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INTRODUCCION

Los problemas tiroideos son causa fecuente de consulta en los servicios de
endocrinologia, ocupando el segundo lugar de consulta, solo después de la
diabetes meliitus. Algo semejante sucede en el INPer (33). Las enfermedades de
la tiroides son de 5 a 7 veces mas comunes en mujeres que en los hombres,
ocurriendo en 5 a 10% de todas las mujeres mayores de 30 afos de edad, y es
frecuente que se les encuentre en embarazadas (1), debido a que la enfermedad
tiroidea es comun en las mujeres durante sus afios reproductivos.

La funcién anormal de la tiroides puede afectar significativamente la
capacidad de la mujer para embarazarse, el curso de un embarazo establecido,
la saiud el feto, y la condicién tanto de la madre como del neonato en el periodo
del postparto {2). Por otro lado, durante el embarazo puede evidenciarse por
primera vez la patologia tiroidea no estudiada aln. El embarazo también aitera
el curso de la enfermedad tiroidea autoinmune; y en mujeres jovenes, los
sintomas moderados de hipe e hipertiroidismo, tales como fatiga y ansiedad
pueden estar disminuidos. Los cambios hormonales y las demandas
metabdlicas de la gestacion determinan cambios complejos de la funcién tiroidea
que dificultan el diagnéstico y el tratamiento. El tratamiento farmacologico que es
beneficioso para la madre puede ser nocivo para el feto. La morbi mortalidad
perinatal y matermna en embarazos cuya patologia tircidea no fué propiamente
tratada se reporta alta (3). Obstetras, endocrindlgos, perinatologos y

anestesiélogos son el grupo multidisciplinario que en ocasiones interactian en el



manejo de una paciente que presenta complicacidn tiroidea en el embarazo.
Muchos estudios se han concentrado en la alta incidencia de aborto espontaneo
y tiroiditis postparto en mujeres con enfermedades tiroideas autoinmunes (4). En
medio de estos cambios de la funcién tircidea, el embarazo normal ha sido
considerado un estado eutiroideo. Los estudios de la funcién tiroidea durante el
embarazo en mujeres con ingesta marginal de yodo o patologia tiroidea
autoinmune han sugerido que la tiroides normal puede ser forzada durante la
gestacion, 1o que se torna evidente cuando hay también otros esfuerzos. No esta
totalmente esclarecido si hay algln efecto significativo sobre la funcion tiroidea
normal. El conocimiento de los procesos fisiolégicos normales de la glandula
durante la gestacion facilitard la comprension de los procesos patologicos

durante el embarazo (5).
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MARCO TEORICO

A} FUNCION TIROIDEA MATERNA
La funcién tircidea durante e! embarazo es modulada por varios factores

independientes perc interrelacionados (21):

1) Aumento de las concentraciones de gonadotrofina coridnica que estimula a la
glandula tiroides.

2) Incrementos significativos de la excrecién urinaria de yodo durante la
gestacion que puede provocar una caida de las concentraciones plasmaticas
de yodo cuando ta ingesta es deficiente.

3) Aumento de la globulina transportadora de tiroxina durante el primer
trimestre, secundario al incremento de los estrégenos.

4) Modificaciones en la regulacion autoinmune.

5) Papei de la placenta en la deyodinacion de las hormonas tiroideas.

Los efectos de estos factores sobre la funcién tircidea materna son muy
evidentes cuando coexisten con otras condiciones, como la deficiencia de yodo
o la enfermedad tiroidea autoinmune. Estos hallazgos han pianteado una vez
mas el interogante de si las mujeres sin tiroidopatia tienen dificultad en
mantener la funcién tircidea durante la gestacion (6). Las comunicaciones
acerca de que las mujeres hipotiroideas requieren una mayor dosificacion de L-

tiroxina durante -el embarazo para mantener el estado eutiroideo destacan la




importancia de este aspecto. En un gran estudio realizado en 606 embarazadas,
el voltimen tiroideo determinado por ecografia aumento en un 20% en promedio.
Este estudio fué llevado a cabo en una zona de ingesta marginal de yodo (50-80
pg/dia) y se ha observé una relacion inversa entre ingesta de yodo y fiujo
sanguineo tiroideo (7).

La glanduia tiroidea normal del adulto pesa entre 15 a 25 g, y se constituye de
dos I6bulos unidos entre si por un itsmo. Cada lébulo tiroideo esta dividido en
lobulillos, los cuales se componen de 20 a 40 foliculos. Un tiroides de adulto
contiene aproximadamente tres millones de foliculos, y cada foliculo esta
formado por un anillo de células foliculares con grandes cantidades de coloide
en el centro (8). Las hormonas tiroideas son transportadas en suero por tres
diferentes proteinas: globulina transportadora de tiroxina (TBG), albimina y
transtiretina. No obstante que la TBG es la menos abundante de las tres, es la
que tiene mayor afinidad por las hormonas tiroideas y esta afinidad se
incrementa adn mas en condiciones de exceso de TBG, tales como el
embarazo. Las altas concentraciones de estrégenos durante el embarazo
condicionan una mayor sintesis y liberacion hepatica de la TBG, sin embargo,
otros factores como una mayor vida media de ia TBG debido a la sializacién
incrementada, asi como una mayor estabilizacion de la molécula de TBG como
consecuencia de la alta afinidad por la tiroxina (T4), contribuyen al exceso de ia
proteina. Como consecuencia del marcado incremento en las concentraciones
séricas de TBG, los niveles de triyodotironina total (T3t) y tiroxina total (T4h)

aumentan significativamente durante |a primera mitad del embarazo; sin




embargo, debido a que fa T4 tiene una afinidad 20 veces mayor que la T3 porla
TBG, los cambios en sus concentraciones son mas drasticos. Esto condiciona
una discreta disminucién en las concentraciones de tas hormonas libres, dando
lugar a un ajuste tiroideo regulado primariamente por mecanismos normales de
retroalimentacion hipéfisis tiroides a través de fa estimulacion tiroidea por la
tirotropina (TSH). Las concentraciones de T4 total y T3 total incrementan en el
embarazo temprano como resultado de un incremento en la secrecion hepatica
de globulina ligadora de tiroxina y una disminucion en la degradacion periférica
de TBG. A pesar de estos cambios, las concentraciones totales de las fracciones
libres de T3 y T4 se mantienen dentro de limites normales.

Los niveles séricos de TSH, producida por la pituitaria, tienden a disminuir en
el primer trimestre del embarazo, llegando a niveles indetectables en el 15% de
los embarazos normales(9). Hacia el segundo trimestre los niveles séricos de
TSH regresan a la normalidad. La reduccién comentada en el primer trimestre de
TSH se debe a la retroalimentacion negativa de los niveles elevados de hGC, la
cual se une a los receptores en la glandula tiroides para TSH. Si bien el efecto
intrinseco de TSH de la hGC fue descrito desde los afios setenta, no fue sino
hasta la itima década que se conocié mas sobre el papel tirotropico de ta hGC.
La base para la bisqueda de estimuladores toriodeos de origen placentario tuvo
lugar en la observacion clinica de la asociacion de hipertiroidismo con
embarazos molares; desde entonces se han descrito varias condiciones
patoldgicas que cursan con elevacion de la hGC que pueden inducir

hipertiroidismo, talés como el embarazo molar y ofras enfermedades




trofoblasticas como el coriocarcinoma y cancer de varios origenes, asi coma en
casos de hiperemesis gravidica o vomito pernicioso del embarazo (3). E! efecto
tirotrépico de la hGC se explica por la homologia estructural entre las moléculas
de TSH y hGC, asi como entre los receptores de LH/GC y TSH, de tal manera
que la hGC cuando se encuentra en grandes concentraciones, tiende a estimuiar
2 la tiroides de manera directa a través de su actividad intrinseca TSH; sin
embargo, este efecto estimulatorio es relativamente débil, ya que por cada
10,000 Ul de hGC, la T4L incrementa en promedio 0.6 pmolfl, con una
disminucién de fa TSH de 0.1 mU/. De tal manera gue un incremento transitorio
de Ia T4 sdlo puede observarse en estados en donde la hGC excede niveles de
50,000 UHI. Este incremento en hGC podria causar altas concentraciones de
tiroxina libre, tal como se observa en la tirotoxicosis (10).

