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Frecuencia de disfuncion tiroidea en gestantes

Frequency of thyroid dysfunction in pregnant women
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RESUMEN
Objetivo. Determinar la frecuencia dedisfuncion tiroidea en lasgestantes.

Material y Métodos. El estudio descriptivo y prospectivo se hizo en 138 gestantes (entre 6 y 40 semanas de gestacion),
aparentemente sanas, seleccionadas aleatoriamente y atendidas en el consultorio externo de Ginecologia y Obstetricia del
Hospital Nacional Arzobispo Loayza (HNAL), Lima, durante diciembre de 2012. A aquellas con niveles elevados de TSHpara su
respectivo trimestre gestacional (TSH> 2,5 mUI/L durante el primer trimestre y TSH> 3,0 mUI/L durante el segundo o tercer
trimestre) se lesdetermind losniveles de TAL y anticuerpos anti-TPO; y, a aquellas conniveles disminuidos de TSH se les determing
TAL, T3L y anti-TPO. Elhipotiroidismo subclinico fuedefinido como niveles elevados de TSH para su respectiva edad gestacional y
niveles normales de TAL. El hipertiroidismo subclinico fue definido como niveles disminuidos de TSHy normales de TALy de T3L.
La disfuncion tiroidea autoinmune fue definida como niveles elevados y/o suprimidos de TSHy elevados de anticuerpos anti-TPO
(>30AU/mL).

Resultados. La frecuencia de hipotiroidismo subclinico durante el embarazo fue 13,76% y de hipertiroidismo subclinico fue
1,45%. Lafrecuencia de disfuncidn tiroidea autoinmune fue2,17%.

Conclusiones. Se encontr una alta frecuencia de hipotiroidismo subclinico en la poblacién estudiada, por lo que se sugiere el
tamizaje universal mediante la determinacion de TSH para el descarte de hipotiroidismo en gestantes aparentemente sanas. La
frecuencia de disfuncion tiroidea autoinmune encontrada nodifirié de lareportada enlaliteratura.
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ABSTRACT during December of 2012. Serum FT4 and anti-TPO
Objective. Determine the frequency of thyroid dysfunction in antibodies tltersw_e re assessed wher_1 TSH I_evels_were above
pregnant women. the upper normal limitof 2,5mlU/L in the firsttrimester or 3

mlIU/L in thesecond or thirdtrimesters. Serum FT4,FT3and

Material and Methods. A descriptive and prospective study
was carried out in 138 apparently healthy and randomly
selected pregnant women (between 6 and 40 weeks of
gestational age) attending tn the outpatient GO department

1 Médico residente de Endocrinologia. Facultad de Medicina, Universidad
Peruana Cayetano Heredia (UPCH). Hospital Nacional Arzobispo Loayza
(HNAL), Lima.

2 Médico endocrinélogo. Profesor principal. Facultad de Medicina, UPCH.
HNAL, Lima.

anti-TPOantibodies were assessedwhen TSH levels were
below the lower normal limit. Subclinical hypothyroidism was
defined as elevatedTSH levels combined with normal FT4
levels. Subclinical hyperthyroidism was defined as a serum
TSHIevelbelow the normal lowerlimitof reference range in
combination with normal FT4 and FT3 levels. Autoimmune
thyroid dysfunctionduring pregnancywas defined as an
elevated serum TSH levelscombined with elevated anti-TPO
antibodies titers(>30AU/mL).
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Results. The frequency of subclinical hypothyroidism was
13,76% and subclinical hyperthyroidism was 1,45%. And, the
frequency of pregnant women who had autoimmune thyroid
dysfunction was2,17%.

Conclusions. We found a high frequency of subclinical
hypothyroidism so we suggest an universal screening by
determination of serum TSH in apparently healthy pregnant
women in order to rule out hypothyroidism. The found
frequency of autoimmune thyroid dysfunction did not differ
fromthatreported inthe literature.

Key words. dysfunction, thyroid, hypothyroidism, hyperthy-
roidism, autoimmunity, pregnancy.

