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Resumen

Introduccion: la disfuncion tiroidea es un trastorno endocrino comun durante el embarazo que se asocia con complicaciones maternas
y fetales. Las guias de practica clinica definen rangos de referencia para las hormonas tiroideas a lo largo del embarazo y recomiendan
el tamizado universal al inicio de este para la deteccion temprana del hipotiroidismo subclinico o clinico y el uso de levotiroxina
para el tratamiento, ademés del control periddico para ajustar la dosis. Objetivo: conocer el numero de mujeres embarazadas con
hipotiroidismo subclinico que resuelven su embarazo por via vaginal (V) o por cesarea (C), asi como conocer el nimero de embarazadas
que son diagnosticadas como pacientes con hipotiroidismo subclinico, por trimestre. Metodologia: estudio retrospectivo. Se evaluaron
mujeres embarazadas de entre 15 a 40 afios de edad, atendidas en el Servicio de Ginecologia y Obstetricia, y Medicina Materno Fetal,
del Hospital General de México, con diagndstico de hipotiroidismo subclinico, identificado durante su control prenatal en esta unidad.
Al término de la gestacion los recién nacidos se analizaron con las escalas de Apgar y Silverman. Resultados: el mayor nimero de
casos de hipotiroidismo subclinico se present6 en el tercer trimestre (61% de la poblacion). La concentracion promedio para la hormona
estimulante de la tiroides (TSH) fue de 4.4 pUI/L, mientras que para la tiroxina libre (T4L) fue de 0.6 pUI/L. E1 28% de las pacientes
presentaron alguna comorbilidad, ademas de su condicion de hipotiroidismo. En promedio, las pacientes recibieron dosis de 68 pg
de levotiroxina por dia. Durante la vigilancia prenatal no hubo complicaciones como abortos o nacimientos pretérmino en el grupo
analizado; asimismo, se obtuvieron productos a término sin patologia evidente al momento del nacimiento, y el parto por cesarea fue
el mas frecuente. Las escalas de Apgar y Silverman dieron resultados normales. No se contd con datos del tamiz neonatal dadas las
caracteristicas de su aplicacion, posteriores al egreso de las pacientes. Discusion y conclusiones: mediante el diagndstico oportuno del
hipotiroidismo y con el tratamiento inmediato, los casos diagnosticados con hipotiroidismo congénito no cursaron con morbilidades
obstétricas y los recién nacidos no tuvieron patologia aparente. Las escalas de Apgar y Silverman dieron resultados normales.
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Abstract

Introduction: Thyroid dysfunction is a common endocrine disorder during pregnancy, associated with maternal and fetal complications.
Clinical practice guidelines define reference ranges for thyroid hormones throughout pregnancy and recommend universal screening at
the beginning of this for early detection of subclinical or clinical hypothyroidism and the use of levothyroxine for treatment, in addition to
periodic monitoring to adjust the dose. Objective: To know the number of pregnant women with subclinical hypothyroidism who resolve
their pregnancy vaginally (V) or by cesarean (C) section, as well as to know the number of pregnant women who are diagnosed as patients
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with subclinical hypothyroidism, per trimester. Methodology: Retrospective study. Pregnant women between 15 and 40 years of age treated
in the Gynecology and Obstetrics, and Maternal Fetal Medicine Service of the General Hospital of Mexico, with a diagnosis of subclinical
hypothyroidism identified during their prenatal control in this unit, were evaluated. At the end of pregnancy, the newborns were analyzed with
the Apgar and Silverman scales. Results: The highest number of cases of subclinical hypothyroidism occurred in the third trimester (61% of
the population). The average concentration for the thyroid-stimulating hormone (TSH) was 4.4 plU/L, while for free thyroxine (T4L) was 0.6
I U/L. Twwenty-eight percent of the patients presented some comorbidity, in addition to their hypothyroidism condition. On average, patients
received doses of 68 ug of levothyroxine per day. During prenatal surveillance there were no complications such as abortion or preterm births
in the analyzed group, likewise, full-term products were obtained without obvious pathology at the time of birth, and cesarean delivery was the
most frequent. The Apgar and Silverman scales gave normal results. Data on neonatal screening were not available given the characteristics
of its application after the patients were discharged. Discussion and conclusions: With timely diagnosis of hypothyroidism and immediate
treatment, the cases diagnosed with congenital hypothyroidism had no obstetric morbidities, and the newborns had no apparent pathology.