La tiroiditis autoinmune es la mas comin etiologia de enfermedad tircidea en
mujeres jovenes. En algunas poblaciones, la causa mas frecuente de bocio
difuso es la tiroiditis crénica autoinmune o tiroiditis de Hashimoto. Muchas
pacientes son eutiroideas, y el diagnostico se realiza cuando el titulo de
anticuerpos antitiroides es elevado (9}).

Cuando la paciente tiene historia de enfermedad de Graves, ya sea activa 0
inactiva, el médico debe investigar la presencia de inmunoglobulinas
estimulantes de la tiroides (TSI) para documentar la posiblidad de hipertiroidismo
fetal o neonatal. Estos anticuerpos hacia el receptor de la TSH corresponden a
la clase IgG; cuando estan presentes en titulos elevados, pueden cruzar la

placenta y estimular el tircides fetal. Un titulo de TSI por amiba del 500% de




actividad basal (normal <8%) es considerado predictor de hipertiroidismo fetat o
neonatal. En pacientes con tiroiditis crénica se han reportado niveles elevados
de TSI, los anticuerpos que bloguean la produccion de TSH. Cuando estos
anticuerpos de la madre cruzan la placenta, pueden bloquear la secrecion fetal
de hormonas tiroideas, resultando en hipotiroidismo en el recién nacido. Esta
forma de hipotiroidismo necnatal s transitoria, durando sdlo Unos pocos meses,
pero que podrian contar hasta en el 10% de los caso de hipotiroidismo neonatal
{1).

La glandula tiroides presenta un ligero incremento de volimen en el
embarazo normai, el cual usualmente no se correlaciona con alteraciones
clinicas. Un valor sérico suprimido de TSH (menor de 0.1 yU/ml en la mujer
embarazada normal) y concentraciones elevadas de T4 libre, son diagnosticas
de hipertiroidismo. Si fa T4 libre es normal, deberan estudiarse los niveles
séricos de T3 libre. Niveles elevados de T3 libre son diagnosticos de
hipertiroidismo. Por el contrario, un nivel sérico elevado de TSH es diagndstico
de hipotiroidismo primaric. El hipotiroidismo subclinico se presenta con niveles
altos de TSH pero T4 libre normal. Si no se reconoce y se trata este problema,
se ha asociado con un incremento en la incidencia de hipertensién inducida por

el embarazo (11).




B) TRANSFERENCIA PLACENTARIA DE MEDICAMENTOS Y FUNCION

TIRCIDEA

La placenta puede influenciar el desarrolio del eje hipotalamo-pituitaria-
tiroides fetal transfiriendo varios agentes que afectan la funcion dei tiroides.
Estos agentes incluyen:

1} Tionamidas, productos yodados.

2) Bloqueadores de recepiores beta adrenérgicos.

3) Somatostatina.

4) TRH exégena (los niveles séricos de TRH materna son bajos y no afectan al
feto).

5) Antagonistas y agonistas de dopamina (6).

La TSH y otras giicoproteinas no cruzan la placenta en cantidades
significativas, pero las inmunoglobulinas encontradas en la enfermedad de
Graves cruzan la placenta facilmente (12). La transferencia de TRH exdgena por
la placenta ha sido ampliamente estudiada, dado su potencial beneficio
terapéutico. Después de la administracion de TRH en mujeres a término, la
concentracion en cordon de TSH estaba sustancialmente elevada en respuesta
a la TRH, esta respuesta estaba seguida de un aumento en los niveles séricos
de T3 y T4. La administracion intraamnidtica de hormona tircidea ha demostrado
estimular la sintesis de surfactante en neonatos prematuros. Algunos estudios

se han realizado utilizando corticoides y administracion de TRH para estimular la



liberacién de T4 y prevenir el sindrome de dificultad respiratoria en et neonato.
Morales y cols. (13) han demostrado que la terapia con TRH incrementa el radio
de la relacion lecitinafesfingomielina, disminuyendo el tiempo de ventilacion y
disminuyendo la frecuencia de displasia broncopulmonar, una complicacién

mayor de sindrome de dificuitad respiratoria.




C) FUNCION TIROIDEA FETAL

La hormona tircidea juega un papel significativo en el desarrolio de los
mamiferos estimulando el crecimiento y desarrollo det sistema nervioso central,
asi como de una adecuada termogénesis. Los estudios del desarrollo de la
funcion tiroidea fetal en humanos han revelado que la TRH puede detectarse en
el hipotalamo fetal y la TSH en la pituitaria desde la semana 12 de gestacidn,
tiempo en que el tiroides fetal puede empezar a concentrar iodo. La TSH de la
pituitaria y sérica es cuantificable desde la semana 8 a 10 de gestacion, y
aumenta gradualmente hasta el nacimiento. Los niveles séricos de T4 total en el
feto aumentan entre la semana 10 y 30 de gestacion, paralelo a un aumento
sérico de TBG (14). Los niveles séricos de T3 son sustancialmente menores que
los niveles del adutto durante la gestacion, trabajo de parto y nacimiento.
Inmediatamente después del nacimiento existe un incremento de TRH y TSH,
segido de un significativo incremento de T3, y menormente de T4. La elevacion
de T3 es el resultado del incremento en la secrecion tiroidea, y del incremento
en la conversién periférica de T4 a T3. La respuesta de termogénesis neonatal
puede ser impulsada por la conversion de T4 a T3 en tejido adiposo café (14).

El incremento de TSH al nacimiento disminuye a los niveles normales de!
adulto dentro de los primeros dias, debido a un mecanismo de retroatimentacion
negativa de inhibicién de T4 y T3 en fa pituitaria y el hipotdlamo. Los niveles
neocnatales de T4 y T3 caen a los normales del adulto en las 4 a 6 semanas de

nacimiento. La causa exacta de esta hipertiroxinemia transitoria es aun



desconocido; de cualquier modo, podria ser disparado por el enfriamiento del
neonato y podria ser un requisito para la exitosa adaptacion de la termogénesis
y el sistema cardiovascular a la vida extrauterina {1 5).

En neonatos prematuros los niveles de T4 libre son bajos, los niveles de TSH
normales y la respuesta de TSH a TRH es normal. Los niveles de T4 son
inversamente proporcionales a la edad gestacional. Estos bebés clasicamente
experimentan un hipotiroidismo por hipotalamo inmaduro en el curso de la
semana 4 a 20. La consecuencia clinica del hipotiroidismo transitorio es
controversial. Este hipotiroidismo transitorio en neonatos prematuros podria
causar alteraciones en el desarrollo neurolégico y mental a los 2 afios de edad
(16). Los niveles de TSH, T4 y T3 son medibles en liquido amnidtico y parecen
correlacionarse mas con los niveles fetales que con los del suerc matemo
tomados a fa misma edad gestacional. El feto parece poder absorber hormonas
tiroideas det liquido amnidtico. Se han u_tilizado inyecciones intra amnidticas de
200-500 yg de T4 exitosamente para tratar un caso de bocio e hipotiroidismo

fetal (17).




