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RESUMEN

TAMIZAJE EN PACIENTES GESTANTES CON FACTORES DE RIESGO DE
PATOLOGIA TIROIDEA EN EL HOSPITAL GENERAL TIJUANA

Durante el embarazo ocurren eventos importantes que modifican la fisiologia
tiroidea materno-fetal, presentandose diferentes alteraciones en la funcion tiroidea,
como resultado de una compleja combinacion de factores especificos; el aumento
de las concentraciones de globulina de unién a T4-, los efectos de TBG en la
tiroides materna, alteraciones en la necesidad de yodo, modificaciones en la
regulacion autoinmune, y el papel de la placenta en deyodinacion de iodotironinas.
(Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy , 2016).

Se estima que la prevalencia del hipotiroidismo clinico en la poblacion gestantes
es del 0.3 - 0.5%, (Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy ,
2016), sin embargo, en la poblacion gestante del Hospital General Tijuana es
mayor encontrandose en un 0.88%.

El objetivo del estudio fue detectar pacientes gestantes con factores de riesgo,
presentaron alguna patologia tiroidea, asi como cuales de ellas presentaron
durante el la gestacion alguna complicacion secundaria a alguna patologia tiroidea
al realizarse tamizaje con TSH con rangos de 0.1 a 3 mUI/L. Se realiz6 en 228
pacientes gestantes con factores de riesgo dividido en dos grupos.

Sobre la asociacion de patologia tiroidea con preeclampsia severa que fue de
22.11% (21), se presentd una asociacion significativa (p=0.01). Sobre la
asociacion de patologia tiroidea con antecedente de diabetes mellitus que fue el
3.16% (3), la asociacion tuvo un (p=0.054).

La implementacién de tamizaje tiroideo en nuestro hospital se debe realizar en
pacientes con factores de riesgo debido a la alta prevalencia de patologia tiroidea,
ya gue existe una gran asociacion entre patologia tiroidea y sus complicaciones,

asi como sus factores de riesgo.
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INTRODUCCION

Durante el embarazo ocurren eventos importantes que modifican la fisiologia
tiroidea materno-fetal y deben de tomarse en cuenta para la correcta interpretacion
de las pruebas de funcion tiroidea. (Douglas S Ross, Overview of thyroid disease
in pregnancy , 2016).

En el embarazo se presentan diferentes alteraciones en la funcién tiroidea, como
resultado de una compleja combinacion de factores especificos; el aumento de las
concentraciones de globulina de union a T4-, los efectos de TBG en la tiroides
materna, alteraciones en la necesidad de yodo, modificaciones en la regulacion
autoinmune, y el papel de la placenta en deyodinacion de iodotironinas. (Douglas
S Ross, Overview of thyroid disease in pregnhancy , 2016).

Después de la diabetes mellitus, las enfermedades tiroideas son las alteraciones
enddcrinas mas frecuentes en la mujer en edad reproductiva, ya que
aproximadamente entre el 5 y el 10% de las mujeres, pueden presentar alguna
alteracion en la funcién tiroidea, siendo esta frecuencia 5 a 7 veces mayor que en
los hombres, particularmente durante la edad fértil. (PERINATOLOGIA, 2016)
(Glinoer, 2016)

El estudio y manejo de las enfermedades tiroideas durante el embarazo requiere
consideraciones especiales debido a que el embarazo induce cambios importantes
en la funcion tiroidea y los sintomas hipermetabdlicos propios del estado gravido
pueden enmascarar o semejar algun tipo de disfuncién tiroidea. Por lo tanto, se
requiere que el médico conozca este tema con mayor profundidad para garantizar
una adecuada préctica clinica. (Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in
pregnancy , 2016)

La enfermedad tiroidea materna no diagnosticada y no tratada oportunamente en
el embarazo, puede tener efectos adversos sobre el embarazo incrementando la
morbimortalidad, asi como complicaciones graves para la madre y el feto.
(Douglas S Ross, Hyperthyroidism during pregancy: clinical manifestactions,
diagnosis and treatment, 2016) (Douglas S Ross, Hypothyroidismo during
pregnancy: cinical manifestations, diagnosis, and treatment, 2016) (Andersen SL
L. P., 2014) (Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy , 2016)
(Andersen SL O. J., 2016)

Los principales cambios en la funcion tiroidea durante el embarazo son el aumento
de las concentraciones séricas de la globulina fijadora de tiroxina (TBG) y la
estimulacién de la tirotropina (TSH) por los receptores de gonadotropina coriénica
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humana (hCG). (Douglas S Ross, Guidelines of the American Thyroid Association
for the Diagnosis and Management of Thyroid Disease During Pregnancy and
Postpartum, 2016)

Debido a los cambios en la fisiologia tiroidea durante el embarazo, la Asociacion
Americana de la Tiroides (ATA) para el diagndstico y tratamiento de la enfermedad
de tiroides durante el embarazo y después del parto recomiendan el uso de rangos
de referencia trimestre especificos para TSH y método y los intervalos de
referencia especificos trimestre de T4 libre en suero. (Douglas S Ross, Guidelines
of the American Thyroid Association for the Diagnosis and Management of Thyroid
Disease During Pregnancy and Postpartum, 2016) (Douglas S Ross, Overview of
thyroid disease in pregnancy , 2016)

FISIOLOGIA TIROIDEA MATERNA Y FETAL

Durante el embarazo ocurren eventos importantes que modifican la fisiologia
tiroidea materno-fetal y deben de tomarse en cuenta para la correcta interpretacion
de las pruebas de funcion tiroidea. (Clearly J, 2008) (Verberg MF, 2005)

Modificaciones en las proteinas transportadoras.

Hay aumento en las concentraciones séricas de la globulina ligadora de hormonas
tiroideas (TBG), debido a las concentraciones elevadas de estrogenos circulantes
y por consiguiente, un aumento en las concentraciones totales de tiroxina (T4T) y
de triyodotironina (T3T). (Moleti M, 2014) (Douglas S Ross, Guidelines of the
American Thyroid Association for the Diagnosis and Management of Thyroid
Disease During Pregnancy and Postpartum, 2016)

Cambios en las concentraciones de TSHy T4L.

En el primer trimestre se presenta una discreta y transitoria disminucion de la
hormona estimulante de tiroides o tirotropina (TSH) como mecanismo
compensador ante las altas concentraciones de la hormona gonadotropina
coriénica humana (hCG), la cual se une a los receptores de TSH en la superficie
tiroidea e incrementa la produccion de tiroxina libre (T4L), promoviendo la
retroalimentacion negativa en el tirotropo hipofisario materno y por consiguiente la
disminucién transitoria de TSH. Posteriormente, al iniciar el segundo trimestre,
caen las concentraciones de hCG y los niveles de TSH y T4L regresan a valores
normales hasta el final del embarazo. (Moleti M, 2014) (Douglas S Ross,
Guidelines of the American Thyroid Association for the Diagnosis and
Management of Thyroid Disease During Pregnancy and Postpartum, 2016)
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Modificaciones en el metabolismo periférico de hormonas tiroideas.

Se incrementa la expresion de deiodinasa placentaria tipo 3 (D3), la cual modifica
el metabolismo de las hormonas tiroides (bioconversion de T4 a T3ry de T3 a T2)
permitiendo garantizar un (Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in
pregnancy , 2016) adecuado aporte de yodo al feto. (Chan SY, 2009)
(PERINATOLOGIA, 2016) (Toda, 2017)

Cambios en los depdsitos de yodo materno.

