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ABREVIATURAS

TRH: hormona liberadora de tirotropina.

TSH: hormona estimulante de tiroides o tirotropina.
T4:'tiroxina o tetrayodotironina.

GCH: gonadotropina coridnica humana.

TBG: globulina fijadora de hormonas tiroideas.

T3: triyodotironina.

TPOab: anticuerpo.antiperoxidasa.

SDG: semanas de gestacion.

RR: riesgo relativo.



GLOSARIO

.-Disfuncién tiroidea: Alteracién en el funcionamiento normal de la glandula
tiroides, que puede manifestarse como hipotiroidismo (produccion insuficiente
de hormonas tiroideas) o hipertiroidismo (produccion excesiva).

. Trastorno endocrino: Anomalia en el sistema endocrino, que incluye glandulas
como latireides, pancreas y ovarios, entre otras, que producen y liberan
hormonas en.ehcuerpo.

. TSH (hormona‘estimulante de la tiroides): Hormona producida por la hipo&fisis
que estimula la glandula tiroides para producir hormonas tiroideas.

. T4 libre: Hormona tiroidea libre de ataduras, disponible para ser utilizada por las
células del cuerpo.

. Yodacién universal de la“sal: Proceso de afiadir yodo a la sal de consumo
humano para prevenir_deficiencias de yodo, esencial para la produccién de
hormonas tiroideas.

. Hipertiroidismo subclinico:, Nivel.elevado de la hormona estimulante de la
tiroides (TSH) con niveles /normales~de. hormonas tiroideas (T4 libre), sin
sintomas evidentes.

. Hipertiroidismo franco/manifiesto: disminucion de TSH por debajo del nivel
normal con T4 libre elevada.

. Hipotiroidismo subclinico: elevacion de TSH_por arriba del nivel normal con
T4 libre en parametros normales.

. Hipotiroidismo manifiesto: elevacion de TSH por ‘arriba del nivel normal con
T4 libre disminuida.

10.Hipertiroidismo gestacional: Aumento de la actividad de“la ‘glandula tiroides

durante el embarazo, afectando la produccidon de hormonas tiroideas,
secundario a los altos niveles de gonadotropina coridnica«’humana que

ocasionan estimulacion de la tiroides por su similitud bioquimica.

11.Tiroiditis autoinmune: Inflamacion de la tiroides causada por el sistema

inmunoldgico atacando erroneamente a la glandula tiroides.
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12. Trombocitopenia gestacional: Disminucion anormal del numero de plaquetas
sanguineas durante el embarazo.

13.Prevalencia: Proporcion de individuos en una poblacién que presenta una
condicion especifica en un momento dado.

14.Incidencia: Frecuencia de aparicion de un evento o condicién en una poblacion
durante Un periodo determinado.

15.Riesgo relativo: Medida del riesgo de que suceda algo en determinado grupo
de personas.que se compara con otro grupo y que se utiliza fundamente en

trabajos prospectivos.
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RESUMEN

Introduccion: La disfuncion tiroidea es el segundo trastorno endocrino mas comun
que afecta a las mujeres en edad reproductiva. La tasa mundialmente reconocida
de hipatiroidismo gestacional es del 2 al 3%. En América del Norte, la tiroiditis
autoinmune(es la principal causa de hipotiroidismo durante el embarazo. La
yodacion universal de la sal es la medida con mejor relacion costo-beneficio
aplicada para mejorar la ingesta de yodo. Dada la complejidad de la fisiologia
tiroidea y de su disfuncién durante el embarazo, cuando y como evaluarla, asi como

cuando y como tratarla, sigue siendo un aspecto desafiante, por sus implicaciones.

Objetivo: Identificar si la funcion tiroidea influye en la evolucion materno-fetal del
embarazo, asi como examinaria,prevalencia de patologias tiroideas en la paciente
gestante en nuestra poblacidon y la incidencia de estas en los embarazos
complicados.

Resultado: El hipotiroidismo subclinico-se*presenté en 12.9% de las participantes,
encontrandose alterado en 10% de I|as_gestantes que presentaron alguna
complicacion. La principal asociacion fae~la trombocitopenia gestacional
presentandose en un 18% de las participantes.

Conclusién: Acorde a los resultados del estudio, el hipotiroidismo subclinico tiene
una tasa de incidencia mayor a la reportada en la literaturasnacional e internacional.
La principal asociacion con la trombocitopenia gestacional puede deberse
posiblemente al efecto inmunologico del hipotiroidismo sobre las plaquetas. El
hipotiroidismo subclinico tiene repercusiones leves respecto al desenlace obstétrico

y neonatal. Hacen falta mas estudios que investiguen esta relacién.

Palabras clave: hipotiroidismo subclinico, TSH, T4 libre, embarazo.
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ABSTRACT

Introduction: Thyroid dysfunction is the second most common endocrine disorder
affecting women of reproductive age. The globally recognized rate of gestational
hypothyreidism is 2 to 3%. In North America, autoimmune thyroiditis is the leading
cause of hypothyroidism during pregnancy. Universal salt iodization is the most cost-
effective measure applied to improve iodine intake. Given the complexity of thyroid
physiology and jts~dysfunction during pregnancy, when and how to evaluate it, as
well as when and how-to treat it, continues to be a challenging aspect due to its

implications.

Objective: To identify whether thyroid function influences the maternal-fetal
evolution of pregnancy, as wellvas to examine the prevalence of thyroid pathologies
in pregnant patients in ourspopulation and the incidence of these in complicated

pregnancies.

Result: Subclinical hypothyroidism occurred-in 12.9% of the participants, and it was
found to be altered in 10% of the pregnant women who presented some
complication. The main association was gestational thrombocytopenia, occurring in

18% of the participants.

Conclusion: According to the results of the study, subclinical hypothyroidism has a
higher incidence rate than that reported in national and ‘international literature. The
main association with gestational thrombocytopenia may\possibly be due to the
immunological effect of hypothyroidism on platelets. Subclinical‘hypothyroidism has
mild repercussions regarding obstetric and neonatal outcomes.. More studies are
needed to investigate this relationship.

Keywords: subclinical hypothyroidism, TSH, free T4, pregnancy.
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INTRODUCCION

La.disfuncidn tiroidea es el segundo trastorno endocrino mas comun que afecta a
las mujeres en edad reproductiva. La tasa generalmente reconocida de
hipotiroidismo gestacional es del 2 al 3% y, en América del Norte, la tiroiditis

autoinmune(@s la principal causa de hipotiroidismo durante el embarazo.'?

La yodacion universal de la sal es la medida con mejor relacion costo-beneficio
aplicada para mejorar_ la ingesta de yodo y, a pesar de que desde 1990 el numero
de viviendas con uso dea sal iodada ha aumentado de menos de 20% a mas de
70% a nivel mundial,(30» paises permanecen con deficiencia de yodo y esta
permanece como la causa principal a nivel mundial de déficit intelectual prevenible.
Paises como Nigeria, Etiopia, ' Shangai, Dinamarca, Reino Unido, Espafia, Francia
y Brasil permanecen con deficiencias de yodo en su poblacion de embarazadas. En
Estados Unidos, hasta el @i6°2006,/solo 20% de las embarazadas y 15% de las
mujeres lactantes consumia ‘suplementos con yodo. En el afio 2009, de 223
multivitaminicos prenatales disponibles,'solo el 51% contenia algun tipo yodo. Hasta
el afno 2015, el responsable de nutricion de_Estados Unidos recomendé adicionar

150 ug/d a sus suplementos nutricionales.