D) EMBARAZO, SISTEMA INMUNOLOGICO Y PATOLOGIA TIROIDEA

Durante el embarazo ocurren marcadas perturbaciones en el sistema
inmune materno feto-placentario, cambios que permiten al feto, con su grupo
completo de antigenos paternos sobrevivir. Estos cambios afectan
profundamente el curso de patologias tiroideas autoinmunes y oftras
enfermedades autoinmunes, incluyendo lupus eritematoso sistémico, miastenia
gravis y trombocitopenia idiopatica (26). Es bien conocido, por ejemplo, que la
severidad de la enfermedad de Graves es aminorada durante el embarazo,
particularmente durante el segundo y tercer trimestre. Una reactivacién de la
enfermedad ocurre durante los 2-3 meses después del parto. Los niveles de TS!
caen durante el embarazo, existiendo un rebote en el periodo postparto. Los
mecanismos inmunoldgicos precisos de estos acontecimientos aun no son del
todo claros (27). La tolerancia inmunolégica que se desarrolla durante el
embarazo es primariamente materno placentaria, méas que materno fetal. Es la
célula trofobldstica y posteriormente ia placenta los que interactian con el
sistema inmune materno. Muchas hipétesis han aparecido para explicar esta
tolerancia, incluyendo la placenta como barrera anatémica, antigenos fetales

expresados débilmente y supresion de la respuesta inmune materna (18).
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E) PATOLOGIA MATERNA

1) HIPERTIROIDISMO

Se estima que el hipertiroidismo ocurre en el embarazo con una
incidencia de 2 casas por 1000 embarazos. De las causas de tirotoxicosis , la
enfermedad de Graves es con mucho la mas comin, contando hasta en cerca
del 85% de todos los casos (22). Es probablemente mucho mas comun en el
embarazo, dado que el bocio téxico multinodular, la causa mas comun siguiente,
tiene una mayor incidencia después de los 50 afos. Los nédulos solitarios
toxicos pueden ocurrir a cualguier edad, pero son relativamente poco comunes
(19).

La enfermedad de Graves es un proceso autoinmune en el cual la
hipersecrecion tiroidea es causada por inmunoglobulinas circulantes (1gG} que
se unen a los receptores de TSH en las células foliculares tiroideas y estimulan
la biosintesis y secrecion de hormonas tiroideas. Se desconoce el proceso que
dispara la produccion de IgG estimulante de tiroides, pero existe un componente
genético, ya que muchos pacientes afectados tienen historia familiar de
enfermedad tiroidea autoinmune (enfermedad de Graves o tiroiditis de
Hashimoto) y un mayor riesgo de enfermedad de Graves existe en individuos
que poseen antigenos de histocompatibilidad especificos, los cuales varian de

acuerdo a la raza (4). Los pacientes con enfermedad de Graves tienen una



elevada frecuencia de otras enfermedades autoinmunes, como anemia
perniciosa, purpura trombocitopenica, LES y miastenia gravis (20).

Las manifestaciones clinicas del hipertiroidismo se dividen basicamente en 3
rubros: efectos intrinsecos de la hormona tiroidea, efectos correspondientes a
efectos beta adrenérgicos y las manifestaciones Gnicas de la enfermedad de
Graves {2). Esta divisién tiene implicaciones diagndsticas y terapéuticas. Los
efectos causados por acciones beta adrenérgicas y la oftaimopatia de Graves,
son los responsables de la clasica apariencia del hipertiroidismo. Estos efectos
no son debidos a un aumento en la secrecidn de catecolaminas o por los niveles
séricos (los cuales pueden estar disminuidos o normales) mas bien representan
un incremento en la sensibilidad a las catecolaminas circulantes, y son los
sintomas tirotéxicos que mas responden a la terapia de blogueadores Beta
adrémérgicos (3).

En algunos pacientes tirotoxicos las manifestaciones predominantes son
aquellas atribuibles a efectos intrinsecos de hormeona tiroidea, pudiendo
encontrarse ausentes los efectos adrenérgicos. En estos casos, la tirotoxicosis
se puede presentar principalmente como una enfermedad desgastante
denominada tirotoxicosis apatética. Algunos signos y sintomas se incluyen en
ambas categorias, ya que los rangos del pulso y rangos de consumo de oxigeno
pueden estar aumentados aun cuando se cuente con terapia de bloqueo beta
adrenérgica {22).

La oftalmopatia de Graves es clinicamente evidente en cerca del 30% de los

pacientes con enfermedad de Graves. El estado hipertiroideo per se puede



causar bocio debido a una retraccién del parpado superior. De cualquier mado,
el exceso de hormona tiroidea por si sola no es causa de los aspectos unicos de
la alteracién ocular en el Graves, gue incluye infiltracién de los tejidos
retrooculares con finfocitos y depésito de glicosaminoglicanos en los musculos
extraoculares, tejido retroorbital y tejidos periorbitales (8). Las anormalidades
tanto de la inmunidad humoral como de 1a celular parecen estar implicadas en el
desarrollo de la oftalmopatia infiltrativa; la teoria mas aceptada es que los tejidos
retrooculares comparten un antigeno, posiblemente un fragmento del receptor
de TSH, con las células foliculares tiroideas (2).

Junto con las caracteristicas de la oftaimopatia de Graves se encuentra la
irritacion del ojo y fotofobia, exoftaimos, que puede llegar a exposiciéon y
ulceracion corneal; pardlisis de musculos xtracculares que cause visién doble y
consistencia gomosa de los tejidos periorbitales. El deterioro de la agudeza
visual es la complicacién mas seria de la oftalmopatia de Graves, probablemente
causando la distorsién del nervio dptico por los musculos alargados y los tejidos
suaves constrefiidos por la orbita ésea (23). Los sintomas de irritacion y
fotofobia pueden ser aminorados por la aplicacion de gotas lubricantes. De
cualquier modo, todo paciente con signos y sintomas de oftalmopatia de Graves
debe ser sometido a evaluacidn y vigilancia oftalmolégica.

La forma mas severa de hipertiroidismo es la tormenta tiroidea, la cual consiste
en un empeoramiento extremo de la tirotoxicosis, junto con 3 anormalidades
caracteristicas: arritmias cardiacas, alteraciones del estado de conciencia e

hiperpirexia; puede incluso presentarse colapso circulatorio y la muerte.



Usualmente, pero no siempre, existe una causa precipitante, tal como la
septicemia, el estrés quirdrgico o €l parto. Afortunadamente la tormenta tiroidea

es rara (21).

CONSIDERACIONES ESPECIALES EN EL EMBARAZO

Las mujeres con un estado toxico grave tienen fertilidad disminuida por que la
tirotoxicosis puede causar falla del incremento de gonadotropinas a mitad del
ciclo, con ciclos anovulatorios y tendencia a la oligo 0 amenorrea y menos
frecuente menometrorragia (9). Las mujeres con enfermedad de Graves tratada
o en vias de remision probablemente tengan fertilidad normal. Las mujeres
sexualmente activas que son hipertiroideas y que no utilizan método
anticonceptivo, o lo utilizan casualmente, deben ser advertidas que la
normalizacion de niveles hormonales tiroideos en sangre incrementara su
oportunidad de embarazo (22).