Los depdsitos de yodo materno disminuyen debido al incremento en el consumo
de yodo necesario para la sintesis de T4 (incrementa 50% su produccion), una
mayor tasa de filtrado glomerular en el embarazo que eleva la excrecion renal de
yodo y por ultimo, debido a la mayor transferencia trans-placentaria de yodo al
feto. (F, 2007) (Glinoer, 2016) (Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in
pregnancy , 2016)

Fisiologia tiroidea fetal.

El primordio tiroideo aparece en el embrion entre la 32 y 42 semana de gestacion,
al final de la 72 alcanza su situacion anatomica definitiva y entre la 112 y 132 ya
tiene capacidad de concentrar yodo y sintetizar hormonas tiroideas, sin embargo,
la maduracién completa e independencia del eje tiroideo fetal se alcanza hasta
después de la semana 18-20, cuando la hipofisis fetal es capaz de producir TSH.
(Toda, 2017) (Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy , 2016)
(Clearly J, 2008) (Verberg MF, 2005)

La tirotropina materna no atraviesa la barrera placentaria, por lo que antes de la
semana 20 de gestacion la transferencia de T4 materna a la circulacion fetal es
de vital importancia para el neurodesarrollo fetal. Al momento del nacimiento, el
recién nacido experimenta una elevacion transitoria de TSH, necesaria para una
adaptacion exitosa a la vida extrauterina y entre 24 a 48 hrs después, regresa a
sus niveles normales. (Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy
, 2016) (Toda, 2017) (Kratzsch J, 2008) (Chan SY, 2009)
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ANTECEDENTES

Durante el embarazo, las concentraciones séricas de TBG aumentan casi el
doble porgue el estrogeno aumenta la produccion de TBG vy sialilacion TBG,
que se traduce en una disminucion del aclaramiento de TBG. (Ain KB, 1987)
(Douglas S Ross, Guidelines of the American Thyroid Association for the
Diagnosis and Management of Thyroid Disease During Pregnancy and
Postpartum, 2016) (Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy
, 2016)

Para mantener las concentraciones de hormonas tiroideas libres adecuados
durante este periodo, la tiroxina (T4) y la produccion de triyodotironina (T3) por
la glandula tiroides debe aumentar. Las concentraciones totales de T4y T3 se
elevan durante la primera mitad del embarazo, presentando un pico
aproximadamente a las 20 semanas de gestacion, momento en el que se
alcanza un nuevo estado de equilibrio y la tasa global de produccién de
hormonas tiroideas vuelve a las tasas antes del embarazo. Por lo tanto, TBG
exceso conduce a un aumento tanto de T4 total en suero y las concentraciones
de T3. (Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy , 2016)
(Douglas S Ross, Guidelines of the American Thyroid Association for the
Diagnosis and Management of Thyroid Disease During Pregnancy and
Postpartum, 2016)

Las concentraciones séricas de hCG aumentan poco después de la fertilizacion
y el pico en 10 a 12 semanas. Durante este pico, T4 total en suero y las
concentraciones de T3 aumentan. Suero de T4 libre y T3 concentraciones
aumentan ligeramente, por lo general dentro de los limites normales, y las
concentraciones de TSH en suero se reducen adecuadamente. Sin embargo,
en 10 a 20 por ciento de las mujeres normales, las concentraciones de TSH en
suero son transitoriamente baja o indetectable. En un informe de 63 mujeres
con concentraciones extremadamente altas de hCG (> 200.000 Ul / L), TSH
fue <0,2 microU / ml en 67 por ciento de las muestras y T4 libre estaba por
encima de 1,8 ng / dl en 32 por ciento de las muestras. Todas las mujeres
cuyos hCG fue mayor que 400.000 Ul / L tenia una concentracion de TSH
suprimida. (Douglas S Ross, Guidelines of the American Thyroid Association
for the Diagnosis and Management of Thyroid Disease During Pregnancy and
Postpartum, 2016) (Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy
, 2016)

Los intervalos de referencia trimestre especifica - Debido a los cambios en la
fisiologia tiroidea durante el embarazo, las directrices de la Asociacion
Americana de la Tiroides (ATA) para el diagnéstico y tratamiento de la
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enfermedad de tiroides durante el embarazo y después del parto recomiendan
el uso de rangos de referencia trimestre especificos para TSH y método y Los
intervalos de referencia especificos trimestre de T4 libre en suero. Los
laboratorios comerciales deberian proporcionar a estos rangos de referencia,
pero muchos laboratorios no lo realizan. (Douglas S Ross, Overview of thyroid
disease in pregnancy , 2016)

En varios estudios de poblacién, el limite inferior del rango de referencia para
TSH en las mujeres embarazadas sanas durante el primer trimestre varié 0,03
hasta 0,1 mU / L. En uno de los estudios basados en la poblacién mas grande
(més de 13.000 mujeres embarazadas), el intervalo de referencia (2,5 a 97,5
percentil) para la TSH en el primer trimestre fue de 0,08 a 2.99 mU / L [10,13].
Por lo tanto, si el laboratorio no proporciona rangos de referencia trimestre
especificos para TSH (mU / L), los siguientes valores de referencia se pueden
utilizar:

e Primer trimestre de 0,1 a 2,5.

e Segundo trimestre 0,2 a 3,0.

e Tercer trimestre 0,3 a 3,0.

(Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy , 2016)
HIPOTIROIDISMO

Hipotiroidismo clinico (HC): Deficiencia sintomética en la produccion de
hormonas tiroideas caracterizada bioguimicamente por concentraciones bajas
de T4 libre y TSH elevada. Los casos con TSH >10 mUI/L y T4 libre normal, se
consideran dentro de esta definicion. Hipotiroidismo subclinico (HSC):
Deficiencia asintoméatica en la produccién de hormonas tiroideas caracterizada
bioquimicamente por concentraciones normales de T4 libre y TSH ligeramente
elevada (2.5-10 muUl/L). (PERINATOLOGIA, 2016) (Douglas S Ross,
Hypothyroidismo during pregnancy: cinical manifestations, diagnosis, and
treatment, 2016)

Segun el sitio anatomico de la lesidon, el hipotiroidismo se clasifica como:
Hipotiroidismo primario: Cuando el defecto se encuentra en la glandula tiroides.
Hipotiroidismo secundario: Cuando el defecto se encuentra a nivel del sistema
nervioso central, en hipotalamo o hipofisis. (Douglas S Ross, Hypothyroidismo
during pregnancy: cinical manifestations, diagnosis, and treatment, 2016)
(PERINATOLOGIA, 2016)

Epidemiologia: El hipotiroidismo es la causa de disfuncion tiroidea mas
frecuente en la mujer embarazada. El hipotiroidismo clinico esta presente hasta
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en el 0.30.5% de las mujeres embarazadas mientras que el subclinico en el 2-
3%. La autoinmunidad tiroidea se puede detectar hasta en el 5-15% de las
mujeres en edad reproductiva. (Douglas S Ross, Hypothyroidismo during
pregnancy: cinical manifestations, diagnosis, and treatment, 2016)
(PERINATOLOGIA, 2016)

Etiologia: La tiroiditis créonica autoinmune o tiroiditis de Hashimoto es la causa
mas comun de hipotiroidismo primario autoinmune en el embarazo. Otras
causas de hipotiroidismo adquirido incluyen: post radioyodo, post tiroidectomia,
secundario a tiroiditis transitoria, farmacos (amiodarona, litio, etc.)
enfermedades infiltrativas de la tiroides y dentro de las causas adquiridas de
origen central estan los tumores hipotalamo-hipofisarios o lesiones ocupativas
en el SNC, el sindrome de Sheehan y dentro de las causas congénitas se
encuentra el hipotiroidismo por dishormonogénesis o0 agenesia tiroidea.
(Douglas S Ross, Hypothyroidismo during pregnancy: cinical manifestations,
diagnosis, and treatment, 2016) (PERINATOLOGIA, 2016)

