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RESUMEN 

La enfermedad de Graves Basedow se considera una enfermedad poligénica y 

multifactorial, resultante de una interacción compleja de factores genéticos y ambientales. 

Objetivo: Determinar la posible asociación de algunos factores clínicos y ambientales 

con los niveles de anticuerpos antitiroideos en pacientes con enfermedad de Graves 

Basedow. 

Métodos: Se realizó un estudio observacional, descriptivo y transversal con 60 personas 

con diagnóstico de la enfermedad de Graves Basedow. Se estudiaron las variables edad, 

sexo, color de la piel, estado nutricional, índice de tirotoxicosis, presencia de orbitopatía 

tiroidea, paridad, tabaquismo, consumo de alcohol y de preparados estrogénicos, 

antecedentes familiares de enfermedad tiroidea y antecedentes personales de otras 

enfermedades autoinmunes. Se determinaron antireceptor de TSH, T3 y T4. 
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Resultados: Predominó el sexo femenino, la edad entre 50-59 años (40 %) y el color de 

piel blanca (51,7 %). El 35 % eran fumadores y el 33,3 % exfumadores. El 71,7 % no 

consumía bebidas alcohólicas. La mayoría de las mujeres no consumían estrógenos y 

tenían un hijo o más. Solo el 46,7 % de los pacientes tenía antecedentes familiares de 

enfermedad tiroidea y uno tenía antecedentes personales de diabetes mellitus tipo 1. No 

se demostró asociación significativa de los valores del anticuerpo antireceptor de TSH 

con ninguna de las variables estudiadas. 

Conclusiones: Los niveles de anticuerpos antitiroideos no se relacionaron con los 

factores clínicos y ambientales estudiados. 

Palabras clave: enfermedad de Graves Basedow; anticuerpos antitiroideos; factores 

ambientales. 

 

ABSTRACT 

Graves Basedow disease is considered a polygenic and multifactorial disease, resulting 

from a complex interaction of genetic and environmental factors. 

Objective: To determine the possible association of some clinical and environmental 

factors with the levels of antithyroid antibodies in patients with Graves Basedow disease. 

Methods: An observational, descriptive and cross-sectional study was carried out with 60 

individuals diagnosed with Graves Basedow disease. The variables of age, sex, skin 

color, nutritional status, thyrotoxicosis index, presence of thyroid orbitopathy, parity, 

smoking, consumption of alcohol and estrogen preparations, family history of thyroid 

disease and personal history of other autoimmune diseases were studied. Anti-TSH 

receptor, T3 and T4 were determined. 

Results: Female sex predominated, age 50-59 years (40%) and white skin color (51.7%). 

35% were smokers and 33.3% were former smokers. 71.7% did not consume alcoholic 

beverages. Most women were not taking estrogen and had one or more children. Only 

46.7% of the patients had a family history of thyroid disease and one had personal history 

of type 1 diabetes mellitus. No significant association of anti-TSH receptor antibody 

values with any of the variables studied was demonstrated. 

Conclusions: Antithyroid antibody levels were not related to the clinical and 

environmental factors studied. 

Keywords: Graves Basedow disease; antithyroid antibodies; environmental factors. 
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Introducción 

En las enfermedades tiroideas autoinmunes (ETA) la autoinmunidad contra antígenos 

tiroideos, es inducida por la interacción entre la susceptibilidad genética y los factores 

ambientales.(1,2,3) Esto lleva a la pérdida de la tolerancia inmunitaria para los 

antígenos de la tiroides y, en particular, para el receptor de la TSH (hormona 

estimulante de la tiroides).(4,5) 

Existen factores clínicos relacionados con el desarrollo de la autoinmunidad tiroidea. 