Muchas de las manifestaciones clinicas de tirotoxicosis también pueden
presentarse en el embarazo normal. Por ejemplo, en pacientes jGvenes con
tirotoxicasis, un pulso mayor de 90 por minuto en reposo es tipico, pero dado el
incremento normal de cerca de 10 por minuto en el embarazo, un pulso en
reposo de 90-100 es un indicador poco fiable de exceso de hormona tiroidea
(26). Ademas, la ganancia normal de peso en el embarazo puede ser

sobrepasada por la tendencia hacia la pérdida de peso en la tirotoxicosts. Es asi,



que los aspectos del hipertiroidismo gue no son también tipicos del embarazo se
tornan especialmente importantes en despertar la sospecha de hipertiroidismo:
crecimiento tiroideo, signos oculares, pérdida de peso, incremento de la
motilidad intestinal y debilidad muscular (22).

E! hipertiroidismo afecta adversamente el resultado perinatal. La incidencia de
aborto espontaneo del primer trimestre, la frecuencia de pérdida fetal, aumenta
la posibilidad de muerte neonatal, y la frecuencia de bajo peso al nacimiento
aumentando 2 a 3 veces mas. La falla cardiaca es comun en madres
hipertircideas no tratadas, especialmente cuando es precedido por estados
como preeclampsia, infeccion o anemia (11). La frecuencia de esas
complicaciones maternas y fetales se reduce grandemente cuando se frata el
hipertiroidismo. La tormenta tiroidea ocurre en cerca del 2% de las p-acientes
hipertiroideas embarazadas cuya patologia tiroidea es diagnosticada durante el
embarazo y que reciben tratamiento, en comparacidn con cerca del 20% de las
pacientes sin tratamiento (22).

Existe una tendencia a que la enfermedad de Graves preexistente empeore en
el primer trimestre del embarazo. Contrariamente, existe una tendencia a que la
patologia sea menos activa en el segundo y tercer trimestre del embarazo,; esta
disminucién se acompafia de una caida de los niveles de IgG materna
estimulante de tiroides (4). Las mujeres que requieren tratamiento antitircideo
antes del embarazo o en el primer trimestre, a menudo necesitan una reduccion

sustancial de la dosis en la mitad y parte final del embarazo y, en ocasiones,

17




descontinuar el tratamiento. No existen datos de que el embarazo modifique el
curso de 1a oftaimopatia de Graves (23).

Dos tipos de hipertiroidismo son mediados por hGC y son por ende, 0nicos en
el embarazo: aquel que ocurre en la hiperemesis gravidica y el que se presenta
con embarazo molar. Una proporcion importante de pacientes que padecen
hiperemesis gravidica tienen alteraciones en las pruebas de funcién tiroidea
(PFT), que sugieren hipertiroidismo (24). Cerca del 50% tienen elevacion de T4
libre en comparacién con controles normales. Cerca del 20% de las paciente
tienen elevacion de T3 libre sérica durante episodios de hiperemesis, y esta
fraccién aumenta hasta el 50% en pacientes con hiperemesis y elevacion de T4
libre (21). Ocho de diez pacientes con niveles elevados de T4 libre tienen
supresién basal de las concentraciones séricas de TSH. Trece de quince
pacientes con hiperemesis y niveles altos de T4 libre tienen respuestas
aplanadas de TSH a estimulacion con TRH, pero ninguna de las pacientes con
hiperemesis y niveles normales de T4 libre presentan tal aplanamientoc. Se ha
encontrado una correlacion positiva entre niveles de hGC sérica y
concentraciones de T4 en mujeres con hiperemesis (24).

El hipertiroidismo es también frecuente en enfermedad trofoblastica
gestacional, tanto en el coriocarcinoma como én la mola hidatidiforme. Existen
rangos de elevacion de T4, niveles totales y libres de T3 y T4 asi como
supresion de los niveles de TSH. Cerca del 50% de las pacientes con
enfermedad trofoblasticas gestacional tienen, al menos, evidencia bioquimica de

hipertiroidismo. Raramente se detecta bocio y s6lo algunas pacientes presentan



las manifestaciones clasicas de la tirotoxicosis (2). La hGC producida por el
tejido trofoblastico anormal posee actividad intrinseca de hormona estimulante
de tiroides. Existe una alta correlacion entre niveles séricos de hGC y actividad
de bicensayo estimulente de tiroides en la enfermedad trofoblastica gestacional,
las discrepancias entre estos valores observadas en ciertas pacientes
corresponden a alteraciones estructurales de la hGC tales como la desializacion,

que incrementa la actividad tirotropica e inmunolégica (24).

TRATAMIENTO

Todas tas modalidades actuales para tratar el hipertiroidismo se dirigen a la
glandula y a los niveles séricos de hormona tiroidea (3). Hasta el momento, no
existe tratamiento para disminuir ta produccién de 1gG estimulantes de la
tiroides. Los medicamentos antitiroideos, la cirugia y el radioyodo son los tres
pilares en el manejo terapéutico; desafortunadamente cada uno tiene
desventajas durante el embarazo (2). La gran mayoria de las pacientes que
desean embarazarse, las que se embarazan y aquellas diagnosticadas en el
embarazo tienen resultados satisfactorios si el tratamiento se administra
oportunamente . Dificilmente un embarazo lfega a ser interrumpido por coexistir
con hipertiroidismo (26). Deben instituirse medidas de apoyo general, la paciente
debe mantener un aporte calérico adecuado, considerando el incremento

calérico necesario por el embarazo e hipertiroidismo. Del mismo modo deben
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recibir aporte vitaminico exégeno, pues el hipertiroidismo puede acompanarse
de deficiencias vitaminicas. El reposo en cama y la proteccion de ia paciente de
estrés fisico y psicolégico puede, por si mismo, causar una notable mejoria de
los sinfomas (21).
Tionamidas

Las tionamidas son los medicamentos de eleccién en el tratamiento del
hipertiroidismo en ei embarazo. Existen en varios paises dos presentaciones
disponibles: Propiltiouracilo (PTU) y metimazol (10). En otros paises se utiliza
comuinmente el carbimazole, el cual es convertido rapidamente a metimazol en
el organismo, y es equivalente al metimazo! puro. Las tionamidas inhiben [a
biosintesis de hormonas tiroideas en los pasos de organificacion de ioduro y
acoplamiento de iodotirosinas en la molécula de tiroglobulina para formar T4 y
T3 (12). El PTU, pero no el metimazol, tiene propiedades adicionales Utiles
inhibiendo la conversion extratiroidea de T4 a T3, y en la fase inicial de
tratamientc del PTU disminuye los niveles séricos de T3 mas rapido que el
metimazol (9). El metimazol es 15-20 veces mas potente en base al peso que el
PTU. Dosis grandes suficientes de cada medicamento, como B0-100mg diarios
de metimazol u 800-1200 mg diarios de PTU bloguearan completamente la
biosintesis de hormona tiroidea; pero 300-450 mg de PTU diarios, divididos en 3
dosis, son usualmente suficientes para observar el control inicial del
hipertiroidismo. No existen formulaciones parenterales de ambos medicamentos,
pero ambos pueden adecuarse en presentacion de supositorios si el paciente no

es capaz de ingerir medicamentos por via oral (25).
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Las reacciones secundarias de ambos medicamentos son iguales en tipo y
frecuencia. E) mas comun, el rash, ocurre en cerca del 10% de los pacientes y
es usualmente eritematoso, maculopapular y pruriginoso (21). Pueden ocurrir
con menor frecuencia laringoespasmo © broncoespasmo, la fiebre
medicamentosa, las ulceraciones orales, la neutropenia relacionada a dosis y el
sindrome semejante al tupus con artralgias y vasculitis. Las complicaciones mas
raras pero mas peligrosas son la agranulocitosis y la hepatitis fulminante. La
frecuencia de agranulocitosis esta relacionada con la dosis y ocurre con ambos
medicamentos en 1 de 200 pacientes en tratamiento (25).

