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RESUMEN

Se describe el caso de una mujer de 34 años de edad, sin antecedente de enfermedad tiroidea, que acudió al hospital
por presentar bocio difuso. El perfil tiroideo fue normal, pero la ecografía doppler mostró un nódulo sólido en el
polo inferior del lóbulo  izquierdo. Los anticuerpos antitiroideos fueron positivos y la biopsia por aspiración con
aguja fue negativa para células neoplásicas. Seis meses después, la paciente presentó hipertiroidismo.  El perfil
tiroideo, mostró  TSH 0,01 mIU/dL y T4 libre 4,59 ng/dL. En la gammagrafía la tiroides estaba aumentada de
tamaño con hipercaptación difusa, a predominio de la zona central de ambos lóbulos. La paciente recibió tiamazol y
propanolol y 6 meses después tratamiento,  recibió yodo radioactivo, sin presentar complicaciones. La coexistencia
de enfermedad de Graves y nódulos funcionantes se conoce como síndrome Marine-Lenhart,  su frecuencia  es
rara, y la mayoría  son resistentes a las dosis usuales de yodo radioactivo, por lo que requieren dosis mayores de I-
131.(Rev Med Hered 2011;22:143-146).
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SUMMARY

A 34-year-old woman came to hospital  with a recent history of asymptomatic diffuse thyroid enlargement and
normal thyroid profile. Physical examination showed a palpable nodule in the left lobe. Ultrasound confirmed a solid
nodule in the left lobe with increased Doppler color flow. The anti TPO antibodies were positive, and fine needle
biopsy showed no malignant cells. Six months later, she returned because of weight loss, palpitations, heat intolerance,
and hand tremor. Thyroid hormones were TSH 0,01 mIU/dL and free T4 4,59 ng/dL. Thyroid scan identified
homogeneously increased uptake throughout the gland, especially in the middle of both lobes. Treatment was
started with methimazole and propanolol. After six months of treatment, her symptoms disappeared, and thyroid
profile was normal, and she received a high dose of I-131. Graves’ disease with functioning nodules is known as
Marine-Lenhart syndrome. The frequency is rare, only 1- 2,7% of patients with Graves’ disease have concomitant
functioning nodules. Functional nodules may be more resistant to radioiodine therapy than the extranodular tissue;
generally required higher dose of radioactive iodine for ablation.(Rev Med Hered 2011;22:143-146).
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INTRODUCCIÓN

La enfermedad de Graves (EG) causa el 50-80%
de los casos de hipertiroidismo y es el resultado de la
unión y activación del receptor de TSH por
autoanticuerpos circulantes (1). En 25-30% de los
casos de EG se puede detectar por palpación nódulos
tiroideos (2,3), y la frecuencia de nódulos detectados
por ecografía puede llegar a 50-60% de los casos (4,5);
la mayoría  son de naturaleza benigna y no funcionante
(5,6).

El hipertiroidismo causado por EG y nódulos
tiroideos de función autónoma (NTFA) es conocido
como síndrome Marine-Lenhart (SML) (7). Este
síndrome es raro y ocurre entre 1-2,7% de los pacientes
con EG (8,9).

Se describe el caso de una mujer joven que presentó
un nódulo tiroideo benigno, que posteriormente
desarrolló tirotoxicosis. La gammagrafía de tiroides
demostró un bocio difuso hipercaptador y los
anticuerpos antiperoxidasa tiroidea (anti-TPO) fueron
positivos.

Caso clínico

Mujer de 34 años, sin antecedentes de enfermedad
tiroidea, que acudió por presentar aumento difuso de
la glándula tiroides. La madre tenía hipotiroidismo
postquirúrgico (tiroidectomía total por nódulo benigno).
El examen físico mostró un bocio difuso (60 gr.) y
presencia de un nódulo palpable (1,5 cm) en el polo
inferior del lóbulo izquierdo. Los análisis de laboratorio
fueron TSH 0,89 μIU/dL (VN: 0,4-4) y T4 libre 1,31
ng/dL (VN: 0,8-1,9). La ecografía doppler de tiroides
confirmó la presencia de un nódulo sólido con flujo
sanguíneo incrementado en el lóbulo izquierdo (Figura
1). La biopsia por aspiración con aguja fina (BAAF)
fue normal, y los anticuerpos anti-TPO fueron 55,8
IU/mL (VN: < 35).

