adultos mayores, especialmente 
en España, Italia y Suiza. Este grupo de países también resultó ser el grupo más 
vulnerable a Covid19. La propuesta de este estudio concluye con la necesidad 
de pesquisar los niveles de vitamina D en poblaciones más frágiles y vulnerables. 
Posiblemente el aumento de los casos en nuevos países como USA y Brasil puedan 
confirmar o desmentir esta asociación.

Comentario Estadístico
El estudio es muy reciente y su interpretación es novedosa dado que:
1.	 Es un estudio atingente del tema, parece haber un consenso creciente en 

que los niveles de vitamina D, protegerían de los estragos del Coronavirus.
2.	 El objetivo del estudio es claro y preciso
3.	 Sin embargo, el análisis estadístico es limitado y errado, pues la variable 

respuesta es el número de muertes (variable discreta) que correlacionan 
con el nivel de vitamina D (variable continua), usando el coeficiente de 
correlación de Pearson que no aplica, cuando la información que muestran 
en la tabla 1 (que se agradece pues la información usada es transparente)   
daba para hacer el análisis correcto que es una regresión de Poisson.

Rol de la vitamina D en la prevención de la infección por 
enfermedad por coronavirus y mortalidad

Francisco Pérez B1*, Gabriel Cavada Ch2.
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El análisis correcto entrega los siguiente resultados:

El artículo entrega una significancia estadística borderline, con 
este análisis el valor de p es muy significativo (p=0.000). Además, 

		  CASOS	 MUERTES 
País	 VIT_D	 por millón	 por millón

ISLANDIA	 57		  4736		  18
NORUEGA	 65		  1123		  19
SUECIA	 73.5		  834		  68
FINLANDIA	 67.7		  449		  7
DINAMARCA	 65		  933		  38
REINO UNIDO	 47.4		  895		  105
IRLANDA	 56.4		  1230		  48
HOLANDA	 59.5		  1199		  131
BELGICA	 49.3		  2019		  193
ALEMANIA	 50.1		  1309		  25
FRANCIA	 60		  1671		  167
SUIZA	 46		  2686		  103
ITALIA	 50		  2306		  292
ESPAÑA	 42.5		  3137		  314
ESTONIA	 51		  893		  18
R. CHECA	 62.5		  488		  9
ESLOVAQUIA	 81.5		  125		  0.4
HUNGRIA	 60.6		  93		  6
TURQUIA	 51.8		  453		  10
PORTUGAL	 39		  1289		  37

se puede concluir que por cada unidad de aumento de vitamina 
D en la población, se disminuye la tasa de mortalidad en 2.3%.

muertespormillon	 IRR	 pvalue	 Intervalo de confianza 95%

vit_d	 0.977	 0.0000		  0.975	 0.979
ln(casospormillón)	 1.000
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Alcance y política editorial

La Revista Chilena de Endocrinología y 
Diabetes publica trabajos originales sobre temas 
de Endocrinología y Diabetes clínica de adultos y 
niños y de Ciencias Básicas relacionadas a esas 
disciplinas.

En el primer número de cada año, y también en 
la página electrónica de SOCHED (www.soched.cl) 
se explicitan como Instrucciones a los Autores, los 
requisitos formales para acceder a la publicación 
de trabajos en la revista.

Los trabajos que cumplan con los requisitos 
señalados, serán sometidos a revisión por pares 
expertos. La revista cuenta con un Comité Editorial 
Asesor (nacional e internacional) cuya función 
es fomentar la revista en medios regionales e 
internacionales. El proceso de revisión se realiza con 
dos expertos ajenos al Comité Editorial. Además, 
en caso de evaluaciones no concordantes, la 
Revista recurre a un tercer revisor como arbitraje.

Forma y preparación de manuscritos
Los trabajos enviados a la Revista Chilena 

de Endocrinología y Diabetes deberán cumplir 
cabalmente con las instrucciones que se detallan 
a continuación, que consideran la naturaleza de 
la Revista y los “Requisitos Uniformes para los 
Manuscritos Sometidos a Revistas Biomédicas”, 
establecidos por el International Committee of 
Medical Journal Editors, actualizados en octubre 
de 2008 y disponible en el sitio web: www.icmje.org

1.	 El trabajo debe ser escrito en papel tamaño 
carta (21,5 x 27,5 cm), dejando un margen de al 
menos 3 cm en los 4 bordes. Todas las páginas 
deben ser numeradas en el ángulo superior 
derecho, empezando por la página del título. 
El texto debe escribirse con espaciado a 1,5 
líneas, con letra “Times New Roman”, tamaño 
de 12 puntos y justificado a la izquierda. Las 
Figuras que muestren imágenes (fotografías, 
radiografías, histología, etc.) deben adjuntarse 
en copias de buena calidad fotográfica (ver 
3.10).

