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I. RESUMEN

Titulo: “Niveles séricos de vitamina D y su asociacion con autoinmunidad en

pacientes con enfermedad tiroidea”

Material y métodos: Se realiz6 un estudio observacional, comparativo analitico,
transversal y prospectivo en pacientes que fueron atendidos en el CMN La Raza
por presentar hipotiroidismo o hipertiroidismo. Se les solicitd niveles de hormonas
tiroideas, vitamina D, anticuerpos anti TSH a los pacientes con hipertiroidismo y
anticuerpos anti TPO a los pacientes con hipotiroidismo. Con base en esta
informacion se realizo el analisis estadistico descriptivo para determinar la relacion

entre enfermedades tiroideas autoinmunes y vitamina D.

Resultados: Se evaluaron un total de 92 pacientes, con hipertiroidismo se
identificaron 34.8% de los casos y con hipotiroidismo el 65.2%, los pacientes con
hipertiroidismo obtuvieron valores promedio mas bajos para los niveles de Vit D
17.9 ng/dl comparados con valores de 19.6 ng/dl para el grupo hipotiroidismo (p
0.007), los casos con hipertiroidismo presentaron un porcentaje de deficiencia
severa mayor 3.1% comparado con 1.7% en los casos de hipotiroidismo, los casos
con hipertiroidismo presentaron solo 3.1% de pacientes con valores normales,
comparado el 8,3% de los pacientes con hipotiroidismo con valores normales de

vitamina D.

Conclusion: En el presente estudio se confirma una asociacion significativa entre
el déficit de vitamina D y el distiroidismo en mas del 90% de los casos, con estos
datos se podrian implementar intervenciones para corregir los niveles deficientes

de vitamina D en la poblacion en riesgo

Palabras clave DeCS: Hipertiroidismo, Hipotiroidismo, Vitamina D, Autoinmunidad



ABSTRACT

Title: "Serum Levels of Vitamin D and Its Association with Autoimmunity in Patients with

Thyroid Disease"

Materials and Methods: An observational, comparative, analytical, cross-sectional, and
prospective study was conducted on patients treated at the CMN La Raza who
presented with hypothyroidism or hyperthyroidism. Thyroid hormone levels, vitamin D,
anti-TSH antibodies for hyperthyroidism patients, and anti-TPO antibodies for
hypothyroidism patients were requested. Based on this information, descriptive
statistical analysis was performed to determine the relationship between autoimmune

thyroid diseases and vitamin D.

Results: A total of 92 patients were evaluated, with 34.8% identified with
hyperthyroidism and 65.2% with hypothyroidism. Patients with hyperthyroidism had
lower average values for Vitamin D levels (17.9 ng/dl) compared to values of 19.6 ng/dl
for the hypothyroidism group (p 0.007). Cases with hyperthyroidism showed a higher
percentage of severe deficiency (3.1%) compared to 1.7% in hypothyroidism cases.
Hyperthyroidism cases had only 3.1% of patients with normal values, compared to 8.3%

of hypothyroidism patients with normal vitamin D levels.

Conclusion: This study confirms a significant association between vitamin D deficiency
and thyroid dysfunction in more than 90% of cases. With this data, interventions could

be implemented to correct deficient vitamin D levels in the at-risk population.

Key words MeSH: Hyperthyroidism, Hypothyroidism, Vitamin D, Autoimmunity.



ll. INTRODUCCION

Vitamina D

La vitamina D es una vitamina liposoluble producida por el cuerpo cuando la piel es expuesta
a la luz solar y también se puede obtener a través de la dieta. Hay dos formas de vitamina D,
vitamina D3 (colecalciferol) y vitamina D2 (ergocalciferol), que se transportan al higado y se
convierten en 25-hidroxivitamina D (25(OH)D), la principal forma circulante y almacenada de
vitamina D. Los niveles séricos de 25(OH)D se consideran el mejor marcador para medir el
estado de vitamina D de todo el cuerpo. A concentraciones fisioldgicas, la 25(OH)D es
biolégicamente inactiva y debe convertirse en la forma biologicamente activa 1,25-
dihidroxivitamina D (1,25(0OH)2D o calcitriol) por la 1a-hidroxilasa en los rifiones. (1,2) La
forma activa 1,25(0OH)2D se une al receptor nuclear de vitamina D (VDR), que actia sobre el
elemento de respuesta a la vitamina D (VDRE) de los genes diana para ejercer sus efectos.
Directa e indirectamente, 1,25(0OH)2D controla la expresion de mas de 200 genes, incluidos
los genes responsables de la regulacion de la proliferacion celular, diferenciacién, apoptosis y
angiogénesis. (3,4)Entre otros, el cerebro, la préstata, la mama vy los tejidos del colon, asi
como las células inmunes, expresan VDR y responden a 1,25(0OH)2D. Recientemente, varios
estudios genéticos han demostrado que la susceptibilidad de un individuo a los trastornos
autoinmunes y canceres esta asociada con polimorfismos en numerosas proteinas y enzimas
asociadas con la funcién de la vitamina D. (3,5)

