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ABREVIATURAS

ANG: Angiogenina

ANGPT: Angioproteina

ATA: Asociacion Americana de Tiroides
CTB: Citotrofoblasto

DG: Diabetes Gestacional

EVT: Trofoblasto extravelloso

HC: Hipotiroidismo Clinico

HSC: Hipotiroidismo Subclinico

HT: Hormonas Tiroideas

IFN: Interferdn

IL: Interleucina

MCT: Transportador de monocarboxilato
MMP: Metaloproteinasa

PBEG: Peso bajo para la edad gestacional
PGF: Factor de crecimiento placentario
RCF: Restriccidn del Crecimiento Fetal
STB: Sincitiotrofoblasto

TAL: Tiroxina Libre

THR: Receptores de hormonas tiroideas
TSH: Hormona estimulante de tiroides

VEGF: Factor de crecimiento endotelial vascular
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A) RESUMEN

Introduccion: El hipotiroidismo clinico o subclinico se presenta de 2%-3% en todos los
embarazos. Los requerimientos de hormonas tiroideas se incrementan durante el embarazo
por lo que la necesidad de sustitucion con levotiroxina aumenta durante el embarazo en

hasta el 85% de las mujeres hipotiroideas.

El diagndstico y tratamiento oportuno del hipotiroidismo clinico puede reducir
significativamente algunos de sus efectos adversos como son la pérdida recurrente del
embarazo, el parto prematuro, la hipertensién gestacional y las alteraciones en la

descendencia.

Objetivo: Conocer la frecuencia de complicaciones perinatales asociadas a gestantes
hipotiroideas con manejo de reemplazo en el Hospital General “Dr. Fernando Quiroz

Gutiérrez”

Materiales y métodos: Se realizd un estudio retrospectivo, descriptivo y observacional de
pacientes gestantes con trastorno tiroideo diagnosticado durante la gestacién con manejo

de reemplazo. Se recabaron resultados perinatales para valorar la frecuencia de éstos.

Resultados: Se analizaron 52 expedientes del servicio de Medicina Materno Fetal con
diagndstico de trastorno tiroideo durante la gestacién en un periodo comprendido entre
marzo 2020 y julio 2023, presentando una distribucion de 88.5% para Hipotiroidismo
Subclinicoy 11.5% para Hipotiroxinemia, se intentd buscar una relacién entre la enfermedad
tiroidea y complicaciones gestacionales, reportando una frecuencia de trastorno
hipertensivo en un 9.6% (p=0.639), prematuridad 21.2% (p= 0.437), crecimiento fetal 7.7%
(p=0.991) y diabetes gestacional 26.9% (p=0.547). Asi mismo se observd una relacién entre

Hipotiroidismo Subclinico y trastorno hipertensivo reportando una p=0.035.

Conclusiones: De los 52 expedientes analizados no se encontraron resultados perinatales
estadisticamente significativos para correlacionar el trastorno tiroideo durante la gestacion
con complicacién gestacional. Sin embargo, el tamafio de la muestra es limitado en

comparacién con otros estudios, por lo que se sugiere en un futuro ampliar la muestra.



B) MARCO TEORICO

La prevalencia de la enfermedad tiroidea durante el embarazo es de 0.3 a 0.5% para el
hipotiroidismo clinico y de 3 a 5% para el hipotiroidismo subclinico; la enfermedad tiroidea
es la segunda endocrinopatia en frecuencia durante el embarazo. El hipotiroidismo es una
endocrinopatia que se caracteriza por una accién inadecuada de las hormonas tiroideas en
el organismo, siendo la principal causa su falta de produccién por la glandula tiroides. En
paises sin deficiencia de yodo el origen autoinmunitario de esta enfermedad es la causa mas

frecuente.!

El embarazo es un estado fisiolégico con una demanda incrementada de hormona tiroidea
debido a sus adaptaciones y requerimientos metabdlicos. Durante el embarazo la tasa
metabdlica se incrementa en 15 a 20% entre los 4 y 8 meses de gestacidn. Esto se debe,
sobre todo, al aumento en el consumo de oxigeno de la unidad feto-placentaria, ajuste del
gasto cardiaco y alteraciones vasculares. Otras modificaciones son: el metabolismo del yodo,
en particular por el aumento en la tasa de filtracion glomerular (que incrementa su
eliminacién) y la baja reabsorcidn tubular; todo esto hace que disminuya de manera
importante la disponibilidad de este elemento para la sintesis de las hormonas tiroideas. La
disponibilidad de yodo, como sustrato para la formacién de las hormonas tiroideas, afecta