Presentacion clinica y riesgos asociados: Hipotiroidismo clinico: Las mujeres
con HC pueden referir cansancio, piel seca, intolerancia al frio, fatiga,
constipacién y cambios en el tono de voz, al examen fisico se puede encontrar
piel seca y fria, hiporreflexia y bradicardia, bocio, sin embargo, algunas
pacientes podran presentarse asintomaticas al momento del diagndstico. Las
mujeres con hipotiroidismo tienen mayor riesgo de infertilidad, aborto,
hipertension gestacional, desprendimiento de placenta y hemorragia post parto,
también se ha relacionado con desenlaces adversos para el feto como parto
prematuro, bajo peso al nacer, sindrome de distress respiratorio del recién
nacido y alteraciones en el desarrollo neurocognitivo cuando las mujeres no
reciben un tratamiento adecuado. (Douglas S Ross, Hypothyroidismo during
pregnancy: cinical manifestations, diagnosis, and treatment, 2016)
(PERINATOLOGIA, 2016)

Hipotiroidismo subclinico: Las mujeres con HSC pueden referir algunos
sintomas anteriormente descritos, sin embargo, la mayoria podran referirse
asintomaticas al momento del diagnéstico. La evidencia que existe en relacion
a los efectos adversos del HSC no tratado y desenlaces perinatales adversos
(aborto, preeclampsia), resulta controversial, y adn menos claro con
alteraciones en el desarrollo neurocognitivo del recién nacido. (Douglas S
Ross, Hypothyroidismo during pregnancy: cinical manifestations, diagnosis,
and treatment, 2016) (PERINATOLOGIA, 2016)

Hipotiroidismo clinico: El tratamiento de esta entidad es indiscutible durante el
embarazo y consiste en terapia sustitutiva con levotiroxina para lograr alcanzar
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las metas de TSH sugeridas para cada trimestre del embarazo,
aproximadamente después de 4 a 6 semanas de iniciado el tratamiento, se
logran normalizar las concentraciones de TSH mientras que la T4L se
normaliza a los pocos dias del tratamiento. Aquellas mujeres que se conocen
con hipotiroidismo y reciben tratamiento con levotiroxina previo al embarazo, se
les debe solicitar la cuantificacion de TSH desde su primer consulta prenatal y
ajustar la dosis de levotiroxina, incluso antes del embarazo, para mantener
concentraciones de TSH en <2.5 mUI/L durante el primer trimestre. Se
requieren un 25-30% de incremento en la dosis de levotiroxina durante el
primer trimestre y este incremento puede ser mayor dependiendo del grado de
funcion tiroidea residual que tenga la paciente. El seguimiento de la mujer con
HC debe ser cada 4 semanas durante las primeras 20 sdg, por lo menos una
vez por trimestre si se encuentra eutiroidea y la Gltima valoracion debera de ser
entre la 26-32 sdg. Inmediatamente después de la resolucion obstétrica se
recomienda disminuir la dosis de levotiroxina a la que las mujeres recibian
antes del embarazo y realizar nuevas pruebas de funcion tiroidea 6-8 semanas
después del ajuste al tratamiento. (Douglas S Ross, Hypothyroidismo during
pregnancy: cinical manifestations, diagnosis, and treatment, 2016)
(PERINATOLOGIA, 2016) (Andersen SL O. J., 2016)

HIPERTIROIDISMO

El hipertiroidismo se debe considerar un hallazgo fisiolégico normal. No se
sabe si esta accion de hCG beneficia a la madre o el feto. Mas tarde en el
embarazo, ya que se reduce la secrecion de hCG, T4 libre en suero y las
concentraciones de T3 y disminuyen las concentraciones de TSH se elevan
ligeramente hacia o dentro del rango normal. (Douglas S Ross,
Hyperthyroidism during pregancy: clinical manifestactions, diagnosis and
treatment, 2016) (PERINATOLOGIA, 2016)

Tirotoxicosis: se define como un sindrome clinico caracterizado por
hipermetabolismo e hiperactividad como resultado de un incremento en la
concentracion de hormonas tiroideas maternas. (Douglas S Ross,
Hyperthyroidism during pregancy: clinical manifestactions, diagnosis and
treatment, 2016) (PERINATOLOGIA, 2016)

Epidemiologia: El hipertiroidismo gestacional transitorio es la causa mas
frecuente en la primera mitad del embarazo y esta presente en un 1-3% de las
mujeres gestantes, mientras que la enfermedad de Graves es la causa mas
frecuente de hipertiroidismo primario autoinmune con una prevalencia del 0.1-
1%. (Douglas S Ross, Hyperthyroidism during pregancy: clinical
manifestactions, diagnosis and treatment, 2016) (PERINATOLOGIA, 2016)
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Etiologia: El hipertiroidismo gestacional transitorio (HGT) de la primera mitad
del embarazo es debido al incremento en las concentraciones de hCG en esta
etapa y puede acompafarse de hiperémesis gravidica, mientras que la
enfermedad de Graves (EG) es la causa mas frecuente de hipertiroidismo
autoinmune y puede ser diagnosticada por primera vez en el embarazo, estar
presente o0 recurrir en una mujer embarazada. (Douglas S Ross,
Hyperthyroidism during pregancy: clinical manifestactions, diagnosis and
treatment, 2016) (PERINATOLOGIA, 2016)

TIROIDEAS NO TIROIDEAS

Enfermedad de Graves Hipertiroidismo gestacional
Tiroiditis subaguda transitorio

Bocio multinodular téxico Hiperémesis gravidica

Adenoma toxico Enfermedad trofoblastica (mola

hidatiforme, coriocarcinoma)

Struma ovérico

Otras: Mutaciones del receptor de
TSH

Hipertiroidismo iatrégeno
Hipertiroidismo facticio

Presentacion clinica y riesgos asociados:

Las manifestaciones clinicas de tirotoxicosis incluyen taquicardia, ansiedad,
temblor, insomnio, pérdida de peso o dificultad para incrementar de peso,
piel caliente y humeda, intolerancia al calor, debilidad muscular proximal,
entre otras.

Clinicamente la enfermedad de Graves se puede diferenciar cuando existe
el antecedente personal o familiar de enfermedad tiroidea autoinmune, a la
exploracion puede encontrarse bocio y/o exoftalmos sumado a las
manifestaciones clinicas de tirotoxicosis.