Segun el instituto nacional de salud publica de acuerdo con los resultados de la ENSANUT
2006 el 9.8% de los adultos presentan deficiencia de vitamina D y el 20% insuficiencia (6), los
cuales establecen un valor de <20 nmol/L (<8 ng/mL) para definir deficiencia severa de
vitamina D, entre 20 y <50 nmol/L (8 <20 ng/mL) para definir deficiencia moderada, de 50 a
<75 nmol/L (20 a <30 ng/mL) para insuficiencia y de 75 o mas nmol/L (>30 ng/mL) para definir
suficiencia de vitamina D, este Ultimo punto de corte se establece con base en el valor sérico
necesario para inhibir a la hormona paratiroidea en humanos, de modo que tiene un
significado fisiolégico muy claro en términos de salud 0sea. (7)

¢, Cémo regula la Vitamina D el sistema inmunitario?

La vitamina D desempefia una funcién fundamental en la regulacion del sistema inmune. En
concreto, mejora la respuesta inmune innata y tiene un efecto inhibitorio sobre el sistema

inmunitario adaptativo. Las células inmunitarias, incluidas las células T, las células B y las
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células presentadoras de antigeno (APC), como las células dendriticas y los macréfagos,
expresan los receptores de la vitamina D y la enzima 1a-hidroxilasa. En el caso de las APC,
la forma activa de la vitamina D, 1,25(0OH)2D, disminuye la presentacion del antigeno y la
activacion de las células T. Ademas, modula la expresion de citoquinas derivadas de las APC
inhibiendo la produccion de interleucina (IL)-12 e IL-23, y mejorando la liberacion de IL-10.
Por tanto, la vitamina D cambia indirectamente la polarizacion de las células T de un fenotipo
Thl y Thl7 a un fenotipo Th2, y conduce directamente a un cambio de un estado inmune
proinflamatorio a uno mas de tolerancia inmunolégica, que incluye diversos efectos sobre los
subtipos de células T. La vitamina D también favorece el desarrollo de células T reguladoras
a través de la modulacién de las APC y dirigiéndose directamente a las células T, bloqueando
asi el desarrollo de Thl. Ademas, la vitamina D inhibe la proliferacion y diferenciacion de
células B en células plasmaticas, la secrecion de inmunoglobulina, la generacion de células B
de memoria y también induce la apoptosis de células B. Todo ello parece ser beneficioso para
una serie de enfermedades autoinmunitarias tiroideas como el hipotiroidismo y la enfermedad
de graves. (1,5,8)

Enfermedades tiroideas

Entre las enfermedades tiroideas mas comunes se encuentran el hipotiroidismo condicion en
la cual la glandula tiroides no produce suficientes hormonas tiroideas, en paises con
adecuado aporte de yodo, la principal causa de hipotiroidismo es la tiroiditis linfocitica crénica
también conocida como tiroiditis de Hashimoto, su prevalencia en México es del 1,2 % en
personas adultas y 5,6 % tiene hipotiroidismo subclinico. (9) Este porcentaje es mayor en
ciertos grupos poblacionales, como, por ejemplo: 7,2 % de las personas mayores de 60 afios
tiene hipotiroidismo manifiesto y 15,4 % tiene hipotiroidismo subclinico (10); el hipertiroidismo
es una condiciéon en la cual la glandula tiroides produce un exceso de hormonas tiroideas, la
principal causa en paises con suficiencia de yodo es la enfermedad de graves, tiene una
prevalencia en Estados Unidos de América del 1,2% (11) en México 0,6 % de las
personas mayores de 60 afos tiene hipertiroidismo manifiesto y 0,5 % tiene hipertiroidismo
subclinico (12), los nodulos tiroideos son crecimientos anormales en la glandula tiroides, la
mayoria son lesiones benignas, y su incidencia aumenta con la edad. La prevalencia de
nodulos tiroideos depende de la poblacion estudiada, y del método de deteccion, numerosos
estudios muestran: que existen nédulos palpables en 2 a 6% de la poblacion, evidenciados
por ultrasonido en el 19 a 35% (13), y hallazgos de autopsia en el 49 a 57% de la poblacion
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(14), Un estudio mexicano realizado en mujeres mayores de 18 afios voluntarias, mostré por
ultrasonido nddulo tiroideo Unico o multiples en 24.5% (15)

