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RESUMEN:

El metimazol se usa para tratar el hipertiroidismo, es un farmaco antitiroideo que actla
bloqueando la sintesis de hormonas tiroideas T3 y T4 interfiriendo en la incorporacién del yodo
en los residuos tirosil de la tiroglobulina. El hipertiroidismo es uno de los trastornos
endocrinoldgicos mas frecuentes, este es el farmaco de eleccion porque puede administrarse en
una sola dosis diaria y por su menor riesgo de efectos secundarios.

Este trabajo se realizd6 mediante consulta de articulos cientificos en internet, ademéas de
revision del libro de Farmacologia Humana de Jesus Flores.

Al finalizar el presente trabajo de investigacion obtenemos como resultado el adecuado
tratamiento para el hipertiroidismo mediante la utilizacion del farmaco antitiroideo llamado

metimazol.
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ABSTRACT:

Methimazole is used to treat hyperthyroidism, it is an antithyroid drug that acts by blocking
the synthesis of thyroid hormones T3 and T4 by interfering with the incorporation of iodine into
the tyrosyl residues of thyroglobulin. Hyperthyroidism is one of the most common endocrine
disorders, this is the drug of choice because it can be administered in a single daily dose and
because of its lower risk of side effects.

This work was carried out by consulting scientific articles on the internet, as well as
reviewing the book on Human Pharmacology by Jesus Flores.

At the end of this research work, we obtain as a result the adequate treatment for

hyperthyroidism through the use of the antithyroid drug called methimazole.

Key words: Methimazole, hyperthyroidism, antithyroid drug ...
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Introduccion

El hipertiroidismo es una patologia que resulta el exceso de funcion de la glandula tiroides
conlleva a una hipersecrecion de hormonas tiroideas (tiroxina (T4) o de triyodotironina (T3), 0
ambas con niveles plasmaticos anormalmente elevados de dichas hormonas, generalmente
acompafiado de TSH suprimida. Segun sea el grado de deficiencia se presentan las
manifestaciones en el ser humano, generalmente cardiovascular.

El hipertiroidismo no tratado puede provocar la aparicion de enfermedades cardiovasculares,
incluyendo la fibrilacion auricular, la miocardiopatia y la insuficiencia cardiaca congestiva
grave. La tirotoxicosis (0 tormenta tiroidea) se asocia con una mortalidad del 20 al 50%.

El Yodo-131 se ha utilizado para el tratamiento de hipertiroidismo de Graves desde la década
de 1940. Un estudio aleatorizado y controlado de 179 pacientes con hipertiroidismo de Graves,
en el que no participaron pacientes menores de 35 afios. De los 71 pacientes que fueron tratados
durante con metimazol, el 16% presentd reacciones adversas, el 6% mostr6 una respuesta
inadecuada al tratamiento y el 37% experimento una recaida (N Engl J Med, 2011).

Otro estudio realizado (ciudad de Barranquilla en el periodo enero de 2013 a abril de 2015) en
20 pacientes esta compuesta por pacientes entre los 1 a 18 afios que recibieron tratamiento con
Metimazol, en los cuales se muestra evolucion satisfactoria de la clinica en el 95 %, donde a los
18 meses el 5 % de los pacientes presentaba persistencia del bocio y del exoftalmos.

Una vez que se diagnostica el hipertiroidismo, se debe instaurar tratamiento medicamentoso
con antitiroideos por via oral (carbimazol, metimazol, propiltiouracilo), que inhiben la formacion
de hormonas tiroideas y conseguiran mejorar los sintomas en un plazo de 7-15 dias.

El tratamiento con Metimazol (0,4 mg/kg/dia cada 8 h, mantenimiento: 0,2 mg/kg/dia cada 8
h; dosis méxima: 30 mg) en pacientes menores de 18 afios con diagnostico de hipertiroidismo
por enfermedad de Graves, es eficaz, demostrado por la adecuada respuesta de la TSH y la T4

libre, asi como por la disminucién de la frecuencia de los signos clinicos.
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Capitulo 1. Planteamiento del Problema

2.1 Formulacion del Problema

Dada el aumento en la incidencia y gravedad del hipertiroidismo en la ultima década se sigue
recomendando el uso del metimazol como farmaco de primera linea, que se usaban desde los
afios 70, siendo el mas estudiado a lo largo de los afios y aprobados por FDA: Metimazol.

¢ Cual es la dosis recomendada de Metimazol en el tratamiento de hipertiroidismo?

2.2 Objetivo General
Describir la dosis recomendada de Metimazol en el tratamiento de hipertiroidismo, para

realizar un correcto abordaje terapéutico.

2.3 Objetivos Especificos
e Conocer la etiologia, sintomas, diagnostico, tratamiento y prevencion del hipertiroidismo.
e Describir las indicaciones y contraindicaciones del metimazol.
o Identificar el mecanismo de accion del metimazol en el tratamiento del hipertiroidismo.
e Describir las reacciones adversas del metimazol en el tratamiento del hipertiroidismo.
e Explicar las advertencias y precauciones del metimazol en el tratamiento del

hipertiroidismo.