Apgar and Silverman's scales were normal.

Keywords: pregnancy, subclinical hypothyroidism, TSH, T4L.

INTRODUCCION

El hipotiroidismo es la segunda endocrinopatia del em-
barazo, solo superada por la diabetes, y puede favorecer
complicaciones entre el 0.2 al uno por ciento de los casos.
El hipotiroidismo se caracteriza por expresar concen-
traciones aumentadas de la hormona estimulante de la
tiroides (TSH), asi como la disminucién de los niveles
de tiroxina libre (T4L). Los pacientes con hipotiroidismo
expresan un cuadro clinico inespecifico y una reduccion
de la actividad metabdlica, situacion que en personas
embarazadas se asocia a sintomatologia como astenia,
estrefiimiento, parestesias e incremento de peso.! El
hipotiroidismo subclinico en el embarazo se define como
un aumento de la TSH en presencia de T4L normal y
su prevalencia oscila entre el 2-5% de los casos. Se ha
reportado que es infrecuente que los pacientes con hipo-
tiroidismo subclinico progresen a hipotiroidismo clinico.
En México, la media del diagndstico de hipotiroidismo en
embarazadas oscila entre los 20-24 afios de edad, en com-
paracion con paises europeos cuya media es de 36 afos.?

El hipotiroidismo tiene importantes efectos sobre la
salud del binomio materno-fetal o materno-neonatal; la
mayoria de las pacientes con hipotiroidismo sin tratamien-
to con levotiroxina tienen ciclos anovulatorios y reduccion
en la fertilidad, en tanto que la presencia de hipotiroidismo
en el embarazo favorece la pérdida fetal hasta en 20%,
aligual que el desarrollo de preeclampsia hasta en 44%.3
De igual modo, se ha reportado que el hipotiroidismo
subclinico en el embarazo aumenta la incidencia de parto
pretérmino y pérdida fetal en aquellos casos con una TSH
de 10 pUI/L, asi como pacientes con TSH > 4 pUl/L y la
presencia de anticuerpos antitiroglobulina.*

Los valores de TSH y T4L para diagnosticar el hipo-
tiroidismo subclinico varian de acuerdo con el trimestre
de embarazo (cuadro 1).

El tratamiento para el hipotiroidismo en embarazadas
debe tomar en cuenta las concentraciones de TSHy T4L
reportadas por el laboratorio y el trimestre en el que se
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diagnostique e iniciar el tratamiento lo mas pronto posible.
Una vez confirmado el diagnostico de hipotiroidismo se
debe iniciar con levotiroxina a dosis de 1-2 pg/kg diarios
o de 100 pg al dia. Una vez comenzado el tratamiento es
necesario mantener las concentraciones de TSH en cifras
menores a 2.5 plU/L. Es recomendable hacer pruebas de
funcion tiroidea cada cuatro semanas hasta la mitad del
embarazo, aunque, por otra parte, es recomendado ha-
cer valoraciones cada cuatro semanas durante el primer
trimestre y posteriormente cada seis a ocho semanas,
conforme las actualizaciones de las guias americanas.
En el caso de que se requiera ajustar la dosis, se debe
aumentar de 25-50 pg hasta llegar a la meta terapéutica.®

MATERIAL Y METODOS

El presente estudio epidemioldgico es retrospectivo, se
llevo a cabo en el periodo de julio a diciembre de 2022
y fue aprobado por el Comité de Etica del Servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de México
“Dr. Eduardo Liceaga”. Se revisaron 214 expedientes de
pacientes embarazadas con patologia tiroidea sin especi-
ficar, y se excluyeron aquellos expedientes de pacientes
con patologias tiroideas primarias o secundarias. Al final
se incluyeron para el estudio 188 expedientes de mujeres
embarazadas con hipotiroidismo subclinico y edad de en-
tre 15 a 40 afos. Los casos fueron clasificados de acuerdo
con la resolucién de la gestaciéon como nacimiento por via
vaginal (V) o por via cesarea (C). Fueron colectados datos
clinicos maternos que incluyeron edad, edad gestacional,
antecedentes obstétricos y presencia de comorbilidad.
También se registraron las concentraciones de TSH y
T4L al momento del diagndstico de hipotiroidismo y la
dosis de levotiroxina que se indicé para el tratamiento. Al
nacimiento se obtuvieron los siguientes datos del recién
nacido: sexo, peso, talla, edad gestacional (Capurro),
calificacion de Apgar al minuto y a los cinco minutos, y
calificacion de Silverman.
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Se realizé el analisis de normalidad para las variables
continuas cuantitativas y se aplic6 la estadistica paramé-
trica 0 no paramétrica, segun el caso. Se establecié un
nivel de significancia de p < 0.05 con un nivel de confianza
de 95%. Se utilizo el software GraphPad Prism 7 para el
analisis estadistico.