Entre ellos se citan el sexo, la edad, la paridad y etapa posparto, así como también, los 

antecedentes familiares de ETA u otra enfermedad autoinmune. Por su parte, entre los 

factores ambientales que pudieran desencadenarla, se mencionan el consumo de yodo, 

de alcohol, el hábito de fumar, las concentraciones de selenio (Se) y vitamina D, el 

estrés, algunos medicamentos (preparados estrogénicos, antivirales y el interferón 

alfa, entre otros), infecciones virales (virus de la hepatitis C) y la exposición a 

radiaciones.(6) 

Epidemiológicamente las enfermedades autoinmunes de tiroides afectan del 2 al 4 % 

de las mujeres y el 1 % de los hombres.(3) Algunos investigadores plantean que las 

mujeres muestran un sistema inmune más reactivo y, por ende, más susceptible a la 

aparición de enfermedades autoinmunes.(7,8,9) La inactivación del cromosoma X que se 

produce en las mujeres durante la primera semana del desarrollo embrionario, también 

puede contribuir significativamente a la alta incidencia de esta enfermedad en el sexo 

femenino. En cuanto al uso de estrógenos, algunos plantean que su empleo actúa 

como protector para el desarrollo de esta enfermedad. (10,11,12) 

La principal causa de hipertiroidismo en el mundo es la enfermedad de Graves. (13) La 

prevalencia del hipertiroidismo se ha estimado entre el 0,8 % y el 1,3 %. (2,3) La 

incidencia viene en aumento y actualmente se encuentra entre 24 y 93 casos por cada 

100.000 habitantes/año, aproximadamente, en áreas yodo suficientes. (3) En Cuba no 

tenemos datos de prevalencia o incidencia del hipertiroidismo por enfermedad de 
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Graves, pero se asume que puede ser similar a la de otras regiones con suficiencia de 

yodo. 

La presencia de anticuerpos antitiroideos tiene un pico alrededor de los 45-50 años.(14) 

En su reactividad, los factores genéticos contribuyen entre el 70 % y el 80 %, 

mientras que los ambientales lo hacen entre el 20 y el 30 %. (6) 

El origen de las ETA es multifactorial. En este sentido, en un estudio europeo 

publicado, sus autores tuvieron como propósito, crear un puntaje sencillo para 

calcular el riesgo de desarrollar hipotiroidismo o hipertiroidismo clínicos (Thyroid 

Events Amsterdam, THEA).(15) En él, se incluyeron mujeres sanas y familiares de 

primer y segundo grado, y de pacientes con enfermedad de Graves-Basedow 

diagnosticada. Los criterios de selección se basaron en la mayor prevalencia de estas 

enfermedades en pacientes del sexo femenino, con historia familiar de ETA y con 

exposición a determinados factores ambientales (hábito de fumar, uso de medicación 

con estrógenos y alta exposición al yodo).(15,16) Este estudio demostró la relación entre 

el puntaje bajo y la incidencia menor de disfunción tiroidea autoinmune, para los 

siguientes 5 años.(16) 

En Cuba, existen pocos estudios de prevalencia de EGB. Navarro y otros,(17) en una 

publicación del año 2004 plantearon una prevalencia de autoinmunidad tiroidea del 35 

% en mujeres jóvenes con bocio.  En el 2020 se realizó una investigación en el 

Instituto de Endocrinología (INEN), donde Parlá y otros(18) encontraron que no 

existió asociación entre los factores clínicos y ambientales estudiados en relación con 

los niveles de Ac TPO y el estado de la función tiroidea, con predominio del 

hipotiroidismo manifiesto al diagnóstico de tiroiditis de Hashimoto (TH).  

Sobre el tema de investigación no encontramos referencias ni publicaciones en Cuba. 

La identificación de factores asociados al desarrollo de una EGB puede contribuir a 

un mejor conocimiento de esta enfermedad en nuestro medio, al reconocimiento de 

factores que pudieran ser modificables, para los cuales se pueden sugerir estrategias 

de prevención. Además, puede ayudar a identificar los individuos con mayor 

susceptibilidad para el desarrollo de una EGB, y así mejorar el diagnóstico y 

tratamiento temprano. 