2.4 Justificacion

El siguiente trabajo de investigacion tiene la importancia en el proporcionamiento de
informacion, en cuanto al tratamiento del Metimazol medicamento antitiroideos del
hipertiroidismo. A partir de esta investigacion importante sera expuesto de aprendizaje muy
eficaz, para los estudiantes de Medicina sobre el desenvolvimiento del tema de hipertiroidismo.
Es importante resaltar que la investigacion dara un aporte de aprendizaje muy importante en el

area de salud educando a las personas como prevenir el hipertiroidismo y que hay tratamientos.
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Capitulo 2. Marco Tedrico

2.1 Area de estudio/campo de investigacion
El campo de estudio estd inmerso en las areas de las Ciencias de la Salud cuyo desarrollo
investigativo estd basada en revision bibliogréfica.

2.2 Desarrollo del marco tedrico
2.3 Hipertiroidismo

El hipertiroidismo, o tiroides hiperactiva, ocurre cuando la glandula tiroides produce mas
hormonas tiroideas de las que su cuerpo necesita.

Su tiroides es una pequefia glandula con forma de mariposa ubicada en la parte delantera de
su cuello. Produce hormonas que controlan como el cuerpo usa la energia. Estas hormonas
afectan a casi todos los Organos de su cuerpo y controlan muchas de las funciones mas
importantes de su cuerpo. Por ejemplo, afectan su respiracion, frecuencia cardiaca, peso,
digestion y estados de animo. Si no se trata, el hipertiroidismo puede causar serios problemas del
corazon, huesos, musculos, ciclo menstrual y fertilidad. Sin embargo, existen tratamientos que
pueden ayudar.

Hormonas tiroideas:

Las hormonas tiroideas son la tetrayodotironina o tiroxina (T4) y la triyodotironina (T3), que
poseen estructura de aminoécidos derivados de tironina, yodada en cuatro y en tres posiciones,
respectivamente. Ambas se sintetizan en las células epiteliales de las glandulas tiroides, alineadas
en la pared de los foliculos.

El tiroides posee ademas de células c, que producen calcitonina. La secrecion tiroidea esta
sometida a la influencia reguladora constantes del eje hipotdlamo- hipofisario.

Existe un mecanismo de autorregulacion muy preciso mediante el cual tanto la T3 como la T4
inhiben la respuesta de la tirotropina (TSH) a la hormona liberadora de tirotropina (TRH).
Etiologia

El hipertiroidismo tiene vérias causas. Incluyendo:

« Enfermedad de Graves: Trastorno autoinmune en el que el sistema inmunitario ataca la

tiroides y hace que produzca demasiada hormona. Es la causa mas comdn.
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« Nodulos tiroideos: Crecimientos en la tiroides. Suelen ser benignos (no cancerosos), pero
pueden volverse hiperactivos y producir demasiada hormona tiroidea. Los nodulos tiroideos son
mas comunes en adultos mayores.

«  Tiroiditis: Inflamacion de la tiroides. Hace que la hormona tiroidea almacenada se filtre
fuera de la glandula tiroides.

« Demasiado yodo: El yodo se encuentra en algunos medicamentos, jarabes para la tos,
algas y suplementos a base de algas. Tomar demasiado puede causar que su tiroides produzca
demasiada hormona.

» Demasiada medicina para la tiroides: Esto puede ocurrir si las personas que toman
medicamentos para el hipotiroidismo (tiroides hipoactiva) toman demasiado.

Es méas comun que la produccién excesiva de hormonas tiroideas se deba a la enfermedad de
Graves. En esta enfermedad, el autoanticuerpo TSH- estimula las células foliculares para
producir cantidades excesivas de T4 y T3. De manera menos frecuente, los pacientes con bocio
multinodular pueden presentar tirotoxicosis sin anticuerpos circulantes si se les administra yodo
inorganico (p.ej., yoduro de Potasio) o compuestos organicos de yodo (p. Ej., el farmaco
antiarritmico amiodarona cuyo peso contiene 37% de yodo). En el bocio multinodular es posible
que también se desarrollen uno o méas nédulos que se vuelven auténomos de la regulacién de
TSH y que secretan cantidades excesivas de T4 y T3. Los pacientes de regiones donde el bocio
es endémico quiza desarrollen tirotoxicosis cuando se les administran suplementos de yodo
(Fenémeno de Jod-Basedow).