En las distintas revisiones se han descrito los resultados obstétricos adversos a los
cuales se enfrentan las pacientes con hipotiroidismo manifiesto, sin embargo, existe
controversia respecto a si el hipotiroidismo subclinico presenta la misma asociacion.
Se estima que entre el 2-5% de las mujeres embarazadas tienen hipotiroidismo
subclinico y esta disfuncion tiroidea no puede diagnosticarse adécuadamente sin un
examen sistematico, sin embargo, el tamizaje universal para trastornos tiroideos no
esta establecido como estudio de rutina en el control prenatal, enwparte, debido a
que la literatura ha sido contradictoria respecto a si el tratamiento de €ste\trastorno

disminuye la prevalencia de dichas complicaciones.’
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DPada la complejidad de la fisiologia tiroidea y de su disfuncion durante el embarazo,
ecuando y como evaluarla, asi como cuando y como tratarla, sigue siendo un aspecto
desafiante, por sus implicaciones. Es por lo que surge la necesidad de analizar las
necesidades de identificacion, tratamiento y seguimiento en estas pacientes, con la
finalidad'de disminuir el riesgo de complicaciones adversas en el embarazo con la

deteccion pportuna de los trastornos tiroideos durante el control prenatal.
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MARCO TEORICO

LAFUNCION TIROIDEA EN EL EMBARAZO

El embarazo representa una serie de cambios fisioldgicos para el estatus materno,
dentro dedos que se encuentran los presentados en la glandula tiroidea. La hormona
liberadora de€ tirotropina (TRH) es secretada por el hipotalamo y estimula las células
tirotropas deda.hipdfisis para liberar la hormona estimulante de la tiroides (tirotropina
o TSH). Los niveles,de TRH no aumentan durante el embarazo normal, sin embargo,
si atraviesa la placentary puede servir para estimular la hipdfisis fetal para secretar
TSH.?3

La TSH es una hormona hipofisiaria constituida por dos subunidades: la subunidad
alfa de 89 aminoacidos y una’subunidad beta de 115 aminoacidos. Los niveles
séricos de TSH y gonadoiropina coriénica humana (GCH) varian con la edad
gestacional. Ambas hormonas’presentan similitudes estructurales en hasta 80% de
su estructura, la subunidad alfa de las.dos glucoproteinas son idénticas, mientras
que las subunidades beta, aunque “similares, difieren en su secuencia de
aminoacidos. Como resultado de esta similitud estructural, la GCH tiene actividad
tirotropica intrinseca y, por tanto, los niveles elevados de GCH causan estimulacion

tiroidea.

En el primer trimestre, la GCH estimula la secrecioniTSH materna, disminuyendo
las concentraciones de TSH hasta en 80%. Se produce ademas un pico de GCH
dentro de las 7 a 11 semanas de gestacion y pueden encentrarse niveles de TSH
debajo de 0.1 mU/L (o incluso indetectables) en hasta 5% de las/mujeres gestantes.’
Ademas, los niveles de la proteina transportadora principal, la globulina fijadora de
hormonas tiroideas (TBG), se elevan hasta alcanza su pico a las 20semanas y se
estabilizan cerca del doble de los valores iniciales durante el resto del@mbarazo.
Las mayores concentraciones de esta hormona aumentan las concentraciones

séricas totales de tiroxina (T4) y triyodotironina (T3) las cuales aumentan
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bruscamente a partir de las 6 a 9 semanas y se estabilizan a las 18 semanas, pero

no afectan su forma libre (Figura 1). 13

Figura 1.- Fisiologia de las hormonas tiroideas durante el embarazo.

Hipotalamo
l Hormona liberadora de tirotropina (TRH)

Pituitaria anterior
l Hormona estimulante de la tiroides (TSH)

Retroalimentacién Tiroides
negativa
La gonadotropina coridnica
Aumento de T3 humana (hCG) reacciona de
y T4 totales Y forma cruzada y estimula el

receptor de TSH (TSHR)
Produceion de T3y T4

Degradacion de T3y T4 por
NTBG desyodinasa tipo 3 (D3) Placenta

Higado

/N sintesis hepética /M produccion
de globulina fijadora
de tiroxina (TBG) y

se prolonga su vida

de estrégeno

media

Fuente: Thyroid disease in pregnancy. In: Gonik B,(Weiner C, Jamies D, Steer P, Robson S, eds. High-risk pregnancy:
Management options. Cambridge: Cambridge University Press; 2017. p. 1191-1216.

El embarazo ademas se asocia a excrecion renal de yodo hasta en un 40-50%, esto
para mantener el estado eutiroideo, por lo que distintes factores influyen en los
niveles séricos de estas hormonas durante el embarazae.\Estos cambios en los
niveles de TSH pueden ser mayores en las gestaciones multiples, dado que hay

mayor produccién de GCH. 13

La glandula tiroidea aumenta la produccién de hormonas hasta en 40%a100% para
satisfacer las necesidades maternas y fetales, para lo cual, presenta uniaumento en
su volumen ocasionado por la hiperplasia glandular y una mayor vascularizacion,

siendo de 12 ml en el primer trimestre a 15 ml al término. 3 En zonas con baja ingesta
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de yodo durante el embarazo tiene como resultado el déficit en la sintesis de
hérmonas tiroideas, la cual aumenta su produccion hasta en 50%, lo que produce
un-s-aumento de los niveles de TSH que estimulan a su vez el crecimiento de la
glandula tiroides, con variaciones acorde a la raza y la etnia. En paises con una
ingesta adecuada de yodo, la glandula tiroidea puede aumentar su tamafio hasta en
10% duranté'el embarazo y en paises con deficiencia de yodo, hasta en 20-40%. '

LA TIROIDES Y EL FETO

La placenta regula‘el)paso de muchas sustancias hacia el feto, dentro de ellas la
T4. El feto depende de la T4 materna, la cual atraviesa la placenta en pequefias
cantidades para mantener la funcién tiroidea fetal normal. Desde las 10 sdg se
comienzan a expresar receptores de hormonas tiroideas en bajas concentraciones
en el cerebro fetal, los cuales‘aumentan rapida y progresivamente a 10 veces su

valor inicial al alcanzar las 16 sdg. 3

La tiroides fetal no comienza a/concenirar yodo sino hasta las 10-12 semanas de
gestacion, en donde se pueden detectar concentraciones séricas fetales de 2 ug/dL,
sin embargo, la sintesis y secrecion de la hormona tiroidea por la TSH de la hipofisis
fetal se produce cerca de las 20 semanas de“gestacion, alcanzando niveles fetales
séricos a las 36 sdg de 10 ug/dL, comparables a“los de pacientes no gestantes. A
su vez, el incremento de T4 total que se produce’por aumento de la globulina
transportadora de tiroxina, es ocasionado por efectos estimuladores de los
estrégenos maternos en el higado fetal. 34

A diferencia de la T4, los niveles circulantes fetales de su metabolito activo T3,
permanecen significantemente mas bajos en la vida fetal. A pesar.de eso, los niveles
de T3 cerebrales son 60-80% de los niveles del adulto cerca de las\20-26 sdg. Esto
esta dado por el aumento de la desiodinasa tipo 2, encargada de la conversion de
T4 a T3 a nivel cerebral. Los niveles de TSH van desde los’ 4 mU/L
aproximadamente a las 12 sdg hasta las 8 mU/L al término, siendo siempre.mayor

que los niveles séricos maternos. 34
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Al'nacimiento, cerca del 30% de la T4 en la sangre del cordon umbilical es de origen
materno. Para el feto, la exposicion temprana a la hormona tiroidea es esencial para
la migracion neuronal, mielinizacion y formacién propia del sistema nervioso

central’®

RECOMENDACIONES DIETETICAS DE YODO EN EL EMBARAZO

Segun el Institutoyde Medicina de los Estados Unidos, la recomendacion de
consumo total diario de yodo (en la dieta y suplementario) es de 150 ug/d para la
mujer que planea un embarazo, 220 ug/d para la mujer embarazada y 290 ug/d para
la mujer lactando, mientras' que la OMS recomienda una ingesta diaria de 250 ug/d
para la mujer embarazada“y~lactante.>® La Academia Americana de Tiroides ha
recomendado una suplemeniacion diaria de yodo de 150 ug/d para cubrir las
necesidades de la mujer embarazada o lactante, esto ultimo respaldado por la
Academia Americana de‘Pediatrasy y con especial atencion en pacientes con
restricciones dietéticas (intolerantes ‘a la,lactosa, al gluten, veganas, etc) quienes
pueden necesitar una suplementacién aun\mayor sin exceder los 500 ug diarios,
todo esto dado por distintos factores que-saumentan el requerimiento de yodo

durante el embarazo.