Este estudio fue realizado con el objetivo de determinar  la posible asociación de 

algunos factores clínicos y ambientales con los niveles de anticuerpos antitiroideos en 

pacientes con enfermedad de Graves Basedow. 
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Métodos 

Se realizó un estudio observacional, descriptivo, de corte transversal. El grupo de 

estudio se conformó con 60 pacientes entre 19 y 75 años de edad que acudieron a las 

consultas de tiroides del (INEN) con diagnóstico de enfermedad de Graves- 

Basedow en el período comprendido entre septiembre 2019 y mayo 2020. Se 

excluyeron del estudio los pacientes con tratamiento inmunosupresor, antecedentes 

de trasplante, hemodiálisis, quimioterapia o plasmaféresis en los últimos meses y los 

pacientes con enfermedad infecciosa aguda. 

Las variables estudiadas incluyeron edad, sexo, color de la piel, estado nutricional, 

índice de tirotoxicosis, presencia de orbitopatía tiroidea, paridad, tabaquismo, 

consumo de alcohol, de preparados estrogénicos, antecedentes familiares de 

enfermedad tiroidea y personales de otras enfermedades autoinmunes. Se realizó 

determinación cuantitativa in vitro de las pruebas de función tiroidea TSH, 

triyodotironina (T3) y tiroxina (T4) por radioinmunoanálisis.(3,16,18) Se empleó 

también dicho método para la determinación cuantitativa de los anticuerpos anti 

receptores de TSH (Ab TSH-R) en suero humano Anti TSH-R RIA KIT. 

Después de la selección se solicitó la aceptación de los pacientes para participar en 

la investigación con la firma del consentimiento informado. Se revisó la historia 

clínica para extraer los datos necesarios para realizar el estudio y se les hizo una 

entrevista para completar los datos que no estuvieran disponibles en la historia 

clínica. 
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Criterios para la definición teórica de EGB 

Criterio clínico 

 

Índice de tirotoxicosis(3) 

Síntomas  Sí No Signos Sí No 

Astenia +2 - Bocio +3 -3 

Disnea al esfuerzo +1 - Soplo tiroideo +3 -2 

Palpitaciones +2 - Hiperquinesia +4 -2 

Intolerancia al calor +5 -5 Tremor +1  

Sudoraciones +3 - Manos calientes +2 -2 

Aumento del apetito +3 - Manos húmedas +1 -1 

Disminución del apetito -3 - Pulso >90/min +3 - 

Nerviosismo +2 - Pulso <80/min -3 - 

Pérdida de peso +3 - Fibrilación auricular +4 - 

Aumento de peso -3 - Signo de Von Graefe +1 - 

- - - Retracción palpebral +2 - 

- - - Exoftalmos +2 - 

Evaluación del índice: ≤10 puntos; normal/ entre 11 y 19 puntos; dudoso ≥20 puntos, hipertiroidismo. 

 

Criterio bioquímico(3,16,18) 

Valores bajos o suprimidos de TSH con aumento de los valores de 

triyodotironina (T3) y tiroxina (T4).  

Estudios inmunológicos. Elevación de los anticuerpos Ab TSH-R y elevación de 

otros anticuerpos tiroideos antiperoxidasa tiroidea (Ab TPO) y antitiroglobulina 

(Ab Tg), menos específicos.(17,18) 

 

Criterios imagenológicos (3) 

Ecografía tiroidea. Tiroides de crecimiento difuso con marcado incremento de la 

vascularización. 

 

Análisis de los datos y procesamiento estadístico 

Las variables en estudio se expresaron de acuerdo a sus respectivas medidas de 

resumen; media y desviación estándar para las cuantitativas, números absolutos 

y porcentajes para las cualitativas. Se empleó la prueba de la ji al cuadrado de 

independencia para establecer la probable asociación entre variables 

cualitativas a través de tablas de contingencia. Para el análisis de variables 

cuantitativas se utilizó la prueba de comparación de media t de Student. Para 
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establecer las diferencias de medias de los valores del Ab TSH-R en diferentes 

categorías de variables cualitativas se utilizó la prueba no paramétrica U de 

Mann Whitney y Kruskal Wallis para dos y tres muestras independientes, 

respectivamente. 