Relacion entre enfermedades tiroideas y vitamina D

Varios estudios clinicos han reportado un bajo nivel de vitamina D en enfermedades tiroideas
autoinmunes, lo que indica una asociacion entre la deficiencia de vitamina D y la
autoinmunidad tiroidea. (16)

Kivity y colaboradores informaron que en un estudio con 50 pacientes con trastornos
autoinmunitarios de la tiroides (AITD), la prevalencia de deficiencia de vitamina D (nivel de
25(0OH)D < 25 nmol/L) fue significativamente mayor en comparacion con 98 individuos sanos
(72% vs. 30,6%; p < 0,001). Ademas, en un subgrupo de 28 pacientes con hipotiroidismo
autoinmunitario (HTA) y 42 pacientes sin AITD, la deficiencia de vitamina D fue
significativamente mas comun en el grupo con HTA (79% vs. 52%; p < 0,05). Los
investigadores también encontraron una correlacién entre la deficiencia de vitamina D y la
presencia de anticuerpos antitiroideos (p = 0,01), lo que sugiere que la vitamina D puede
estar involucrada en la patogénesis de los trastornos autoinmunitarios de la tiroides.(2) Tamer
y colaboradores realizaron un estudio en el que se compard la prevalencia de insuficiencia
de vitamina D (cuando los niveles de 25(OH)D son menores de 75 nmol/L) en 161 personas
con hipotiroidismo autoinmunitario (HTA) y 162 individuos sanos. Los resultados indicaron
gue la prevalencia de insuficiencia de vitamina D en las personas con HTA fue
significativamente mayor que en los controles sanos (92% vs. 63%; p < 0,0001). Ademas, se
observo que, en los casos de HTA, la prevalencia de insuficiencia de vitamina D tendia a ser
mayor en pacientes con hipotiroidismo manifiesto (94% de 50 casos) o hipotiroidismo
subclinico (98% de 45 casos) que en aquellos con eutiroidismo (86% de 66 casos), aunque
estas diferencias no fueron estadisticamente significativas. (17) Bozkurt y colaboradores
informaron que los pacientes con tiroiditis de hashimoto, tanto tratados con levotiroxina (180)
como no tratados (180), presentaron niveles séricos significativamente mas bajos de
25(0OH)D que los 180 controles. Ademas, se encontré una correlacion entre la gravedad de la
deficiencia de vitamina D con la progresion a hipotiroidismo, el volumen de la tiroides y los
niveles de anticuerpos anti TPO, lo que sugiere un posible papel de la vitamina D en el
desarrollo de la tiroiditis de Hashimoto y/o su progresion hacia el hipotiroidismo. (18) Segun
Mansournia y colaboradores al comparar 41 pacientes con hipotiroidismo secundario a
tiroiditis de hashimoto con 45 individuos sanos y eutiroideos, se encontr0 una relacion

8



significativa inversa entre los niveles de vitamina D (25(0OH)D) y los individuos con
hipotiroidismo (OR 0,81, IC 95%: 0,68-0,96; p = 0,018), lo que significa que cada aumento de
12,5 nmol/L en los niveles de vitamina D resultdé en una disminucion del 19% en la
probabilidad de padecer hipotiroidismo (19) Shin y colaboradores informaron que en un
estudio de 111 pacientes con anticuerpos antitiroideos elevados, los niveles séricos de
25(0OH)D fueron significativamente mas bajos que en 193 pacientes sin elevacién (p < 0,001).
Después de ajustar por edad, sexo e indice de masa corporal (IMC), se encontr6 una
correlacién negativa significativa (r = -0,252; p < 0,001) entre 25(0OH)D y los niveles de
anticuerpos anti-TPO en un grupo de individuos con enfermedad tiroidea autoinmune. Esto
sugiere que la vitamina D puede tener un papel importante en la patogénesis de la
enfermedad tiroidea autoinmune y puede estar relacionada con la actividad de los anticuerpos
anti TPO. (20) Un metaanalisis que incluyé 20 estudios de casos y controles revel6 que los
pacientes con enfermedad tiroidea autoinmune presentan niveles mas bajos de 25(OH)D y
tienen mayor probabilidad de sufrir deficiencia de vitamina D en comparacion con los
controles. Los andlisis de subgrupos indicaron que los pacientes con enfermedad de Graves y
tiroiditis de Hashimoto también tienen niveles mas bajos de 25(OH)D y presentan mayor
probabilidad de ser deficientes en vitamina D. Los estudios incluidos en este metaandalisis
consideraron que el criterio para la deficiencia de vitamina D era un nivel de 25(OH)D menor
a 25-50 nmol/L. (21)