En estudios recientes se hace mencion de la importancia de la suplementacién de
yodo, sobre todo cuando se inicia antes del embarazo © antes de las 10-20 semanas
de gestacion, asi como en la lactancia, dado que el recién‘nacido adquiere el yodo
a través de esta por un periodo de hasta 6 meses.” Sin embargo, algunos estudios
mencionan no observar mejora de efectos perinatales al suplementar yodo en
pacientes con déficit leve o, por el contrario, que ingesta excesiva.se.puede asociar

a otras complicaciones fetales. 78

ESTATUS MATERNO DE LA TIROIDES EN LA GESTACION
Los niveles de TSH son el principal determinante del estatus de la tiroides materna

y deben utilizarse como metas para tomar decisiones diagnosticas y terapéuticas
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(Anexo 1). No hay valores exactos establecidos de TSH en el embarazo debido a
la” varianza entre los distintos estudios realizados. Aunque los estudios iniciales
estimaron que el limite mayor de referencia es de 2.5 mU/L en el primer trimestre y
de 3,mU/L en el segundo y tercer trimestres, con ciertas variaciones acorde a la
poblacion’estudiada; estudios mas recientes sefialan que los niveles limite de TSH
deberian establecerse acorde al estudio de la poblacion especifica y, en caso de no
poder realizarse, utilizar el valor de 4 mU/L como limite maximo hacia el final del
primer trimestre (/=12 semanas de gestacion), con un retorno gradual de los valores
hacia los rangos dé laspaciente no gestante en el segundo y tercer trimestre (4.5
mU/L). 1910

Algunos estudios han evaluado el tamizaje universal vs el tamizaje en pacientes con
alto riesgo de desarrollar alguna alteracion tiroidea (anticuerpos positivos, post-
hemitiroidectomia y/o post-yodo radioactivo), sin embargo, no se han obtenido
resultados con diferencias—significativas que permitan establecer el tamizaje
universal rutinario en la paciente gestante.’'"'2 El Colegio Americano de Obstetras
y Ginecologos recomienda el tamizaje desfuncion tiroides en mujeres embarazadas
con antecedentes o sintomas de enfermedad. de la tiroides, pero afirma que hay
"datos insuficientes para garantizar.la detetcion de rutina de hipotiroidismo en

mujeres embarazadas asintomaticas". 3

HIPOTIROIDISMO EN EL EMBARAZO

El hipotiroidismo manifiesto durante la gestacién consiste en la disminucion de
tiroxina libre (T4L) y el aumento de TSH. Muchos estudios.concluyen que un 2-3%
de mujeres no gestantes en edad feértil pueden tener elevaciones de la TSH, con
prevalencia aun mayor en area con déficit de yodo, siendo ésta su/primera causa y
asociandose hasta en 60% a pérdida fetal, en 22% a hipertensién“gestacional y
riesgo aumentado de muerte fetal.’* Distintos ensayos han sugerido’una relacion
entre niveles de TSH elevados y pérdidas gestacionales, reportado en algunos
estudios como mayor en pacientes con TSH >5 mU/L, respecto a pacientes con
TSH entre 25 y 5 mU/L (6.1% vs 3.6%). Aun asi, se recomienda realizar el
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tratamiento durante el embarazo del hipotiroidismo manifiesto teniendo como meta
una TSH a menos de la mitad del rango especifico recomendado para el trimestre
de.gestacion o, en su caso, debajo de 2.5 mU/L. "-15-17

Cuando_la ingesta de yodo es adecuada, la causa principal de hipotiroidismo es la
enfermedad" autoinmune (Tiroiditis de Hashimoto), pudiéndose encontrar
anticuerpos <@ntitiroideos en hasta 30% de las pacientes con TSH elevada. En
mujeres con autoinmunidad tiroidea, el hipotiroidismo puede ocurrir debido al estrés
del embarazo, yasque la capacidad de la glandula tiroidea para aumentar su
produccion hormonal esta comprometida. Aproximadamente, 2-18% de las
pacientes pueden presentar anticuerpos anti-peroxidasa o anti-tiroglobulina
positivos y un 8% puede preSentar ambos, variando acorde a la etnia y siendo mas
frecuentes en caucasicas y asiaticas y menos frecuentes en africo-americanas. Se
ha identificado que pacientes con positividad aislada a anticuerpos anti-tiroglobulina

tienen niveles séricos mas‘aitos de TSH. 1819

En el hipotiroidismo subclinico (elevaciéonsde-TSH con T4 libre normal) los estudios
reportan un mayor numero de complicacionesspara pacientes con TSH >2.5 mU/L y
especialmente con anticuerpos TPO-Ab positives,?%?! aunque los resultados son
controversiales, puesto que los resultados no sonpersistentes después de excluir a
las pacientes con TPO-Ab o con comorbilidades, porlo que se recomienda evaluar
el estatus de anticuerpos en toda paciente con gestante con TSH >2.5 mU/L y en
base a ello, decidir o no la administracion del tratamiento,Siendo recomendado en
pacientes con anticuerpos positivos y TSH =4 mU/L o con“anticuerpos negativos
pero TSH >10 mU/L y pudiendo considerarse en pacientes con anticuerpos positivos
y TSH entre 2.5 y 4 mU/L o con anticuerpos negativos y TSH entre4 y»10 mU/L, con
una dosis usualmente necesaria de 50 ug/dia. '12-25 Por el otre“lado, algunos
estudios no observan diferencias significativas con TSH >2.5 Ul/Z. 28 En la
poblacion no gestante se puede llegar a observar una incidencia del 156%, sobre
todo en adultos mayores de 75 afios, en donde se le ha asociado a mayor_riesgo

cardiovascular, particularmente con fibrilacion atrial®®.
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La hipotiroxinemia aislada consiste en la elevacion de T4 libre (tiroxina) con TSH en
rangos normales.” Muy pocos estudios la han evaluado, sin embargo, dentro de la
informacion disponible se han reportado distintas asociaciones principalmente con
el desarrollo cognitivo (bajo coeficiente intelectual (Cl), retraso del lenguaje,
deterioro enfla funcién motriz), circunferencia cefalica disminuida, riesgo aumentado
de autismo, mayor peso al nacimiento y mayor riesgo de parto pretérmino, a pesar
de esto, no se ‘hademostrado que el administrar tratamiento con tiroxina exdégena
mejore estos resultados en el desarrollo neurocognitivo, por lo que actualmente no

se recomienda el tratamiento en estos casos.16:22:30.31

En pacientes eutiroideas con-anticuerpos positivos, principalmente anti-peroxidasa,
se demostré un incremento.de, 2 veces mas el riesgo de pérdida gestacional
respecto a las pacientes comanticuerpos negativos (17% vs 8.4%), indices mayores
de pérdidas recurrentes de-la-gestacion (31% vs 18%), incremento de nacimientos
pretérmino (22.4% vs 8.2%), bajo pesoral nacimiento y menor desarrollo motor e
intelectual a 25-30 meses. No existe evidencia suficiente para determinar que el
tratamiento con levotiroxina disminuye ‘€lfiesgo de pérdidas recurrentes en
pacientes eutiroideas con anticuerpos.positivos; pero se puede considerar su uso
en pacientes con antecedentes de pérdidas .deyrepeticion dado su potencial