En todos los casos se trabajó para un nivel de confianza del 95 %, prefijándose 

una zona crítica o de rechazo (alfa) de 0,05 asociada al valor de probabilidades 

p. Se consideró significación estadística para valores de p < 0,05. 

 

Aspectos éticos 

Esta investigación fue aprobada por el Comité de Ética de la Investigación del 

Instituto de Endocrinología. Los participantes del estudio dieron previamente 

su consentimiento informado por escrito y no implicó riesgos para su salud 

pues se trabajó con la historia clínica y la entrevista médica. La información 

recogida se utilizó con fines netamente científicos y se garantizó la  

confidencialidad de los datos obtenidos.  

 

 

Resultados 

Se estudiaron 60 pacientes con diagnóstico de BTD, en edades entre 19 y 75 

años. Existió un predominio del sexo femenino (80 %) y del grupo de edad de 50 

a 59 años (35 %). En hombres solo se encontraron 12 casos, las frecuencias entre 

los grupos de edades fueron similares y no hubo diferencias entre los grupos 

analizados (tabla 1). 

 

Tabla 1 - Pacientes estudiados según edad y sexo 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

X2 = 4,358; p = 0,22. 

 

Grupos de edades 

(años) 

Femenino Masculino Total 

n % n % n % 

19 – 29 6 10 2 3,33 8 13,33 

30 – 39 3 5 3 5,00 6 10,00 

40 – 49 9 15 2 3,33 11 18,33 

50 – 59 21 35 3 5,00 24 40,00 

60 y más 9 15 2 3,33 11 18,33 

Total 48 80 12 20,00 60 100,00 
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Al analizar otras características se encontró que más de la mitad de los casos, tenían 

color de piel blanca (51,7 %) y valoración nutricional de normopeso (56,7 %). La 

mayor parte de los casos no refirieron el antecedente previo de infección viral (73,3 

%) y se recogió una frecuencia de fumadores del 35 % y de exfumadores del 33,3 %. 

En cuanto al consumo de alcohol, solo el 28,3 % consumían alcohol de forma 

esporádica, sin cumplir los criterios de alcoholismo establecidos por la III Encuesta 

nacional de factores de riesgo.(19) El dato de tratamiento de preparados estrogénicos 

en la mujer en el momento del diagnóstico se recogió solo en el 12,5 %, pero en el 

37,5 % hubo referencias de tratamiento previo. Por otra parte, la mayoría de las 

mujeres del estudio (88,3 %) tuvo antecedentes de paridad (tabla 2).  

 

Tabla 2 - Factores clínicos y ambientales estudiados 

Factores clínicos y ambientales n % 

Color de la piel 

Blanca 31 51,7 

Negra 20 33,3 

Mestiza 9 15,0 

Estado nutricional 

Bajo peso 4 6,6 

Normopeso 34 56,7 

Sobrepeso 13 21,7 

Obesidad grado 1 9 15,0 

Antecedentes de infecciones virales  16 26,7 

Hábito de fumar 

No fuma 19 31,7 

Fumador 21 35,0 

Ex fumador 20 33,3 

Consumo de alcohol 17 28,3 

Preparados con 

estrógenos 

Consumo 6 12,5 

No consumo 24 50,0 

Consumo anterior 18 37,5 

Antecedentes de paridad   (n = 48) 40 83,3 

 

 

Las características de los factores clínicos y humorales relacionados con la 

enfermedad de Graves Basedow se describieron en la tabla 3.  Los antecedentes 

familiares de primer grado con enfermedad tiroidea fueron referidos en el 21,7 % 

y de segundo grado en el 25 % de los casos. Solo un paciente presentó 

antecedentes de diabetes mellitus tipo 1. La totalidad de los casos tuvo positivo 

el anticuerpo antirreceptor de TSH. La frecuencia de positividad del anticuerpo 
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antitiroglobulina y del antitiroperoxidasa fue del 70 % y del 6,6 %, 

respectivamente. 