INTRODUCCION

La frecuencia de hipotiroidismo manifiesto durante el
embarazo se estima de 0,3% a 0,5%, mientras que la del
hipotiroidismo subclinico varia entre 2%y 3%,y puede
alcanzar frecuencias de 12,3%.2

El embarazo tiene un profundo efectoen la autoinmu-
nidadtiroidea. La inmunologia del embarazo subyace a
estoscambios: la madre debemantener la tolerancia del
fetosin suprimir su sistema inmunolégico y exponerse a
si misma o al feto a una infeccién.* La generacion de
células T reguladoras especificas T (REG) resulta clave
parael mantenimiento de estatolerancia inmunolégica.*

La prevalencia de anticuerpos antimicrosomales o
antitiroperoxidasa (anti-TPO) en mujeres embarazadas
variaentre1%y 14%.5¢

Durante el primer trimestre de la gestacion, los niveles
de tirotropina (TSH) pueden encontrarse disminuidos
en mujeressin patologiatiroidea. Aproximadamente,
10% de las mujeres presentan niveles de TSH por
debajo del nivel normal, y mas del 10% presentan
niveles suprimidos de TSH.” Por otro lado, las gestantes
con valores séricos de TSH > 2,5 mUI/L durante el
primer trimestre presentanuna mayor prevalencia de
Anti-TPO queaquellas quepresentan valores entre0,5-
2,5 mUI/L.8Duranteel segundoy tercer trimestre de
gestacion, un valorsérico de TSH> 3 mUI/L puede ser
indicativo de disfuncidn tiroidea subclinica.®

La disfunciontiroideay la presenciade anticuerpos
antitiroideos son comunes durante la gestaciony se
encuentran asociados a complicacionesdurante el
embarazo tales como desprendimiento prematuro de
placenta, diabetes gestacional, hipertension inducida
por lagestacion y preeclampsia.

Asimismo, la presencia de anti-TPO detectados durante
elembarazo indica unmayor riesgo detiroiditis posparto

y, por lo tanto, puede aumentar el riesgo de enfermedad
tiroidea materna permanente. 1

Diferentes asociaciones profesionales han aprobado
el tamizajeuniversal de las mujeresembarazadas o la
deteccidnselectivade las mujerescon alto riesgo de
disfuncidntiroidea durante el embarazo,aunque este
ultimo enfoque de riesgo puede dejarde identificar entre
30% y 50% de los casos de hipotiroidismo duranteel
embarazo.'**® Por otra parte, estudios de costo-efectividad
han demostrado el beneficio del tamizaje universal de la
disfuncion tiroidea autoinmune en mujeres embarazadas
encomparacion conel nocribado.!*2

El objetivo del presente estudio fue determinar la
frecuencia de disfuncion tiroidea en gestantes.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio observacional, descriptivoy
transversal realizado en 138 gestantes, entre las 6
y 40 semanas de gestacion,aparentemente sanas y
elegidas aleatoriamente, quienes fueron atendidasen
el consultorio externo del serviciode Ginecologia y
Obstetricia del Hospital Nacional Arzobispo Loayza,
de Lima, duranteel mes de diciembredel 2012. Se
considerd como gestantes en el primer trimestre a
aquellas entre lasentre las 7 y 13semanas, enel segundo
trimestre a aquellas entre las 14 y 28 semanas y en el
tercertrimestre del embarazo a aquellas entrelas 29y
40 semanas de gestacion.

Fueron excluidas del estudio las gestantes menores
de 18 afos, aquellas que refirieronel antecedente
de enfermedad tiroideapreviay aquellasquienesno
brindaron su consentimiento informado.

Por medio deuna ficha serecogieron losdatos personales
de las participantes del estudio talescomo:edad, peso,
talla, edad gestacional, paridad, sintomas sugestivos
de enfermedad tiroidea, antecedentes personales,
antecedentes familiares de patologia tiroidea,y se les
realiz6 el examen fisico preferencial de cuello para
determinar la presencia de bocio.

Actodaslas participantes se les realiz6 la extraccion de

5 mL de sangrede las venasbraquiales por el sistema
de vacioparala determinacion cuantitativa de TSHen
suero por el método inmunorradiométrico (TSH-IRMA,
DIAsource InmunoAssays S.A. Nivelles, Bélgica). A
aquellas gestantes enel primer trimestre que presentaron
un nivelde TSH> 2,5mUI/L o aquellas en el segundo
0 tercertrimestre que presentaron un nivel de TSH>
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3,0 mUl/Lse les realiz6la determinacion cuantitativa
de la fraccionlibre de tetrayodotironina (T4 libre) en
suero por el método de radioinmunoanalisis (FT4RIA,
DIAsource InmunoAssays S.A; Louvain-la-Neuve,
Bélgica). Se consideraron como niveles normales de
TA4L a aquellos entre 11,5y 23,0 pmol/L. A su vez se
les realizd la determinacion de autoanticuerpos contra
la peroxidasa tiroidea en suero por el método de
inmunoensayo enzimético (anti-TPO Elisa, Nova Tec
Inmunodiagnostica GmbH; Dietzenbach, Alemania).
Se consideré como niveles elevados de anti-TPO a
aquellos >30AU/mL.