Ambos medicamentos cruzan la placenta, son captados por el tiroides fetal y
pueden inhibir la funcion de ésta (18). El PTU cruza {a placenta con menor
eficiencia que e! metimazo!l. Cuando se administran dosis maternas mayores de
300mg de PTU o 30mg de metimazol se puede presentar bocio e hipotiroidismo
fetal, aunque esto no es predecible. Se ha descrito en cerca de 20 infantes
expuestos al metimazol in utero una lesién congénita denominada aptasia cutis,
que consiste en una lesion circunscrita, usuaimente pequefia, en areas de piel
expuesta; la incidencia de esta lesion es baja y no se ha establecido el riesgo
relativo preciso de ocurrencia con el metimazol, pero no se ha descrito en
presencia de tratamiento con PTU (19). Se han reportado ofras instancias
aisiadas de anomalias congénitas, incluyendo atresia esofagica y atresia de
coanas, pero su relacién con la exposicidn a tionamidas es incierto. De cualquier
modo, es tedricamente posible que el feto presente reacciones de

hipersensibilidad a ambos medicamentos, pero hasta la fecha, no ha sido
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descrito un sdlo caso (25). Ademas, en ef caso de la aplasia cutis se le ha

descrito en hijos de madre con hipertiroidismo sin tratamiento con tionamidas.
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2) HIPOTIROIDISMO

El hipotiroidismo es quiza un poco mas frecuente en la embarazada que
el hipertiroidismo (0.3%). La causa mas comin en algunas poblaciones se
relaciona con la autoinmunidad tircidea. Los datos sugieren que el hipotiroidismo
leve o moderado ejerce un efecto minimo sobre la fertiidad, aunque los
animales hipotircideos si tienen dificultad para mantener el embarazo (7). Esto
se confirmd en un estudio de 244 embarazadas hipotiroideas en las que la tasa
de fetos muertos fué el doble de la de los controles (11). Otros investigadores
estudiaron un grupo de nifios cuyas madres presentaban trastornos tiroideos
comprobados o presuntos durante la gestacion. En un estudio de seguimiento de
7 afos, los hijos de mujeres hipotiroxinémicas inadecuadamente tratadas
presentaron evaluaciones psicol6gicas mas bajas. No hubo evidencia clinica
precisa de que estas pacientes fueran en realidad hipotiroideas y, quiza, su
situacion socioecondémica pueda haber tenido cierta participacion en el mal
pronéstico (6). La premisa de que puede haber un numero significativo de
mujeres con hipotiroidismo subclinico que se manifiesta sblo durante el
embarazo debe considerarse con precaucion. Sin embargo, el requerimiento del
tratamiento de reemplazo con hormona tiroidea aumenta durante la gestacion, lo
que sugiere una mayor demanda sobre la glandula tiroides (2). Debido a que en
las mujeres hipotiroideas es mayor la frecuencia de pérdida fetal, se efectuaron
determinaciones séricas de hormona tiroidea a mujeres que abortaron y se

observo que éstas eran bajas. En cambio, no se detectaron valores bajos en
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pacientes que presentaron abortos inducidos (11). Los estudios de seguimiento
indicaron que las pacientes con bajos valores de hormona tiroidea que
abortaban eran eutiroideas y, presumiblemente, no habian estado hipotiroideas
durante fa gestacion. Los datos sugirieron que los bajos valores séricos de
hormona tiroidea eran secundarios al aborto, en lugar de su causa. Cabe
presumir que la muerte fetal determinara una menor produccion de estrégenos
con una disminucion concomitante de la TGB y la concentracién sérica de
hormona tiroidea (26). El balance de evidencia sugiere que la basta mayoria de
las mujeres con abortos espontaneos tempranos tienen funcién tircidea normal.
Como la baja tiroxina sérica solo refleja la menor produccion de estrogenos y
TBG, no hay razon para suponer que la hormona tiroidea seria Util en estas
situaciones. Los autoanticuerpos tiroideos se asocian con un riesgo mas alto de
aborto espontaneo (17% respecto al 8.4% en mujeres con autoanticuerpos
negativos) (27).

E} hipotiroidismo ocurre en mujeres embarazadas con una frecuencia de 1 en
1600-2000 embarazos aproximadamente (28). Como en el hipertiroidismo, su
condiciéon relativamente frecuente es dificil de diagnosticar en la mujer
embarazada. Las mujeres con hipotiroidismo tienen una mayor frecuencia de
preeclampsia, desprendimiento prematuro de placenta normoinserta, bajo peso
al nacimiento y parto pretérmino, frecuencia que puede disminuir con una
terapéutica oportuna en el embarazo {21).

Los sintomas de hipotircidismo en el adultc son insidiosos y sin un perfil

definido y frecuentemente estan enmascarados por el hipermetabolismo en el
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estado gravido. Todas las mujeres embarazadas deben ser cuidadosamente
interrogadas acerca de antecedentes familiares y personales que sugieran
patologia tircidea o tratamiento directo a la glandula, tales como la radiacion
(12). Tipicamente, los pacientes presentan ganancia modesta de peso ©
inhabilidad para reducirlo con medidas dietéticas apropiadas; la obesidad
mérbida no es resultado de hipotircidismo. Usualmente presenta disminucion en
la capacidad de ejercitarse, letargo generalizado e intolerancia al frio. Los
calambres musculares son comunes, pero la debilidad muscular es infrecuente.
La constipacion, la pérdida de cabello, las ufias quebradizas y la piel reseca
también se reportan frecuentemente (29). Los mejores parametros de laboratorio
para el diagndstico son las mediciones de TSH y T4 libre. En el hipctircidismo
primario, e! nivel de TSH se encuentra elevado y la T4 libre disminuida. Si el
nivel de TSH esta elevado y la T4 libre es normal, probablemente se presenta
hipotircidismo subclinico (21). Una elevacion de TSH es el pardametro mas
sensible de hipotircidismo temprano. La condicién de hipotiroidismo subclinico
es particularmente prevalente en mujeres embarazadas, y frecuentemente se
asocia a autoanticuerpos tircideos. El impacto de esta condicion en et desarrollo
del cerebro fetal es aln desconocido (30). En el hipotircidismo secundario o
pituitario, el nivel de TSH es normal o disminuido en relacion a T4 libre baja. En
este caso, los examenes de TRH no son necesarios y la determinacion de T3
libre no ofrece beneficios con el propésito de diagnéstico. L.a determinacion de
anticuerpos antitiroideos son dtiles en el diagnostico de tiroiditis de Hashimoto y