Por otro lado el HGT se acompafia de hiperémesis gravidica (HG) con una
frecuencia de 0.5-10 casos por cada 1000 embarazos, la HG se caracteriza
por nauseas severas y vomito que a menudo requieren de hospitalizacion e
hidratacion parenteral y se acompafa de pérdida de peso importante (>5%
del peso corporal), cetonuria y alteraciones electroliticas. La normalizacion
de la hipertiroxinemia en el HGT y la HG se alcanzan aun sin tratamiento
entre las 14-18 sdg y con esto la remision de la sintomatologia, sin
embargo, aquellos cuadros que se prolongan mas alla del primer trimestre,
deben ser reevaluados.
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Las complicaciones maternas y fetales asociadas a la tirotoxicosis no
controlada en el embarazo son aborto, parto pre término, hipertensién y/o
preeclampsia, falla cardiaca, trombosis venosa y tormenta tiroidea; en el
feto se asocia con restriccion del crecimiento intrauterino, prematuridad,
bajo peso al nacer e hipertiroidismo neonatal. (Douglas S Ross,
Hyperthyroidism during pregancy: clinical manifestactions, diagnosis and
treatment, 2016) (PERINATOLOGIA, 2016)

Diagnostico: El diagndstico bioquimico se debe de realizar mediante la
cuantificacion materna de TSH (suprimida) y T4 libre (elevada). En la
enfermedad de Graves los anticuerpos contra el receptor de TSH (Ac-
TSHR) se encuentran elevados y generalmente también los Ac-TPO, sin
embargo, su cuantificacion no es indispensable para el diagnéstico de la
enfermedad. El gammagrama tiroideo esta contraindicado en el embarazo.
(Douglas S Ross, Hyperthyroidism during pregancy: clinical manifestactions,
diagnosis and treatment, 2016) (PERINATOLOGIA, 2016)

Tratamiento y seguimiento: Hipertiroidismo gestacional transitorio: En el
HGT y la HG no esta indicado iniciar tratamiento antitiroideo, el manejo
dependera de la severidad de los sintomas, por lo que en algunos casos de
HG se pueden requerir medidas de soporte y hospitalizacién. La
normalizacion de la hipertiroxinemia se logra entre las 14-18 sdg y con esto
la remision de la sintomatologia.

Enfermedad de Graves: La mujer que se conoce con EG debe de lograr el
control o remision de la enfermedad antes de buscar un embarazo,
mediante terapia ablativa con radioyodo o terapia médica. De no ser asi, la
EG muestra una evolucion natural en el embarazo que se caracteriza por
exacerbacion de los sintomas durante el primer trimestre debido al efecto
aditivo de la estimulacion de hCG, posteriormente hay disminucién de los
mismos hacia la segunda mitad de la gestacion y nuevamente exacerbacion
en el periodo post parto. La meta del tratamiento de la EG es normalizar la
funcién tiroidea con la menor dosis posible de drogas antitiroideas (DAAT).
Se recomienda mantener las concentraciones de T4L en el limite superior
del rango de referencia para mujeres no embarazadas, por lo que se debe
cuantificar esta hormona a intervalos regulares. Al inicio del tratamiento se
sugiere la determinacion de T4L cada 2 semanas y una vez alcanzado el
eutiroidismo cada 4-6 semanas. Es frecuente que las concentraciones de
TSH permanezcan suprimidas durante todo el embarazo por lo que la TSH
no se considera como un adecuado marcador para el seguimiento. Las
DAAT son el tratamiento de eleccion, actualmente las que estan disponibles
en el mercado son el propiltiouracilo (PTU), el metimazol (MMI) vy el
carbimazol. En México Unicamente esta disponible el metimazol. Su
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mecanismo de accion es impedir la sintesis de hormonas tiroideas
inhibiendo la organificacion del yodo en la glandula tiroides. Dado que todos
los farmacos antitiroideos cruzan la barrera placentaria, pueden afectar la
funcion tiroidea fetal y tener efectos teratogénicos. La exposicion de
metimazol en el primer trimestre del embarazo se ha asociado con aplasia
cutis, atresia coanal, atresia esofagica, fascies dismorficas “embriopatia por
metimazol. El PTU no tiene evidencia de teratogenecidad pero se ha
asociado con toxicidad hepdatica. Por tal motivo, se recomienda el PTU
como tratamiento de eleccion durante el primer trimestre y posteriormente
el cambio a metimazol durante el segundo y tercer trimestre en los lugares
donde estén disponibles ambos farmacos.

Los efectos adversos relacionados con el uso de DAAT ocurren en el 3-5%
de las pacientes y la mayoria son debidos a reacciones alérgicas
caracterizadas por prurito, rash y con mucha menor frecuencia ictericia
colestatica, poliartritis migratoria, sindrome “lupus-like”. La agranulocitosis
es una complicacion menos frecuente (0.3-0.6%) pero potencialmente
mortal por lo que debe de realizarse una cuantificacion total y diferencial de
leucocitos previo al tratamiento y cuando exista sospecha clinica. En
pacientes con sintomas hipermetabdlicos severos se pueden utilizar
agentes blogueadores beta adrenérgicos como el propranolol. Entre los
efectos adversos relaciones con el uso prolongado de propanolol se
encuentra el retraso del crecimiento intrauterino, bradicardia fetal,
hipoglucemia neonatal. Las DAAT pasan a la leche materna, es por este
motivo que en la lactancia se ha recomendado el uso de dosis moderadas
de antitiroideos. El metimazol se puede utilizar con seguridad hasta dosis
de 20-30 mg/dia mientra que el PTU hasta 300 mg/dia. Sin embargo, se
recomienda vigilar la funcion tiroidea de los recién nacidos y en caso de no
ser posible se debera contraindicar la lactancia.

(Douglas S Ross, Hyperthyroidism during pregancy: clinical manifestactions,
diagnosis and treatment, 2016) (PERINATOLOGIA, 2016) (Andersen SL O.
J., 2016)

NODULO TIROIDEO

Nodulo tiroideo: epidemiologia La mayoria de los nodulos tiroideos en el
embarazo son detectados de manera fortuita, la prevalencia varia del 3-
21% y con respecto al cancer de tiroides se ha publicado una prevalencia
en el embarazo que va del 12 hasta el 43% o de 14.4 por cada 100 000
embarazos. (Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy ,
2016) (Stagnaro-Green A A. M., 2011)
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Presentacion clinica y riesgo asociados Los nodulos tiroides de <10 mm
suelen ser asintomaticos en el embarazo y cuando son de mayor tamafio se
pueden asociar a disfagia o disfonia (nédulo maligno). Diagndstico: una vez
detectado un nodulo tiroideo en el embarazo, se debe de explorar
intencionadamente el tamafo, consistencia, presencia de ganglios
cervicales, también se debe interrogar sobre posibles factores de riesgo
para malignidad como historia familiar, historia de radioterapia en cabeza,
cuello o tronco, crecimiento nodular acelerado, tos o disfonia persistente.
Posteriormente se deberan de solicitar pruebas de funcién tiroidea; un
reporte de TSH suprimida con hormonas tiroideas elevadas puede indicar la
presencia de un nédulo auténomo, el cual tiene bajo riesgo de malignidad.
Sin embargo, si las pruebas de funcion tiroidea son normales el siguiente
paso serd realizar un ultrasonido de tiroides. Los nddulos tiroideos de mas
de 10 mm, con caracteristicas ultrasonograficas de malignidad (patrén
hipoecogénico, margenes irregulares, vascularidad intranodular,
microcalcificaciones) requeriran biopsia por aspiracion con aguja fina
(BAAF).

Tratamiento y seguimiento Las mujeres con reporte sospechoso de
malignidad en la BAAF, no requieren cirugia inmediata a menos que se
presenten datos clinicos sugerentes, por el contrario, un reporte citolégico
de malignidad amerita una conducta diferente en cada caso.

El prondstico del cancer de tiroides en el embarazo esta relacionado con la
estirpe histologica. El cancer diferenciado no ha demostrado tener un peor
pronéstico cuando se comparan mujeres tratadas vs no tratadas en el
embarazo, por lo tanto, se sugiere seguimiento ultrasonografico y en caso
de crecimiento acelerado (>50% en volumen y >20% en diametro) podra
optarse por tratamiento quirargico preferiblemente en el segundo trimestre,
de no ser asi, la cirugia podra postergarse hasta el periodo postparto sin
que esto afecte la supervivencia de la paciente.