a las embarazadas y a la poblacién en general.®

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) recomienda durante la gestacidn y lactancia una

ingesta de yodo al dia de 250 pg.®

Las hormonas tiroideas (TH), 3,5,3’,5’-tetrayodotironina (tiroxina,T4) y 3,5,3’-triyodotironina
(T3), regulan el crecimiento y el desarrollo de los diversos tejidos y érganos del cuerpo.
Muchos cambios ocurren en la fisiologia de |la glandula tiroides materna para mantener un
nivel adecuado de HT en cada etapa de la gestacion. Sin embargo, algunos factores pueden
producir niveles bajos de estas hormonas, lo que puede alterar el inicio y la progresion del
embarazo. La deficiencia de hormonas tiroideas puede ser moderada o grave y se clasifica
como: hipotiroidismo manifiesto o clinico, hipotiroidismo subclinico e hipotiroxinemia

aislada.?



La Asociacion Americana de Tiroides (ATA) define al hipotiroidismo clinico como la
concentracion de tiroxina libre (T4L) sérica normal y TSH (hormona estimulante de tiroides)
sérica mayor de 10 mUI/L; en el caso del hipotiroidismo subclinico esto cambia, y la
incidencia de deteccidn es mayor. La ATA recomienda limites superiores de TSH: 2.5 mUI/L

en el primer trimestre y 3.0 mUI/L en el segundo y tercer semestres.3

Las deficiencias de hormonas tiroideas se definen como hipotiroidismo clinico cuando la
TSH esta por encima del limite superior de la normalidad y la T4L esta por debajo del rango
de referencia, mientras que el hipotiroidismo subclinico es cuando el nivel de TSH esta por
encima del limite superior de la normalidad y T4L esta dentro del rango de referencia. La
hipotiroxinemia aislada se define como una concentracién de TSH materna normal y una

concentracion de T4L inferior al rango de referencia.?

El diagndstico y tratamiento oportuno de la deficiencia de HT (antes o durante las primeras
semanas de gestacion) puede reducir significativamente algunos de los efectos adversos
relacionados, como la pérdida recurrente del embarazo, el parto prematuro, la hipertensién

gestacional y las alteraciones en la descendencia. 2

El hipotiroidismo es una condicién caracterizada por la produccién insuficiente de hormonas
tiroideas por la glandula tiroides (primaria), por la disminucién del estimulo pituitario

(secundario) o hipotaldmico (terciario).

El hipotiroidismo no tratado es una amenaza para la fertilidad, el embarazo y el desarrollo
fetal. Durante el embarazo se incrementan los requerimientos de HT y se sabe que la
necesidad de sustitucidn con levotiroxina aumenta durante el embarazo hasta en un 85% de
las mujeres hipotiroideas. Por lo tanto, las mujeres con reserva tiroidea disminuida tienen

un riesgo especial de recibir un tratamiento subdptimo.*

Se sabe que las hormonas tiroideas ejercen su accién fisiolégica mediante el control de Ia
transcripcion del DNA y de la sintesis de proteinas. La triyodotironina (T3) y la L-tiroxina
(T4L) difunden en el nucleo celular y se unen a los receptores de tiroides unidos al DNA.
Este complejo nuclear receptor-hormona activa los genes de transcripcién y la sintesis de

RNA mensajero y proteinas citoplasmaticas.



Las acciones fisioldgicas de las hormonas tiroideas son producidas predominantemente por
T3, la mayoria de las cuales (aprox. El 80%) es derivada de T4 por desyodacién en los tejidos

periféricos.

La opcidén para el hipotiroidismo es el tratamiento de sustitucidon con levotiroxina sddica
gue es una hormona sintética T4 que ejerce el mismo efecto fisioldgico que la T4 enddgena,

manteniendo los niveles normales de T4 cuando hay una deficiencia.

La Sociedad de Endocrinologia sefiala que las pacientes con hipotiroidismo diagnosticado
durante el embarazo deben tratarse para mantener las concentraciones de TSH en limites
especificos de acuerdo con el trimestre de la gestacion: menos de 2.5 IU/L en el primer
trimestre y menos de 3.0 IU/L en el segundo y tercer trimestres, respectivamente. En los
primeros 30 a 40 dias de iniciado el tratamiento debera repetirse el analisis del perfil tiroideo

y, posteriormente, cada seis semanas para valorar ajustes en el tratamiento.”