beneficio con comparacion con los riesgos minimos#16:22.23.32.33

Cada vez mayor informacion sugiere que estos anticuerpos”afectan negativamente
el desarrollo del embarazo y del feto, por lo que en pacientes con anticuerpos
tiroideos positivos debe existir una vigilancia mas estricta.?’ Sefecomienda que las
gestantes con alto riesgo sean monitorizadas con mediciopes de TSH
aproximadamente cada 4 semanas hasta la mitad del embarazo y al.menos una vez
cerca de las 30 semanas de gestacion, ya que la demanda en aumentode T4 libre

continlia a través de la primera mitad del embarazo. %3
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En mujeres gestantes con hipotiroidismo, la GCH no puede estimular
adecuadamente la tiroides, por lo que si la tiroxina exdgena no se ajusta de forma
tanstemprana como a las 4-5 sdg con ajustes a través de las 16-20 sdg, se puede
manifestar clinicamente el hipotiroidismo materno. En el caso de las pacientes bajo
tratamiento,con levotiroxina, se recomienda mantener los niveles de TSH por debajo
del rango dereferencia para el primer trimestre y, en caso de no contar con un rango

de referencia adaptado a la poblacién, se deben de mantener debajo de 2.5 mUJ/L.
1,34

Aproximadamente del 50-85% de las gestantes hipotiroideas tratadas con
levotiroxina exdgena requerira ajustes durante el embarazo y, la cantidad del
aumento dependera de las gausas subyacentes que origine el hipotiroidismo, siendo
mayor en paciente con auseneia total o parcial de tejido tiroideo en comparacion
con las pacientes con tiroiditis de Hashimoto. En las pacientes no gestantes tratadas
con levotiroxina, se debe realizar un,ajuste en el tratamiento tan pronto se confirme
el embarazo para evitar manifestaciones y complicaciones del hipotiroidismo,
prefiriendo un ajuste agregando/dos*tabletas.semanalmente, lo cual incrementaria
en 29% la dosis permitiendo un ajuste similaral cambio fisiolégico gestacional, otra

opcidn es aumentar la dosis en 25-30%. 32

En el postparto, la dosis materna de levotiroxina“deberia reducirse a la dosis
pregestacional y, la TSH deberia reevaluarse a las 6:semanas postparto, de igual
forma, en las pacientes en que se inici6 levotiroxina durante el embarazo podria
suspenderse el farmaco en el postparto o reducir la dosis-a menos del 50%, con
seguimiento de la TSH a las 6 semanas postparto.’ Aunque el hipotiroidismo tratado
o parcialmente tratado afecta adversamente el embarazo, no hay informacion
concluyente que sugiera que las mujeres tratadas correctamente” ya sea para
hipotiroidismo subclinico o manifiesto tengan riesgo incrementado de alguna
complicacién obstétricas.®> Algunos estudios sugieren disminucidh Yen la
circunferencia cefalica en hijos de madres tratadas con levotiroxina 3¢, sin embargo,

faltan mas estudios que corroboren esta asociacion y actualmente no se sugiere
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realizar algun tamizaje obstétrico adicional en pacientes que fueron monitorizadas
y“tratadas correctamente, ademas de los indicados de rutina en el embarazo,
exeeptuando pacientes con ablacidn previa total o parcial con yodo radioactivo, en
quienes.debe solicitarse ademas de los niveles de TSH, la deteccion de anticuerpos
contra reeeptor de TSH (TRAD). 132

HIPERTIROIDISMO.EN EL EMBARAZO

Respecto al hipertiroidismo, este consiste en la elevacion de hormonas tiroideas por
la hiperfuncién de la glandula tiroides, su diagnodstico bioquimico se confirma con la
presencia de niveles de TSH suprimidos o indetectables y elevacion de inapropiada
de T4 total/libre y T3, €s_por ello que cualquier nivel subnormal de TSH deberia
evaluarse en conjunto conestas otras hormonas. Cuando una persona es expuesta
a cantidades suprafisiolégicas’ de hormonas tiroideas se produce un sindrome
clinico caracterizado por _el hipermetabolismo e hiperactividad del organismo
denominado tirotoxicosisé~La causa mas comun de hipertiroidismo es una
enfermedad autoinmune denominada _“enfermedad de Graves” (EG) la cual tiene
una incidencia en no gestantes del '04=1% y de aproximadamente 0.2% en
gestantes. Causas no autoinmunes menes comunes son el bocio téxico
multinodular y el adenoma téxico y, una causa-especial es el sobretratamiento con

hormona tiroidea exégena 1.30:37

Una causa mas frecuente durante el embarazo que la de origen autoinmune es la
“tirotoxicosis o hipertiroidismo gestacional transitorio”,"el/Cual esta limitada a la
primera mitad del embarazo. En esta se observan niveles ‘elevados de tiroxina con
TSH suprimida, secundaria a la accion de la GCH y se puede détectar en un 1-3%.
Se puede asociar con la gestacion multiple, la mola hidatiforme y.el ceriocarcinoma

que, a su vez, presentan niveles mas elevados de GCH que un embarazo normal.
1,13

En ambas situaciones se pueden presentar palpitaciones, ansiedad tremor e
intolerancia al calor, por lo que su diferenciacion es importante. En estos casos la
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historia clinica y el examen fisico podra orientar ya que, en casos sin antecedente
de_enfermedad tiroidea, sin presencia de bocio y orbitopatia y con presencia de

emesis el diagndstico podra orientar hacia “hipertiroidismo gestacional transitorio”.
1,37,38

En pacienteS\gestantes se deben solicitar deteccion de TRAb en quienes tengan
antecedentes de, hipertiroidismo, tratamiento previo con yodo radioactivo o
tiroidectomia, anteeedente de nacimiento de hijos con hipertiroidismo o casos en los
que se sospechagdeotras causas de hipertiroidismo esta indicado realizar la
medicion de TRAb vy, si*estos son negativos o si se sospecha la presencia de
nodulos por el examen(clinico, debera solicitarse un USG de tiroides para evaluar
la nodularidad. En casos conelevacion de TRAb se deben solicitar seguimientos de
estos a las 30-34 sdg para. ‘evaluar la necesidad de monitoreo postnatal. En
presencia de un bocio nodular;, la determinacién sérica de T3 total puede ayudar
para evaluar la posibilidadde-tuna tirotoxicosis por T3. En general, la T3 sérica suele
elevarse desproporcionadamente mas~que la T4 en casos de tirotoxicosis que
involucren hiperactividad de la glandula y;~en comparacion, la T4 tiendes a estar
desproporcionadamente mas elevada quetla T3 cuando la tirotoxicosis es
ocasionada por procesos destructivos.tales como la tiroiditis. '3°