en la prediccién de incidencia de hipotiroidismo neonatal y tiroiditis postparto (4).
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Pueden encontrarse otras anormalidades en los examenes de laboratorio como
ta elevacién moderada en la creatininfosfoquinasa y alteracion leve en las
pruebas de funcidn hepética, colesterol sérico y los carotenos séricos, ademas
de que la anemia de tipo nomocromica normocitica es comuan (3). En los afos
reproductivos de las mujeres con hipotiroidismo, la anemia por deficiencia de
hierro es debida a la menorragia, pero no existen deficiencias de vitamina B 12
ni de folatos en los casos de anemia macrocitica en casi 1/3 de pacientes con
hipotiroidismo (9). Algunas pacientes presentan un defecto de coagulacion
adquirido, el cual es reversible al iniciar terapia hormonal de restitucion, asi
como las anormalidades reminiscentes de enfermedad de von Willebrand. Los
niveles de prolactina pueden estar elevados con elevacion crénica de TSH (5). A
las pacientes con diabetes mellitus insulino dependiente se les debe vigilar
acerca de la posibilidad de que desarrollen hipotiroidismo durante el embarazo,
en un estudio con 51 mujeres embarazadas portadoras de diabetes insulino
dependiente, se encontrd en 26 de ellas elevacion de TSH, anticuerpos
antimicrosomales o ambos. Todas eilas tenian niveles normales de T4 antes del
embarazo(2,21).

Algunos medicamentos se encuentran implicados en el funcionamiento
tiroideo. La terapia con tionamidas, ioduros y litio inhiben la sintesis de hormona
tiroidea, su secrecion o ambas. La carbamazepina, la difenilhidantoina y la
rifampicina pueden aumentar la depuracion de tiroxina. La amiodarona puede

disminuir la conversién de T4 a T3 asi como inhibir la accién de la T3. El
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hidréxido de aluminio, la colestiramina, el sulfato ferroso y el sucralfato pueden

interferir con la absorcién intestinal de tiroxina (26).

TRATAMIENTO

Una vez establecido e} diagndstico se debe iniciar el reemplazo hormonal con
levotiroxina con 0.1 a 0.15 mg/dia (28). La dosis se debe incrementar cada 4
semanas hasta que la TSH se encuentre en el nivel bajo-normal. Las mujeres
frecuentemente requieren de ajuste en la dosis de levotiroxina durante el curso
del embarazo. Los niveles de TSH se deben monitorizar en las semanas 6 a 8,
16 a 20 y 28 a 32 e inmediatamente después de la resolucién del embarazo.
Una vez resuelto el embarazo la dosis debe disminuirse a la pregestacional y los
niveles de TSH deben medirse a las 6-8 semanas del puerperio. Las pacientes
portadoras de hipotiroidismo autoinmune podrian requerir, por el contrario,

disminucién de la dosis de levotiroxina {31).

27



3) CARCINOMA TIROIDEO

Raramente se presenta el carcinoma tiroideo durante el embarazo. La
mayoria de los canceres de tircides en mujeres jovenes son papilares bien
diferenciados, papilares-foliculares mixtos o de histologia folicular (21}). En
apariencia el embarazo no ejerce ningin efecto sobre la evolucion natural del
carcinoma de tiroides, ni éste tiene efectos significativos sobre la gestacion.
Cuando se encuentran canceres mucho mas agresivos como el anaplasico y el
carcinoma medular tiroideo, la mortalidad alcanza el 10% (32). En un estudio de
60 mujeres que presentaban carcinoma de tiroides en asociacion con el
embarazo, 38 habian sido tratadas y permanecieron libres de la enfermedad por
2 a 15 afios antes de quedar embarazadas. E! segundo grupo de ese estudio
consistié en 22 mujeres con carcinoma de tiroides que quedaron embarazadas
de una a cinco veces en esa condicion. Se practicaron 2 abortos terapéuticos,
uno debido a metastasis extensas y otro como consecuencia de tratamiento
radiactivo. Otro estudio compardé a 70 mujeres con carcinoma de tiroides que
quedaron embarazadas con 109 pacientes con carcinoma de tircides sin
embarazo. No hubo diferencias significativas en la tasa de recurrencia global en
ambos grupos, y los autores concluyeron que el embarazo después det
diagnéstico de carcinoma tiroideo no ejercia ningln efecto sobre la evolucion de
la enfermedad (26). E! diagnéstico de carcinoma durante ia gestacion no es una
indicacion absoluta para interumpir el embarazo, ni éste es una contraindicacion

para cirugia tiroidea necesaria. E! yodo radiactivo esta contraindicado, debido a
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que el tiroides fetal efs capaz de captar el iodo radiactivo a partir de las 12

semanas de gestacion.
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4) NODULO TIROIDEO

El hallazgo de un nédulo solitario durante el embarazo requiere de
aspiracién con aguja fina para investigar ta posibilidad de malignidad (32).
Pueden cuantificarse los niveles de T4 y TSH para descartar la posibilidad de
nédulo tdxico o presentacion inusual de tiroiditis de Hashimoto. E! centellograma
tiroideo radioisotdpico esta contraindicado en el embarazo. El ultrasonido de alta
resolucién y la exploracion clinica deben utilizarse para la examinacién del

néduto(2).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El presente estudio intenta evaluar la morbi-mortalidad materna y fetal del
embarazo concomitante con enfermedad tiroidea en en Instituto Nacional de
Perinatologia, dado que las pacientes con enfermedad tiroidea y embarazo en
nuestro Instituto ocupan el segundo lugar en demanda de atencién medica del
embarazo de alto riesgo.

A pesar de que existen innumerables publicaciones a nivel nacional e
internacional que estudian diversos factores de la morbilidad y la mortalidad
perinatal en el embarazo que coexiste con enfermedad tiroidea este estudio
pretende mostrar un acercamiento a la experiencia Institucional y como un
parametro de comparacion a los resultados observados en la literatura universal

medica.

METODOLOGIA

Estudio observacional, retrospectivo, transversal y descriptivo.

LUGAR Y DURACION

Instituto Nacional de Perinatologia con revision de Marzo de 1999 a Julio de

2000.
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UNIVERSO
El universo es la totalidad de pacientes embarazadas con enfermedad
tiroidea que hayan sido ingresadas a! Instituto en el periodo de Marzo de 1999 a

Julio del 2000.

UNIDADES DE OBSERVACION

Las unidades de observacion son la totalidad de pacientes con enfermedad
tiroidea y embarazo admitidas en el periodo comprendido de estudio y cuyo
expediente, asi como del recién nacido se encuentren el departamento de

archivo clinico.

METODO DE MUESTREO Y TAMANO DE LA MUESTRA
Muestra no aleatoria por conveniencia, incluyendo todas las pacientes que
cumplieran criterios de aceptacién, que resolvieron el embarazo en el periodo de

Marzo de 1999 a Julio del 2000 en e Instituto Nacional de Perinatologia.

CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

Se incluyeron todas las pacientes con enfermedad tircidea y embarazo que
hayan ingresado al instituto, sin distincion de grupo etaric, en €l periodo de
Marzo de 1999 a Julio det 2000 para estudio, control, vigilancia y/o resolucion
del evento obstétrico de acuerdo a los lineamientos establecidos en el manual

de normas y procedimientos del Instituto Nacional de Perinatologia (34) y cuyo
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expediente asi como del neonato, en los casos que corresponda, se encontraran
en ¢l departamento de archivo clinico.

Se excluyeron todas las pacientes que no se encontraran en el periodo
comprendido de la investigacién ylo cuyo expediente clinico, asi como del

neonato no se encontraran en el departamento de archivo clinico.