 

Tabla 3 - Factores clínicos y humorales relacionados con la enfermedad de Graves Basedow 

Factores clínicos y humorales n % 

Antecedente de FPG de enfermedad tiroidea 13 21, 7 

Antecedentes de FSG de enfermedad tiroidea 15 25,0 

Antecedentes personales de diabetes mellitus tipo 1 1 1,7 

Presencia de orbitopatía 25 41,6 

Anticuerpo antirreceptor TSH ≥14 UI/L 60 100 

Anticuerpo antiperoxidasa ≥25 UI/L 4 6,6 

Anticuerpo antitiroglobulina ≥100 UI/L 42 70,0 

FPG: familiares de primer grado; FSG: familiares de segundo grado. 

 

En la tabla 4 se observó la relación entre los factores clínicos de la enfermedad de 

Graves-Basedow con los niveles de AbTSH-R. Las medias más elevadas se encontraron 

en el grupo etario de 19 - 29 años (35,35 ± 23,2) en el sexo masculino (27,83 ± 23,4), en 

los casos con color de piel negra (25,57 ± 12,7), en los que se refirieron antecedentes 

familiares de enfermedad tiroidea (23,04 ± 15,3), en los que tuvieron una evaluación 

nutricional de normopeso (41,75 ± 14,1), con diagnóstico de orbitopatía tiroidea al inicio 

de la enfermedad (23,14 ± 16,9) y con un valor mayor del índice de tirotoxicosis (23,70 ± 

14,9), pero las diferencias no fueron significativas. 

En relación con los valores hormonales los valores calculados de las medianas del 

AbTSH-R fueron mayores en pacientes con valores de TSH menores de 0,05 (43,19 ± 

22,2), T4 mayor que 238 (34,71 ± 20,5) y T3 mayor que 6,75 nmol/L (46,05 ± 12,7), sin 

diferencias significativas entre las categorías de análisis (tabla 4). 
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Tabla 4 - Relación de los factores clínicos para la enfermedad de Graves Basedow y niveles de 

anticuerpo antireceptor TSH (Ab TSH-R) 

Características (n = 60) 
AbTSH-R 

p* 
Media DE 

Grupos de edad 

19 – 29 35,35 23,2 

 

0,3270 

30 – 39 21,36 20,5 

40 – 49 17,69 13,5 

50 – 59 18,79 15,2 

60 y más 23,70 14,4 

Sexo 

Femenino 20,48 14,9 

0,2309 
Masculino 27,83 20,2 

Color de la piel 

Blanca 22,69 18,2  

0,3549 
Negra 25,57 12,7 

Mestiza 22,48 22,2 

Antecedente familiar 

de enfermedad tiroidea 

Sí 23,04 15,3 0,865 

No 18,68 17,5 - 

Estado nutricional 

Bajo peso 23,72 19,0 

0,667 
Normopeso 41,75 14,1 

Sobrepeso 23,92 13,8 

Obesidad grado1 13,55 11,7 

Presencia de orbitopatía 

tiroidea 

Sí  23,14 16,9 0,5878 

No  20,29 17,1 - 

Índice de tirotoxicosis 
≤ 23,5 20,48 18,4 0,7283 

> 23,5 23,70 14,9 

TSH (mUI/L) 
≤ 0,05  43,19 22,2 

0,4933 
> 0,05  20,83 15,3 

 

T4 (nmol/L) 

≤ 238  30,06 17,5 
0,2559 

> 238  34,71 20,5 

T3 (nmol/L) 
≤ 6,75  18,72 13,5 

0,1551 
> 6,75  46,05 12,7 

 

Leyenda: Ab TSH-R: anticuerpo anti receptor de TSH; TSH: hormona estimulante de la tiroides; T4: tiroxina; T3: triyodotironina; 

Diferencia estadística (p < 0,05)*; Prueba de Kruskal Wallis. 