La ATA sugiere iniciar tratamiento con levotiroxina en el primer trimestre del embarazo con
TSH superior a 2.5 mUI/Ly anticuerpos antiperoxidasa positivos, TSH 2.5 a 5.0 mUI/L, iniciar
con 50 pug diarios, TSH de 5.0-8.0 mUI/L, iniciar con 75 ug diarios y mas de 8.0 mUI/L se

recomiendan 100 pg por dia.®

El hipotiroidismo materno subclinico o tratado inadecuadamente se ha asociado con
resultados adversos del embarazo, incluidos abortos espontdneos, hipertensién gestacional
o preeclampsia, diabetes mellitus gestacional (DMG), parto prematuro, bajo peso al nacer,
desprendimiento de placenta y muerte fetal. Los autoanticuerpos tiroideos maternos
positivos en mujeres eutiroideas se han asociado con aborto espontaneo, parto prematuro
y mortalidad perinatal. Ademas, la cesarea (CS), la inducciéon del trabajo de partoy el ingreso
en la unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN) se han asociado con hipotiroidismo

materno.?

Se ha observado en las mujeres con hipotiroxinemia aislada un mayor riesgo de parto

prematuro frente a las mujeres eutiroideas, 7.1 % frente a 5.0 %, respectivamente.’

Las HT maternas son vitales para un embarazo saludable, especificamente, en la gestacion

temprana, el desarrollo placentario y fetal. En mujeres con niveles anormales de hormonas



tiroideas se han informado altas incidencias de complicaciones del embarazo mediadas por
mal placentacion, como preeclampsia, aborto espontaneo y restriccién del crecimiento fetal

(RCF),2los cuales se describen a continuacién:
1. Preeclampsia

Las hormonas tiroideas tienen varias acciones en la fisiologia cardiovascular y en la
regulacion de la tensidn arterial; la exposicion a concentraciones hormonales alteradas
puede modificar estas funciones. Un estudio de Wilson KL y su grupo demostrd, en una
poblacion de 24,883 mujeres embarazadas, que conforme aumentaban las concentraciones
séricas de TSH, la incidencia de alteraciones hipertensivas también aumentaba (p=.004). Al
realizar ajustes se encontrd que particularmente las pacientes con hipotiroidismo subclinico

tenian mayor riesgo de padecer preeclampsia severa (RM 1.6, IC 95% 1.1-2.4; p=.031).°

Las hormonas tiroideas participan en la regulacion del desarrollo placentario, la funcién
endotelial y la regulacion de la presidén arterial; por lo tanto, las aberraciones en las
hormonas tiroideas podrian tener un papel relevante en el desarrollo de trastornos

hipertensivos durante el embarazo.>

El hipotiroidismo materno puede conducir a niveles bajos de T4 y T3 en la placenta, lo que
resulta en una disminucién de la expresion de onfFN, integrina a51, MMP2, MMP9, NOS2,
VEGF, PGF, IFNy, IL4, IL10, FLK1, ANG, ANGPT2 y leptina. La invasidon de EVT (trofoblasto
extravelloso) en la decidua, por lo tanto, se vuelve superficial, mientras que la angiogénesis
decidual se altera, lo que lleva a preeclampsia, aborto espontdneo o RCF (restriccién del

crecimiento fetal). (Esquema 1).2
2. Aborto

En el aborto espontaneo, la invasion superficial y la angiogénesis decidual podrian estar
mediadas por la regulaciéon a la baja de THRal, THRa2, THRB1 y THRB2 en la placenta.

(Esquema 1).2



3. Restriccion del crecimiento Fetal

Durante la Restriccidn del crecimiento fetal (RCF), hay una expresion aumentada de MCTS,
pero una expresion disminuida de MCT10 con un aumento en la entrada de T3 en la CTB
(citotrofoblasto) y una disminucién en la salida de T3 de la CTB, lo que resulta en la
acumulacién de T3 en la CTB. El exceso de T3 aumenta la tasa de apoptosis de CTB, lo que
afecta la reposicion de STB (sincitiotrofoblasto). En la RCF severa, hay una mayor expresion
de THRal, THRa2 y THRB1 en las vellosidades. En consecuencia, poca cantidad de T3 llega

al feto, lo que resulta en hipotiroidismo fetal y RCF (Esquema 1).2

| Hipotiroidismo |7

| 4 THRa1, THRa2, THRB1y THRB2 | [ PlacentaT,y T, ——+— L° [ s Yvcro |
|
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? ——{ P THRa1, THRa2, THRPI |

Invasion trofoblastica superficial de la decidua y
angiogénesis decidual defectuosa

| Hipotiroidismo fetal ‘

4' Morfofisiologia placentaria anormal |7

W | Preclampsia | RCF

Esquema 1. Factores afectados y trastornos generados por hipotiroidismo
4. Parto pretérmino