Respecto al feto, cuando su glandula tiroidea es funeional, esta puede responder a
los anticuerpos tiroideos de la madre, originandoruna produccion mayor de
hormonas tiroideas. Ademas, puede también estar expuesto a los altos niveles de
hormonas tiroideas producidas por la tiroides materna.durante la gestacion.
Tipicamente, el hipertiroidismo fetal secundario al cruce placentario de anticuerpos
tiroideos maternos se produce durante o después de las 20._sdg y tiene una
incidencia del 1-5% en mujeres con enfermedad activa o antecedente de EG. Es
por esto que se deben realizar seguimientos ultrasonograficos y en cada evaluacion,
principalmente en la segunda mitad del embarazo o en quienes tienen titulaciones
elevadas de TRAb (= a 3 veces el limite superior normal) se deben indagar.datos

de hipertiroidismo fetal como taquicardia fetal (frecuencia cardiaca fetal >170
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durante 10 minutos), restriccion de crecimiento fetal, bocio fetal (dato
ultrasonografico mas temprano de disfuncion fetal), maduracion ésea acelerada,

dates.de falla cardiaca congestiva e hydrops fetal. 138

Es controversial cuando iniciar el manejo en estos casos, puesto que los farmacos
antitiroideos (FAT) disponibles pueden afectar de manera no precisa la funcion
tiroidea materna, y/o fetal cuando se usan en etapas tempranas del embarazo,
ademas de los"ya conocidos efectos teratogénicos. Los FAT, al cruzar la barrera
placentaria, suelen“tener efectos mas potentes en el feto que en la madre, por lo
gue cuando la madre alcanza el estado eutiroideo, el feto se encuentra sobretratado,
por lo que el objetivo terapéutico es mantener los niveles de T4 libre y total y TSH
maternas al nivel o justo por‘encima de los limites mayores acorde a los rangos de
referencia especificos para el trimestre utilizando las dosis minimas posibles y asi
disminuir el riesgo de efectos fetales adversos como hipotiroidismo y bocio fetal.
Cuando los rangos especificos de\hormonas tiroideas para gestantes acorde al
trimestre no estén disponibles; se deben utilizar los valores de la paciente no
gestante. El seguimiento de estas_pacientes. se debe realizar cada 2-4 semanas
posterior al inicio del tratamiento y/cada 4«6 semanas una vez que se hayan

alcanzado los valores meta de hormaonas tiroideas. 4041

No asi en el caso del hipertiroidismo subclinico, el cual no se ha asociado con
resultados adversos en el embarazo, por lo que podemos observar niveles de TSH
que pueden ser indetectables y aun asi desarrollarse_un embarazo normal. El
manejo del “hipertiroidismo gestacional transitorio” dependéera de la severidad de
los sintomas y consistira en manejo de las nauseas y” correccion de la
deshidratacion con soluciones intravenosas, se pueden administrarb-bloqueadores
en cantidades pequefias con un seguimiento estrecho. Los FAT no.estan indicados
puesto que los niveles de T4 sérica regresan a la normalidad a las 14=18\semanas
de gestacion y acorde a los estudios realizados, no se ha observado mejoria en los
resultados obstétricos de pacientes tratadas con FAT. 41!
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Wsualmente y a pesar de sus efectos secundarios, el tratamiento con farmacos
antitiroideos (FAT) son la primera opcion. Dentro de estos se encuentran el
Metimazol y el Propiltiuracilo, estos reducen la organificacion del yodo y reducen la
union’de monoiodotirosinasa y diiodotirosinasa, por lo tanto, inhiben la sintesis de
hormonas tiroideas, pero se debe tener en cuenta que como el bloqueo en la
sintesis de estas hormonas no es total y que la glandula tiroidea contiene depdsitos
de hormonas unidas a tiroglobulina, la normalizacién de las pruebas tiroideas se
produce gradualmente en semanas. Los efectos adversos pueden ocurrir en 3-5%,
siendo la mayoria”leves como reacciones alérgicas, mientras que los efectos

adversos severos como agranulocitosis y falla hepatica son raros (<0.2%). 14142

En casos seleccionados,algunas literaturas sugieren como una opcion, el
interrumpir los FAT en pacientes que se encuentren eutiroideas y con remision
clinica de la enfermedad, esto con seguimientos estrechos de la funcion tiroidea y
la clinica cada 1-2 semanas-durante‘el primer trimestre y, en caso de mantenerse
estable, cada 2-4 semanas durante el segundo y tercer trimestre. Esta interrupcion
de los farmacos debe ser realizada antes-del periodo mayor teratogénico, que
abarca de las 6 a las 10 semanas de gestacion. En caso de necesitarse,
Propiltiouracilo es la primera opcién durante el primer trimestre de embarazo debido
al menor riesgo de efectos teratogénicos mayores-€on respecto al Metimazol, siendo
incluso necesario el cambio a este farmaco en pacientes tratada previamente con

Metimazol en una proporcion de 1:20. 42

Algunas pacientes que reciben FAT por EG entraran en.remisién gradual de la
autoinmunidad al encontrarse eutiroideas, sin embargo, .cerca de la mitad
presentara una recaida después de 1-2 anos de suspender los_farmacos. Asi, el
riesgo de recaida es mayor en pacientes que han sido tratadas por‘un corto periodo
de tiempo (<6 meses), aquellas con TSH sérica baja o suprimida durante\el control
pregestacional pregestacional, aquellas que requieran de 5-10 mg de Metimazol al
dia para mantenerse eutiroideas, quienes tengan orbitopatia activa o bocio'de gran

tamario, y aquellas con niveles elevados de anticuerpos tiroideos. '
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ldealmente, la tiroidectomia no urgente debe posponerse hasta la resolucion del
embarazo, sin embargo, en los casos en que se decida realizar (pacientes con mala
respuesta a FATs o con contraindicacion para el uso de estos), el tiempo 6ptimo
para realizarse es en el segundo trimestre, y se pueden utilizar B-bloqueadores y
preparacionés de yoduro potasico previo a la cirugia para reducir el sangrado
transoperatorio=En ciertos casos, principalmente aquellas pacientes con titulos alto

de anticuerpos”TRADb, se puede presentar hipertiroidismo aislado fetal.

En diferentes estudios se menciona la presencia de complicaciones obstétricas
relacionadas al control del hipertiroidismo materno en el embarazo y que estas
tendran mayor incidencia.en pacientes en las que no se alcance un estado
eutiroideo durante el mismo..'Dentro de estas destacan pérdidas del embarazo,
hipertension asociada, bajospeso al nacer, restriccidon de crecimiento fetal, obito,
tormenta tiroidea y falla cardiaca congestiva materna, ademas, en algunos mas se
menciona que la exposicion fetal a niveles elevados de hormonas tiroideas puede
inferir en el desarrollo de desordenes ‘convulsivos y del neuro-comportamiento a

largo plazo. 16

DISFUNCION TIROIDEA Y DESEO GENESICO

En el caso de pacientes que deseen embarazo y tenga el antecedente de alguna
alteracion tiroidea (hipo o hipertiroidismo), este se debe posponer hasta alcanzar un
estado eutiroideo estable con alguna opcion de tratamiento”disponible (Tabla 1), el
cual estara definido por lo siguiente: dos pruebas de funcion tiroidea dentro de
parametros adecuados con al menos 1 mes de diferencia y gue no tenga alguna
modificacion al tratamiento establecido durante ese lapso de tiempo.-Hasta que se
alcance este estado, se recomienda fuertemente algun tipe”.de método
anticonceptivo. 12643 Algunas revisiones recalcan la no asociaciomentre el
hipotiroidismo subclinico y la pérdida gestacional recurrente, y sefalanique el
tratamiento con levotiroxina no mejora este aspecto en pacientes con.estos

antecedentes.**
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%bla 1.- Ventajas y desventajas de las opciones terapéuticas en pacientes con

N

Terapia

Fdarmacos

antitiroideos

Yodo =

radioactivo =

Tiroidectomia

Fuente: ATA 2017.

enfermedad de Graves que desean embarazo.

Ventajas
Alcanzan el estado eutiroideo en
1-2 meses
A menudo inducen remision
gradual de la autoinmunidad
(disminucion de los titulos de
anticuerpos)
Facil de administrar, modificar o
suspender. Relativamente no

caro.

Facil administracion.oeral
Reduccion_.del tamano del bocio
Futura recaidaddel hipediroidismo

€S muy rara

Terapia definitiva para el
hipertiroidismo.