	 Al pié de la página del título debe indicarse 
el recuento de palabras, contadas desde el 
comienzo de la Introducción hasta el término 
de la Discusión, excluyendo las páginas del 
Título, Resumen, Agradecimientos, Referencias, 

Tablas y figuras.
	 En este conteo los “Artículos de Investigación” 

no deben sobrepasar 2.500 palabras, y los 
“Artículos de Revisión” 3.500 palabras. Los 
“Casos Clínicos” no pueden extenderse más 
allá de 1.500 palabras, pudiendo incluir hasta 
2. tablas y figuras y no más de 20 referencias. 

	 Las “Cartas al Editor” no deben exceder 
las 1.000 palabras, pudiendo incluir hasta 6 
referencias y 1 tabla o figura.

	 El trabajo debe enviarse por vía electrónica 
a los siguientes correos: fperez@inta.uchile.
cl y revendodiab@soched.cl en archivos 
independientes manuscrito, tablas, figuras y 
guía de recomendaciones para los autores 
con sus respectivas firmas.

2.	 Los “Artículos de Investigación” deben estar 
constituidos por las secciones tituladas 
“Introducción”, “Sujetos y Métodos” o “Material 
y Métodos”, según corresponda, “Resultados” 
y “Discusión”. Otros tipos de artículos, como 
los “Casos Clínicos” y “Artículos de Revisión”, 
“Artículos Especiales”, “Comentarios”, “Cartas al 
Editor”, pueden estructurarse en otros formatos, 
los que deben ser aprobados por el Editor.

	 Todos los artículos deben incluir un resumen 
en español de no más de 300 palabras. Es 
optativo agregar el resumen en inglés.

3.	 Cada trabajo deberá respetar la siguiente 
secuencia: 

3.1 Página del Título
La primera página del manuscrito debe contener:
1)	 Título del trabajo, que debe ser un enunciado 

conciso, pero informativo sobre lo medular 
del contenido de la publicación; no emplee 
abreviaturas y use mayúsculas sólo para el 
inicio de las palabras importantes. Agregue 
en renglón separado un título abreviado de no 
más de 90 caracteres (incluyendo espacios) 
que sintetice el título original y pueda ser usado 
como “cabeza de página”.

2)	 Identificación del o de los autores con su nombre 
y apellido paterno; la inicial del apellido materno 
queda al criterio del autor de incluirla o excluirla. 
Se recomienda que los autores escriban su 
nombre en un formato constante en todas 
sus publicaciones en revistas indexadas en el 
Index Medicus u otros índices, especialmente 
si se trata de apellidos compuestos; cada 
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identificación de autor debe completarse con un 
número arábico en ubicación de “superíndice” al 
final del nombre. 

3)	 Nombre del o los Departamentos, Servicios e 
Instituciones de pertenencia de dicho autor en el 
tiempo de la realización del trabajo; señale con 
letras minúsculas en superíndice a los autores 
que no sean médicos para identificar su título 
profesional, grado de doctorado en ciencias (PhD) 
o la calidad de alumno de una determinada escuela 
universitaria.

4)	 Nombre y dirección del autor con quien establecer 
correspondencia o a quién solicitar separatas. 
Debe incluir número de fax y correo electrónico.

5)	 Origen del apoyo financiero, si lo hubo, en forma 
de subsidio de investigación (“grants”), equipos, 
drogas, o todos ellos. Debe mencionarse toda 
ayuda financiera recibida, especificando si la 
organización que la proporcionó tuvo o no influencia 
en el diseño del estudio, en la recolección, análisis 
o interpretación de los datos y en la preparación, 
revisión o aprobación del manuscrito. Los autores 
deberán adjuntar el formulario uniforme para 
declaración de conflictos de intereses elaborado 
por el International Committee of Medical Journal 
Editors (ICMJE) y actualizado el 2010. Una versión 
en español del formulario se puede obtener en el 
sitio web www.soched.cl 

	 Al pie de página del título coloque el recuento 
computacional de palabras, según lo explicitado 
en el acápite 1.

	 Cada una de las secciones siguientes (3.2 a 3.8) 
debe iniciarse en páginas nuevas.

3.2	Resumen
	 La segunda página debe contener un resumen que 

no sobrepase 300 palabras, y que describa los 
propósitos del estudio, los sujetos o el material, los 
métodos empleados y los resultados y conclusiones 
más importantes. Se recomienda utilizar el 
modelo de resumen «estructurado». No emplee 
abreviaturas que no estén estandarizadas. Al final 
de este instructivo se listan las abreviaciones más 
corrientes aceptados por la Revista Chilena de 
Endocrinología y Diabetes.