En un metaanalisis, con el antecedente de una posible asociacidén entre parto pretérminoy
enfermedad tiroidea, se reporta el andlisis de 58 articulos presentes en la literatura al
respecto. En el estudio se encontrd que las pacientes con hipotiroidismo subclinico no
tuvieron aumento en el riesgo de parto pretérmino en comparacién con los controles; sin
embargo, para el hipotiroidismo clinico el riesgo reportado fue de razén de momios de 1.19
(1C95%: 1.12-1.26; p<.00001). Esta afeccion se beneficié con el tratamiento de reemplazo

hormonal: el riesgo relativo de parto pretérmino disminuyd en 72% en los casos tratados. ®



Sin embargo, hasta el momento no existe consenso sobre el tamizaje universal de las
mujeres durante el primer trimestre del embarazo para identificar la disfuncidn tiroidea, dar
tratamiento y reducir los eventos perinatales adversos, por lo que es necesario realizar

estudios especificos para cada poblacién que aporten informacion al respecto.



C) JUSTIFICACION

El hipotiroidismo durante el embarazo tiene importantes repercusiones tanto maternas
como fetales, por lo que es primordial conocer el perfil tiroideo durante la gestacion para

prevenir las complicaciones durante el periodo gestacional.

En los centros de segundo nivel de atencidn se reciben pacientes con embarazo de alto
riesgo, por lo que es de facil acceso la determinacién de hormonas tiroideas, asi como la
evaluacion por médico especialista de embarazo de alto riesgo y el manejo oportuno con

terapia de reemplazo.

D) PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cudl es la frecuencia de complicaciones perinatales (diabetes gestacional, preeclampsia,
peso bajo para la edad gestacional, restriccion del crecimiento fetal y aborto) en pacientes
gestantes hipotiroideas tratadas con terapia de reemplazo en el Hospital General “Dr.

Fernando Quiroz Gutiérrez”?

E) HIPOTESIS

a. GENERAL

Las pacientes gestantes hipotiroideas que no reciben la terapia de reemplazo de forma

oportuna tienen una alta probabilidad de presentar complicaciones gestacionales en el

Hospital General “Dr. Fernando Quiroz Gutiérrez”.

b. Ho: Las pacientes gestantes hipotiroideas con terapia de reemplazo no presentan mas
complicaciones gestacionales en el Hospital General “Dr. Fernando Quiroz Gutiérrez”.

c. Hi: Las pacientes gestantes hipotiroideas con terapia de reemplazo presentan mas

complicaciones gestacionales en el Hospital General “Dr. Fernando Quiroz Gutiérrez”.



F) OBIJETIVOS
a. GENERAL

i. Conocer la frecuencia de complicaciones perinatales asociados a gestantes

hipotiroideas en el Hospital General “Dr. Fernando Quiroz Gutiérrez”
b. ESPECIFICOS

i. Detectar embarazadas hipotiroideas en el Hospital General “Dr. Fernando Quiroz
Gutiérrez” durante el periodo marzo 2020 a julio 2023.

ii. Determinar los niveles de TSH y T4L durante la gestacidon en las pacientes
embarazadas hipotiroideas en el Hospital General “Dr. Fernando Quiroz
Gutiérrez” durante el periodo marzo 2020 a julio 2023.

iii. Describir resultados perinatales en pacientes hipotiroideas con la terapia de
reemplazo de la funcion tiroidea en el Hospital General “Dr. Fernando Quiroz

Gutiérrez” durante el periodo marzo 2020 a julio 2023.



G) MATERIAL Y METODOS
a. Tipo de estudio
i. Eltipo de estudio que se realiza es retrospectivo, descriptivo y observacional.
b. Tamaio de la muestra

i. Se calculé usando la aplicacién Epi Info de la CDC

Caso-control no pareado

Kelsey Fleiss Fleiss w/ CC
Casos 11 10 13
Controles 32 30 37
Total 43 40 50
Intervalos de confianza de dos 95% v
lados:
Poder: 95.0%
O
Radio de control a casos: 3.0
Porcentaje de controles expuestos: 15.0%
_.
Odds Ratio: 15.48
Porcentaje de casos con exposicion: 73.2%
@

c. Metodologia

Se estudiaron pacientes embarazadas con perfiles tiroideos alterados en cualquier
trimestre de la gestacidn que hayan recibido tratamiento de reemplazo durante el

periodo de marzo 2020 a julio 2023.