Suplementacion con vitamina D e hipotiroidismo

El estudio de Mazokopakis y colaboradores encontraron una correlacion inversa entre los
niveles séricos de 25(0OH)D y los niveles de anti-TPO en pacientes con hipotiroidismo
autoinmunitario, los niveles de anti-TPO eran mas altos en pacientes con deficiencia de
vitamina D en comparacion con aquellos sin deficiencia de vitamina D. Tras la
suplementacioén oral de vitamina D3 durante 4 meses, hubo una disminucion significativa del
20.3% en los niveles séricos de anti-TPO en pacientes con deficiencia de vitamina D. (22) En
otro estudio, Chaudhary y colaboradores analizaron pacientes recién diagnosticados con
enfermedad tiroidea autoinmunitaria y encontraron que los niveles de anti-TPO eran mas
altos en aquellos con niveles mas bajos de 25(OH)D. Después de la suplementacién con
vitamina D3 a 60,000 Ul por semana durante 8 semanas, se observé una caida significativa
en los niveles de anti-TPO y un mayor numero de pacientes respondieron a la
suplementacion con vitamina D.(23) Ademas, el estudio de Simsek y colaboradores
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demostraron que la administracion de vitamina D a 1000 Ul / dia durante 1 mes disminuyo
significativamente los niveles de anti-TPO y anti-Tg en pacientes con enfermedad tiroidea
autoinmunitaria con niveles bajos de 25(0OH)D. (24)

Enfermedad de Graves y vitamina D.

En un estudio de Yasuda y colaboradores, se encontro que los niveles séricos de 25(0OH)D en
pacientes femeninas recién diagnosticadas con enfermedad de Graves eran mas bajos y la
prevalencia de deficiencia de vitamina D era mayor en comparacion con los controles.
También se encontrdé una asociacion significativa entre los niveles de 25(OH)D3 en suero y el
volumen tiroideo. (25) Otro estudio de Zhang y colaboradores, revel6 que los niveles séricos
de vitamina D en pacientes con enfermedad de Graves con anticuerpos anti-TSHR positivos
eran mas bajos y estaban inversamente correlacionados con los niveles de anticuerpos anti-
TSHR. (26) Ademas, se menciona un metaanalisis que muestra una mayor prevalencia de
deficiencia de vitamina D en pacientes con enfermedad de Graves en comparacion con los
controles. (27) Otro estudio del mismo grupo de Yasuda et al., encontr6 que los niveles
séricos de vitamina D eran méas bajos en pacientes femeninas sin remision de enfermedad de
Graves en comparacion con pacientes que habian logrado la remision de la enfermedad y
controles. En conjunto, estos estudios sugieren una posible relacién entre la enfermedad de
Graves y la deficiencia de vitamina D.(28)

Nodulo tiroideo y vitamina D

Danilovic et al., evaluaron 433 pacientes sometidos a tiroidectomia por nédulos tiroideos y no
observaron diferencias significativas en los niveles preoperatorios de 25(0OH)D o en la
distribucién del cuartil entre casos benignos y malignos. La disminucion de los niveles de 25
(OH) D no se asocié abiertamente con un peor pronéstico entre 187 pacientes con cancer
papilar de tiroides. (29) El autor también investigb a 410 pacientes que se sometieron a
aspiracion con aguja fina guiada por ecografia para ndédulos tiroideos y encontré que los
niveles séricos de 25 (OH) D y la prevalencia de insuficiencia de vitamina D (nivel de 25 (OH)
D < 75 nmol / L) no diferian significativamente entre los nodulos tiroideos benignos vy
malignos. Ademas, la insuficiencia de vitamina D no se asoci6 con la etapa de la enfermedad
ni con ningun otro factor pronostico entre 44 pacientes con cancer diferenciado de
tiroides.(30)