	 Es recomendable que los autores proporcionen 
una traducción al inglés del resumen, que incluya 
el título del trabajo; para quienes no estén en 
condiciones de hacerlo, la Revista efectuará 

dicha traducción. Los Editores podrán modificar la 
redacción del resumen entregado si estiman que ello 
beneficiará la comprensión y difusión del trabajo, 
pero solicitarán su aprobación a los autores. Los 
autores deben seleccionar 3 a 5 «palabras clave» 
en inglés y español, las cuales deben ser elegidas 
desde la lista del Index Medicus (Medical Subjects 
Headings), accesible en www.nlm.nih.gov/mesh/. 
Las cartas al editor no requieren resumen.

3.3	Introducción
	 Describa la razón que motivó la ejecución del 

estudio y exprese claramente su propósito. Cuando 
sea pertinente, haga explícita la hipótesis cuya 
validez pretendió analizar. Revise el tema en lo 
esencial y cite sólo las referencias bibliográficas 
que sean estrictamente atingentes y relacionadas 
a su propio estudio.

3.4	Sujetos y Material y Métodos
	 Describa el carácter de lo estudiado: personas, 

animales de experimentación, órganos, tejidos, 
células, etc., y sus respectivos controles. Identifique 
los métodos, instrumental y procedimientos 
empleados, con la precisión adecuada para permitir 
que otros investigadores puedan reproducir sus 
resultados. Si se emplearon métodos establecidos 
y de uso frecuente (incluye métodos estadísticos), 
limítese a nombrarlos y citarlos en las referencias 
respectivas.

	 Cuando los métodos han sido publicados, pero 
no son ampliamente conocidos, proporcione las 
referencias y agregue una breve descripción de 
ellos. Si son nuevos o introdujo modificaciones a 
métodos establecidos, descríbalas con precisión, 
justifique su empleo y enuncie sus limitaciones.

	 Cuando se han efectuado experimentos en seres 
humanos, explicite si los procedimientos respetaron 
normas éticas concordantes con la Declaración 
de Helsinki (actualizada en 2008) y si fueron 
revisados y aprobados por un Comité de Ética 
de la institución en que se efectuó el estudio, 
debiendo adjuntar el documento de aprobación 
respectivo. Los estudios que incluyan animales de 
experimentación deben incorporar el documento de 
aprobación por el comité institucional respectivo.

	 Señale los fármacos y compuestos químicos 
empleados, con su nombre genérico, dosis y vías 
de administración.

	 Identifique a los pacientes mediante números 
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correlativos y no use sus iniciales ni los números de 
sus fichas clínicas.

	 Indique siempre el número de pacientes o de 
observaciones, los métodos estadísticos empleados 
y el nivel de significación elegido previamente para 
evaluar los resultados.

3.5	Resultados
	 Presente sus resultados siguiendo una secuencia 

lógica que facilite su comprensión en el texto y en las 
tablas y figuras. Los datos que no están incorporados 
en el texto pueden mostrarse en tablas o figuras, pero 
no en ambas a la vez.

	 En el texto, destaque las observaciones importantes, 
sin repetir los datos que se presentan en las tablas o 
figuras. No mezcle la presentación de los resultados 
con la discusión de su significado, la cual debe incluirse 
en la sección de Discusión, propiamente tal.

3.6	Discusión
	 Debe atenerse al análisis crítico de los resultados 

obtenidos en este trabajo y no transformarlo en revisión 
general del tema. Discuta únicamente los aspectos 
nuevos e importantes que aporta su trabajo y las 
conclusiones que se proponen a partir de ellos. No 
repita en detalle datos que aparecen en «Resultados». 
Haga explícitas las concordancias o discordancias de 
sus hallazgos y señale sus limitaciones, comparándolas 
con otros estudios relevantes, identificados mediante 
las citas bibliográficas respectivas.

	 Relacione sus conclusiones con los propósitos del 
estudio según lo que señaló en la «Introducción». Evite 
formular conclusiones que no estén respaldadas por 
sus hallazgos, así como apoyarse en otros trabajos 
aún no terminados. Plantee nuevas hipótesis cuando 
le parezca adecuado, pero califíquelas claramente 
como tales. Cuando sea apropiado, proponga sus 
recomendaciones.

	 Relacione sus conclusiones con los propósitos del 
estudio según lo que señaló en la «Introducción». Evite 
formular conclusiones que no estén respaldadas por 
sus hallazgos, así como apoyarse en otros trabajos 
aún no terminados. Plantee nuevas hipótesis cuando 
le parezca adecuado, pero califíquelas claramente 
como tales. Cuando sea apropiado, proponga sus 
recomendaciones.