Se recabd la informacion en una base de datos en un documento de Excel, en cual se
indicdé numero de expediente, edad, semanas de gestacidén, presencia de trastorno
tiroideo, datos del recién nacido y resultados perinatales; se asignaron variables para su
identificacion y posterior recopilacion de informacién. Se enlista la forma en que se

asignaron dichos valores:

— Hipotiroidismo: Clinico (1), Subclinico (2) e Hipotiroxinemia (3)

10



— Prematurez: Si (1) No (2)

— Trastorno Hipertensivo: Preeclampsia (1), Eclampsia (2) e Hipertension
Gestacional (3)

— Peso: Peso Bajo para la Edad Gestacional (1) y Restriccion del Crecimiento Fetal
(2)

— Diabetes Gestacional: Si (1), No (2)

Las variables obtenidas se procesaron en la base de datos de procesaron en el programa

estadistico IBM SPSS versién 29.

d. Unidades de observacion:
i.  Mujeres embarazadas diagnosticadas con hipotiroidismo en cualquier
trimestre de la gestacion.
e. Criterios de inclusion
i.  Mujeres embarazadas entre los 16-45 afos
ii.  Pacientes gestantes diagnosticadas con Hipotiroidismo en cualquier trimestre
de gestacion
iii.  Pacientes con embarazo Unico
iv.  Pacientes embarazadas con resolucién obstétrica en el Hospital General “Dr.
Fernando Quiroz Gutiérrez”
v. Pacientes gestantes hipotiroideas en tratamiento sustitutivo
f. Criterios de exclusion
i.  Paciente con embarazo multiple
ii.  Paciente con diagndstico de Hipotiroidismo Clinico pregestacional
iii.  Paciente con diagndstico de Hipertension Arterial Sistémica pregestacional
iv.  Paciente con diagndstico de Diabetes Mellitus pregestacional
v.  Paciente con diagndsticos de enfermedad autoinmune pregestacional
g. Criterios de eliminaciéon
i.  Pacientes con enfermedades crénico-degenerativas asociadas
ii. Pacientes gestantes cuya resolucidn obstétrica haya sido fuera del Hospital

General “Dr. Fernando Quiroz Gutiérrez”
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H) RESULTADOS

Se analizaron 61 expedientes del servicio de Medicina Materno Fetal, correspondientes
a pacientes gestantes con perfil tiroideo alterado y terapia de reemplazo en cualquier
trimestre de gestacién, en un periodo comprendido entre marzo 2020 a julio 2023. De
ellos, 10 fueron eliminados, 3 por resolucion obstétrica fuera de la institucién, 3 por ser
mayores de 45 afios, 2 por presentar enfermedades reumatolégicas y 2 por diagndstico

pregestacional de Hipotiroidismo Clinico. (Diagrama 1).

Pacientes identificadas en el servicio
de Medicina Materno Fetal con perfil
tiroideo alterado (n=61)

Pacientes identificadas en el servicio
»| de Medicina Materno Fetal excluida
por edad mayor de 45 afios (n=3)

Pacientes identificadas en el servicio
de Medicina Materno Fetal
seleccionadas para revision de
expediente (n=58)

Pacientes identificadas en el servicio
de Medicina Materno Fetal

» eliminadas del estudio por
enfermedad crénico degenerativa
(n=2)

A 4

Pacientes identificadas en el servicio
de Medicina Materno Fetal
seleccionadas para revision de
expediente (n=56)

Pacientes identificadas en el servicio
de Medicina Materno Fetal

» eliminadas del estudio por
Hipotiroidismo Clinico Pregestacional
Y (n=2)

Pacientes identificadas en el servicio
de Medicina Materno Fetal
seleccionadas para revision de
expediente (n=54)

Pacientes identificadas en el servicio
de Medicina Materno Fetal
» eliminadas del estudio por resoluciéon
obstétrica fuera de la institucion
(n=2)

A

Pacientes identificadas en el servicio
de Medicina Materno Fetal
seleccionadas para revisiébn con
expediente completo (n=52)

Diagrama 1. Flujograma de seleccidn de pacientes

12



De las 52 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion la edad promedio fue de

33.6 afios con una DE * 6.3 anos. (Grafica 1)

Edad Materna

-

w

Frecuencia

ra

o

16 16 24 27 28 29 30 31 32 33 34 35 36 37 35 39 40 41 42 44
Edad Materna

Grafica 1. Distribucidon de edad materna

Las 52 pacientes estudiadas presentaron un trastorno tiroideo, diagnosticado durante la
gestacidn, con una distribucion del 88.5% (46 pacientes) para hipotiroidismo subclinico y