Estabilizacion del estado
eutiroideo facilmente alcanzado
con el reemplazo con levotiroxina
Remisién gradual de la
autoinmunidad posterior a la
cirugia

Desaparicion del bocio.

Desventajas

Efectos adversos (moderados 5-
8%, severos 0.2%)

Defectos asociados al nacimiento
con su uso durante el embarazo
(MMI 3-4%, PTU 2.3%).

Recaida posterior a la suspension
del farmaco en 50-70%.

Repeticion de la terapia las veces
necesarias

El incremento de los titulos de
anticuerpos después del
tratamiento podria contribuis a
empeorar la orbitopatia o el riesgo
fetal.

Necesidad de levotiroxina de por

vida posterior a la ablacion

Necesidad de levotiroxina de por
vida

Complicaciones quirdrgicas en 2-
5%

Recuperacion de la cirugia.

Cicatriz permanente en el cuello.

En el caso especifico de pacientes con infertilidad que se sometan a alguna técnica
asistida de alta complejidad para la reproduccion, se recomienda administrar
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votiroxina dado que algunos estudios han asociado un menor riesgo de pérdida
embarazo en pacientes tratadas con reemplazo de hormona tiroidea. 4°

30



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Ensmuestra unidad hospitalaria se atienden pacientes con embarazos con distintas
complicaciones materno-fetales (parto pretérmino, ruptura prematura de
membranas, abortos, preeclampsia-eclampsia, restriccion de crecimiento fetal, etc.)
y, en muchas ocasiones, no se identifican las causas detonantes de dichas

patologias.

En distintas literaturassse menciona de los resultados obstétricos adversos a los
cuales se enfrentan las pacientes con hipotiroidismo manifiesto, sin embargo, existe
controversia respecto a'si el hipotiroidismo subclinico presenta la misma asociacion.
Se estima que entre el 2%"y. 3% de las mujeres embarazadas en EEUU tienen
hipotiroidismo subclinico y'.esta disfuncion tiroidea no puede diagnosticarse
adecuadamente sin un examen sistematico,>® es que no es facil establecer un
consenso cuando no sef~trata de/una enfermedad unica, si no de diversas
enfermedades asociadas al tiroides._durante la gestacion. Ademas, cuando su
potencial repercusion sobre esta puede sermuy heterogénea segun la causa y/o la
gravedad de la disfuncion.

Debido a la carencia de signos o sintomas delimitantes de la patologia subclinica o
aislada, estas entidades son subdiagnosticadas y las repercusiones de las mismas
en el desarrollo o desenlace de la gestacion son subregistrados. Por tal motivo, el
objetivo de este estudio es documentar la frecuencia con/que estas entidades se
presentan y los efectos en el embarazo de la poblacién gestante que acude a esta
unidad de servicio. Cabe recalcar que esta asociacion no sesha*estudiado en la
poblacién tabasquefia, por lo cual nos hacemos la siguiente ~pregunta de
investigacion: ¢qué funcion tiroidea tienen las pacientes que-presentan un
embarazo normo-evolutivo comparada con las que presentan alguna

complicacién materna y/o fetal?
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JUSTIFICACION

Essrecomendacion de guias internaciones el definir mediante la evaluacion de los
datos'representativos de la poblacion local los rangos de referencia de las hormonas
tiroideas ‘especificas por trimestre para cada tipo de poblacion. '3 Sin embargo, no
existe un consenso sobre aceptado mundialmente sobre la realizacidon del tamizaje
durante la gestacion, esto principalmente a que la deteccion universal de mujeres
embarazadas ‘asintomaticas durante el primer trimestre del embarazo es
controvertida debido arla insuficiencia de datos que muestren un beneficio en el

reemplazo de hormona tifoidea. 46

Estos distintos enfoques ‘respecto al tamizaje originan que exista un porcentaje
variable de pacientes gestantes asintomaticas que presentan algun tipo de
disfuncion tiroidea en las que no se realiza un diagnostico, mencionandose incluso
en algunos estudios que“la“deteceion selectiva de solo mujeres embarazadas
consideradas de alto riesgo_pasariapor alto del 30-80% de las mujeres con
hipotiroidismo manifiesto o subclinico.* sParte del problema principal, es que la
incidencia de la enfermedad es muy‘variable~en diferentes grupos poblacionales,
reportandose desde el 2.5% hasta el\10%, dépendiendo la etnia. '

Muchas de las pacientes que ingresan a nuestro hospital presentan complicaciones
agregadas al embarazo en quienes no se indaga o identifica una causa subyacente.
Dado que el hipo e hipertiroidismo manifiesto presentan varias repercusiones
obstétricas, es importante estudiar la prevalencia de otras disfunciones tiroideas en
nuestra poblacion de gestantes, analizar su asociacion consalguna repercusion
materno-fetal y valorar la necesidad del tamizaje de disfuncion tiroidea en nuestra
poblacidn, lo que permitiria identificar a estas pacientes y posteriormente determinar
la necesidad de tratamiento para reducir la incidencia de complicaciones durante el
embarazo, ya que la falta de consenso en los criterios diagndsticos y los resultados
diversos en la literatura hacen dificil evaluar todos estos puntos.
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HIPOTESIS

H. Existe una asociacion entre el hipotiroidismo subclinico y las complicaciones

obstétricas.

OBJETIVOS
OBJETIVO GENERAL
Describir la posible relaegion entre el hipotiroidismo subclinico y las complicaciones
de la gestacién en mujeres-que acuden a la unidad toco-quirurgica para resolucion
del embarazo en el HRAE “Dr."Gustavo A. Rovirosa Pérez” en el periodo de Junio-
Agosto del 2023.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

= Describir la prevalencia de.la.disfuncion tiroidea en la paciente gestante en
nuestra poblacion.

» Determinar el estado de la funcidn tiroideasen los embarazos normo-evolutivos
(sin complicaciones agregadas).

= Determinar el estado de la funcion tiroidea en las embarazos con complicaciones
maternas y/o fetales.

= Evaluar la asociacion entre la funcion tiroidea y las complicaciones obstétricas.
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MATERIAL Y METODOS

DISENO DEL ESTUDIO:

Prospectivo, transversal, descriptivo y observacional.

UNIVERSO DE.ESTUDIO:

Gestantes que‘ingresen al area de toco-cirugia del HRAE “Dr. Gustavo A. Rovirosa

Pérez” para reselucion del embarazo en el periodo Junio-Agosto del 2023.

MUESTRA:

La muestra se realizég#a conveniencia del investigador y se conform6 por 100

participantes, a las que se.realizé medicion de hormonas tiroideas.

CRITERIOS DE SELECCION:

¢ CRITERIOS DE INCLUSION:

Gestantes que ingresen ala unidad de toco-cirugia del Hospital en el periodo
de tiempo descrito.
Gestantes sin tratamiento tiroideasprevio o de nuevo inicio durante la

gestacion.

% CRITERIOS DE EXCLUSION:

Gestantes con alteraciones consistentes con hipotiroidismo manifiesto.
Gestantes fuera del periodo de tiempo de analisis caomprendido.

Gestantes de las que no se encuentre el expediente/clinico en el area de
Archivo Clinico.

Gestantes con algun diagnéstico de disfuncion tiroidea previo

Gestantes en tratamiento previo con Levotiroxina o farmacos antitiroideos.
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¢ CRITERIOS DE ELIMINACION:

= Participantes en las que no se puedan realizar las pruebas de funcion tiroidea

(falta de reactivos en el hospital para realizarla, falta de recursos por el

familiar para costear su realizacion, etc).

= Gestantes en las que el embarazo no finalice en el Hospital durante el periodo

de estudio comprendido.