3.7	Agradecimientos
	 Exprese su agradecimiento sólo a personas e 

instituciones que hicieron contribuciones substantivas 

a su trabajo. Los autores son responsables por la 
mención de personas o instituciones a quienes los 
lectores podrían atribuir un apoyo o relación con los 
resultados del trabajo y sus conclusiones.

3.8	Referencias
	 Acote el número de referencias bibliográficas, idealmente 

a 40. Prefiera las que correspondan a trabajos 
originales publicados en revistas incluidas en el Index 
Medicus, National Library of Medicine, USA. Numere 
las referencias en el orden en que se las menciona 
por primera vez en el texto. Identifíquelas mediante 
numerales arábigos, colocados (como “superíndice”) 
al final de la frase o párrafo en que se las alude. Las 
referencias que sean citadas únicamente en las tablas 
o en las leyendas de las figuras, deben numerarse 
en la secuencia que corresponda a la primera vez 
que dichas tablas o figuras sean citadas en el texto.

	 Cuando la cita incluye dos referencias seguidas, los 
números que las identifican se separaran por una 
coma; si son más de dos, también seguidas, se indica 
la primera y la última de la secuencia separadas con 
un guión.

	 Los resúmenes de presentaciones a congresos 
pueden ser citados como referencias sólo cuando 
hayan sido publicados en revistas de circulación 
amplia. Si se publicaron en “Libros de Resúmenes”, 
pueden mencionarse en el texto, entre paréntesis, al 
final del párrafo correspondiente.

	 Se pueden incluir como referencias trabajos que estén 
aceptados por una revista, aunque no publicados; 
en este caso, se debe anotar la referencia completa, 
agregando a continuación del nombre abreviado de 
la revista con la expresión “en prensa” o “aceptado 
para publicación”, según corresponda. Los trabajos 
enviados a publicación, pero todavía no aceptados 
oficialmente, pueden ser citados en el texto (entre 
paréntesis) como “observaciones no publicadas” o 
“sometidas a publicación”, pero no deben incorporarse 
entre las referencias.

	 Al listar las referencias, su formato debe ser el siguiente:
a)	 Para Artículos en Revistas. Empezar con el apellido 

e inicial del nombre del o los autores (la inclusión del 
apellido materno es variable), con la primera letra 
de cada palabra en mayúscula; no coloque punto 
después de cada letra de abreviación del nombre 
y apellido materno.

	 Mencione todos los autores cuando sean seis 
o menos; si son siete o más, incluya los seis 
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primeros y agregue «et al.». Limite la puntuación a 
comas que separen los autoresentre sí. Luego de 
los nombres sigue el título completo del artículo, en 
su idioma original, el nombre de la revista en que 
apareció, abreviado según el estilo usado por el 
Index Medicus: año de publicación con el volumen 
de larevista y luego los números de la página inicial y 
final del artículo. Ejemplo: 11. Lam JE, Maragaño PL, 
Lépez BQ, Vásquez LN. Miocardiopatía hipocalcémica 
secundaria a hipoparatiroidismo postiroidectomia. 
Caso clínico. Rev Med Chile 2007; 135: 359-364.

b)	 Para Capítulos de Libros.
	 Ejemplo: 12. Rodríguez JP. Hipocalcemia. En: Rodríguez 

JP, ed. Manual de Endocrinología. Santiago, Editorial 
Mediterráneo 1994, p. 199-202.

c)	 Para artículos en formato electrónico: citar autores, 
título del artículo y revista de origen tal como si fuera 
para su publicación en papel, indicando a continuación 
el sitio electrónico donde se obtuvo la cita y la fecha 
en que se hizo la consulta. Ej.: Rev Med Chile 2007; 
135: 317-325. Disponible en: www.scielo.cl [consultado 
el 14 de mayo de 2009].

	 Para otros tipos de publicaciones, aténgase a los 
ejemplos dados en los “Requisitos Uniformes para 
los Manuscritos Sometidos a Revistas Biomédicas” 
del ICMJE.

	 Los autores son responsables de la exactitud de sus 
referencias.

3.9	Tablas
	 Presente cada tabla impresa en hojas aisladas, 

separando sus contenidos con doble espacio (1,5 
líneas) y no envíe fotografías de ellas. Numérelas con 
números arábigos en orden consecutivo y coloque un 
título breve para cada tabla que sea explicativo de su 
contenido. (Título de la Tabla). Como cabeza de cada 
columna ponga una descripción sintética. Separe con 
líneas horizontales solamente los encabezamientos 
de las columnas y los títulos generales; en cambio, 
las columnas de datos deben separarse por espacios 
y no por líneas verticales. Cuando se requieran notas 
aclaratorias, agréguelas al pie de la tabla y no en el 
encabezamiento. Use notas aclaratorias al pie de la 
tabla para todas las abreviaturas no estandarizadas que 
figuran en ella. Cite cada tabla en orden consecutivo 
de aparición en el texto del trabajo.