RESULTADOS

Se revisaron 188 casos de pacientes con hipotiroidismo
subclinico dentro del Servicio de Ginecologia y Obstetri-
cia, la edad promedio del total fue de 26.7 + 6.1 afios. La
prueba de D’Agostino & Pearson indic6 que la poblacion
no tiene una distribucion normal (p < 0.0001). Sesenta y
siete de los embarazos se resolvieron por via V (35.6%),
mientras que 121 por via C (64.3%). La edad promedio
y desviacion estandar de las pacientes en el grupo V fue
de 25.1 + 6, en tanto que para el grupo de nacimiento
por via C fue de 27.6 = 6. La prueba de normalidad indico
que no se distribuyeron de forma normal (D’Agostino &
Pearson test, p=0.048y p =0.001, respectivamente). En
la figura 1 se observa una diferencia estadisticamente
significativa en la edad de mujeres con hipotiroidismo
subclinico que se resolvié por via V o por C (p = 0.009).
El total de las pacientes embarazadas con hipotiroidismo
fueron vigiladas a través de consultas de control prenatal.

El analisis de normalidad para los grupos V y C, tanto
para la concentracion de la TSH como para la de T4L,
demostré que no se comportaron como poblaciones nor-
males (p < 0.0001). La figura 2 muestra que las pruebas
de Mann-Whitney no tuvieron diferencia estadisticamente
significativa para las concentraciones de TSH o T4L en
las mujeres embarazadas con hipotiroidismo subclinico
y que resolvieron el embarazo por via V o por C.

El cuadro 2 evidencia que las mujeres embarazadas
con hipotiroidismo subclinico que resolvieron el embara-
zo por via V o por C fueron diagnosticadas con similar
frecuencia en los diferentes trimestres de embarazo.
También muestra que 34 de las 67 pacientes del grupo
V (50.7%) fueron primigestas, en tanto que 40 de 121 en
el grupo C (33%) fueron primigestas, con una diferencia
estadisticamente significativa con la prueba Chi-cuadra-
da p = 0.017. Trece de las 67 pacientes en el grupo V

Cuadro 1. Valores de TSH, T4 total y T4L, por trimestre.*
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(19.4%) tuvieron antecedente de abortos previos, mien-
tras que 44 de las 121 pacientes en el grupo C (36.3%)
tuvieron antecedente de abortos previos, con una dife-
rencia estadisticamente significativa con la prueba de
Chi-cuadrada, p = 0.015. Finalmente, si se encontr6 una
mayor frecuencia de casos de preeclampsia en el grupo
de mujeres embarazadas con hipotiroidismo subclinico
tratadas y que resolvieron el parto por via C (p = 0.034,
Fisher exact test).

Solo 59 de 67 pacientes en el grupo V (88%) recibieron
tratamiento, y 95 de 121 en el grupo C (78.5%). En la
figura 3 se advierte que no hubo diferencia estadistica-
mente significativa para la dosis inicial de levotiroxina en
las mujeres embarazadas con hipotiroidismo subclinico y
gue resolvieron el embarazo por via V o por C. El andlisis
de normalidad para los grupos V y C puso de manifiesto
que se comportaron como poblaciones normales
(p=0.573y p = 0. 349, respectivamente). La prueba de
T no pareada no mostré diferencia significativa entre los
grupos (p = 0.263).
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Figura 1. Edad y via de resolucion del parto en mujeres embarazadas con
diagndstico de hipotiroidismo subclinico. Las pacientes embarazadas fueron
diagnosticadas como hipotiroideas de acuerdo con la concentracién de TSH y de
TAL, y posteriormente clasificadas segun la resolucién del embarazo.

V: parto vaginal; C: parto por cesarea.

Media + SD. D’Agostino normality test: p = 0.04 y p = 0.001, respectivamente,
para grupos Vy C.

U Mann-Whitney test, p = 0.009.