Limitaciones de la vitamina D

Aungue hay estudios que sugieren una posible relacion entre los bajos niveles de vitamina D
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y la enfermedad tiroidea autoinmune y el cancer de tiroides, estas relaciones no establecen
una causa y efecto. Los niveles bajos de vitamina D pueden no ser la causa de la
enfermedad, sino mas bien una consecuencia de esta. Estos bajos niveles pueden explicarse
por factores como la falta de ingesta, la mala absorcién, la falta de exposicién al sol o la
reduccion de la actividad al aire libre. Ademas, tener un buen estado de vitamina D puede ser
un indicador de buena salud en general, ya que un estilo de vida saludable que incluya una
alimentacion equilibrada y ejercicio puede contribuir a tener niveles mas altos de vitamina D y
a reducir el riesgo de enfermedades crénicas como el cancer. Por lo tanto, es dificil
determinar si los efectos de los niveles de vitamina D son independientes de otros factores
gue contribuyen a una buena salud. Ademas, la vitamina D se ingiere con otros nutrientes
qgue pueden tener efectos independientes o sinérgicos. Por dltimo, los estudios
observacionales que miden los niveles séricos de vitamina D solo una vez pueden no ser del

todo precisos 0 representativos. (16)
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lIl. MATERIAL Y METODOS

DISENO DE INVESTIGACION
e Observacional, comparativo analitico, transversal y prospectivo.
UNIVERSO DE ESTUDIO
e Pacientes adultos mayores de 18 afios y ambos géneros que sean atendidos en el
CMN La Raza por presentar hipotiroidismo e hipertiroidismo.
PERIODO DEL ESTUDIO
e Julio-Agosto de 2023
POBLACION Y MUESTRA
Pacientes mayores de 18 afios que acudan a consulta externa
El tipo de muestreo del presente protocolo fue aleatorizado.

Para el célculo del tamafio de la muestra se utilizé la siguiente formula:

Z&*p*q

n = €2
donde:

Z= Parametro estadistico que depende del nivel de confianza (NC); en este caso 1.96 (nivel
de confianza 95%)

e = Error de estimacion maximo aceptado en este caso 0.10%

p= Probabilidad de que ocurra el evento estudiado en este caso 0.72% (basado en el estudio
de Kivity y colaboradores (2) dénde el 72% de los pacientes con enfermedad tiroidea tuvieron
deficiencia de vitamina D respecto a la poblacion sana)

g= (1-p) = Probabilidad de que no ocurra el evento estudiado en este caso 0.30% (basado en
el estudio de Kivity y colaboradores (2)

n= tamafio de muestra buscado en este caso 82.9, se agrega 10% de pérdidas, lo que

resulta en 92 pacientes.

CRITERIOS DE SELECCION
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Criterios de inclusion

Pacientes mayores de 18 afos

Pacientes con diagndstico confirmado de enfermedad de Graves o hipotiroidismo.
Pacientes que acuden a la consulta externa del Hospital La Raza para el seguimiento y
manejo de su enfermedad tiroidea.

Pacientes que hayan aceptado someterse a la toma de muestras de sangre para
medicién de niveles séricos de vitamina D y los anticuerpos especificos (anticuerpos
anti receptor de TSH y anticuerpos anti peroxidasa).

Pacientes que brinden su consentimiento informado para participar en el estudio.

Criterios de exclusién

Pacientes con insuficiencia renal cronica o enfermedad renal terminal.

Pacientes con enfermedades hepaticas o gastrointestinales que afecten la absorcion
de nutrientes.

Pacientes que tomen suplementos de vitamina D, calcio o farmacos que afecten el
metabolismo 6seo en las Ultimas 4 semanas.

Pacientes con antecedentes de enfermedades déseas metabdlicas, como osteoporosis,
osteomalacia o enfermedad de Paget.

Pacientes con antecedentes de tratamiento con radioterapia en la regién cervical o
mediastinica.

Pacientes con antecedentes de cancer tiroideo o de cualquier otro tipo.

Pacientes con enfermedades inflamatorias cronicas, como artritis reumatoide o
enfermedad inflamatoria intestinal.

Pacientes con uso de esteroides exdgenos.