3.10 Figuras
Considere figura a cualquier tipo de ilustración diferente 
a una tabla. Tenga presente que uno de los principales 

parámetros de calidad de imagen utilizados para 
impresión es la concentración de puntos por unidad 
de superficie impresa, o resolución. Este parámetro 
se mide en puntos por pulgada (sigla inglesa dpi). A 
mayor concentración de estos puntos, mayor detalle 
en la impresión de la figura.
Los gráficos e imágenes entregados en MS Word, 
Power Point, Excel o WordPerfect son inadecuadas 
por su baja resolución (72 dpi). La excepción son los 
gráficos construidos en arte lineal. Tome en cuenta 
que las figuras con baja resolución se visualizan 
correctamente en un computador, pero no así al 
ser impresas sobre papel. En este último caso, la 
resolución debe situarse entre 150 y 300 dpi.
Las figuras deben tener extensión .JPG o bien .TIF, 
no deben estar insertas en un documento, se deben 
enviar en forma individual.
Los gráficos creados en arte lineal son clásicamente 
los de barra, los de torta y los de línea. Evite el uso 
de gris, “degradé” o de colores para el relleno estos 
gráficos. Alternativamente, utilice barras o sectores en 
negro sólido, blanco sólido o texturizados. Los gráficos 
de línea deben diferenciar sus series con figuras 
geométricas como círculos, cuadrados, asteriscos 
o rombos. Las líneas deben ser negras y sólidas.

	 Las fotocopias son inadecuadas por su baja calidad. 
Las impresiones hechas en impresoras de matriz de 
punto no sirven ya que al ser “escaneadas” aparecen 
patrones y tramas visualmente confusas. Usar 
impresora láser sobre papel fotográfico.

	 El material “escaneado” debe ser de 150 dpi para 
figuras en escalas de grises, 300 dpi para figuras 
a color y 1.200 dpi para figuras en arte lineal. Si la 
figura de arte lineal ha sido creada en el computador, 
entonces se debe mantener sólo a 72 dpi. Todas las 
figuras escaneadas deben ser entregadas en un 
procesador de texto en archivos apartes, en formato 
tiff.

	 Las imágenes obtenidas de internet son inadecuadas, 
ya que son de 72 dpi. Si ésta es la única forma de 
obtenerlas, adjuntar la dirección de la página para que 
la Revista solucione el problema. Al usar cámaras 
digitales, se recomienda al menos una cámara de 5 
megapixeles de resolución.

	 Presente los títulos y leyendas de las figuras en una 
página separada, para ser compuestas por la imprenta. 
Identifique y explique todo símbolo, flecha, número 
o letra que haya empleado para señalar alguna 
parte de las ilustraciones. En la reproducción de 
preparaciones microscópicas, explicite la ampliación 
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usada y los métodos de tinción empleados.
	 Cite en orden consecutivo cada figura según 

aparece en el texto. Si una figura presenta material 
ya publicado, indique su fuente de origen y obtenga 
permiso escrito del autor y del editor original para 
reproducirla en su trabajo.

	 Las fotografías de pacientes deben cubrir parte 
de su rostro para proteger su anonimato, y debe 
cuidarse que en los documentos clínicos presentados 
(radiografías, etc.) se haya borrado su nombre.

	 La publicación de figuras en colores debe ser 
consultada con la Revista; su costo es fijado por 
los impresores y deberá ser financiado por los 
autores.

3.11	 Unidades de medida
	 Use unidades correspondientes al sistema métrico 

decimal. Las cifras de miles se separaran con 
un punto, y los decimales con una coma. Las 
abreviaturas o símbolos que se emplean con 
mayor frecuencia, aparecen listadas al final de 
este instructivo.

4.	 Separatas
	 Las separatas deben ser solicitadas por escrito 

a la Revista, después de recibir la comunicación 
oficial de aceptación del trabajo. Su costo debe 
ser cancelado por el autor.

5.	 Guía de exigencias para los trabajos (Descargar 
aquí) y Declaración de responsabilidad de autoría 
(Descargar aquí).

	 Ambos documentos deben ser entregados junto con 
el trabajo, cualquiera sea su naturaleza: artículo 
de investigación, caso clínico, artículo de revisión, 
carta al editor, u otra, proporcionando los datos 
solicitados y la identificación y firmas de todos los 
autores. En la Revista se publican facsímiles para 

este propósito (primer número del año), pudiendo 
agregarse fotocopias si fuera necesario por el gran 
número de autores. Cuando la revisión editorial 
exija una nueva versión del trabajo, que implique 
cambios sustantivos del mismo, los Editores podrán 
solicitar que los autores renueven la Declaración 
de Responsabilidad de Autoría para indicar su 
acuerdo con la nueva versión a publicar.