IDENTIFICACION DEVARIABLES:

Tabla 2.- acionalizacion de Variables de Estudio.
Variables Definicion Definicion Operacional | Tipo de Variable | Escala de Medicion /
Conceptual Categorias
Edad Edad en afios | Tiempo transcurrido | Numérica Afos
expresados por la | desde, el nacimiento de | discreta
paciente lapersona a la fecha
actual
IMC Porcentaje de masag| Razén matematica que | Numérica . <18.5: Peso Bajo
corporal que posee |, asocia la masa'y la talla | continua . 18.5-24.9: Normal
un individuo. derun-individug’ideal que . 25-29.9: Sobrepeso
debe poseer . 30-34.9: Obesidad
grado 1
=  35-39.9: Obesidad
grado 2
. >40: Obesidad
grado 3
Comorbilidades Antecedente de | Alteracion  metabdlica | Categdrica
previas salud en la que la | presentada previa al | nominal Hipertension =1
paciente cuenta con | embarazo tales como Diabetes = 2
el diagndstico de | hipertension arterial, Nefropatia= 3
dicha patologia diabetes, nefropatia, etc Alt. Tiroidea= 4
Procedencia Municipio del cual | Domicilio en el radica | Categérica Nacajuca= 1
radica y proviene la | actualmente nominal Centro= 2
paciente Centla= 3

Macuspana= 4
Comalcal¢o= 5
Huimanguillo= 6
Cardenas=7
Jonuta= 8
Cardenas= 9
Chiapas= 10
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Hormona Hormona producida | Nivel sérico de TSH | Numérica u/dL
estimulante de | enlaadenohipdfisisy | circulante calculado | continua
tiroides (TSH) que regula la sintesis | como normal
y liberacion de las
hormonas tiroideas
pore parte de la
glandula tiroides.
Tiroxina libre (T4 | Forma_activa de la | Nivel sérico de T4 libre | Numérica u/dL
libre) tiroxinay(no unida a | circulante continua
proteinas) que se
produce en la
glandula tiroides.
Complicaciones Enfermedades Presencia de patologias | Categodrica Estado hipertensivo= 1
maternas sobrepuestas al’ jediagnosticadas durante | ordinal RPM a término= 2
embarazo actual el embarazo y RPM pretérmino= 3
agregadas al mismo. Trombocitopenia= 4
Edad gestacional | Semanas de’| Tiempo__expresado en | Numérica Semanas de embarazo
de resoluciéon del | gestacion en I|as™|.semanas y dias | continua
embarazo cuadles finaliza el |feumplidosgdal momento
embarazo. €n que se interrumpe el
embarazo “por ‘cualquier
via (vaginal o)
abdominal)
Resultado Condicién en la que | Aborto temprano, aborto 4| Categérica Aborto temprano= 1
perinatal nace el producto de | tardio, muerte fetal [“nominal Aborto tardio= 2
la gestacion. temprana, muerte fetal Muerte fetal temprana= 3
tardia, recién nacido Muerte fetal tardia= 4
vivo. Recién nacido vivo= 5
APGAR Valoracion de la | Puntaje otorgado al | Numérica Al minuto: 0-10 puntos.
persona recién | recién nacido al primer | discreta
nacida al minuto y a | minuto acorde a la
los 5 minutos | escala APGAR,
respecto: frecuencia | resultado de evaluar su
cardiaca y | adaptacién al medio.
respiratoria, tono | Puntaje otorgado al | Numérica A losg5 "minutos: 0-10
muscular, irritabilidad | recién nacido a los 5 | discreta puntos.

refleja y coloracion

de tegumentos.

minutos acorde a la
APGAR,
resultado de evaluar su

escala

adaptacion al medio.
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Peso del RN al | Primera medida del | Medicion en gramos de | Numérica . Bajo peso: £2500g
Nacimiento peso del recién | la masa corporal total | continua . Peso Insuficiente:
nacido realizada | del recién nacido al 2500-2999¢g
dentro de la primera | momento del . Normal: 3000-4000g
hora después del | nacimiento. L Macrosoémico:
nacimiento. 240009
Talla del RN\sjal | Distancia que existe | Estatura en centimetros | Numérica Centimetros
nacimiento entre el vértice y el continua
plano de
sustentacion
Complicaciones Alteracion de salud | Signos y  sintomas | Categorica Taquipnea transitoria del
en el RN en (la\que el RN | observables en el RN | nominal recién nacido= 1
cuenta con el | que permiten Sindrome de distrés
diagnostico de dicha | diagnosticar una respiratorio tipo 1= 2
patologia patologia. Enterocolitis necrotizante
=3
Hemorragia cerebral= 4

PROCESO DE RECOLECCION DE DATOS:

Bajo la autorizacion del comité de_Etica, se realizo el presente estudio en el Hospital
Regional de Alta Especialidad,<Dr{_ Gustavo A. Rovirosa Pérez”. Las pacientes
obstétricas con o sin complicaciones que ingresaron al area de toco-cirugia fueron

el objeto de estudio.

Posterior a su ingreso se determind la edad gestacional utilizando el calculo mas
confiable con el que se disponia (prioritariamente por,fecha de ultima menstruacién
confiable o longitud craneo-cauda), se realizé la valoracion médica y posteriormente
se tomo la muestra sanguinea en un tubo rojo (4ml) el.eual se entregd junto a la
solicitud del estudio al personal del laboratorio clinicetdel Hospital para su

almacenamiento.

Las muestras se almacenaron en el laboratorio clinico para“ysu posterior
procesamiento para determinacion de hormonas tiroideas los dias jueves, todo esto
acorde a los protocolos de trabajo del laboratorio y la entrega de resultados los dias

viernes.
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lcos datos para el presente estudio segun las variables de interés se obtuvieron del
interrogatorio directo, expediente clinico y resultados de laboratorio, posterior al
nagimiento se registraron los datos relacionados con la resolucién del embarazo y

resultados perinatales revisando las notas de atencidn obstétrica.

Sdlo se utilizd un instrumento de recoleccion de datos (Anexo 2) el cual se aplicd
por el autor del.estudio, no viéndose afectada la fiabilidad y validez de la recoleccion

de la informacién.por segundos observadores y/o aplicadores.

ORGANIZACION DE LA INFORMACION:

Los datos recabados dé cada paciente se analizaron en 4 rubros principales: 1) los
que forman parte de los antecedentes maternos (edad, IMC, comorbilidades), 2) los
resultados de estudios de laboratorio (TSH y T4 libre), 3) datos obstétricos (edad
gestacional al momento de.la resolucion y comorbilidades maternas actuales) y 4)
datos del recién nacido (resultado perinatal, APGAR, peso, talla y complicaciones
al nacimiento); recabando este’ultimo_posterior a la resolucion del embarazo. La
informacion recolectada se capturd en“una hoja de calculo de Excel de Microsoft
Office 2019 en donde se analiz6 lainformacion.

ANALISIS DE LA INFORMACION:

Para el andlisis descriptivo, se utilizaron medidas. de dispersion (desviacion
estandar), o de tendencia central (media y porcentaje), segun se tratd de variables
paramétricas 0o no paramétricas. La descripcion de ‘los” resultados se realiz6
dividiendo a las pacientes en 2 tipos de participantes:las, que presentaron

hipotiroidismo subclinico y las eutiroideas.