Criterios de eliminacién

Muerte del paciente

Retiro del consentimiento informado

Analisis estadistico

Se realiz6 un andlisis de normalidad a cada una de las variables cuantitativas para comprobar
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si la muestra sigue una distribucion normal a través de la prueba de Kolmogorov-Smirnov y se
utilizé la prueba de chi cuadrada para variables cualitativas. Las variables cuantitativas con
distribucién normal o paramétrica se expresaron en medias + desviaciones estandar (DE),
aquellas con una distribucibn no paramétrica se expresaron en medianas y rango
intercuartilar. Las variables cualitativas se expresaron en frecuencias absolutas o nimero de
observaciones (n) y frecuencias relativas o porcentajes (%), adicional se utilizé la prueba de
correlacion de Pearson o de Spearman segun corresponda. Se utilizara el Paquete
Estadistico IBM® SPSS® STATISTICS

IV RESULTADOS

Se evaluaron un total de 92 pacientes adultos mayores de 18 afios y ambos géneros que
fueron atendidos en el CMN La Raza por presentar enfermedad tiroidea, con hipertiroidismo
se identificaron 34.8% de los casos y con hipotiroidismo el 65.2% de los pacientes. Se
describen las caracteristicas de la poblacion en estos 2 grupos

Tabla 1. Pacientes atendidos por presentar enfermedad tiroidea
Recuento % de N columnas

HIPERTIROIDISMO 32 34.8%
HIPOTIROIDISMO 60 65.2%
Fuente. Base de datos CMN La Raza

DIAGNOSTICO CINICO
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Grafico 1. Pacientes atendidos por presentar enfermedad
tiroidea

DIAGNOSTICO
CINICO

B HPERTIROIDISMO
B HPOTIROIDISMO

Los datos demograficos de los pacientes no presentaron valores de significancia estadistica.

En la comparacién de los grupos la edad fue similar, a la par del genero.

Tabla 2. Datos demograficos de los pacientes atendidos por presentar enfermedad tiroidea

DIAGNOSTICO CINICO

HIPERTIROIDISMO HIPOTIROIDISMO
Media Desylamon Media DeS\{lamon p
estandar estandar
EDAD 50 15 53 15 0.517
FEMENINO 28 87.5% 51 85.0%
SEXO
MASCULINO 4 12.5% 9 15.0% 0.743

Fuente. Base de datos CMN La Raza. Andlisis variables categéricas Chi 2, variables numéricas T de student para media
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En relacién a los valores de laboratorio, el tiempo de diagndstico se identificd6 de mayor
evolucion en los casos con hipertiroidismo, el valor de la mediana del grupo fue de 21 meses
comparado con 12 meses de diagndstico de los casos con hipotiroidismo.

Evidentemente y como era de esperar, los valores de TSH en el grupo hipertiroidismo
presento valores en 1.1 Ul/ml comparado con 3.5 Ul/ml de los casos con hipotiroidismo. Los
valores para T3 y T4 fueron aproximados en ambos grupos.

Asi mismo, en el grupo de hipertiroidismo se identificaron valores de 1.3 Ul/ml de anticuerpos
antiTSH y valores elevados antiTPO en 71.5 Ul/ml. Cabe mencionar que los valores son solo
descriptivos de nuestra poblacién, ya que no se identificaron valores de significancia
estadistica (p = 0.005).

Tabla 3. Datos del seguimiento y lab de los pacientes atendidos por presentar enfermedad tiroidea
DIAGNOSTICO CINICO

HIPERTIROIDISMO HIPOTIROIDISMO
Media Percentil Percentil Media Percentil Percentil
na 25 75 na 25 75

TIEMPO DE DIAGNOSTICO 21.0 12.0 48.0 12.0 4.0 48.0 93
0.4

TSH 1.1 0.1 4.8 35 1.3 5.8 94
0.1

T4L 1.0 0.9 1.1 0.9 0.9 1.1 o1
T3T 104.5 87.4 132.0 98.8 86.4 117.5 (ié

ANTICUERPOS ANTI TSH. Ul/ml 1.3 0.9 3.1 . . . -
ANTICUERPOS ANTI TPO Ul/ml 715 715 71.5 4.2 0.9 118.8 02

54

Fuente. Base de datos CMN La Raza. Andlisis variables numéricas U de Mann Whitney para mediana