6.	 Declaración de Potenciales Conflictos de Intereses.
	 Todos y cada uno de los autores de manuscritos 

presentados a la Revista Chilena de Endocrinología y 
Diabetes deben llenar el formulario “Updated ICMJE 
Conflicto of Interest Reporting Form” disponible 
en la página Web www.icmje.org, cuya versión en 
español se puede obtener en www.soched.cl. El 
formulario, en formato PDF, puede ser transferido 
a la computadora personal del autor (para lo cual 
se requiere una versión 8.0 del programa Abode 
Reader. Una vez completados los datos que 
se solicitan, cada Declaración debe adjuntarse 
al manuscrito en su formato impreso. El editor 
decidirá si procede poner estas declaraciones en 
conocimiento de los revisores externos.

Nueva sección
3.12	 Comentario de literatura destacada
1.	 Máximo 5-6 páginas word, espacio 1,5.
2.	 Puede incluir hasta 5 referencias que sean com-

plementarias o extraídas del mismo texto origi-
nal.

3.	 Se pueden incorporar co-autores en el comenta-
rio (hasta 3).

4.	 Si el diseño estadístico lo requiere, se puede in-
corporar la opinión del Sr. Gabriel Cavada esta-
dístico de SOCHED (opcional).
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Guía de exigencias para los manuscritos

1.	 ¯	 Este trabajo (o partes importantes de él) es inédito y no 
se enviará a otras revistas mientras se espera la decisión 
de los editores de la Revista Chilena de Endocrinología y 
Diabetes.

2.	 ¯	 El texto está escrito usando espacios de 1,5 pts., letra 
Time New Roman, tamaño 12, en hojas tamaño carta, 
numeradas secuencialmente.

3.	 ¯	 El Título del trabajo se presenta en idioma castellano 
e inglés.

4.	 ¯	 Los autores son presentados por su nombre, apellido 
paterno y en algunos casos inicial del apellido materno. 
El autor responsable ha sido identificado, incluyendo 
teléfono, fax y dirección electrónica.

5.	 ¯	 Se explicita el lugar de pertenencia de cada uno de 
los autores al tiempo en que se realizó el trabajo.

6.	 ¯	 Se explicita la presencia o ausencia de situaciones que 
signifiquen conflicto de intereses. Si las hay se explican 
las razones involucradas.

7.	 ¯	 Se explica la o las fuentes de financiamiento del 
trabajo.

8.	 ¯	 Se ha respetado el límite máximo de palabras permitido 
por esta Revista: 2.500 palabras para los “Artículos de 
Investigación”; 1.500 palabras para los “Casos Clínicos”; 
3.500 palabras para los “Artículos de Revisión”, 1.000 
palabras para “Cartas al Editor”.

9.	 ¯	 Se ha respetado el uso correcto de abreviaturas

10.	 ¯	 Se han seleccionado de 3 a 5 palabras claves en 
español e inglés.

11.	 ¯	 a) Incluye un Resumen de hasta 300 palabras, en 
castellano. b) Incluye traducción al inglés del Resumen 
(opcional).

EL AUTOR RESPONSABLE DEBE MARCAR SU CONFORMIDAD APROBATORIA EN CADA CASILLERO. TODOS Y CADA UNO 
DE LOS AUTORES DEBEN IDENTIFICARSE Y FIRMAR EL DOCUMENTO. AMBOS DOCUMENTOS DEBEN SER ENVIADOS 
JUNTO CON EL MANUSCRITO

12.	 ¯	 Las citas bibliográficas, libros, revistas o informa-
ción electrónica, se presentan de acuerdo al formato 
exigido por la Revista Chilena de Endocrinología y 
Diabetes, el cual se explicita en las Instrucciones a 
los Autores.

13.	 ¯	 Las referencias incluyen sólo material publicado 
en revistas de circulación amplia, o en libros. Estas 
referencias no incluyen trabajos presentados en con-
gresos u otras reuniones científicas, publicados bajo 
la forma de libros de resúmenes.

14.	 ¯	 a) Si este estudio comprometió a seres humanos o 
animales de experimentación, en “Sujetos y Métodos” 
se deja explícito que se cumplieron las normas éticas 
exigidas.

	 b) Se adjunta el certificado del Comité de Ética insti-
tucional que aprobó la ejecución del protocolo.

15.	 ¯	 La escritura del trabajo fue organizada de acuerdo 
a las “Instrucciones a los Autores”.

16.	 ¯	 Las Tablas y Figuras se prepararon considerando 
la cantidad de datos que contienen y el tamaño de letra 
que resultará después de la necesaria reducción en 
imprenta.