En mujeres con diagnéstico de cancer de tiroides pre gestacional se
recomienda mantener una adecuada supresidbn de TSH durante el
embarazo segun el nivel de actividad tumoral, es decir, en caso de
enfermedad persistente se recomiendan niveles de TSH en menos de 0.1
mUI/L, pacientes de alto riesgo libres de enfermedad clinica y bioquimica se
recomienda entre 0.1-0-5 mUI/L y en pacientes de bajo riesgo libres de
enfermedad se puede mantener una TSH entre 0.3-1.5 mUI/L. Por lo tanto
se ha estimado que este grupo de mujeres requieren un menor incremento
en la dosis sustitutiva de levotiroxina en el embarazo. El seguimiento del
cancer de tiroides durante el embarazo solo se realizard en aquellas
mujeres con evidencia de enfermedad persistente y se realizara mediante
ultrasonido y cuantificacidon sérica de tiroglobulina.
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En las mujeres que reciben yodo radiactivo terapéutico por cancer de
tiroides se recomienda diferir el embarazo hasta 6 a 12 meses después de
la administracion con el objetivo de estabilizar la funcion tiroidea y confirmar
remision de la enfermedad.

(Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy , 2016)
(Stagnaro-Green A A. M., 2011)

TIROIDITIS POST PARTO

Tiroiditis post parto (TPP) es una forma de disfuncion tiroidea autoinmune
que se presenta los primeros meses o semanas después del parto (hasta
12 m después) en mujeres que se conocian previamente eutiroideas.
(Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy , 2016)
(Stagnaro-Green A A. M., 2011)

Epidemiologia: Se ha publicado una prevalencia aproximada del 8.1% con
rangos que van del 1.1 hasta el 16.7%; en mujeres con anticuerpos
antitiroideos positivos en el primer trimestre de embarazo se ha encontrado
una prevalencia del 33-50%, en grupos de mujeres con otras enfermedades
autoinmunes tiene una prevalencia del 25 al 44%. Presentacion clinica: La
presentacion clasica (trifasica) se presenta en el 35% de los casos y se
caracteriza por una fase de tirotoxicosis transitoria seguida de
hipotiroidismo y posteriormente de eutiroidismo que se presenta hasta un
afio después del parto. La fase tirotoxica puede ocurrir entre 2-4 meses
después del parto y la fase de hipotiroidismo hasta 6-12 meses despues;
un gran porcentaje regresaran al eutiroidismo mientras que un 10-20% e
incluso hasta un 50% segun otros reportes, pueden presentar
hipotiroidismo permanente. Otras formas de presentacion son con
tirotoxicosis aislada en un 32% e hipotiroidismo aislado en un 43%. La
forma de presentacion mas sintomatica es durante la fase de hipotiroidismo.
Una mujer con antecedente de tiroiditis posparto tiene el 70% de
probabilidad de desarrollar TPP en un segundo embarazo.

Diagnostico: El diagnoéstico bioquimico depende la fase de la tiroiditis. La
busqueda intencionada de TPP no esta recomendada de manera universal,
sin embargo, en aquellas mujeres con anticuerpos antitiroideos positivos o
con otras enfermedades autoinmunes como DM1, si estd recomendado
realizar pruebas de funcion tiroidea 6 a 12 semanas después de la
resolucion obstétrica para su busqueda intencionada.

Tratamiento y seguimiento: El tratamiento dependera la fase en la cual se
realice el diagnostico. Durante la fase tirotdxica la mayoria de las mujeres
permanecen asintomaticas y no se recomienda el uso de DAAT ya que se
trata de un proceso destructivo de la tiroides por lo que se sugieren el uso
de betabloqueadores solo para el control de los sintomas tirotoxicos. En la
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fase de hipotiroidismo un mayor porcentaje de mujeres se refieren
sintométicas por lo que es recomendado el uso de levotiroxina, sin
embargo, debera ser reevaluado regularmente para valorar la suspension
del tratamiento en caso de hipotiroidismo transitorio o bien para detectar un
hipotiroidismo permanente que requerira tratamiento sustitutivo de por vida.
(Douglas S Ross, Overview of thyroid disease in pregnancy , 2016)
(Stagnaro-Green A A. M., 2011)
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En el Hospital General de Tijuana durante el afio 2015 se tuvo una
prevalencia de 13 casos de patologias tiroideas, reportando 2 casos de
tirotoxicosis, el resto no fueron clasificados; encontrando las alteraciones
tirodeas sub diagnosticadas. Debido a que en el Hospital General Tijuana
actualmente no se lleva a cabo la deteccion de patologias tiroideas.

Sin embargo es importante realizar este tamizaje porque detectando la
patologia tiroidea desde el inicio del embarazo podemos disminuir sus
complicaciones, conllevando a la disminucion de la morbi-mortalidad
materno fetal, ya que actualmente en el hospital contamos con una alta
prevalencia de Estados Hipertensivos del embarazo, Diabetes, sindrome
de aborto, amenazas de parto pre termino asi como parto pre termino, entre
otros, ademas de que en el servicio de pediatra también existe una alta
prevalencia de asfixia neonatal pudiendo ser secundario a una patologia
tiroidea no diagnosticada asi como a las complicaciones que llevan estas
patologias tiroideas.

¢CUAL ES LA PREVALENCIA DE ENFERMEDAD TIROIDEA EN
PACIENTES GESTANTES DEL HOSPITAL GENERAL TIJUANA?
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JUSTIFICACION DEL PROYECTO

Después de la diabetes mellitus, las enfermedades tiroideas son las alteraciones
enddcrinas mas frecuentes en la mujer en edad reproductiva, ya que
aproximadamente entre el 5 y el 10% de las mujeres, pueden presentar alguna
alteracion en la funcién tiroidea, siendo esta frecuencia 5 a 7 veces mayor que en
los hombres.

Como se menciona anterior mente entre el 5y el 10% de las mujeres pueden
presentar alguna patologia tiroidea en la edad reproductiva al numero de
pacientes que se atiende en el Hospital General Tijuana se deberian de presentar
208 pacientes al afio con alguna patologia tiroidea, sin embargo en el afio 2015 se
diagnosticaron solamente 13 pacientes con alguna patologia tiroidea por lo que se
encuentra el diagndstico de estas patologia sub diagnosticado, por lo que con este
estudio se pretende tener un verdadero niumero de casos con alguna de estas
patologias, asi como ver la evolucion de estas pacientes a lo largo del embarazo y
ver cuales de ellas tuvieron alguna complicacion secundaria a la patologia tiroidea

Actualmente en el Hospital General Tijuana, no se lleva a cabo deteccién para
patologias tiroideas en el embarazo en pacientes con factores de riesgo, sin
embargo contamos con un alto indice de pacientes con factores de riesgo para
presentar alguna patologia tiroidea, asi como también se cuenta con un alto
indice de prevalencia de enfermedades hipertensivas del embarazo, diabetes
gestacional, abortos, amenaza de partos pre termin6 asi como partos pre términos
y un alto indice de asfixia neonatal los cuales pudieran ser secundarios a alguna
patologia tiroidea, que los cuales al haber sido diagnosticado y tratado a tiempo se
pudieron haber evitado, por lo que este protocolo es de alta importancia para las
pacientes gestantes del Hospital General Tijuana.
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4.1 OBJETIVO GENERAL

Detect

ar pacientes gestantes con factores de riesgo, presentaron alguna

patologia tiroidea, asi como cuales de ellas presentaron durante el la
gestacion alguna complicacion secundaria a alguna patologia tiroidea.