Finalmente, se identifico en la comparacion de grupos que los pacientes con hipertiroidismo
observaron valores promedio mas bajos para los niveles de Vit D 17.9 ng/dl comparados con
valores de 19.6 ng/dl para el grupo hipotiroidismo (p 0.007). En los valores categorizados de
vitamina D, los casos con hipertiroidismo presentaron un porcentaje de deficiencia severa
mayor 3.1% comparado con 1.7% de casos con deficiencia severa en los casos de
hipotiroidismo, asi también, los casos con hipertiroidismo presentaron solo 3.1% de pacientes
con valores normales, comparado con los de hipotiroidismo que identificaron 8,3% de casos

con valores normales de vitamina D.
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Tabla 4. Parametros de vit D de los pacientes atendidos por presentar enfermedad tiroidea
DIAGNOSTICO CINICO

HIPERTIROIDISMO HIPOTIROIDISMO Total
Media / De /% Media / De /% Media
Frecuencia Frecuencia

VITAMINA D NG/DL 17.9 5.2 19.6 9.5 0.007

Deficiencia severa 1 3.1% 1 1.7%

icl 1 0, 0,

Categorias Vit D Deficiencia moderada 20 62.5% 35 58.3%
Insuficiencia 10 31.3% 19 31.7% 0.001

Normal 1 3.1% 5 8.3%

Fuente. Base de datos CMN La Raza. Andlisis variables categéricas Chi 2, variables numéricas T de student para media

Grafico 2. Distribucion de los valores de Vit D segun el
diagnostico clinico de distiroidismo
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Grafico 3. Parametros de vit D categorizados en los pacientes
atendidos por presentar enfermedad tiroidea

Categorias Vit D
M Deficiencia severa
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DISCUSION

Como bien se ha identificado, los valores de alteracion en los valores de vit D fue elevado en
los casos con distiroidismo, para el grupo hipotiroidismo se observé un 91.7% de valores
alterados, y en el caso de enfermedad hipertiroidea el 96.69% de casos presento
alteraciones, de manera similar entre ambos grupos la insuficiencia se presento en el 60% de
casos en aproximado, lo que comparado con la popblacion sin distiroidea genera una brecha
importante, la estadistica referida por el instituto nacional de salud publica de acuerdo con los
resultados de la ENSANUT 2006 refiere que el 9.8% de los adultos presentan deficiencia de
vitamina D y el 20% insuficiencia (6), los cuales establecen un valor de <20 nmol/L (<8
ng/mL) para definir deficiencia severa de vitamina D, entre 20 y <50 nmol/L (8 <20 ng/mL)
para definir deficiencia moderada, de 50 a <75 nmol/L (20 a <30 ng/mL) para insuficiencia y
de 75 o mas nmol/L (>30 ng/mL) para definir suficiencia de vitamina D, este ultimo punto de
corte se establece con base en el valor sérico necesario para inhibir a la hormona
paratiroidea en humanos, de modo que tiene un significado fisiolégico muy claro en términos

de salud ¢sea. (7)

Aun cuando no se observaron diferencias especificas en los valores de anticuerpor entre los
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vasos con distiroidismo, evidentemente existe una relacion importante con la disminucion de
los valores de vit D en estas enfermedades de caracter autoinmune, al respecto varios
estudios clinicos reportados por Kim y cols han reportado un bajo nivel de vitamina D en
enfermedades tiroideas autoinmunes, lo que indica una asociacion entre la deficiencia de

vitamina D y la autoinmunidad tiroidea. (16)

De acuerdo con nuestros hallazgos, Kivity y colaboradores informaron que en un estudio con
50 pacientes con trastornos autoinmunitarios de la tiroides (AITD), la prevalencia de
deficiencia de vitamina D (nivel de 25(OH)D < 25 nmol/L) fue significativamente mayor en
comparacién con 98 individuos sanos (72% vs. 30,6%; p < 0,001). Ademas, en un subgrupo
de 28 pacientes con hipotiroidismo autoinmunitario (HTA) y 42 pacientes sin AITD, la
deficiencia de vitamina D fue significativamente mas comun en el grupo con HTA (79% vs.
52%; p < 0,05), lo que confirman nuestros hallazgos, con una tasa muy elevada de hasta el
97% de casos con alteraciones de vit D entre los hipertiroideos. A pesar de que las
diferencias en nuestros grupos de comparacion respecto a los anticuerpos no fueron
estadisticamente significativas, estos investigadores también encontraron una correlacion
entre la deficiencia de vitamina D y la presencia de anticuerpos antitiroideos (p = 0,01), lo que
sugiere que la vitamina D puede estar involucrada en la patogénesis de los trastornos
autoinmunitarios de la tiroides.(2)