En ocasiones, la sobreproduccion de TSH debido a adenoma hipofisario o enfermedad
hipotaldmica puede produccion excesiva de hormona tiroidea. Este diagnostico lo sugiere un
hipertiroidismo evidente en sentido clinico con T4 y T3 elevadas en sangre y niveles elevados de
TSH en sangre. Los procedimientos Neuroldgicos como la tomografia computarizada (CT) o las
imagenes por resonancia magnética (MRI) de la silla turcas confirman la presencia de un tumor
de la hipdfisis. Incluso méas raro es el hipertiroidismo que proviene de la sobreproduccion de
TSH causada por la resistencia de la sobreproduccion de TSH. Causada por la resistencia de
hipdfisis (pero no del tejido periférico) a los efectos de sus receptores de T4 y T3. Debe pensarse
en este diagndstico al encontrarse niveles séricos elevados de T4 y T4 con un nivel

inapropiadamente normal de TSH en suero.
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Los tumores de celulas germinales (coriocarcinoma y molahidatidiforme) - mismos que
secretan grandes cantidades de gonadotropina coridnica humana (hCG) - llegan a propiciar
hipertiroidismo. Las grandes cantidades de hCG que producen estos tumores se enlazan con los
receptores de TSH en la célula folicular y estimulan la sobreproduccion de hormona tiroidea. En
raras ocasiones el hipertiroidismo es producto de trato méas ovarico que contienen tejido tiroideo
(tejido estromal en ovarios). EIl hipertiroidismo se presenta cuando este tejido tiroideo ectdpico
comienza a funcionar de modo auténomo. Los pacientes con grandes metastasis de carcinomas
foliculares de la tiroides pueden producir exceso de hormona tiroidea, en particular después de
administracion de yodo.

En ocasiones se observa hipertiroidismo transitorio en pacientes con tiroiditis linfociticas o
granulomatosa (subaguda) (tiroiditis de Hashimoto). En estos casos el hipertiroidismo se debe a
destruccion de la tiroides con liberacion de hormonas almacenada.

Por altimo, los pacientes que consumen en cantidades excesivas de hormonas tiroideas
exogena (por accidente o en forma deliberada) y aquellos bajo tratamiento con amiodarona o
interferon pueden presentar sintomas, signos y resultados de laboratorio que se relacionan con

hipertiroidismo.

Tabla 1 Hipertiroidismo causas y mecanismo patogénicos

CLASIFICACION ETIOLOGICA MECANISMO PATOGENICO

Sobreproduccion de hormonas tiroideas

Enfermedades graves Anticuerpos estimulantes del receptor de la

hormona estimulante de la tiroide

Bocio multinodular téxico Hiperfuncionamiento auténomo
Adenoma folicular Hiperfuncionamiento autbnomo
Adenoma hipofisario Interseccion de TSH (raro)
Insensibilidad hipofisaria Resistencia de la hormona tiroidea (raro)
Enfermedad hipotalamica Exceso de produccién de TRH
Tumores de células germinales; Estimulacion de gonadotropina coridnica
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coriocarcinoma, molahidatidiforme humana
Tejido estromal en ovarios (teratoma Tejido tiroideo funcional
ovarico
Carcinoma folicular metastasis de la tiroides Metastasis funcionales

Destruccidn de las glandulas tiroides

Tiroiditis linfociticas Liberaciéon de hormonas almacenadas
Tiroiditis granulomatosa (subaguda) Liberacion de hormonas almacenadas
Tiroiditis de Hashimoto Liberacién transitoria de hormonas

almacenadas

Efectos de farmacos

Tirotoxicosis medicamentosa Ingestidn de exceso de hormonas tiroidea
Tirotoxicosis facticia exogena
Amiodarona Exceso de yodo, tiroiditis 0 ambos
Interferon alfa Tiroiditis

Tabla 2 Trastornos autoinmunitarios relacionados con enfermedad de Graves y Tiroiditis de Hashimoto

Trastornos endocrinos

Diabetes mellitus

Hipoadrenalismo autoinmunitario (enfermedad de Addison)

Orquitis u ooforitis autoinmunitaria

Hipoparatiroidismo idiopatico

Trastornos endocrinos

Anemia perniciosa

Vitiligo

Lupus eritematoso sistémico

Aurtritis reumatoide
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Purpura trombocitopénica inmunitaria

Miastenia grave

Sindrome de Sjogren

Cirrosis biliar primaria

Hepatitis cronica activa

Fisiopatologia de enfermedades tiroideas

La patogenia de las enfermedades mas comunes de la tiroides quizas implica un proceso
autoinmunitario con sensibilizacion de los propios linfocitos de huésped a varios antigenos
tiroideos. Se han documentado tres antigenos tiroideos principales: Tiroglobulina (Tg),
peroxidasa tiroidea (TPO) y de receptor de TSH.

Tanto de factores ambientales (infeccidn viral bacteriana o elevada Ingestion de yodo) como
los factores genéticos (defectos de los linfocitos T supresores) pueden ser responsable de iniciar
la enfermedad tiroidea autoinmunitaria.

La tiroxicosis es un estado metabolico causado por una concentracion circulante elevada de
T4y T3 libre.

A menudo se denomina hipertiroidismo porque esta causada habitualmente por una
hiperfuncion de la glandula tiroidea.

En ciertas enfermedades el problema estd causado por una secrecién excesiva de hormona
tiroideas preformada (tiroiditis)o por origen extraordinario y no por una hiperfuncion de la
glandula.

El hipertiroidismo es solo una causa (aunque la méas frecuente) de tiroxicosis. Los términos
hipertiroidismo primario y secundario se emplean a veces para designar el hipertiroidismo por
una anomalia tiroidea intrinseca o por trastornos ajenos al tiroides (como un tumor hipofisario
productor de TSH).