4.2 OBJETIVO ESPECIFICO

Se realizaran Tamizaje de patologia tiroidea de TSH a las pacientes
gestantes del Hospital General Tijuana con factores de riesgo.

Se llevara un control de todas a las pacientes gestantes del Hospital
General Tijuana que hayan salido con alteraciones de las pruebas
tiroideas.

Se dara tratamiento a aquellas pacientes gestantes que resultaron
con alguna alteracion tiroidea.

Se determinara cuales de estas pacientes del Hospital General
Tijuana tuvieron algunas complicaciones durante el embarazo.

Se solicitaran ultrasonidos a estas pacientes para valorar la evolucion
del embarazo asi como para detectar si tuvieron una complicacion
secundaria a la patologia o secundaria al tratamiento.

Se atendera el parto via abdominal o vaginal en el Hospital General
Tijuana, individualizado a cada caso de la paciente.

Se continuara el control de estas pacientes en la consulta de
puerperio patoldgico.
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HIPOTESIS NULA

La deteccién de alteraciones tiroideas durante el embarazo no disminuye las
complicaciones maternas fetales.

HIPOTESIS ALTERNA

La deteccidn de alteraciones tiroideas durante el embarazo disminuye las
complicaciones maternas fetales.
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MATERIAL Y METODOS

TIPO DE ESTUDIO:
Estudio experimental, comparativo prospectivo y longitudinal.
UNIVERSO DE ESTUDIO:

En el presente estudio se incluyd a pacientes gestantes que acudieron al
servicio de ginecologia y obstetricia durante el periodo de septiembre 2017

a enero 2018.
TAMANO DE LA MUESTRA:

Mujeres gestantes con factores de riesgo para patologia tiroidea.
De acuerdo al calculo de la muestra en paquete estadistico Epi Info 7, la
muestra total sera de 228 pacientes divididos en dos grupos.

https://www.cdc.qgov/epiinfo/index.html

FORMA DE ASIGNACION DE LA MUESTRA:
Por conveniencia.
CARACTERISTICAS DE LOS SUJETOS.

Mujeres gestantes que cursan con embarazos con patologia tiroidea que
son atendidas en el Hospital General Tijuana.

6. CRITERIOS DE SELECCION:

7.

CRITERIOS DE INCLUSION:

Pacientes gestantes con los siguientes factores de riesgo:

e Edad mayor a 30 afios

e Clinica de disfuncion tiroidea

e Bocio al examen fisico

e Diabetes tipo 1 u otra enfermedad autoinmune
¢ Antecedente de aborto u parto prematuro

e Antecedente de irradiacion de cabeza y cuello


https://www.cdc.gov/epiinfo/index.html
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e Antecedente de anticuerpos anti TPO positivos

e Antecedente de infertilidad

e Uso de amiodarona, litio o administracion de medio de contraste yodado
e |IMC > 40 kg/m2

e Aceptar participar en el estudio

8. CRITERIOS DE EXCLUSION

¢ No aceptar participar en el estudio
¢ Que tengan patologia tiroidea previa.

¢ Que no tengan factores de riesgo

9. CRITERIOS DE ELIMINACION

¢ Que decidan abandonar el estudio
e Mal apego al tratamiento
e Mal apego al control prenatal

¢ Que el parto no sea atendido en el Hospital General Tijuana
10.METODO DE RECOLECCION DE DATOS

Interrogatorio directo a la Gestante
Revisidén de expediente clinico

11.VARIABLES

a. DEPENDIENTE:

e Enfermedad tiroidea
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b. INDEPENDIENTE:

Edad materna: Tiempo de vida expresado en afos. Edad expresada en afos al
momento del interrogatorio. Escala cuantitativa discreta.

Edad gestacional: Edad de la gestacion expresada en semanas al momento de la
revision de la gestante, corroborada por fecha de ultima regla y ultrasonido del

primer trimestre. Escala cuantitativa continua.

Control prenatal:

Son todas las acciones y procedimientos, sistematicos o periddicos, destinados a
la prevencion, diagnoéstico y tratamiento de los factores que pueden condicionar la
morbilidad y mortalidad materna perinatal. Escala nominal dicotémica.

Numero de consultas de atencidn prenatal:

Cantidad de con consultas realizadas por un médico durante todo el embarazo.
Escala cuantitativa discreta.

Toxicomanias:

Consumo de drogas ilicitas durante la gestacién o previo a esta. Escala nominal
dicotémica.

Droga ilicita.

Cualquier sustancia que, al interior de un organismo viviente, puede modificar su
percepcion, estado de animo, cognicion, conducta o funciones motoras Escala de
medicién nominal politdmica.

Tabaquismo:

Consumo de cualquier de cigarrillos a lo largo de la gestacion. Escala nominal
dicotomica.

Complicaciones durante la gestacién secundarias a patologia tiroidea:
Complicaciones durante y hasta el término de la gestacion. Variable nominal
dicotomica.

Tipo de complicacion materna: Diabetes, estado hipertensivo durante el

embarazo, aborto, parto pre término. Variable nominal politdmica.
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Hipertension asociada al embarazo:

Bajo esta expresion se agrupan a una gama de enfermedades o procesos que
tienen en comun la existencia del signo de la hipertension durante el embarazo.
De Acuerdo a la Clasificacion del Colegio Americano de Obstetricia y Ginecologia

en 1972, identifica 4 categorias que son:

Hipertension Crénica:
Coexistencia de hipertension de novo antes de la semanas 20, al igual que si tiene
el antecedente de hipertensidn preexistente antes del embarazo.

Hipertension Arterial Cronica con Preeclampsia Sobre agregada:

Pacientes con hipertension cronica que presentan descompensacion de las cifras
tensionales y aparicién o incremento de proteinuria después de la semana 20 de
gestacion.

Preeclampsia:
Se define como la presencia de hipertension gestacional asociada a proteinuria
significativa (>300mg en 24 horas).

Hipertension Gestacional:

Presion arterial sistélica mayor o igual a 140mmHg y/o presion arterial diastélica
mayor o igual a 90mmHg en una mujer previamente normo tensa, después de la
semanas 20 de gestacién. En dos tomas separadas por un intervalo de 4 o 6
horas entre una y otra, con ausencia de proteinuria.

Escala nominal dicotomica.

Diabetes mellitus:

La diabetes gestacional es un padecimiento caracterizado por la intolerancia a
los carbohidratos con diversos grados de severidad que se reconoce por primera
vez durante el embarazo y que puede o0 no resolverse después de éste, por otro
lado , la diabetes pre gestacional se refiere a aquellas pacientes con
diagnéstico previo de la patologia que se embarazan o se diagnostican durante
el primer trimestre  (ADA 2016 , NICE 2015). Escala nominal dicotomica.

Aborto: Interrupcion voluntaria o involuntaria del embarazo antes de que el
embridon o el feto estén en condiciones de vivir fuera del vientre materno. Variable
nominal dicotdmica.

Parto pretérmino: se define como aquel que tiene lugar a partir de la semana
20.1 y la 36.6 semanas de gestacion o con un peso igual o mayor a 500 gramos y
que respira 0 manifiesta signos de vida. Variable nominal dicotomica.
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Tipo de complicacion del neonato:

Alteraciones en el neurodesarrollo cognitivo: es el retraso del desarrollo de la
coordinacion de los movimientos, que no puede explicarse por un retraso
intelectual general o por un trastorno neuroldgico especifico, congénito o adquirido
distinto del implicito en la anomalia de coordinacion. Variable nominal politémica.