La presentacion de los datos se realizo a través de graficos y tablas‘acorde a criterio
del investigador y generadas por el programa de Excel 2019.
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CONSIDERACIONES ETICAS

Este protocolo es de Investigacion con riesgo minimo acorde a la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion en Seres Humanos. El protocolo fue aprobado
por el comité de investigacidon como por el comité de ética del Hospital “Dr. Gustavo
A. Rovirosa Pérez’ en Villahermosa, Tabasco para garantizar la seguridad y
derechos deflos, participantes. Se dio aviso de privacidad a las participantes. La
informacion y datos personales de las pacientes se trataran de forma confidencial,
asignandose un ¢bédigo consecutivo para su inclusidn en el estudio y su uso
exclusivo para la investigacion cientifica. Las muestras bioldgicas involucradas
seran tratadas segun normas de bioseguridad seran desechadas una vez que
termine su procesamientosde acuerdo con la NOM-087-ECOL-SSA1-2002 para
manejo de Residuos Peligrosos Bioldgico Infecciosos. Dicho manejo de las

muestras sera realizado porel personal de laboratorio.
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RESULTADOS

Lasmuestra se integro de cien participantes que se captaron al ingresar a sala de
laborsacorde a los criterios de inclusion durante el periodo de Junio-Agosto de 2023.
Se excluyeron 15 participantes al no cumplir con los criterios de inclusion (2 por
presentar hipotiroidismo manifiesto, 1 al no concluir el embarazo en la unidad, en 6
no se encontro-el expediente y en 6 participantes la toma muestra no se realizd
adecuadamente), quedando un total de 85 participantes en la muestra de estudio
(Tabla 3). De estas, 77 gestantes presentaron un embarazo de segundo y tercer

trimeste y, 8 gestantes presentaron un embarazo de primer trimestre.

‘Variable | Participantes

%stra 85

. Edad 251+ 7.1
0
7@% 31.1+57

@PGK, 35.4 8.1

@‘ 2.9+ 2.3
PN
T4 Iiﬁ(e} 1224 2.2

Tabla 3.- Resultados promedio de’laypoblacion muestra.

Las participantes se dividieron en dos grupos para su caracterizacion, acorde a los
resultados del perfil tiroideo: 11 gestantes presentaron~hipotiroidismo subclinico
(12.9%) y 74 gestantes se encontraron eutiroideas (87.1%), de las que se

describieron las variables principales en resultados promedio (Tabla 4).

Variable Hipotiroidismo subclinico Eutirc‘)'@i
Edad 22.1%+7.3 25.6 £ 7.2
IMC 29.8+6.9 31.3+5.8
SDG 32.5%+6.9 35.8+7.6
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TSH 7.3122.3 2.3+ 1
T4 libre 12.8+ 2.7 12.1+ 2.1
Total de Participantes 11 74

Tabla 4.- Valores promedio de las variables principales en relacion con la funcién tiroidea.

Se identifico elnumero de gestantes de la muestra que presentaron complicaciones

en relacion con ehestado tiroideo (Tabla 5).

Evolucion de barazo | Eutiroideo | Hipotiroidismo Subclinico
Sin Complicaegjes 31.76% 2.35%
Con Complicaci&n& 55.3% 10%

Tabla 5.- Evolucién del embarazo en gestantes con y sin hipotiroidismo subclinico.

Se realiz6 el analisis para caleculo deriesgo relativo (RR) entre las complicaciones
con mayor prevalencia y el “hipetiroidismo subclinico, observando una mayor

asociacion con respecto a la trombocitopenia gestacional (Tabla 6).

Complicaciones Hibotiroidl%subclinico Eutiroideas
Aborto 18.8% (RR/2.24) 8.1%
Estados Hipertensivos 45% (RR 1:12) 40%
Trombocitopenia Gestacional 18% (RR 4.48) 4%
RPM pretérmino 9% (RR 1.68) 5.4%
Parto Pretérmino 0% (RR 0) 1.35%
Obito 0% (RR 0) 5.4%
Macrosomia fetal 0% (RR 0) 2.7%
SDRN 9% (RR 2.24) 4%

Tabla 6.- Relacion de la funcién tiroidea con las principales alteraciones materno-fetales.
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dicionalmente, se analizaron los valores de la TSH en relacién con distintas
iables maternas como la edad, el IMC, el peso fetal y con la edad gestacional en
;@ﬂes con aborto, donde no se observo un patrén de distribucion y/o tendencia

(Fig.é.).

. Relacion de TSH e IMC
.

IMC
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Figura 2. Rela@w el éﬂzdo de TSH respecto al IMC.
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DISCUSION

Para_el hipotiroidismo subclinico, la Academia Americana de Tiroides reporta una
incidencia variable del 2.5-10% dependiendo la etnia’, de igual forma, Dong y cols
en 2018 reportaron una incidencia de 3.5% en un metaanalisis'’. A diferencia de lo
comentado én la literatura internacional, en este trabajo se presento una incidencia

del 12.9%, siendo levemente mas elevada.

Ademas, en este trabajo no se identificd asociacion al parto pretérmino, a diferencia
de Sun Y Lee y cols en 2019 donde encontraron una asociacion significativamente
mayor de riesgo de parto_pretérmino y sindrome de distrés respiratorio en pacientes
con hipotiroidismo subclinico al evaluar una cohorte de 8413 gestantes, esto
principalmente asociado a la.autoinmunidad, asi como disminucion del riesgo de
parto pretérmino cuando se obtiene una TSH <4mU/L al dar tratamiento con

levotiroxina3®.

En 2022, Han y cols llevaron a cabo,una‘revision sistémica y meta-analisis en donde
evaluaron la relacién entre el hipotiroidismo.subclinico y los estados hipertensivos
del embarazo, encontrando una mayor asociacidon con estos cuando se utiliza un
valor de TSH de 4miU/L con un OR de 1.54%%. En este estudio se utilizo el mismo
valor de corte encontrando un RR similar, sin embargo, se necesitan ensayos
clinicos mas rigurosos para validar y clarificar esta relacion. Hasta el momento, la
evidencia actual no apoya que el tratamiento con levotiroxina estas pacientes
disminuye dicho riesgo por lo que el tamizaje sdlo se ‘sigue, recomendando a
pacientes con factores de riesgo para hipotiroidismo.

Ospina y cols en 2016 realizaron un metaanalisis y revision sistematica donde
observaron asociacion entre el hipotiroidismo subclinico y RPM pretérmino, muerte
neonatal y desprendimiento prematuro de placenta normoinserta*’, por el contrario,
en este estudio no se observd dicha asociacion, sin embargo, la muestra de

gestantes con un feto obito era pequefia.
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Respecto a otras complicaciones maternas y/o fetales no se observo una asociacion
ni_inferencia en la via de resolucién, esto en concordancia con Alcazar V y cols en
20194/ en donde no encontraron mejoria de las tasas de partos inducidos a pesar del

tratamiento, con levotiroxina en gestantes con TSH elevada en primer trimestre.

En este estudio se observo relacion entre el hipotiroidismo subclinico y la
trombocitopenia_.gestacional, esto posiblemente por el efecto inmunolédgico del
hipotiroidismo sobre las plaquetas, sin embargo, en ningun articulo revisado se hace

mencién a esta asociacion por lo que seria un campo de estudio a futuro.
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CONCLUSIONES

s _a incidencia del hipotiroidismo subclinico en nuestra muestra de participantes

fue levemente mayor que la reportada en la literatura nacional e internacional.

% La trombocitopenia gestacional se presentd con mayor frecuencia en gestantes

con hipotiroidismo subclinico.
% La presencia dé trombocitopenia gestacional en pacientes con hipotiroidismo

subclinico no aumentaron las complicaciones maternas, por lo que se observé

que tiene repercusiones leves respecto al desenlace obstétrico y neonatal.
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RECOMENDACIONES

Desacuerdo con nuestros resultados, donde se observé que la trombocitopenia se
presentd 4 veces mas frecuente en la paciente con hipotiroidismo subclinico con un
riesgo ‘relativo alto, es recomendable que a toda paciente que presente
trombocitop€nia durante la gestacion se le realice una busqueda intencionada de

alteracionese-la funcion tiroidea.
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O ANEXOS

@o 1.- Algoritmo diagnéstico de trastornos tiroideos acorde al valor de TSH.
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Anexo 2.- Instrumento de recoleccion tos
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