Las tres causas mas frecuentes de tiroxicosis estan asociadas a hiperfuncion de glandula:

e Hiperplasia difusa de la tiroides asociada a la enfermedad de Graves (aproximadamente el

85% de los casos)

e Bocio multinodular hiperfuncional.
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e Adenoma del tiroides hiperfuncional.

Evolucion clinica
Las manifestaciones clinicas del hipertiroidismo son variadas y consisten en cambios
relacionados con el estado hipermetabolico provocado por el exceso de hormona tiroidea.
e Una concentracion excesiva de hormona tiroideas provocada un aumento del metabolismo
basal. La piel del paciente hipertiroideo suele ser blanda, caliente y enrojecida debido al
aumento del flujo sanguineo y a la vasodilatacion periférica, adaptaciones que sirven para
aumentar la pérdida de calor. Es frecuente la intolerancia al calor. EI aumento del
metabolismo catabdlico causa pérdida de peso a pesar del incremento del apetito.
e Las manifestaciones cardiacas son las primeras y las mas frecuentes. Las personas con
hipertiroidismo pueden tener aumento con el gasto cardiaco y la contabilidad cardiaca debido
al incremento de las necesidades periféricas de oxigeno.
Son frecuentes la taquicardia, las palpitaciones y la cardiomegalia. También son frecuentes las
arritmias, sobre todo la fibrilacién auricula, en especial a los pacientes de mas edad.
e La actividad excesiva del sistema nervioso simpatico produce temblor, hiperactividad,
labilidad emocional, incapacidad para concentrarse e insomnio.
e | os cambios oculares dirigen la atencién a menudo hacia el hipertiroidismo. Se aprecian
mirada fija, con los 0jos muy abiertos, y a sinergia oculoparpebral por sobreestimulacion del
mausculo.
e También afecta al sistema osteomuscular. La hormona tiroidea estimula la resolucion 6sea,
aumenta la porosidad del hueso cortical y reduce el volumen del hueso esponjoso. El efecto
neto es una osteoporosis y un aumento de riesgo de fracturas de los pacientes con
hipertiroidismo cronico. Otros hallazgos son la atrofia de musculos esqueletos, con
infiltracion grasa e infiltrados intersticiales localizados de linfocitos, hepatomegalia minima
por cambios grasos en los hepatocitos e hiperplasia linfatica generalizada con adenopatias en
los pacientes con enfermedad grave
oEl término tormenta tiroidea designa el inicio brusco de un hipertiroidismo intenso. Afecta
con mas frecuencia a los pacientes con enfermedad de Graves y probablemente se debe a un

incremento agudo de la concentracion de catecolaminas como puede suceder durante una
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infeccion, cirugia, interrupcion de la medicacion antitiroidea o cualquier tipo de estrés. Los
pacientes a menudo tienen fiebre, asi como taquicardia desproporcionada en la relacion con la
fiebre. La tormenta tiroidea es una urgencia meédica. Una proporcidon considerable de los

pacientes no tratados mueren por arritmias cardiacas.

Signos y sintomas

Tabla 3 Datos clinicos en el hipertiroidismo (tirotoxicosis)

Sintomas

Estado de alerta, labilidad emocional, nerviosismo, irritabilidad.

Problemas de concentracion

Debilidad muscular, fatiga

Palpitaciones

Apetito voraz, pérdida de peso

Hiperdefecacion (aumento en la frecuencia de evacuaciones

Intolerancia al calor.

Signos

Hipercinesia, discurso rapido

Debilidad en el masculo proximal (cuadriceps), temblor fino

Piel delgado, humeda; pelo delgado, abundante; onicolisis

Signo de Graefe, mirada fija, quemosis, edema periorbital, proposito.

Primer sonido cardiaco acentuado, taquicardia, fibrilacién auricular

(resistente a la digital), ampliacion de la presion del pulso, disnea

Diagnostico

El hipertiroidismo se diagnostica mediante los siguientes procedimientos:

El historial médico y un examen fisico: Durante la exploracion fisica el médico tratara de
detectar un fino temblor en los dedos cuando estés relajado, reflejos hiperactivos, cambios y

temperatura de los ojos, piel seca. El médico también examinara la glandula tiroides cuando
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tragas para ver si esta agrandada, irregular o blanda y controlard el pulso para ver si esta
acelerado o si es irregular.

Analisis de sangre: Los analisis de sangre que miden la tiroxina y la hormona estimuladora
de la tiroides (TSH) pueden confirmar el diagnéstico. Los niveles altos de tiroxina y pocas o
nulas cantidades de TSH indican una tiroides hiperactiva. La cantidad de TSH es importante
porque es la hormona que le da la sefial a la glandula tiroides para que produzca mas tiroxina.
Estos analisis son particularmente necesarios para los adultos mayores, quienes podrian no tener
los sintomas clésicos del hipertiroidismo.