VARIABLES EN EL ESTUDIO

Variables Universales: Tipe de enfermedad tiroidea matema, tiempo de
evolucion de la enfermedad tiroidea, antecedentes heredo familiares, patologia
asociada antes de y durante la gestacion, complicaciones médicas y quirirgicas
agregadas en el embarazo, método de resolucion del embarazo y su indicacién
obstétrica, edad gestacional de resolucién del embarazo, peso de los productos,
clasificacién de! trofismo neonatal de acuerdo a la edad gestacional y/o
clasificacion por Capurro o Ballard, presencia de malformaciones en el neonato,
presencia o ausencia de bocio neonatal y valor obtenido en el estudic de tamiz

neonatal para enfermedad tiroidea congénita.
RECOLECCION DE DATOS

La informacidn fué recolectada de los expedientes clinicos en el

departamento de archivo clinico con hoja de disefio.
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expediente asi como del neonato, en los casos que comresponda, se encontraran
en el departamenta de archivo clinico.

Se excluyeron todas las pacientes que no se encontraran en el periodo
comprendido de la investigacion yfo cuyo expediente clinico, asi como del

neonato no se encontraran en el departamento de archivo clinico.

VARIABLES EN EL ESTUDIO

Variables Universales: Tipo de enfermedad tiroidea materna, tiempo de
evolucion de la enfermedad tiroidea, antecedentes heredo familiares, patologia
asociada antes de y durante la gestacion, complicaciones medicas y quinirgicas
agregadas en el embarazo, método de resolucion del embarazo ¥ su indicacion
obstétrica, edad gestacional de resolucion del embarazo, peso de los productos,
clasificacién del trofismo neonatal de acuerdo a la edad gestacional y/o
clasificacién por Capurro o Ballard, presencia de malformaciones en el neonato,
presencia o ausencia de bocio neonatal y valor obtenido en el estudio de tamiz

neonatal para enfermedad tiroidea congénita.
RECOLECCION DE DATOS

La informacidén fué recolectada de los expedientes clinicos en el

departamento de archivo clinico con hoja de disefio.
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expediente asi como del neonato, en los casos que corresponda, se encontraran
en el departamento de archivo clinico.

Se excluyeron todas las pacientes que no se encontraran en el periodo
comprendido de la investigacion yfo cuyo expediente clinico, asi como del

neonato no se encontraran en el departamento de archivo clinico.

VARIABLES EN EL ESTUDIO

Variables Universales: Tipo de enfermedad tircidea materna, tiempo de
evolucion de la enfermedad tiroidea, antecedentes heredo familiares, patologia
asociada antes de y durante la gestacion, complicaciones médicas y quirtrgicas
agregadas en el embarazo, método de resolucion del embarazo y su indicacion
obstétrica, edad gestacional de resolucién det embarazo, peso de los productos,
clasificacion del trofismo neonatal de acuerdo a la edad gestacional ylo
clasificacion por Capurro o Ballard, presencia de malformaciones en el neonato,
presencia o ausencia de bocio neonatal y valor obtenido en el estudio de tamiz

negnatal para enfermedad tiroidea congénita.
RECOLECCION DE DATOS

la informacién fué recolectada de los expedientes clinicos en el

departamento de archivo clinico con hoja de disefio.
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PLAN DE ANALISIS

E! procesamiento de la informacion se realizd por medio de computo
electrénico con ayuda de los siguientes programas: Word para procesar texo,
Excel para el vaciamiento y proceso de datos y SPSS para andlisis estadistico.

El andlisis de resultados se realizo por método de varianza y ji cuadrada.

ASPECTOS ETICOS

Investigacion sin riesgo.
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RESULTADOS Y ANALISIS DE RESULTADOS

La poblacién estudiada, que se compone un total de 123 pacientes, se
encontraba distribuida del siguiente modo: 75 pacientes portadoras de
hipotircidismo (61%), 34 con hipertiroidismo (27.6%), 10 eutiroideas (8.2%) (sin
tratamiento al momento de iniciar seguimiento), y 4 con diagnostico de
hipotiroidismo subclinico (3.2%) [Tabla 1]. De las 75 pacientes hipotiroideas, 68
se encontraron a la exploracién fisica sin bocio, 5 con bocio, una con nédulo y
una con bocio multinodular. De las 34 pacientes hipertiroideas, 24 se
encontraron sin bocio, 7 con bocio, una con nédulo y dos con bocio multinodular.
De las 10 pacientes que se encontraban eutircideas al momento del estudio, 5
presentaron bocio y 5 carecian del mismo, pero tenian antecedente de
hipotiroidismo. Las cuatro pacientes con diagnéstico de hipotiroidismo subclinico
se encontraron sin bocio [Tabla 2 y 3].

El tiempo de evolucion de la patologia tiroidea ibade 1 a 336 meses, con un
promedio de 33.24 meses.

De las 123 pacientes incluidas en e} estudio, 119 tuvieron resolucién con feto
viable (26 semanas o mas, de acuerdo con ei Manuat de Normas vy
Procedimientos del Instituto Nacional de Perinatologia) (34), 4 pacientes
presentaron sindrome de aborto y sélo una con obito fetal, ia cual era portadora
de hipertiroidismo en tratamiento con metimazol y propanocial, que ocurrié a las
26.2 semanas de embarazo y en el estudio patolégico no reporto

malformaciones aparentes.
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DISTRIBUCION CLINICA EN LA PATOLOGIA TIROIDEA
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Las cuatro pacientes con sindrome de aborto eran portadoras de
hipotiroidismo, todas ellas en tratamiento a base de hormonas tiroideas al
momento de la pérdida. No se practicaron abortos terapéuticos en aiguna de
ellas. Las cuatro pérdidas se presentaron el el primer trimestre del embarazo, y
dos de ellas tenian patologia concomitante: una era portadora de diabetes

mellitus en descontrol y otra de sindrome antifosfolipido primario.

La edad gestacional promedio de resolucién del embarazo se distribuyé del
siguiente modo :
1) Pacientes hipotiroideas :

a) Menos de 20 semanas: 5.4%

b) 20 a 28 semanas: 4.1%

c) 29 a 36 semanas: 10.8%

d) 37 a 42 semanas: 79.7%

2) Pacientes hipertiroideas :
a) Menos de 20 semanas: 0%
b) 20 a 28 semanas: 3.1%
c) 29 a 36 semanas: 9.4%

d) 37 a 42 semanas: 87.5%
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3) Pacientes eutiroideas:
Todos los embarazos de pacientes eutiroideas se resolvieron entre las 37 a
42 semanas.

4) Pacientes con hipotiroidismo subclinico:
De las 4 pacientes, una se resolvié entre las 29 y 36 semanas, y las tres

restantes entre las 37 a 42 semanas [Tabla 4).

Cuatro pacientes con hipertircidismo desarrollaron enfermedad hipertensiva
agregada del embarazo, dos de ellas de tipo leve y dos de ellas en la variedad
de severa.

En sdlo una paciente se tuvo que interrumpir el embarazo por indicacién de la
enfermedad tiroidea, y fue a las 26 semanas por tormenta firoidea con
desprendimiento prematuro de placenta normoinserta. El otro casc de
desprendimiento prematuro de placenta normoinserta fué en una paciente
hipotiroidea con lupus eritematoso generalizado activo a las 27 semanas de
embarazo.

No hubo incidencia de enfermedad hipertensiva agregada del embarazo en
pacientes con hipotiroidismo.