 

 

En la tabla 5 se observa que los ex fumadores tuvieron medias superiores del Ab TSH-R 

(45,78 ± 32,56), también los no consumidores de alcohol (39,28± 27,71), las mujeres que 

tuvieron tratamiento estrogénico (79,60 ± 39,58) y los que refirieron el antecedente de 

infecciones virales previo al diagnóstico de la EGB (61,46 ± 26,36). Las diferencias entre 

las medias del anticuerpo y las diferentes categorías estudiadas no fueron 

estadísticamente significativas. 
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Tabla 5 - Relación de factores de riesgo ambientales con los niveles de anticuerpo antireceptor de 

TSH en los pacientes estudiados 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

RTSH: anticuerpo anti receptor de TSH; Diferencia estadística (p < 0,05); Prueba de Kruskal Wallis. 

 

 

Discusión 

La ETA es un trastorno autoinmune complejo y poligénico órgano-específico, en el cual 

juegan un papel importante la interacción de factores ambientales y genéticos en su 

iniciación, progresión y resultado clínico.(1,2) La EGB constituye una de las formas de 

presentación de autoinmunidad tiroidea, que epidemiológicamente es de 15 a 20 veces 

más frecuente en mujeres que en hombres.(3) Esto se debe probablemente a las diferencias 

en el sistema inmune entre ambos sexos. Las mujeres muestran un sistema inmune más 

reactivo y, por ende, más propenso a este tipo de enfermedad.(7,8) En esta investigación 

también fue más frecuente el sexo femenino, lo que coincide con lo descrito en la 

literatura.(3,7,8,19) 

La edad de mayor afectación se cita entre los 30 y los 50 años de edad.(19) Predominó el 

grupo de mujeres entre 50 y 59 años de edad, pero en general se observó que entre 30 y 

59 años de edad, estaban incluidas más de la mitad de ellas, lo que coincide con las 

investigaciones revisadas.(20,21,22,23) 

La enfermedad predomina en personas con color de piel blanca, lo que coincide con los 

resultados encontrados.(21,22,23) En la Encuesta Nacional de Examen de Salud y Nutrición 

III de los EE. UU. (NHANES III por sus siglas en inglés) y en el estudio de Rochester(24) 

se encontró una mayor prevalencia para personas de color de piel blanca (1,4 %). 

Características ambientales 
AbTSH-R p 

Media DE 

 

Hábito de fumar 
No fuma 32,26 26,87  

0,192 
Fumador 19,94 16,19 

Ex fumador  45,78 32,56 

Consumo de alcohol 
No consume 39,28 27,71 

0,628 
Consume 29,76 20,96 

Preparados estrogénicos 

(n = 48) 

Consume 79,60 39,58 

 

0,970 

No consume 21,24 15,34 

Consumió con 

anterioridad 
19,89 15,09 

Antecedentes de infecciones virales 61,46 26,36 0,598 
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No encontramos datos en la revisión realizada acerca del efecto de los estados de 

malnutrición (por exceso o por defecto) en cuanto a la predisposición para la aparición de 

la EGB. Existen evidencias sobre la pérdida importante de peso poco tiempo después del 

debut, y esto se relaciona fisiopatológicamente con un aumento del metabolismo 

basal.(22,23) 

En un estudio realizado por Palma-Mera y otros(25) se encontró que, en pacientes con 

hiperfunción tiroidea subclínica, el 45 % eran sobrepeso, el 36 % normopeso y el 18 % 

bajo peso. Los resultados encontrados en este estudio son similares. En cuanto a las 

medias de los anticuerpos AbTSH-R los mayores valores se encontraron en el grupo de 

pacientes normopeso. 

Diferentes metaanálisis muestran una estrecha relación entre la obesidad y la aparición de 

tiroiditis de Hashimoto como muestra de autoinmunidad tiroidea, no así con la aparición 

de la EGB.(26) 

Las infecciones virales están descritas como factores desencadenantes de autoinmunidad 

tiroidea.(27) Algunos autores como Antonelli y otros,(27) establecen una relación directa 

entre la presencia del antecedente de una infección viral, relacionada con el virus de la 

hepatitis C y más recientemente con el coronavirus causante de la COVID-19 y el debut 

de la EGB.(27,28,29) En esta investigación, la mayoría de los pacientes no presentaban el 

antecedente de infección viral previa, resultado que no coincide con lo descrito en la 

literatura.(27,28,29) Sin embargo, las medias de todos los anticuerpos antitiroideos fueron 

mayores en los pacientes que tenían el antecedente, lo que sugiere que es probable que el 

título de anticuerpos sea mayor después de la exposición a una infección viral.(27,29) 