Prueba de captacion de yodo radioactivo: Para este examen, debes tomar una pequefa
dosis oral de yodo radiactivo para ver cuanto se acumulara en la glandula tiroides. Se controlara
luego de cuatro, seis 0 24 horas, y a veces luego de tres periodos para determinar cuanto yodo
absorbi6 la glandula tiroides. Una gran absorcion de yodo indica que la glandula tiroides esta
produciendo demasiada tiroxina. Las causas mas probables son la enfermedad de Graves o
nodulos tiroideos hiperactivos. Si padeces hipertiroidismo y la absorcion de yodo es baja, indica
que la tiroxina almacenada en la glandula se libera en el torrente sanguineo, lo cual puede indicar
que tienes tiroiditis.

Gammagrafia de tiroides: Durante el escaneo, se te inyectaran isétopos radioactivos en una
vena a un lado del codo. Luego, te acostards en una mesa con la cabeza estirada hacia atras
mientras una camara especial produce una imagen de la tiroides en la computadora. Este examen
muestra cdmo se acumula el yodo en la tiroides.

Ecografia de tiroides: Esta prueba utiliza ondas de sonido de alta frecuencia para producir
imagenes de la tiroides. La ecografia puede ser mejor que otras pruebas para detectar nodulos

tiroideos y no hay exposicién a ningun tipo de radiacion.

Tratamiento

Existen varios tratamientos para el hipertiroidismo. EI mejor enfoque depende de la edad del
paciente, la condicion fisica, la causa de base del hipertiroidismo, preferencias personales y la
gravedad de la afeccion. Los posibles tratamientos incluyen los siguientes:

e Medicamentos antitiroideos. Estos medicamentos reducen gradualmente los sintomas

del hipertiroidismo previniendo que la glandula tiroides produzca cantidades excesivas de
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hormonas. Estos incluyen metimazol (tapazol) y propilitiouracilo. Los sintomas suelen
empezar a mejorar dentro de varias semanas 0 meses, pero el tratamiento con
medicamentos antitiroideos suele continuar durante un afio y a veces mas tiempo.

Para algunas personas, esto soluciona el problema de forma permanente, pero otros suelen
padecer una recaida. Ambas drogas causan serio dafio en el higado, lo que a veces pone en riesgo
la vida del paciente. El propiltiouracilo debe utilizarse solo en casos donde el paciente no tolera
el metimazol, ya que el primero causa un dafio hepatico mucho mayor.

Un pequefio grupo de personas que son alérgicas a estas drogas podrian desarrollar erupciones
en la piel, ronchas, fiebre o dolor articular. También pueden hacer que el paciente sea mas

susceptible a las infecciones.

Tratamiento especifico

El metimazol se usa para tratar el hipertiroidismo, una condicién que ocurre cuando la
glandula tiroides produce demasiada hormona tiroidea. También se toma antes de una cirugia
tiroidea o de la terapia con yodo radiactivo.

Dosificacion aprobada en la ficha técnica:

e Dosis de inicio: 0,4 mg/kg/dias divididos en 3 tomas (cada 8 h).

« Dosis de mantenimiento: 0,2 mg/kg/dias divididos en 3 tomas (cada 8 h)
El Metimazol o tiamazol, (Thyrozol ®) es el nombre de un medicamento antitiroideo del grupo
de las tioamidas, indicado en el tratamiento del hipertiroidismo. En ocasiones se administra
previo a la cirugia de la glandula tiroides, para minimizar los niveles de la hormona tiroidea y
minimizar los efectos de la manipulacion de la glandula.
En los pacientes que no presentan mejoria debe cambiarse el esquema medicamentoso con
antitiroideos por via oral (carbimazol, metimazol, propiltiouracilo), que inhiben la

formacion de hormonas tiroideas y conseguiran mejorar los sintomas en un plazo de 7-15 dias.

Factores de riesgo
Es posible desarrollar hipertiroidismo con o sin los factores de riesgo listados a continuacion.

Sin embargo, mientras mas factores de riesgo tenga, seran mayores sus probabilidades de

Asignatura: Farmacologia y terapéutica Il

Carrera: Medicina Pagina 17 de 34



Titulo: Uso del metimazol en hipertiroidismo.

Autor/es: Chura, Ferreira, Herculano, Higueras, Mendoza, Murillo, Quiroga, QUis]
Sardinha y Velasco.

desarrollar hipertiroidismo. Si usted tiene numerosos factores de riesgo, pregunte a su médico lo

que puede hacer para reducir su riesgo.

Los factores de riesgo para hipertiroidismo incluyen:

Condiciones Médicas: existen dos condiciones medicas que podrian incrementar su riesgo
de hipertiroidismo: ciertas infecciones virales; embarazo - de cinco al ocho por ciento de
mujeres desarrollan tiroiditis postparto (hipertiroidismo seguido por hipotiroidismo).
Edad: el riesgo es mas grande entre los 30 y 40 afios de edad. El hipertiroidismo rara vez
ocurre antes de la edad de 10 afios.

Sexo: las mujeres son mas propensas que los hombres a desarrollar hipertiroidismo en
una proporcion de 7:1.

Factores Genéticos: un historial familiar de enfermedad de Gravesu otras formas de
hipertiroidismo incrementa su riesgo.

Origen Etnico: la personas de ascendencia japonesa parecen tener mayor riesgo de
hipertiroidismo. Esto se puede atribuir a una dieta alta en pescados de agua salada, los

cuales son ricas fuentes de yodo.