Se considerd como casos de hipotiroidismo subclinico a
aquellas gestantes con niveles séricos elevados de TSH
para su respectiva edad gestacional y niveles normales
de T4L. Se consideré como casos de hipertiroidismo
subclinico a aquellas gestantes con niveles disminuidos
de TSH y niveles normales de T4L, a quienes
ademas se les realizo la determinacion sérica de los
niveles de triyodotironina libre (T3L) por el método
de radioinmunoanalisis (T3L-RIA-CT, DIAsource
InmunoAssays S.A; Louvain-la-Neuve, Bélgica). Se
consideraron como niveles normales de T3L a aquellos
entre 2,9 y 8,3 pmol/L. Fueron consideradas como
gestantes con disfuncion tiroidea autoinmune a aquellas
quienes presentaron niveles séricos elevadosde TSH
para su respectivo trimestre de gestaciony niveles
elevados de anticuerpos anti-TPO.

EL SPSSversion 11,5 (IBMCorporation, Armonk, NY,
EE UU) fue utilizado para el analisisde los datos. El
coeficiente de correlacion de Pearson fue utilizado para
evaluar las asociaciones entre los niveles de TSHYy los
nivelesde T4L y anti-TPO en aquellasgestantes con
niveles de TSH elevado para su respectivo trimestre
gestacional.

RESULTADOS

Un total de 138 gestantes aparentementesanas y
seleccionadas en forma aleatoria con los siguientes
promedios: edad, 27,8 afios; peso, 64,53kg; talla, 1,55
m; indice de masacorporal, 27,01 kg/m?.

Nuliparas 33 (23,91%) y multiparas 105 (76,09%). La
edad gestacional de las participantes se encontrd entre
las 7 y 40 semanas: 8 (5,8%), en el primer trimestre; 15
(10,87%), en el segundo trimestre; 115 (83,33%), en el
tercertrimestre.

En los sintomas y signos,se halld:bocio, 12 (8,70%);
dolor en la tiroides, 20 (14,49%); piel seca, 42
(30,43%); caidadel cabello, 47 (34,06%); intolerancia
al frio, 28 (20,29%); intolerancia al calor, 34 (20,64%);
palpitaciones, 23 (16,67%); nerviosismo, 24 (17,39%) .

En antecedentes:aborto 25 (18,12%); hipertension
del embarazo,15 (10,87%); infertilidad, 6 (4,35%);
antecedente familia de hipotiroidismo, 26 (18,84%); v,
antecedente familiar de hipertiroidismo, 4 (2,90%).

Encuanto a losniveles de TSH, 117 (84,78%) gestantes
fueronconsideradas como eutiroideas; y, 19 (13,76%)
presentaron nivelesde TSH por encimadel valor de
referencia correspondiente a su trimestre gestacional.
Los niveles séricosde T4L de estas participantes se
encontraron dentro del rango de normalidad del ensayo.
Estas pacientes fueron consideradas como casos de
hipotiroidismo subclinico. Tablal.

Tres participantes con niveles elevados de TSH que se
encontraban en el tercer trimestre del embarazo, presen-
taronun valor elevado de anti-TPO (> 30 AU/mL), que
fueron consideradas como casos positivos de disfuncién
tiroidea autoinmune durante elembarazo, querepresenta
2,17% del tamafio muestral. Tablal.

Dos (1,45%) participantes quienes se encontraban
en el segundoy el tercer trimestre del embarazo,
respectivamente, presentaronniveles séricos de TSH
< 0,015 mUl/L, muy por debajodel limite inferiordel
rangode referencia del ensayo (0,2muUI/L). Los niveles
de T4L, T3Ly anti-TPO de estas dos participantes con
niveles suprimidos de TSHse encontraban dentro de los
valoresde normalidad de cada ensayo. Estas pacientes
fueron consideradascomo casos de hipertiroidismo
subclinico.

[Tabla 1. Valores de tirotropina y anti-TPO seglin trimestre de

gestacion.

TSH Anti-TPO
Trimestre Disminuido Normal Elevado Normal  Elevado
de gestacion > 35AU/mL
= Primero 0 6 2* 2 0
= Segundo 1 12 2 ** 2 0
= Tercero 1 99 15 ** 12 3
Total 2 117 19 16 3

%525 pUimL **> 3,0 pUimL

Rev Soc Peru Med Interna 2013; vol 26 (4) 168



M.A.Arévalo-Oropeza y J. Solis-Villanueva

Finalmente, enelsubgrupo degestantes con TSH elevado
para su respectivo trimestre gestacional se encontré una
correlacion positivamoderada entre el nivel sérico de
TSHy el nivelde anti-TPO (r = 0,529, p = 0,020) y una
correlacion negativa débilentreel nivelsérico de TSHy
el nivelsérico de T4L(r=-0,484, p=0,036).