11.5 % (6 pacientes) para hipotiroxinemia. (Grafica 2)

Tiroides

E Hipotiroidismo Subclinico
M Hipotiroxinemia

Grafica 2. Distribucidn de trastornos tiroideos

Con respecto a los valores de TSH, se observé un promedio de 3.97 £1.81 mU/L. (Grafica 3)

En cuanto al valor de T4L su promedio fue de 0.86 * 1.05 ng/dL. (Grafica 4)
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Grafica 3. Frecuencia de concentracion de la hormona estimuladora de tiroides (TSH)
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Grafica 4. Frecuencia de concentracién de tiroxina libre (T4L)
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Se realizd un analisis estadistico con el fin de establecer una posible correlacion entre el
trastorno tiroideo diagnosticado durante la gestacion y las complicaciones gestacionales
reportadas en la literatura revisada (prematuridad, trastorno hipertensivo (preeclampsia,
eclampsia, hipertension gestacional), crecimiento fetal (PBEG y/o RCF), diabetes
gestacional), las cuales se describen a continuacién. (Tabla 1)

Tabla 1. Frecuencia de complicaciones gestacionales en pacientes con trastorno
hipotiroideo

Hipotiroidismo Subclinico Hipotiroxinemia

(n=46) (n=6)
Prematuridad 9 2
Hipertensidon Gestacional
Preeclampsia
Restriccidon del 1
Crecimiento Fetal
Peso Bajo para la Edad 5 1
Gestacional

Diabetes Gestacional 14

Con respecto a los eventos de prematuridad, se observa que su frecuencia sdélo se presentd
en 11 pacientes, las cuales representaron el 21.2% de la poblacién estudiada, sin embargo,

podemos observar que no existe una asociacién estadisticamente significativa (p=0.374)

(Tabla 2).
Tabla 2. Asociacién entre trastorno tiroideo y prematuridad
PREMATUREZ
HIPOTIROIDISMO 9 (19.6%) 37 (80.4%) P=0.437
SUBCLINICO
HIPOTIROXINEMIA ‘ 2 (33.3%) 4 (66.7%)

En cuanto al evento de trastorno hipertensivo del embarazo, éste sélo se presentd en el

10.9% de los casos, de los cuales 3 pacientes corresponden a preeclampsia y 2 pacientes a
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hipertension gestacional, sin embargo, se realiza un andlisis estadistico, sin encontrar un

resultado estadisticamente significativo. (Tabla 3)

Tabla 3. Asociacion entre trastorno tiroideo y Trastorno Hipertensivo

TRASTORNO HIPERTENSIVO

HIPOTIROIDISMO 5 (10.9%) 41 (89.1%) P=0.396
SUBCLINICO
HIPOTIROXINEMIA ‘ 6 (100%)

Asi mismo de las 52 pacientes estudiadas, se buscé una posible asociacién entre trastorno
tiroideo y alteraciones en el crecimiento fetal, logrando observar que sélo el 7.7% presentd
alguna alteracién en los productos de la gestacion, representando el 5.8% de peso bajo para
la edad gestacional y el 1.9% de restriccidn del crecimiento fetal, sin embargo, nuevamente

podemos observar que no es estadisticamente significativo la asociacion entre ellos. (Tabla 4)

Tabla 4. Asociacion entre trastorno tiroideo y alteraciones en el crecimiento fetal

CRECIMIENTO FETAL

HIPOTIROIDISMO 2 (66.7%) 1(33.3%) P=0.505
SUBCLINICO
HIPOTIROXINEMIA ‘ 1 (100%)

De las 52 pacientes estudiadas se tratd de encontrar una asociacion entre trastorno tiroideo
y Diabetes Gestacional, se observo que el 26.9% presenté dicha asociacidn, sin embargo, se
evidencia al realizar las pruebas estadisticas que no existe una asociacion estadisticamente

significativa entre las mismas. (Tabla 5).