17.	 ¯	 Si se reproducen Tablas o Figuras tomadas de otras 
publicaciones, se adjunta autorización escrita de sus 
autores o de los dueños de derechos de publicación, 
según corresponda.

18.	 ¯	 Las fotografías de pacientes y las Figuras (radio-
grafías, etc.) respetan el anonimato de las personas 
involucradas en ellas. Se adjunta el consentimiento 
informado de los pacientes o de su representante 
legal, para la publicación de fotografías que incluyan 
la cara.

19.	 ¯	 Se indican números telefónicos, de fax y el correo 
electrónico del autor que mantendrá contacto con la 
Revista.

____________________________________________________________________________________________________
Nombre completo y firma del autor que se relacionará con la revista:

Teléfono _____________________________	 Fax: ___________________________	 E-mail __________________________
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Declaración de la responsabilidad de autoría

El siguiente documento debe ser completado por todos los autores del manuscrito. Si es insuficiente el espacio para las firmas 
de todos los autores, agregar fotocopias de esta página.

TÍTULO DEL MANUSCRITO ______________________________________________________________________________

_____________________________________________________________________________________________________

_DECLARACIÓN: Certifico que he contribuido directamente al contenido intelectual de este manuscrito, a la génesis y análisis 
de sus datos, por lo cual estoy en condiciones de hacerme publicamente responsable de él y acepto que mi nombre figure en la 
lista de autores.

En la columna “Códigos de Participción” he anotado personalmente todas las letras de códigos que identifican mi participación 
en este trabajo, según la Tabla siguiente:

Tabla: Códigos de Participación

a.	 Concepción y diseño del trabajo
b. 	 Aporte de pacientes o material de estudio
c.	 Recolección y/o obtención de resultados
d.	 Obtención de financiamiento
e.	 Analísis e interpretación de los datos
f.	 Asesoría estadística
g.	 Redacción del manuscrito
h.	 Asesoría técnica o administrativa
i.	 Revisión crítica del manuscrito
j.	 Otras contribuciones (explicitar)
k.	 Aprobación de la versión final

Nombre y firma de cada autor	 Códigos de Participación

________________________________________________	 _________________________________________________

________________________________________________	 _________________________________________________

________________________________________________	 _________________________________________________

________________________________________________	 _________________________________________________

________________________________________________	 _________________________________________________

________________________________________________	 _________________________________________________

________________________________________________	 _________________________________________________

________________________________________________	 _________________________________________________

Envío de manuscritos:
Los trabajos deben enviarse por vía electrónica a revendodiab@soched.cl
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Término	 Abreviatura	 Término	 Abreviatura
 	 o Sigla	  	 o Sigla

Ácido desoxi-ribonucleico	 DNA	 Hora	 h
Ácido ribonucléico	 RNA	 Hormona Antidiurética	 ADH
Ácido 5-hidroxi-indol-acético	 5-HIAA	 Hormona de Crecimiento, Somatotropina	 HC
Actividad de renina plasmática	 PRA	 Hormona Estimulante de Melanocitos	 MSH
Adenosina 5´ monofosfato, bifosfato, trifosfato	 AMP, ADP, ATP	 Hormona Folículo Estimulante	 FSH
Adrenocorticotropina	 ACTH	 Hormona Liberadora de ACTH	 CRH
Adrenalina, Epinefrina	 E	 Hormona Liberadora de Gonadotropinas	 GnRH, LHRH
Análisis de Varianza	 ANOVA	 Hormona Liberadora de TSH	 TRH
Anticuerpos	 Ac	 Hormona Luteinizante	 LH
Anticuerpos anti peroxidasa	 Ac TPO	 Hormona Paratiroidea	 PTH
Antígeno carcino-embrionario	 CEA	 Hormona Liberadora de GH	 GHRH
Calcitonina	 CT	 Immunoglobulina	 Ig
Centi- (prefijo)	 c	 Interferón	 IFN
Centímetro	 cm	 Interleukina	 IL
Concentración de renina plasmática	 PRC	 Intramuscular	 im
Cortisol	 F	 Intravenoso	 iv
Corticosterona	 B	 Kilo- (prefijo)	 k
Cromatografía líquida de alta resolución	 HPLC	 Kilogramo	 kg
Cuentas por minuto	 cpm	 Litro	 l
Cuentas por segundo	 cps	 Metro	 m
Curie	 Ci	 Micro- (prefijo)	 µ
Deci- (prefijo)	 d	 Mili- (prefijo)	 m
Dehidro Testosterona	 DHT	 Milímetro cúbico	 mm3
Deoxicorticosterona	 DOC	 Minuto	 min
Desintegraciones por minuto	 dpm	 Molar	 M
Desintegraciones por segundo	 dps	 Mole	 mol
Desviación Estándar	 DS	 Nano- (prefijo)	 n
Día	 d	 No Significativo (término estadístico)	 NS
Dopamina, Dihidroxifenilalanina	 DOPA	 Noradrenalina, Norepinefrina	 NE
Ensayo inmuno enzimático en fase sólida	 ELISA	 Número de observaciones (término estadístico)	 n
Equivalente	 Eq	 Osmol	 osmol
Error Estándar	 SE	 Osteocalcina	 OC
Error Estándar de la Media	 SEM	 PCR por trascripción reversa	 RT-PCR
Estradiol	 E2	 Péptido Relacionado a PTH	 PTHrP
Estriol	 E3	 Pico- (prefijo)	 p
Estrona	 E1	 Probabilidad (término estadístico)	 p
Factor de Crecimiento Símil a Insulina	 IGF	 Progesterona	 P
Factor de Trasformación de Crecimiento	 TGF	 Prolactina	 Prl
Factor de Necrosis Tumoral	 TNF	 Promedio (término estadístico)	 x
Fosfatasas ácidas	 F Ac	 Radioinmunoanálisis	 RIA