DISCUSION

En 13,76% de las participantes del estudio se encontrd
hipotiroidismo subclinico. La frecuencia reportada en la
literatura ha sido cominmente estimada en 2% a 3%.*
Sin embargo, la frecuencia de esta entidad depende de
mdltiples factorescomo el valor umbralde TSHy de
T4L empleados para su tamizaje; y, otros estudios han
descritoprevalencias tan altas como de 12,3%.2En el
presente estudio se empled valores de TSH especificos
para cada trimestre gestacional (TSH > 2,5 mUI/L
durante el primer trimestre y TSH> 3,0 mUI/L durante
el segundo y tercertrimestre), los cualesestablecen un
valor umbral mas bajo que el empleado cominmente
en la poblacién general (TSH > 4,0 mUI/mL). En
la actualidad, la Asociacion Americana de Tiroides
recomienda el uso de estosintervalos de referencia para
el tamizaje de hipotiroidismo durantela gestacion.'
Por otro lado, durante el embarazo los niveles de TSH
se incrementan progresivamente en forma fisiologica y
alcanzan un nivel méximo en el tercer trimestre. En el
presente estudio, 83,33% de las participantes analizadas
se encontraba enel tercer trimestre de la gestacion.

De las gestantes analizadas, 14,5% presento hiperti-
roidismo subclinico. Durante el primer trimestre de
la gestacidnlos niveles de TSH pueden encontrarse
disminuidos en mujeres sin patologia tiroidea por
el efectosimilara la TSH de la subunidad alfa de la
gonadotrofina coriénica humana (hCG). Se describe en
la literatura que aproximadamente 10% de las gestantes
en el primer trimestre presentanniveles de TSH por
debajo del limite inferior del rango de referenciay
que mas de 10% pueden presentar niveles suprimidos
de TSH.” Los casos identificados de hipertiroidismo
subclinico en nuestro estudio corresponden a gestantes
en el segundo y tercer trimestre gestacionales quienes
presentaron niveles suprimidos de TSH y en quienes
los nivelesde T4L, T3L y anti-TPO fueron normales.
El hipertiroidismo subclinico no se encuentra asociado
con resultados adversos durante el embarazo e incluso
gestantes con niveles de TSHsuprimidos (TSH < 0,001
mUI/mL) suelen presentar unembarazo normal.

La frecuencia de disfuncion tiroidea autoinmune

durante el embarazo observada fue 2,17%. De acuerdo
con la literatura, esta condicién dependede mdltiples
factores talescomola ingestion de iodo, predisposicion
genética, caracteristicas demograficas y variaentre 1%
y 14%.5% La frecuencia relativamente baja encontrada
en el presenteestudiopuede deberseal hecho que se
realiz6la determinacion de un solo tipo de anticuerpo
paravalorar la autoinmunidad tiroidea en las gestantes.
Sinembargo, los anticuerpos anti-TPO han demostrado
ser una buenaherramienta de tamizaje y tener utilidad
clinicaen la identificacion de aquellasgestantescon
alto riesgo para desarrollar disfuncién tiroidea durante
el embarazo, tiroiditis post parto e hipotiroidismo
a largo plazo. Por otra parte, la determinacién de los
titulos de anticuerposanti-TPO en nuestro estudio
se circunscribié unicamente a aquellasgestantescon
niveleselevadosde TSH para su respectivo trimestre
gestacional. En estudios previos se ha demostrado que
la presencia de niveleselevadosde anticuerpos Anti-
TPO es mayor en estesubgrupo de gestantes, en quienes
a su vez puede ser indicativo de enfermedad tiroidea
subclinica.*® Su determinacion en formauniversal para
el tamizaje de disfuncién tiroidea durantela gestacion
alnesmateria de debate.

En el presente estudio, se encontré una alta frecuencia
de hipotiroidismo subclinico en la poblacion estudiada,
y conocida su asociacion con resultados adversos
maternos y, sobre todo, fetales, se sugiereel tamizaje
universal, mediante la determinacién de TSH para
el descarte de hipotiroidismo en toda gestante
aparentemente sana. La frecuencia de disfuncién
tiroidea autoinmune encontrada en el estudio no difiere
de lareportada en la literatura.
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