Trimestre TSH T4 total T4L
Primero 0.1-2.5 mUl/I 5-12 mcg/dl Valor pregestacional
Segundo 0.2-3 mul/I 7.5-18 mcg/dl Valor pregestacional
Tercero 0.3-3 mul/I 7.5-18 mcg/dl Valor pregestacional

TSH: hormona estimulante de la tiroides; T4L: tiroxina libre.

Creacion propia.

Rev Cienc Clin 2023; 24(1-2): 28-33.
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En el cuadro 3 se aprecia que la frecuencia de recién
nacidos masculinos y femeninos fue similar en ambos
grupos de pacientes (p = 0.172). Asimismo, se observo
que hay diferencia estadisticamente significativa para la
edad gestacional de recién nacidos de mujeres embara-
zadas con hipotiroidismo subclinico y que resolvieron el
embarazo por via V o por C, siendo la edad gestacional
menor en el grupo de nacimiento por via C que por via
V (p = 0.015, prueba U de Mann-Whitney). Igualmente
se advierte diferencia estadisticamente significativa en la
talla al nacer entre ambos grupos, siendo menor en recién
nacidos por via C que por via V (p = 0.036, con la prueba
U de Mann-Whitney). Finalmente, no se hallé diferencia
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estadisticamente significativa en el peso de los recién
nacidos o la frecuencia de Apgar bajo o Silverman alto
entre los recién nacidos de mujeres con hipotiroidismo
subclinico y que resolvieron el parto por C o por via V.

DISCUSION

El hipotiroidismo en las mujeres embarazadas puede
favorecer el desarrollo de escenarios clinico-patoldgicos
desfavorables para el binomio materno-fetal o mater-
no-neonatal. Se ha informado que la edad de presentacion
del hipotiroidismo en los reportes de Norteamérica es en
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Figura 2. Concentracion de TSH en mUI/L y de T4L en mUI/L en mujeres embarazadas. Se determind la concentracion de TSH y de T4L en sangre periférica de mujeres

embarazadas y clasificadas de acuerdo con la resolucién del embarazo.
V: parto vaginal; C: parto por ceséarea.

Media + SD. D’Agostino normality test: p < 0.0001 para TSH y T4L.

U Mann-Whitney test:, p = 0.051 para TSH y p = 0.686 para T4L.

Cuadro 2. Trimestre del diagndstico de hipotiroidismo subclinico, nimer
por via de resolucién del parto.

0 de gestas y comorbilidad, en mujeres embarazadas y clasificadas

Variable (casos/total) Via vaginal (n = 67) Via cesarea (n = 121) p
Trimestre cuando se diagnosticé el hipotiroidismo*
1o 15/67 19/121 0.424
20 17/67 22/121 0.263
30 35/67 80/121 0.117
Numero de gestas** primigesta: 34/67 primigesta: 40/121 0017
multigesta: 33/67 multigesta: 81/121 ’
Numero de abortos previos** si: 13/67 si: 44/121 0015
no: 54/67 no: 77/121 ’
Comorbilidades*
DG 10/67 20/121 > 0.999
DM 0/67 5/121 0.162
HG 3/67 2/121 0.349
PC 1/67 12/121 0.034

Numero de casos/total. *Fisher exact test, **Chi cuadrada.

DG: diabetes gestacional; DM: diabetes mellitus tipo 2; HG: hipertension gestacional; PC: preeclampsia.

Apgar bajo < 7, Apgar alto = 7, Silverman bajo < 2.

Rev Cienc Clin 2023; 24(1-2): 28-33.
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promedio a los 36 afos, mientras que en el presente estu-
dio fue de alrededor de los 26 afos. En este se encontrd
una mayor frecuencia de nacimientos por via C (63%)
en la poblacion estudiada; sin embargo, los resultados
no parecen indicar que la presencia de hipotiroidismo
aumente la frecuencia de nacimiento por via C, y se ob-
serva que las pacientes que resolvieron su embarazo por
via V fueron en su mayoria primigestas, mientras que las
embarazadas que resolvieron su parto por via C fueron
multigestas con cesareas previas.

Esta investigacién muestra que la concentracién de
TSH concuerda con los valores comunicados por las
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Figura 3. Dosis inicial de Levotiroxina en pacientes embarazadas e hipotiroidismo
subclinico clasificadas por via de resolucién de parto. Dosis de levotiroxina en pg/dia.
V: parto vaginal; C: parto por ceséarea.