Seis meses después presentó tremor fino de manos,
intolerancia al calor, baja de peso y palpitaciones. El
nuevo perfil tiroideo fue TSH 0,01 μIU/dL y T4 libre
4,59 ng/dL. La gammagrafía de tiroides mostró una
glándula aumentada de tamaño con hipercaptación
difusa, a predominio de la zona central de ambos lóbulos
(Figura 2). La paciente recibió tratamiento con tiamazol
20mg una vez por día y propanolol 20mg tres veces al
día. Después de 6 meses, la paciente no presentaba
molestias. Su último perfil tiroideo fue TSH 0,01 μIU/

dL y T4 libre 1,27 ng/dL. La paciente recibió 12mCi de
yodo radioactivo sin presentar complicaciones.

DISCUSIÓN

En 1911, Marine y Lenhart describieron ocho casos
de bocio exoftálmico con adenomas (nódulos), cuya
concentración intranodular de yodo era alta. En 1972,

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Figura 1. Ecografía doppler de tiroides confirma 

la presencia de un nódulo sólido. 
 
 
 

 
Figura 2. Gammagrafía de tiroides muestra una 

glándula aumentada de tamaño. 
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Charkes encontró 10 casos (2,7%) de nódulos
funcionantes en una serie de 375 pacientes con EG (9).

La presencia de nódulos tiroideos en pacientes con
EG es frecuente, y se debe descartar la coexistencia
de cáncer. Sin embargo, la mayoría de estos nódulos
son no funcionantes y representan la expresión benigna
de procesos autoinmunes o la coexistencia de un bocio
nodular (8).

El síndrome Marine-Lenhart (SML) es raro (8-10),
y se considera un subtipo de EG (11). Se describe como
la coexistencia de hipertiroidismo autoinmune por EG
y nódulos tiroideos funcionantes (11,12). Los nódulos
tiroideos son de origen monoclonal, y se ha descrito
que los adenomas funcionantes (tóxicos) presentan
mutaciones en el receptor de TSH. La actividad de estos
nódulos puede ser aumentada por la administración
exógena de TSH o la presencia de anticuerpos
antireceptor de TSH (7).

En la patogénesis del SML se ha planteado que la
formación de bocio difuso o nódulos en la EG,
dependería de la concentración y la función intrínseca
de la TSH y los autoanticuerpos antireceptor de TSH
sobre los folículos tiroideos (12).

En el diagnóstico es importante la realización de
una ecografía tiroidea, debido a que la asimetría de la
glándula tiroides, puede dar la falsa impresión de nódulos
(13). Un estudio encontró que el 68% de los nódulos
tiroideos detectados por palpación, no fueron
confirmados por la ecografía (14).

Por otro lado, los pacientes con bocio tóxico
multinodular pueden tener anticuerpos antitiroideos
(15,16), siendo importante el diagnóstico diferencial
con el SML. En el primer caso, la gammagrafía muestra
captación aumentada en los nódulos, pero el resto de
la glándula estará suprimida, mientras que en el SML la
gammagrafía muestra captación aumentada en toda la
glándula, siendo aún mayor en el nódulo (4,12).

En el tratamiento, las opciones más utilizadas son
la cirugía y el yodo radioactivo. Se debe sospechar la
presencia de nódulos funcionantes en pacientes con
EG que no responden al tratamiento con tionamidas.
En estos casos, se debe realizar una ecografía y
gammagrafía tiroidea.

La cirugía se recomienda en los casos donde el
componente nodular es importante. La terapia de
elección es la administración de yodo radioactivo. Sin

embargo, los pacientes con SML son resistentes a las
dosis usuales de yodo radioactivo, por lo cual requieren
dosis mayores de I-131 (7,12). Se ha descrito un caso
de SML, en el cual el uso de tionamidas transformó el
nódulo funcionante a frío (17), sin embargo, esto es
raro.
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