Revista Chilena de Endocrinología y Diabetes
	 La lista siguiente señala las abreviaturas o siglas más usadas internacionalmente que identifican unidades de medida, 

procedimientos, instituciones, etc. Estas abreviaturas o siglas se deben usar en el texto, tablas y figuras de los manuscritos 
enviados para su publicación en la revista. En los títulos y en la primera aparición en el resumen use la denominación 
completa y no su abreviación.

Abreviaturas
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Fosfatasas alcalinas	 F Al	 Reacción de polimerasa en cadena	 PCR
Globulina Trasportadora de Corticosteroides	 CBG	 Revoluciones por minuto	 rpm
Globulina Trasportadora de Hormonas Sexuales	 SHBG	 Recién nacido	 RN
Globulina Trasportadora de Hormonas Tiroideas	 TBG	 Resonancia Magnética	 RM
Grado Celsius	 °C	 RNA de Ribosomas	 rRNA
Gramo	 g	 RNA Mensajero	 mRNA
 	  	  	  

Segundo	 s	 Virus de Inmunodeficiencia Humana	 VIH
Semana	 sem	 Vitamina D2, Ergocalciferol	 Vit D2
Síndrome de Inmuno Deficiencia Adquirida	 SIDA	 Vitamina D3, Colecalciferol	 Vit D3
Sistema Nervioso Central	 SNC	 1,25-dihidroxi-vitamina D2,	 1,25 (OH)2 D2
Somatostatina	 SS	 1,25-dihidroxi-ergocalciferol	 1,25 (OH)2 D2
Subcutáneo	 sc	 1,25-dihidroxi-vitamina D3,	 1,25 (OH)2 D3
Sulfato de Dehidro Epi Androsterona	 DHEA-S	 1,25-dihidroxi-colecalciferol	 1,25 (OH)2 D3
Testosterona	 T	 3,5,3’-triyodotironina	 T3
Tiroglobulina	 Tg	 3,3,5’-triyodotironina, T3 reversa	 rT3
Tirotropina	 TSH	 3’,5’-adenosina monofosfato cíclico	 cAMP
Tiroxina	 T4	 17-hidroxi progesterona	 17OHP
Tiroxina Libre	 T4L	 25-hidroxi-vitamina D2	 25OHD2
Tomografía Axial Computarizada	 TAC	 25-hidroxi-ergocalciferol	 25OHD2
Tuberculosis	 TBC	 25-hidroxi-vitamina D3	 25OHD3
Ultravioleta	 UV	 25-hidroxi-colecalciferol	 25OHD3
Unidad Internacional	 IU	 24,25-dihidroxi-vitamina D3	 24,25 (OH)2 D3
Valor Normal o de referencia	 VN	 24,25-dihidroxi-colecalciferol	 24,25 (OH)2 D3
Velocidad de Sedimentación Eritrocítica	 VHS
Versus	 vs

 
Abreviaturas de Instituciones
American Diabetes Association	 ADA
Food and Drug Administration (EEUU)	 FDA
Instituto de Salud Pública (Chile)	 ISP
Ministerio de Salud (Chile)	 MINSAL
Nacional Institute of Health (EEUU)	 NIH
Organización Mundial de la Salud	 OMS
Organización Panamericana de la Salud	 OPS
Sociedad Chilena de Endocrinología y Diabetes	 SOCHED
 
Nótese que a ninguna abreviatura o sigla se le agrega “s” para indicar plural.

Término	 Abreviatura	 Término	 Abreviatura
 	 o Sigla	  	 o Sigla

Abreviaturas