Tabla 5. Asociacion entre trastorno tiroideo y Diabetes Gestacional

DIABETES GESTACIONAL
HIPOTIROIDISMO 13 (28.3%) 33 (71.7%) P=0.547
SUBCLINICO o
HIPOTIROXINEMIA ‘ 1(16.7%) 5 (83.3%)

16



1) DISCUSION

Jiao, X. F y cols. realizaron un metaanalisis en pacientes con hipotiroidismo subclinico y
manejo de reemplazo en una poblacidon total de 11,273 pacientes; no encontraron
diferencias significativas en pacientes tratadas con respecto a complicaciones gestacionales,

lo que concuerda con lo obtenido en el presente estudio.®

En un estudio de Wang y col. se comparé un grupo de pacientes diagnosticadas durante el
ler trimestre con hipotiroidismo subclinico (n=28) y manejo de reemplazo vs pacientes con
hipotiroidismo subclinico sin tratamiento (n=168) y no encontraron resultados
estadisticamente significativos en la disminucion de parto pretérmino (RR 0.31, CI 0.02-
5.13), hipertension gestacional (RR 3.00, Cl 0.28-31.99), peso bajo para la edad gestacional

(RR 0.65, C1 0.04 -11.71), que de acuerdo a lo obtenido en nuestro andlisis se corrobora.®

Con respecto a lo reportado por Gui, J., y cols. quienes estudiaron un total de 135 pacientes
embarazadas que presentaron algun trastorno tiroideo y trastorno hipertensivo, en su
estudio si encontraron resultados estadisticamente significativos en cuanto a esta relacién,
asi mismo hicieron un analisis posterior, con respecto a complicaciones gestacionales donde
encontraron que las tasas de parto prematuro y bajo peso al nacer fueron significativamente
mas altas en los pacientes con disfuncion tiroidea que aquellos sin ésta (49.3% vs. 25%,
P=0.008; 45.1% vs.27.1%, p=0.047).}! Es importante sefialar que, con respecto a este
resultado, en nuestro trabajo no es posible valorar la significancia estadistica; ya que el
numero de pacientes que presentaron algun tipo de Trastorno Hipertensivo fue de 5, por lo

gue se considera pertinente incrementar la poblacién de estudio.

De acuerdo a Casey y cols. el parto pretérmino, definido como el parto a las 34 semanas de
gestacién o antes, fue casi 2 veces mayor en mujeres con hipotiroidismo subclinico. (RR 1.8,
IC95% 1.1-2.9). Especificamente, 18 (4 %) mujeres con TSH igual o superior al percentil 97.5
y un nivel de tiroxina libre normal tuvieron una resolucién obstétrica antes de tiempo en
comparacién con 385 (2.5 %) controles (P 0.01). Si bien en nuestro estudio no se pudo

encontrar un resultado estadisticamente significativo, la frecuencia de este evento fue de
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hasta 21.2%, una vez mas seria importante intentar ampliar la muestra poblacional para

corroborar lo propuesto en mdltiples estudios.?

Por otra parte, en el estudio realizado por Chen L y cols. se encontré que el HSC se asocio
con tasas mas altas de hipertension gestacional (1.819% frente a 3.504%, P = 0.020) RCF
(1.008 % vs. 2.965 %,P=<0.001) y PBEG (1.885 % frente a 4.582 %, P=<0.001), sin embargo,
en nuestro estudio no se observd un aumento estadisticamente significativo en la poblacion

estudiada.
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J) CONCLUSIONES

1. Se ha descrito en la literatura que el tratamiento de reemplazo coadyuva a
disminuir las posibles complicaciones gestacionales. En el presente estudio no se
encontré relacion alguna con respecto a lo reportado, sin embargo, es pertinente
sefialar que, en los estudios previos, la magnitud de la poblacién analizada ha
estado en el orden de los miles de pacientes ademads de contar con un grupo
control integrado por pacientes eutiroideas.

2. Aunque no es parte de los objetivos del presente estudio se debe seialar que
una practica recomendable es hacer un tamizaje en todas las pacientes con
deseo genésico y/o durante el primer trimestre de la gestacion, para determinar
perfiles tiroideos y en caso de requerirlo iniciar el tratamiento.

3. Existen muchas inconsistencias en la literatura respecto a si existen o no
complicaciones gestacionales; de acuerdo a lo reportado en el presente trabajo
de investigacion, no se observa que exista una relacidon entre los trastornos
tiroideos en el embarazo con manejo de reemplazo y complicaciones
gestacionales; sin embargo, se resalta que la muestra de pacientes estudiadas es
limitada y se deben considerar otras variables secundarias como: la edad,

numero de gestas, dosis del tratamiento y el nUmero de embarazos.
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L) ANEXOS

a. Hoja de recoleccidn de datos

B C o E F G H I o K L L i)
EXP EDAD GESTA DX ESOLUCIO PESO APGAR CAPURRO PREMATUREZ
TSH

P. TIRDIDED
TdL  SDG DX Sl NO

b. Cronograma de actividades

a F Q
TRASTORNO HIPERTENSIVO

PE ECLAMPSIA HIPERTENSION GEST HC HSC IPOTIROXINEMI BPEG

R 5 T u W ' "
TRASTORNO TIROIDEO PESO DIABETES GESTACION:

RCF 51 NO

Actividades Noviembre 2020
Disefio de protocolo

de investigacion

Enero 2021-Junio 2023

Julio 2023

Agosto 2023

Inicio de recoleccién

de informacidn

Revisién de

informacion

Procesamiento de

informacion

Revisién bibliografica X

c. Definicidén de variables y unidad de medida
Variable Definicion Tipo de variable Unidad de medida
Edad Determinada por fecha de ultima
. menstruacion (FUM) y corroborada por USG Cuantitativa Semanas
gestacional .
del ler trimestre
HC: Se caracteriza por presentar valores
disminuidos de tiroxina (T4) con
. | . .
concentraciones elevadas de tirotropina TSH mUl/ml
(TSH) T4L ng/dl
HSC: Alteracién que se diagndstica con nivel g
de TSH mayor que el rango especifico del .
Hipotiroidismo yord & . P . Cuantitativa 1)Hipotiroidismo Clinico
embarazo (>2.5 mUI/mL en primer trimestre S
. 2)Hipotiroidismo
y >3mUl/mL en 2ndo y 3er trimestre) y -
L Subclinico
tiroxina libre normal 3) Hipotiroxinemia
Hipotiroxinemia: T4L o TAT por debajo de P
niveles normales (p2.5), con TSH dentro de
rangos de referencia
Producida por las células tirotréficas de la
TSH glandula hipofisaria, promueve la sintesis y Cuantitativa muUl/L

secrecion de las HT
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Variable Definicion Tipo de variable Unidad de medida
T4L Tiroxina libre Cuantitativa ng/dl
Presion arterial sistélica de 140 mm Hg o
mas o presion arterial diastélica de 90 mm
Hg o mas en dos ocasiones con al menos 4
. horas de diferencia después de 20 semanas 1)Si
Preeclampsia ., . L
de gestacién en una mujer con una presion 2)No
arterial previamente normal. Mas
proteinuria 300 mg o mds por recoleccion
de orina de 24 horas
Peso fetal estimado o una circunferencia
L abdominal inferior al percentil 10 para la
Restriccidn del . P P Gramos
o edad gestacional y debe basarse en una o ,
crecimiento o . . Cuantitativa 1)Si
combinacidn de medidas del percentil de
Fetal ~ , 2)No
tamaiio fetal y anomalias Doppler
(referencia 20 “FIGO”)
Peso bajo para Peso fetal estimado o un peso al nacer por Gramos
la edad debajo del percentil 10 para la edad Cuantitativa 1)Si
gestacional gestacional (referencia 21 “ACOG”) 2)No
Aquél que se produce entre las 22 y las 36 Semanas
Parto , . o ,
. semanas 6 dias después de la fecha de Cuantitativa 1)Si
pretérmino - -
ultima menstruacién 2)No
Diabetes Condicion en la que se desarrolla Cuantitativa mg/dl
Gestacional intolerancia a los carbohidratos durante el 1)Si
embarazo 2)No
d. Consideraciones Eticas

El protocolo se realizé con base a la normatividad legal correspondiente para
estudios de investigacion en salud establecida por la Secretaria de Salud y
sefialada en Ley General de Salud y el Reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Prestacion de servicios de atencién médica y Reglamento de
la Ley General de Salud en Materia de Investigacidn para la Salud; y con la
autorizacién del comité de ética del Hospital General Dr. Femando Quiroz
Gutiérrez ISSSTE.

Este proyecto se realizd considerando todos los aspectos de ética y
bioseguridad del paciente.

El estudio que se propone se ajustara a lineamientos establecidos en la
declaraciéon de Helsinki, en la Secretaria de Salud y en el Hospital General “Dr.

Fernando Quiroz Gutiérrez” en materia de investigacion clinica. El protocolo
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de investigacidn se sometera a evaluacidn por los comités de bioseguridad,
Etica e Investigacién institucional.

Segun la ley general de Salud en materia de investigacidn para la salud, la
investigacion se clasifica como “sin riesgo” ya que se empled método de
investigacién observacional y en expediente clinico.

Este estudio no identificé a pacientes en publicaciones que deriven de la
investigacion clinica, manteniendo la confidencialidad de la informacién.
Los participantes declaramos que el contenido del protocolo de investigacion
gue se propone se encuentra sustentado por informacidn cientifica publicada

en revistas de divulgacion de alto impacto cientifico y médico.
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