Otros: el complementar yodo a una dieta previamente deficiente de yodo podria precipitar el

hipertiroidismo.

Los efectos adversos del matimazol para el tratamento del hipertiroidismo es:
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sarpullido (erupciones en la piel);

prurito (picazén);

caida anormal del cabelo;

malestar estomacal;

vomitos;

cambios en el sentido del gusto;

sensaciones anormales (cosquilleo, escozor, ardor, estrechez de pecho y sensacion de
tirantez);

inflamacién;

dolor en las articulaciones y musculos;

somnolencia (suefio);
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e Mareos;
e disminucion del nimero de leucécitos;

e disminucion del numero de plaquetas.

Prevencion

Las posibilidades de prevencion del hipertiroidismo son muy limitadas, ya que las
alteraciones hormonales responden, en la mayoria de los casos, a enfermedades en las que no
influye el autocuidado. Controlar la ingesta de alimentos ricos en yodo puede ser una forma
reducir el riesgo de sufrir hipertiroidismo. Sin embargo, es importante destacar que el yodo es un
elemento necesario para llevar a cabo los procesos metabolicos del organismo, por lo que
cualquier restriccion en la dieta tiene que contar con la aprobacion y el seguimiento de un
especialista.

Para el normal funcionamiento del tiroides se recomienda el consumo moderado de sal

yodada, porque el yodo es un componente fundamental de las hormonas tiroideas.

2.4 Metimazol

“El metimazol se usa para tratar el hipertiroidismo, una condicién que ocurre cuando la
glandula tiroides produce demasiada hormona tiroidea. También se toma antes de una cirugia
tiroidea o de la terapia con yodo radiactivo. Derivado de la tionamida que inhibe la formacion de
hormonas tiroideas por dos mecanismos principales. Primero, inhibe las reacciones catalizadas
por la peroxidasa tiroidea, lo cual impide la union del yodo con la tirosina; segundo, bloquea el
acoplamiento de las yodotirosinas por lo que impide la formacion de tiroxina y triyodotironina.
Estas acciones, que inhiben la sintesis de las hormonas tiroideas, ocasionan agotamiento de los
reservorios de tiroglobulina yodada, ya que la proteina es hidrolizada y la hormona es liberada.
Cuando la hormona preformada esta agotada y declina la concentracion circulante de hormonas
tiroideas, el efecto clinico es evidente. EI metimazol no bloquea la captacion de yoduros por la
glandula y no interfiere con las acciones de la hormona tiroidea exdgena.” (American Society of
Health-System Pharmacists, 2017).

Mecanismo de accion
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Inhibe la sintesis de la hormona a nivel de la glandula tiroides, ya que interfiere en la
incorporacion del yodo al resto de la tirosina, bloqueando el acopiamiento del yodotirosina.

El metimazol inhibe la accién de la enzima tiroperoxidasa de unir el yodo a la tiroglobulina,
un paso necesario en la sintesis de tiroxina. La accién ocurre a través del ligando CXCL10, una
quimiocina asociada a la membrana celular de las células tiroideas humanas. No suele inhibir la
accion del transportador dependiente de sodio ubicado en la membrana basal de las células
foliculares. La inhibicion de ese paso requiere la inhibicion competitiva de aniones como
perclorato y tiocianato.

El metimazol puede provocar malestar estomacal, por lo que se recomienda tomarlo con

alimentos o leche.

Farmacocinética
e Su metabolismo ocurre mediante biotransformacion hepatica.
e La excrecion se efectta por via renal.
e Se absorbe su totalidad.
e Eliminacion 65-70% (48hrs).
e Semivida 5- 6 horas.
e Una sola Dosis de metimazol de 30 mg ejerce un efecto antitiroideo por méas de 24 hrs.
e Cruza barrera placentaria.
e Malformacion congénita.

e Leche materna.

Indicaciones
Adultos:
Dosis inicial: 10-40 mg/dia
Dosis maxima: 60 mg/dia

Dosis de mantenimiento: 5-15 mg/dia (dosis Unica).

Reacciones adversas
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Dentro de los efectos adversos mas comunes (entre 10-15% de los pacientes) destaca las
artralgias, artritis, fiebre, dolor abdominal, vomitos, nduseas, rash o prdrito. Dentro de las
reacciones mas severas se encuentra la hepatotoxicidad, agranulocitosis y vasculitis (con menor
frecuencia que en el caso del PTU). La Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos
Sanitarios ha emitido una nota informativa para alertar sobre casos de pancreatitis aguda

asociada al uso del medicamento tiamazol.

Interacciones

e Yogures de litio y potasio pueden Potenciar los efectos hipotiroideos

e Warfina puede reducir los efectos Hipoproteineico.
Contraindicaciones

Contraindicado en casos de hipersensibilidad al metimazol o a cualquiera de los componentes
de la formula y durante la lactancia. No debe utilizarse en casos de hipertiroidismo por liberacion
de hormonas tiroideas a la circulacién (tiroiditis subaguda) ni en la crisis tirotoxica (tormenta
tiroidea). Utilizar con precaucién en pacientes que reciben otros medicamentos con el potencial
de ocasionar mielosupresion, evitar dosis mayores a 40 mg/dia, y descontinuarlo si se presentan
manifestaciones de mielosupresion.