Media + SD. D’Agostino normality test: p = 0.292 y p = 0.775 para V y C,
respectivamente. T student test, p = 0.263.
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guias de practica clinica nacional y la norteamericana.
De igual modo, los valores de la T4L se mantuvieron sin
diferencia significativa dentro del estudio; no obstante,
el diagnostico del hipotiroidismo es mas temprano en el
sistema norteamericano, donde se realiza frecuentemente
en el segundo trimestre, en tanto que en este estudio la
tendencia a diagnosticarse fue en el tercer trimestre.

Respecto al tratamiento, las guias norteamericanas
sugieren iniciar con una dosis de 100 pg/dia de levotiro-
Xina; en esta investigacion se muestra que la poblacion
de embarazadas que resolvieron su parto por via V o
por via C fueron tratadas con una dosis promedio de
64 y 58 pg/dia, respectivamente, sin reportarse efectos
secundarios negativos o complicaciones obstétricas. El
tratamiento aplicado pudo evitar complicaciones mater-
nas o fetales como nacimientos prematuros o baja talla 'y
peso al nacer, ademas de llegar a la edad gestacional de
término tanto en el grupo V como en el grupo C.

También se advierte que los recién nacidos de madres
con hipotiroidismo tratadas con levotiroxina no presenta-
ron bajo peso al nacer. En el apartado de talla se observo
una diferencia significativa que pudiera estar relacionada
con la resolucion por via C. Conforme a la escala de
Apgar al minuto y a los cinco minutos, no hay relacién o
datos patolégicos asociados a complicaciones o actitud
débil al nacimiento, como se esperaria en un producto
con hipotiroidismo congénito, asi como complicaciones a
nivel respiratorio valorado por la escala de Silverman, la
cual denota que todo producto de madre con diagnéstico
de hipotiroidismo subclinico no presenté complicacién en
la via aérea.

Llamé la atencién que en el estudio la aplicaciéon de
dosis de levotiroxina a 75 pg no tuvo diferencia significa-
tiva durante la resolucion del embarazo. El dato requiere
revisién en estudios posteriores.

Cuadro 3. Edad gestacional y valores antropométricos al nacimiento de pacientes con madres hipotiroideas subclinicas clasificadas por

via de resolucién del parto.

Variable Via vaginal (n = 67) Via cesarea (n = 121) p
Sexo
Masculino/femenino 31/36 69/52 0.172
Capurro (SDG) 39.01+14 38.2+22 0.015
Talla al nacer (cm) 48.7 +2.4 47.4 + 3.6 0.036
Peso al nacer (g) 2950 + 345.6 2843 + 632.2 0.444

Apgar (casos/total)*

1 min bajo:5/67, alto: 63/67 bajo:11/121, alto: 110/121 0.790
5 min bajo: 8/67, alto: 59/67 bajo: 1/121, alto: 120/121 0.001
Silverman (casos/total)*
bajo:17/67 bajo: 17/67 0.074
leve: 50/67 leve: 17/104

Media + SD o nimero de casos/total. *“U de Mann-Whitney test o Fisher exact test.

DG: diabetes gestacional; DM: diabetes mellitus tipo 2; HG: hipertension gestacional; PC: preeclampsia.

Apgar bajo < 7, Apgar alto = 7, Silverman bajo < 2.

Rev Cienc Clin 2023; 24(1-2): 28-33.
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CONCLUSIONES

A pesar de que el diagnéstico de hipotiroidismo en mu-
jeres embarazadas se llevo a cabo de forma tardia en la
poblacién que es atendida en el Hospital General de Mé-
xico “Eduardo Liceaga”, en este estudio no se observaron
efectos negativos mayores en la salud materno-fetal o
materno-neonatal por efecto del hipotiroidismo. Es posi-
ble que el diagnéstico tardio esté causado por factores
ambientales, nutricionales y sociales, que no permiten
un seguimiento mas cercano y oportuno de la poblacion,
pero, incluso con este retraso en el diagndstico, la fre-
cuencia de complicaciones en la salud del binomio parece
ser menor. Esto no cancela que se realicen esfuerzos
futuros encaminados a llegar a diagnosticos mas tem-
pranos del hipotiroidismo subclinico en embarazadas,
ademas de mejorar el tratamiento médico en este grupo
de pacientes.
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