Sélo se encontré una paciente con antecedente de cancer tiroideo, tratada
con reseccion quirdrgica y yodo radiactivo antes del embarazo, que se mantuvo
con manejo hormonal suplementario, la cual no presentd complicaciones durante
el embarazo, y tuvo una resolucidn de término con recien nacido sano y

eutrdfico.
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Nueve embarazos se interrumpieron por indicacién fetal de retardo del

crecimiento intrauterino, de las cuales 4 pacientes portaban hipertiroidismo, 3

hipotiroidismo, una con hipotiraidismo subclinico y una eutiroidea, confirmandose

el

diagnoéstico por valoracion del recién nacido al ser clasificados como

hipotréficos para la edad gestacional.

La distribucién del peso del recién nacido para edad gestacional de acuerdo a

la patologia de base, fué desde los 810 gramos para el menor, hasta 4,320

gramos para el mayor, y se distribuy6 del siguiente modo:

1

3)

4)

De las pacientes hipotiroideas: 62.2% de término eutrdfico, 9.5% de término
hipotréfico, 5.4% de término hipertréfico, 6.8% pretérmino eutréfico, 5.4%
pretérmino  hipotréfico, 1.4% pretérmino  hipertrofico, 2.7% postérmino
eutréfico.

De las pacientes hipertiroideas: 48.5% de término eutrdfico, 39.4% de
término hipotréfico, 6.1% pretérmino eutréfico, 3% pretérmino hipotréfico, y
3% para postérmino hipertrofico.

De las pacientes eutiroideas: 7 neonatos de término eutréficos, 2 de término
hipotréficos y uno de término hipertrofico.

De las pacientes con hipotiroidismo subclinico: tres neonatos de término

eutroficos y uno pretérmino hipotréfico [Tabla 5y 6].

No se encontré asociacion entre diabetes gestacional con patologia tiroidea y

séio una paciente era diabética tipo 2.

No hubo mortalidad materna.
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Sélo se encontraron tres recién nacidos con malformaciones:

1)

2)

Uno con sindrome de Ehrles-Danlos tipo 3 en hijo de madre hipotiroidea en
manejo con hormonas tiroideas y sin historia familiar de alteraciones.

Uno con microcefalia, hipotréfico e hijo de madre hipertiroidea con deficiente
control durante el embarazo por negligencia materna.

Uno con trisomia 21, hijo de madre de 37 afios portadora de hipotiroidismo
en tratamiento con supiemento hormonal tiroideo.

En el resto de los recién nacidos no hubo malformaciones ni se detecté bocio
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DISCUSION

En la poblacion estudiada el hipotiroidismo, hipotiroidismo subclinico y el
eutiroidismo con bocio parecen no tener relacién con la edad de resolucién del
embarazo y trofismo del feto, no asi el hipertiroidismo, ya que se encontré un
porcentaje importante de pacientes hipertiroideas (39.4%) tienen productos que,
independientemente de la edad gestacional de resolucion, se les clasificé como
hipotréficos (P< .02). Estos resultados son comparables a los que se reportan
en la literatura médica universal, pues se conoce que el riesgo de pérdida det
embarazo en el primer trimestre, muerte fetal, y bajo peso al nacimiento son
algunos de los efectos adversos del hipertiroidismo sobre el feto.

La enfermedad hipertensiva agregada del embarazo presentd una frecuencia
mayor en pacientes hipertircideas (12.1%) en relacion a pacientes hipotiroideas,
cuya incidencia es igual a la poblacién sana (4%) (P< .01). Este resultado
también se encuentra publicado en numerosos estudios y revisiones de 1a
fiteratura, aunque se comenta que esta incidencia en las pacientes portadoras
de hipertiroidismo tiende a disminuir cuando las pacientes se encuentran bajo un
adecuado régimen terapéutico.

No se observé aumento en la incidencia de diabetes gestacional en pacientes
con patologia tiroidea, pues no se reportaron casos en nuestras pacientes, y la
Gnica paciente con alteracion era una paciente portadora de diabetes meflitus 2.

La incidencia de malformaciones en el feto fué muy baja (2.5%), y ninguna de

las alteraciones encontradas se ha asociado en la literatura universal con
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enfermedades tiroideas y/o como riesgo del tratamiento utilizado en nuestro
Instituto para el manejo de las diversas alteraciones tiroideas.

El hipotiroigismo se ha asociado con pérdidas del embarazo en el primer
trimestre en pacientes no tratadas ¢ con patologia no diagnosticada al momento
del embarazo; sin embargo, los cuatro casos de pérdida del embarazo
encontrados en nuestro estudio se ubicaron en pacientes portadoras de
hipotiroidismo con tratamiento sustitutivo, lo que abarca un 5.4% de pérdida del
embarazo en nuestro grupo de pacientes con hipotircidismo.
Desafortunadamente se desconoce si estas pacientes se encontraban ingiriendo
la dosis terapéutica y con intervalos adecuados entre las mismas, o cual no
permite estblecer en este grupo de pacientes una relacién causa efecto entre el
hipotiroidismo y la pérdida gestacional temprana. Ademas, 2 de las pacientes
que tuvieron pérdida del embarazo tenian enfermedad concomitante: Una
diabetes mellitus tipo 2 y la otra sindrome antifosfolipido primario. Estas dos
(ltimas entidades mencionadas pueden por si mismas provocar pérdida
temprana del embarazo.

La edad gestacional de resolucion en relacion con la enfermedad tircidea no
fué significativa en nuestro estudio.

El 2.5% de las pacientes con alteracién tircidea tiene como antecedenle
heredo familiar hipertiroidismo. Cinco pacientes con enfermedad tiroidea
diferente del cancer tiroideo tienen antecedente familiar de cancer tiroideo.

No se detectaron casos con tamiz de TSH alterado en ninguno de los grupos

estudiados. En este sentido, se reporta en la literatura que el riesgo mas alto
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para el hipotiroidismo congénito lo tienen los hijos de madres con enfermedad de
Graves-Basedow, con una incidencia del 1%.

Una situacion a considerar dentro del disefio de! estudio, es que la muestra no
se obtuvo por método de muestreo, sino por conveniencia, lo cual significa que
los resultados encontrados en este trabajo sélo son representativos de la
poblacién elegida y no tienen aplicacién universal. Este precedente es un
purto importante a modificar para futuros estudios con la misma linea de
investigacion, esto con el fin de que los resultados puedan tener aplicacion

universal.
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ESTA TESIS NO SALE

CONCLUSIONES DE LA BIBLIOTECA

1)

2)

3)

4)

6)

7

No se pudo establecer relacion entre la enfermedad tiroidea y pérdida

gestacional temprana.

No existit refacién entre malformaciones fetales y enfermedad tiroidea.

Se encontrd una mayor frecuencia de bajo trofismo en hijos de madres

hipertiroideas con tratamiento, no asi en alguna de las otras entidades

estudiadas.

Las enfermedades tiroideas no constituyen un riesgo para el nacimiento

pretérmino en la poblacién estudiada.

La enfermedad tiroidea no presenté un aumento en la incidencia de diabetes

gestacional ni de alteracion gestacional a los carbohidratos.
Se encontrd un aumento en la frecuencia de enfermedad hipertensiva
agregada al embarazo en pacientes portadoras de hipertiroidismo en

tratamiento, no asi en los otras enfermedades tircideas estudiadas.

Entre los diversas grupos de enfermedades tiroideas estudiadas, no se

encontraron casos de neonatos con alteracion del tamiz de TSH.
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