No se recomienda su administracion durante el embarazo y la lactancia, pero considerar la
relacion riesgo-beneficio en situaciones que pongan en peligro la vida de la paciente. Interactia
con los bloqueadores adrenérgicos beta y con los anticoagulantes.

Precauciones

El metimazol se usa para tratar el hipertiroidismo, una condicién que ocurre cuando la
glandula tiroides produce demasiada hormona tiroidea. También se toma antes de una cirugia
tiroidea o de la terapia con yodo radiactivo. Este medicamento también puede ser prescrito para

otros usos; pidale mas informacién a su doctor o farmacéutico.

Dosis maxima
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Oral. - Hipertiroidismo: ads. y adolescentes (de 12-17 afios): inicial 15-60 mg en dosis
divididas/8 h hasta estado eutiroideo; después reducir hasta dosis de mantenimiento de 5-15
mg/24 h.

Categoria de riesgo de teratogénesis

El metimazol, metabolito activo del carbimazol, es un medicamento incluido en la categoria D
por la FDA (Food and Drugs Administration), es decir, es un farmaco para el que existe una
evidencia positiva de riesgo teratogénico, aunque el beneficio de su uso puede hacerlo aceptable

durante el embarazo, siempre que no exista otra alternativa.

Lactantes y recién nacidos:

En pacientes lactantes la dosis materna es de hasta 20-30mg al dia se han demostrado seguras
para el lactante a corto y largo plazo, siendo las determinaciones de T3y T4y TSH y el
desarrollo psicomotor normales.

En el feto y lactantes el tiroides es sensible al exceso del yodo, el yodo se cruza la placenta y
las glandulas mamarias y se absorbe con rapidez por la piel del lactante. Los farmacos anti
tiroideo cono el propiltiuracilo y el metimazol pueden cruzar la placenta y em dosis elevadas
pueden afectar la tiroides fetal.

El metimazol puede producir aplasta cutis congénito, embrionaria grave, atraviesa de cosas
atresia de esofago, anomalias faciales y o retraso psicomotor.

Hay controversia si el tratamiento utilizado es metimazol con hiperfuncién tiroidea ya que
produciria destruccion del tiroides fetal e hipotiroidismo fetal y materno.

Lactancia Compatible:

El metimazol se excreta en leche materna en cantidad clinicamente no significativa y no se
han demostrado seguras para el lactante a corto y largo plazo. No es preciso realizar un
seguimiento de la funcion tiroidea en los lactantes basta controlar el adecuado desarrollo fisico y
psicomotor.

Lactancia No Compatible:
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Anticuerpos anti-receptores de TSH se pueden encontrar en leche de madres tratadas de
tirotoxicosis los dos primeros meses pudiendo causar enfermedad tiroidea transitoria en el

lactante, generalmente hipertiroidismo que puede precisar tratamiento.

Pacientes con disfuncion renal:

Metamizol es metabolizado por el higado, su metabolismo final es eliminado por los rifiones,
pero es inactivo: esto lo convierte en un buen farmaco para pacientes con insuficiencia renal.
Cerca de 70% es absorbido via hepatica, y los 30% son excretados via renal ya en funcion
desactiva. Recordemos que los AINE estan contraindicados en pacientes renales por su alta
nefrotoxicidad, pero el metamizol es metabolizado por el higado, en su metabolismo final son
eliminados por los rifiones, pero son inactivos: en pacientes con insuficiencia renal esto lo
convierte en un buen farmaco.

Hay un nimero cada vez mayor de pacientes con insuficiencia renal acuden al quiréfano para
intervenciones no relacionadas con su enfermedad subyacente. EI manejo perioperatorio de estos
pacientes debe ser cuidadoso para no agravar su funcion renal ya deteriorada: los liquidos,
antibidticos y analgésicos deben administrarse con precaucion.

Pacientes con disfuncion renal en nifios y neonatos:

Los nifios y neonatales son una clase que padecen mucho de dolores tipo coélico, fiebres altas
que no responde a algunos antieméticos, dentre otras enfermedades. Los que padecen de
disfunciones renales no pueden tomar ciertos aines ya que algunos tienen su metabolismo renal.

Sabemos que el metamizol es un medicamento de metabolismo hepatico. Por eso es un
farmaco indicado a nifios y neonatales que padecen de enfermedades renales.

En nifios de 3 a 11 meses son autorizados su toma en via oral (metamizol sddico o magnesio),
via intramuscular (metamizol sédico 0 magnesio) y no esta indicada via intravenosa.

En nifios de 1 a 18 afios son autorizadasla toma via oral (metamizol sédico o0 magnesio), la via
intramuscular (metamizol sodico o magnesio) y también estd indicada la via intravenosa en

perfusion intravenosa intermitente (bolo lento).