Antecedente de irradiacion de cabeza y cuello: es el uso de un tipo de energia

(lamada radiacion ionizante) para destruir las células cancerosas y reducir el
tamafio de los tumores. La radioterapia lesiona o destruye las células en el area
gue recibe tratamiento al dafiar su material genético y hacer imposible que
crezcan y se dividan. Variable nominal dicotomica.

Antecedente de infertilidad:

Incapacidad de lograr el embarazo después de tener relaciones sexuales
regularmente, sin el uso de anticonceptivos orales durante un afio. Variable
nominal dicotomica.

Antecedente de uso de amiodarona:

Indicada para el tratamiento de las arritmias ventriculares recurrentes que
amenazan la vida cuando éstas no responden a una adecuada terapia con otros
anti arritmicos o cuando otras alternativas terapéuticas no son toleradas. Efectivo
para convertir a ritmo sinusal a pacientes con fibrilacion/flutter auricular y en
pacientes con taquiarritmias supraventriculares. Contiene yodo, por lo que puede
interferir con la captacién de yodo radiactivo Variable nominal dicotémica.
Antecedente de uso de litio o administracién de medio de contraste yodado:
El litio se utiliza en forma de sales para tratar enfermedades psiquiatricas como el
trastorno bipolar (psicosis maniaco-depresiva) y depresiones, ya que funciona
como un estabilizador del &nimo. El litio puede afectar las funciones de la glandula
tiroides y de los riflones y a las mujeres embarazadas se les recomienda no
consumirlo ya que puede afectar el desarrollo del feto. Variable nominal
dicotomico.

Peso:

La cantidad de masa que alberga el cuerpo de una persona. Variable cuantitativa
continuda.

Talla:

La estatura (o talla humana) designa la altura de un individuo. Generalmente se
expresa en centimetros y viene definida por factores genéticos y ambientales.
Variable cuantitativa continua.
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IMC:

indice sobre la relacion entre el peso y la altura, generalmente utilizado para clasificar el
peso insuficiente, el peso excesivo y la obesidad en los adultos. Variable cuantitativa
continua.

Clinica de disfuncion tiroidea: alteracion de la funcion de las hormonas tiroideas
que manifiestan signos y sintomas como taquicardia, bradicardia, fatiga,
alteraciones en tono de voz, piel seca y fria, piel caliente y humeda, ansiedad,
insomnio, temblor, somnolencia, perdida o aumento de peso, intolerancia al frio o
calor, hiperreflexia, exoftalmos y bocio : variable nominal politdmica.

12.PARAMETROS DE MEDICION
ASOCIACION AMERICANA DE LA TIRODES
Rango de referencia de TSH
» 1° Trimestre 0.1 - 2.5 mIU/L
®» 20 Trimestre 0.2 — 3.0 mIU/L
» 3° Trimestre 0.3 — 3.0 mIU/L

13. ESTUDIOS Y PROCEDIMIENTOS QUE SE LE PRACTICARON A CADA
PACIENTE
Se realizaron pruebas de TSH a las pacientes que acudieron al servicio de
Gineco obstetricia en el Hospital General Tijuana, en los casos que
resultaron positivo se inicié tratamiento a base de levotiroxina y se enviaron
a la clinica de tiroides, el seguimiento consistié en valoraciones mensuales
con control de TSH hasta la semana 28 de gestacion, posteriormente cada
dos semanas hasta la semana 36 gestacion y finalmente cada semana
hasta la resolucion del embarazo.
El seguimiento de las pacientes fue a partir de la semana 32 de gestacion
donde se solicitdé valoracion de bienestar fetal, perfil biofisico en caso de
que contaramos con el recurso, de lo contrario se realizaron ultrasonido

obstétrico y prueba sin estrés.
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14. ASPECTOS ETICOS

Consideraciones éticas y prevencion de riesgo

La investigacion se apego0 a las disposiciones establecidas en el reglamento de la
Ley General de Salud en materia de investigacion para la salud. titulo segundo,
capitulo I, articulo 13, 14 fraccion I; VI; y VII, articulo 16, 17 fraccion Il y articulo 21
(Secretaria de Salud, 1987)

Articulo 13. Se establecieron normas de respeto durante el desarrollo de la
entrevista y de todos los procedimiento, es decir se efectuaron en un marco de
respeto al principio de la dignidad humana, derecho a ser informado acerca de la
naturaleza del estudio, el derecho de no participar y de las responsabilidades del
investigador. El respeto a la dignidad humana se basé en el principio de No-
malevolencia y de benevolencia, evitando dafios y procurando el bienestar de los
participantes y en el principio de doble efecto, buscando un efecto beneficioso en
qgue la investigacion y su propia intencidon aseguraron que no existieron efectos
secundarios desproporcionados respecto al bien que se buscé. Se garantizé que
el personal conocia este respeto a la dignidad humana de acuerdo al principio de
integridad, que requiri6 de un comportamiento determinado por la honestidad
profesional y la toma de decisiones con respeto a si mismo.

Articulo 14. Fraccion I. Se conté con consentimiento informado y por escrito del
participante.

Articulo 14. Fraccién VI. La investigacion se realizé por profesionales de medicina
con conocimiento y experiencia para cuidar la integridad del ser humano contando

con los recursos necesarios que garantizaron el bienestar del sujeto de



36

investigaciéon. La experiencia profesional de médico investigador estuvo
determinada por los afios de practica profesional y los grados académicos que
poseia.

Articulo 14. Fraccion VII. Se cont6 con dictamen favorable de las comisiones de
investigacion y ética

Articulo 16. Se protegio la privacidad del paciente llevando a cabo entrevistas en
area privada.

Articulo 21. Fraccion I, Il. VI, VII, VIl y IX. Se le dio una explicacion clara y precisa
al participante acerca del propésito de la investigacidon, procedimientos que se
realizaron y la garantia de que recibiria respuestas adecuadas a cualquier
pregunta o duda sobre el estudio. El participante tuvo la libertad de retirarse en
cualquier momento, sin que esto le perjudicara. El participante conté con la
seguridad de no ser identificado y de que se mantuvo la confidencialidad de la
informacion que proporcioné. La informacion recabada se resguard6 en un sitio
que garantiza el anonimato de los participantes, clasificada por cada uno de los
instrumentos utilizados en archiveros pertinentes (La informacion se conservara
por un maximo de 5 afios en poder del investigador principal y serd destruida
después del término de este periodo). Los datos obtenidos no fueron utilizados

para investigaciones diferentes a la planteada en el objetivo.
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15.PROCEDIMIENTOS DE CAPTACION DE LA INFORMACION Y HOJA DE
CAPTURA DE DATOS

En caso de detectar alteracion tiroidea se solicitd la participacion de la paciente

en el estudio con la autorizacion del consentimiento informado, el cual esta

bajo los lineamientos del comité de ética de investigacion del Hospital General

Tijuana, basado en los principios de Helsinki 1989.

Posterior a la autorizacion se aplico un cuestionario para la recoleccion de la

informacion y ademas se realizo revision de expedientes.

16.ANALISIS ESTADISTICOS

Se realizaron estadisticas descriptivas para las variables sociodemograficas.
Asi mismo se realiz6 un analisis univariado para cada una de las variantes. Se
realiz6 un andlisis bivariado para comparar ambos grupos. Y finalmente se
llevd a cabo un analisis multivariado en las variables que resultaron con
significancia estadistica.

Se utilizé el paquete estadistico Stata version 12.0. Se considero6 significancia
estadistica al obtener un P valor a 0.05 con un nivel de confianza del 95%.