Asi mismo Tamer y colaboradores realizaron un estudio en el que se comparo la prevalencia
de insuficiencia de vitamina D (cuando los niveles de 25(OH)D son menores de 75 nmol/L) en
161 personas con hipotiroidismo autoinmunitario (HTA). Al igual que nuestros hallazgos, los
resultados indicaron que la prevalencia de insuficiencia de vitamina D en las personas con
HTA fue significativamente mayor llegando hasta 92%; p < 0,0001). Ademas, se observo que,
en los casos de HTA, la prevalencia de insuficiencia de vitamina D tendia a ser mayor en
pacientes con hipotiroidismo manifiesto (94% de 50 casos) o hipotiroidismo subclinico (98%
de 45 casos) que en aquellos con eutiroidismo (86% de 66 casos), aunque estas diferencias

no fueron estadisticamente significativas. (17)

A pesar de que el disefio estadistico de nuestra investigacion no identifico las caracteristicas
para padecer distiroidismo, es evidente que existe una relacion en la presencia de la
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alteracion tiroidea y la presencia de deficiencia en la vitamina D, que no se pudiera con
nuestros datos determinar cual condicién ocurrié primero, la deficiencia de vitamina o la
presencia del diagndstico clinico. No obstante segun Mansournia y colaboradores al
comparar 41 pacientes con hipotiroidismo secundario a tiroiditis de hashimoto con 45
individuos sanos y eutiroideos, se encontrd una relacion significativa inversa entre los niveles
de vitamina D (25(OH)D) y los individuos con hipotiroidismo (OR 0,81, IC 95%: 0,68-0,96; p =
0,018), lo que significa que cada aumento de 12,5 nmol/L en los niveles de vitamina D resulté
en una disminucion del 19% en la probabilidad de padecer hipotiroidismo (19) Asi mismo, shin
y colaboradores informaron que en un estudio de 111 pacientes con anticuerpos anti tiroideos
elevados, los niveles séricos de 25(OH)D fueron significativamente mas bajos que en 193
pacientes sin elevacion (p < 0,001). Esto sugiere que la vitamina D puede tener un papel
importante en la patogénesis de la enfermedad tiroidea autoinmune y puede estar relacionada

con la actividad de los anticuerpos anti TPO. (20)

Finalmente, y relacionado a nuestros hallazgos, con una importante disminuciéon en los
niveles de vit D en los casos de distiroidismo, un meta andlisis realizado por Wang que
incluyé 20 estudios de casos y controles reveld que los pacientes con enfermedad tiroidea
autoinmune presentan niveles mas bajos de 25(OH)D y tienen mayor probabilidad de sufrir
deficiencia de vitamina D en comparacion con los controles. Los analisis de subgrupos
indicaron que los pacientes con enfermedad de Graves vy tiroiditis de Hashimoto también
tienen niveles mas bajos de 25(OH)D y presentan mayor probabilidad de ser deficientes en
vitamina D. Los estudios incluidos en este metaandlisis consideraron que el criterio para la

deficiencia de vitamina D era un nivel de 25(OH)D menor a 25-50 nmol/L. (21)
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CONCLUSIONES

Comprender la relacion entre la vitamina D y las enfermedades tiroideas autoinmunes podria
tener implicaciones importantes para la salud puablica. En el presente estudio se confirma una
asociacion significativa entre el déficit de vitamina D y el distiroidismo en mas del 90% de los
casos, con estos datos se podrian implementar intervenciones para corregir los niveles
deficientes de vitamina D en la poblacion en riesgo, lo que potencialmente podria retrasar la
progresion de estas enfermedades y reducir la carga global de salud asociada a ellas.
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V. ANEXOS

ANEXO 1. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

“Niveles séricos de vitamina D y su asociacion en pacientes con enfermedad tiroidea de la consulta
externa del hospital La Raza”

No. folio: Edad: afios Sexo: () Masculino () Femenino

Nivel educativo () Sin estudios () Primaria () Secundaria () Superior () Posgrado

Diagnoéstico clinico

() Bocio nodular no téxico () Hipotiroidismo autoinmune () Enfermedad de Graves

Tiempo desde el diagnéstico: meses

TSH:

Ultima T4 libre:

Ultima T4 total:

Ultima T3 total:

Ultimos Anticuerpos antireceptor de TSH:

Ultimos Anticuerpos anti TPO:

Ultima Vitamina D:
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