Pacientes con disfuncion hepatica:
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En pacientes con insuficiencia hepética, el aclaramiento plasmatico de metimazol esta
disminuido. Por lo tanto, la dosis debe ser la méas baja posible y se debe controlar estrechamente
a los pacientes.

Presentacion:

Tabla 4. Presentaciones del Metimazol

FORMAS NOMBRE LABORATORIO
CONCENTRACION DOSIS O POSOLOGIA
FARMACEUTICAS COMERCIAL | DISTRIBUIDORA

Edad: 3-11 meses.
Peso corporal 5-8kg.
Tableta 20mg Mg metamizol sodico: 50-100 mg. Danantizol Farmacorp
Edad: 1-3 afios.

Peso corporal 9-15kg.

Mg metamizol sédico: 75-250 mg.
Edad: 4-6 afios.

Peso corporal 16-23kg.

Mg metamizol sddico: 125-375 mg.
Edad: 7-9 afios.

Peso corporal 24-30kg.

Mg metamizol sodico: 200-500 mg.
Edad: 10-12 afios.

Peso corporal 31-45kg.

Mg metamizol sédico: 250-750 mg.
Edad: 13-14 afios.

Peso corporal 46-53kg.

Mg metamizol sédico: 375-875 mg.
Adultos y adolescentes mayores de
15 afios.

Peso corporal >53kg.

Mg metamizol sodico: 500-1000 mg.
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Capitulo 3. Método

3.1 Tipo de Investigacion

La metodologia empleada en este trabajo de investigacion es de tipo descriptivo, de corte
transversal con enfoque analitico y la revision bibliografica de revistas cientificas, guias
europeas y americanas (Guidelines), libros de Farmacologia, papers actualizados en cuanto la

tematica del trabajo: Uso del metimazol en el hipertiroidismo.

3.2 Operacionalizacion de variables

Se utilizo la revision bibliografica para colectar los dados para el desarrollo del trabajo. Se
consulté sobre las acciones farmacoldgicas, indicaciones y contraindicaciones, efectos adversos,
advertencias y precauciones del metimazol.

Enfoque cualitativo. - Segun el tipo de datos, nos centramos en el enfoque cualitativo,
basados en los analisis experimentales de diferentes estudios sacados de revistas cientificas y en
la observacion de las mismas.

Manipulacién de variables. - Segin el grado de manipulacion de las variables, nos
enfocamos en variabilidades dependientes (variables que se investigan y se miden),
enfocandonos en las estadisticas que nos demuestran el impacto del uso del metimazol en el
hipertiroidismo.

Seguimiento en el tiempo. - Segun el tiempo, relacion y Uso del metimazol en el
hipertiroidismo es un ejemplo del método longitudinal porque se caracterizan por realizar un
seguimiento a unos mismos sujetos o procesos a lo largo de un periodo concreto, permitiendo ver

la evolucion de las caracteristicas y variables observadas.

3.3 Técnicas de Investigacion
La técnica empleada en este trabajo fue la busqueda de informaciones en biblioteca fisica y
virtual. No se hizo trabajo de campo. Fue hecho una recoleccion de datos para el desarrollo de la

investigacion bibliogréfica.

3.4 Cronograma de actividades por realizar
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Tabla 5. Cronograma de la investigacion

@
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Capitulo 4. Resultado y discusion

Como resultado, llegamos a describir que el uso del metimazol en la enfermedad del
hipertiroidismo es el recomendado como farmaco de primera linea para su tratamiento, siendo el
maés estudiado a lo largo de los afios y aprobados por FDA.

La dosificacion aprobada en la ficha técnica general es: Dosis de inicio: 0,4 mg/kg/dia,
divididos en 3 tomas (cada 8 h). Dosis de mantenimiento: 0,2 mg/kg/dia, divididos en 3 tomas
(cada 8 h). Sin embargo, mediante la tabla 4 se pueden encontrar detalladamente las dosis o
posologias ideales para cada paciente especifico, utilizando como parametros la edad y el peso
corporal para obtener los mg adecuados del farmaco.
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Capitulo 5. Conclusiones

Al concluir la presente investigacion, llegamos a describir la dosis recomendada de
Metimazol en el tratamiento de hipertiroidismo, para realizar un correcto abordaje terapéutico.
Se presentd, también, toda la etiologia, sintomas, diagndstico, tratamiento y prevencion del
hipertiroidismo con el farmaco en cuestion, ademas de describir indicaciones,
contraindicaciones, efectos adversos y mecanismo de accién del metimazol en el tratamiento,
como era el objetivo del trabajo. Ademas, aprendimos que el uso del metimazol esta clasificada
dentro de la categoria D de riesgo para el embarazo y se han demostrado seguras para el lactante
a corto y largo plazo.

Por medio de la basqueda de informacion en articulos cientificos y nuestro libro Farmacologia
Humana de Jesus Flores; pudimos obtener una investigacion bien fundamentada y una excelente
recopilacion de datos acerca del metimazol, para realizar una correcta administracion de dicho
farmaco. Gracias a todo esto, ahora contamos con la informacion correcta, clara, precisa y somos
capaces de poder realizar un correcto manejo terapéutico en los pacientes acometidos por

hipertiroidismo.
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