Wiersinga y otros(30) señalan la influencia del hábito de fumar en el desarrollo de la EGB 

y sobre todo su relación con el empeoramiento de la orbitopatía tiroidea, en individuos 

genéticamente predispuestos.(30,31,32) Del total de pacientes estudiados en nuestra 

investigación, la mayor parte estuvo relacionada de alguna manera con el tabaquismo, ya 

sea porque fumaban o porque eran exfumadores. Las medias del anticuerpo AbTSH-R 

fueron mayor en los pacientes exfumadores, por lo que coincidiendo con lo reportado en 

los diferentes estudios,(33,34) el hábito de fumar estuvo relacionado de alguna forma con la 

presencia de la EGB en estos pacientes. 

Existen controversias en cuanto al consumo de alcohol y su efecto sobre el desarrollo o 

no de autoinmunidad tiroidea.(35,36) Se conoce que el alcohol, en exceso, provoca 

múltiples daños a los órganos de la economía. Sin embargo, en dosis moderada la 
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evidencia actual apunta sobre un efecto protector en varias enfermedades autoinmunes, 

entre las que se encuentra la ETA.(35,36,37) Carle y otros(38,39) también encontraron que el 

consumo moderado del alcohol se asoció con una menor probabilidad de ETA, con efecto 

protector, tanto para el hipotiroidismo como para el hipertiroidismo de causa autoinmune. 

En este estudio, la mayoría de los pacientes no consumían ningún tipo de bebida 

alcohólica, ni de forma ocasional. Las medias de los anticuerpos AbTSH-R fueron 

también mayores en este grupo de pacientes. Con estos resultados se puede decir que el 

posible efecto protector del consumo moderado de alcohol para el desarrollo de la EGB, 

como se describe en la literatura,(36,37) no se comprobó en la presente investigación. 

Las mujeres que consumían preparados estrogénicos en el momento de la investigación, 

mostraron los valores mayores de media del anticuerpo AbTSH-R, comparado con 

aquellas que los habían consumido anteriormente y con las que no lo habían consumido 

nunca. 

En cuanto al uso de estrógenos y su relación con el desarrollo de ETA, existen 

controversias en la literatura revisada. Wiersinga y otros(6) plantean que su uso frecuente 

actúa como protector contra el desarrollo del hipertiroidismo autoinmune subclínico o 

manifiesto (OR, 0.17; IC del 95 %, 0,05 a 0,52). Por otro lado, en un estudio prospectivo 

de casos y controles se observó una asociación limítrofe (p = 0,06) entre el uso actual de 

estrógenos y la aparición de novo de anticuerpos antiperoxidasa o anti tiroglobulina y no 

se evidenció el efecto protector de los estrógenos contra el desarrollo de ETA.(6) Los 

autores de otro estudio realizado en Dinamarca, observaron un efecto protector del uso de 

contraceptivos orales para el desarrollo de la EGB (OR, 0,68; 95 % IC, 0,49 a 0,93) pero 

no para la TH.(40) 

La mayoría de los estudios revisados coinciden en que los estrógenos establecen cierta 

protección contra el desarrollo de la EGB.(6,40) En esta investigación no se demostró el 

efecto protector de los estrógenos para la EGB, pues las mujeres que consumían 

preparados estrogénicos tuvieron los mayores valores de media del anticuerpo Ab TSH-

R, aunque sin diferencias significativas. 

Se plantea que el período posparto conlleva un riesgo de desarrollar la enfermedad de 

Graves y la tiroiditis posparto es a menudo precursora del hipotiroidismo autoinmune 

permanente.(41) Está descrito que después del parto, los anticuerpos antitiroideos rebotan 

con un aumento transitorio. El microquimerismo fetal, que es la presencia de un reducido 

número de células del feto en la madre, es importante para considerar la paridad como un 
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factor de riesgo para la ETA. La respuesta de la inmunidad materna contra los antígenos 

fetales puede desencadenar una enfermedad autoinmune como la ETA.(14,42)  

Las personas con antecedentes familiares de enfermedad tiroidea, tienen un mayor riesgo 

de desarrollar una ETA.(6) Se ha descrito que la autoinmunidad tiroidea con frecuencia se 

presenta en familias, por lo que, tener un miembro de la familia con una ETA, aumenta el 

riesgo de desarrollar la enfermedad. Se ha cuantificado también el riesgo entre hermanos, 

que se estima en aproximadamente un 11,6 %.(6) 

Los resultados de un estudio realizado en el distrito de Pomerania, Belgrado, mostraron 

que las personas con EGB tenían significativamente más a menudo uno o más familiares 

de primer o segundo grado con la misma enfermedad, en comparación con aquellos que 

no tenían el antecedente. Además, se observó mayor frecuencia en aquellos que tenían la 

madre enferma.(6,43) 

Cabe señalar que, aunque los resultados mostraron que la mayoría de los pacientes no 

tenían antecedentes familiares de enfermedades tiroideas -resultado no esperado- las 

medias de todos los anticuerpos antitiroideos fueron mayores en aquellos que tenían el 

antecedente, aunque sin diferencias significativas. Esto nos habla a favor de que pudiera 

existir una relación directa entre los antecedentes de enfermedades tiroideas y la 

presencia de mayores niveles de anticuerpos antitiroideos. 

Se ha descrito la asociación entre ETA y otras enfermedades autoinmunes, ya sean 

sistémicas o endocrinas, formando parte de los llamados síndromes pluriglandulares 

autoinmunes, y entre estas últimas se destaca la DM tipo 1. La estrecha relación entre 

estas dos enfermedades está dada en gran medida por compartir un trasfondo genético 

común.(44) Araujo y otros(45) encontraron una alta prevalencia de autoinmunidad tiroidea 

en pacientes con diabetes mellitus tipo 1 (DM1) y sus familiares de primer grado. Se 

describe una mayor asociación entre hipotiroidismo autoinmune y DM tipo 1 (15-30 %), 

mientras que el hipertiroidismo solo se asocia en el 0,5-0,7 %.(46) En edades pediátricas 

se ha encontrado asociación entre la EGB y DM tipo 1. En 30 pacientes estudiados el 

60 % desarrolló EGB antes del inicio de la DM1 y el 10 % presentó EGB y DM1 de 

forma concurrente.(46,47) 

La orbitopatía tiroidea es la manifestación extra tiroidea más frecuente de la enfermedad 

de Graves, predomina en el sexo femenino. En los hombres cuando está presente, tiende a 

ser más severa. Se asocia al hipertiroidismo, al hipotiroidismo e, incluso puede 

presentarse en pacientes eutiroideos.(48,49) Puede ser clínicamente evidente entre el 30-
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50 % pero puede verse hasta en el 80 % de los pacientes cuando se realizan estudios de 

imágenes de la órbita.(50,51) 

En otro sentido, el hábito de fumar es probablemente el factor de riesgo modificable más 

importante para la orbitopatía tiroidea. El mecanismo por el cual el tabaquismo se 

relaciona con la enfermedad ocular tiroidea aún no está bien definido. Pudiera deberse a 

un aumento del estrés oxidativo, pero también a que los extractos del humo del cigarro 

estimulan la producción de ácido hialurónico, la adipogénesis y aumentan la expresión de 

los anticuerpos AbTSH-R. El tabaquismo, además, se asocia con formas más graves de la 

enfermedad, mala respuesta al tratamiento y peor pronóstico. La mayoría de los pacientes 

con orbitopatía en esta investigación eran fumadores actuales (40 %), por lo siempre fue 

recomendable el cese del hábito de fumar para mejorar el pronóstico.(50,51) 
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