17. RESULTADOS
El presente estudio se realizé durante el periodo del mes de septiembre del
2017 a enero de 2018. El total de poblacion atendida durante este periodo de

tiempo fue 19 080, de las cuales 228 conformaron la muestra.
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ANALISIS DESCRIPTIVO

CARACTERISTICAS SOCIO-DEMOGRAFICAS:

La edad materna promedio fue, de 28 afios (+ 7.07) con una minima de edad
de 15 afios y maxima de 45 afios.

La edad gestacional promedio fue, de 31.3 (+ 10.89) con una minima de 5y
una edad gestacional maxima de 42.1.

Sobre el nimero de embarazos, fue de 2.7 (+ 1.7) con una minima de 1
embarazo y una maxima de 3.

El nimero de consultas en promedio que recibieron durante su control
prenatal, fue de 5.2 (+ 2.3) con una minima de 1 consulta y una maxima de 10
consultas.

El indice de masa corporal promedio fue de 34 kg/m2 (+ 7.01) con un minimo
de 20 y un maximo de 52.

Del total de pacientes el 18.6 % (43) no acudié a control de embarazo y el
81.4% (185) llevo control de embarazo.

Las pacientes que contaban con datos clinicos de disfuncion tiroidea fue de
45.18% (103) y el resto consistié en el 54.82% (125).

Del total de las pacientes que padecieron algun tipo de diabetes mellitus o
alguna enfermedad autoinmune, el 92.98 (212) % no contaron con ese
antecedente y del resto, el 2.19% (5) cursaron con diabetes mellitus tipo 1, el
4.39% (10) padecen diabetes mellitus tipo 2, y 0.44% (1) presenta lupus
eritematoso sistémico.

De la variable del antecedente de aborto, el 67.98% (155) no presentaron
aborto y el resto de 32.02% (73) presentaron antecedente de aborto.

De la variable del antecedente de parto pretérmino, el 75.44% (172) no
presentaron parto pretérmino y el resto de 24.56% (56) presentaron
antecedente de parto pretérmino.

De la variable del antecedente de infertilidad, el 88.16% (201) no presentaron

infertilidad y el resto de 11.84% (27) presentaron antecedente de infertilidad.
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De la variable del antecedente de consumo de amiodarona en su mayoria que
fue el 99.12% (226) no contaban con este antecedente.

De la variable del antecedente de datos clinicos de bocio, el 85.96% (196) no
presentaron bocio y el resto de 14.04% (32) presentaron antecedente de bocio.
De la variable de complicaciones durante el embarazo el 16.67% (38) no
presentaron complicaciones, el 0.88% (2), el 12.28% (28) presentaron aborto,
el 2.63% (6) presentaron amenaza de parto pretérmino, el 6.14% (14) presenta
parto pretérmino, el 17.89% (18) presentaron hipertension gestacional, el
16.67% (38) presentaron preeclampsia leve, el 10.53% (24) presentaron
preeclampsia severa, 2.19% (5) presentaron oObito, 3.95% (9) presentaron
diabetes gestacional, el 2.19% (5) presentaron parto pretérmino mas
Preeclampsia severa.

Sobre la variante dependiente de algun padecimiento de enfermedad tiroidea el
58.33% (133) no presentaron patologia tiroidea, el 24.12% (55) presentaron
hipotiroidismo subclinico, el 0.88% (2) presentaron hipotiroidismo clinico, el
11.40% (26) presentaron hipertiroxinemia, el 2.63% (6) presentaron
hipertiroidismo subclinico, el 1.75% (4) presentaron tirotoxicosis gestacional y
el 0.88% (2) presentaron hipertiroxinemia, no se presentaron casos de

enfermedad de Graves.

ANALISIS INFERENCIAL

De la relacion de la variable dependiente de patologia tiroidea, con las
siguientes variables independientes: 8.27% (11) presentaron familiares con
alguna patologia tiroidea, datos clinicos de disfuncion tiroidea el 81.05% (77),
14.75%(14) presentaron infertilidad, 29.47% (28) presentaron antecedente de
aborto, 24.21% (23) presentaron antecedente de parto pretérmino, de las

anteriores variables ninguna tuvo asociacion significativa (p>0.05).

Sobre la asociacion de patologia tiroidea con antecedente de diabetes mellitus

que fue el 3.16% (3), la asociacion tuvo un (p=0.054).
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Sobre la asociacion de patologia tiroidea con aborto que fue de 6.32% (6) se
presentd una asociacion significativa (p= 0.02).
Sobre la asociacion de patologia tiroidea con preeclampsia severa que fue de

22.11% (21), se present6 una asociacion significativa (p=0.01).

De las variables independientes que tuvieron significativa estadista en
asociacion con patologia tiroidea se realizé una regresion logistica en donde se
obtuvieron los siguientes resultados: la enfermedad tiroidea aumentdé 1.15
(p=0.003) veces el riesgo de complicacion de preeclampsia severa 2.96; 95%
IC 1.04 -1.26).

Sobre el antecedente de diabetes mellitus aumentdé 0.8 (p=0.034) veces el

riesgo de presentar alguna patologia tiroidea (z=2.12; 95% IC 0.5-0.89).
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18. DISCUSION

Se estima que la prevalencia del hipotiroidismo clinico en la poblacion
gestantes es del 0.3 - 0.5%, sin embargo en la poblacion gestante del
Hospital General Tijuana es mayor encontrandose en un 0.88%.

(PERINATOLOGIA, 2016; Stagnaro-Green A A. M., 2011; Douglas, 2016).

Se estima que la prevalencia del hipotiroidismo sub clinico en la poblacion
gestantes es del 2-3%. Sin embargo en la poblacion gestante del Hospital
General Tijuana es mayor encontrandose en un @ 24.12%.

(PERINATOLOGIA, 2016; Stagnaro-Green A A. M., 2011; Douglas S, 2016)

Las mujeres con hipotiroidismo tienen mayor riesgo de infertilidad, aborto,
hipertension gestacional sin embargo las mujeres gestantes del Hospital
General Tijuana tiene mayor asociacion con Preeclampsia severa y menor
asociacion con infertilidad. Asi como se encontroé una asociacion de aborto
con enfermedad tiroidea. (PERINATOLOGIA, 2016). (Stagnaro-Green A A.
M., 2011). (Douglas S Ross, Hypothyroidismo during pregnancy: cinical

manifestations, diagnosis, and treatment, 2016).

El hipertiroidismo gestacional transitorio es la causa mas frecuente en la
primera mitad del embarazo y esta presente en un 1-3% de las mujeres
gestantes en nuestro hospital se encuentra dentro de este rango
presentandose en 1.75%. (PERINATOLOGIA, 2016; Stagnaro-Green A A.

M., 2011; Douglas S Ross, 2016).
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Se ha publicado que la tiroiditis postparto tiene una prevalencia aproximada
del 8.1% con rangos que van del 1.1 hasta el 16.7% sin embargo en
nuestro hospital hasta el momento no se ha presentado alguna paciente
con este complicacion. (PERINATOLOGIA, 2016; Stagnaro-Green A A. M.,

2011; Douglas S Ross, 2016).
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CONCLUSIONES

1. Es importante la implementacion de la deteccién temprana de patologia
tiroidea preconcepcional y durante el embarazo para disminuir el riesgo de

presentar preeclampsia severa.

2. El realizar tamizaje tiroideo en pacientes con diabetes mellitus es
importante ya que la diabetes mellitus aumenta el riesgo de presentar

alguna patologia tiroidea.

3. Se exhorta a la implementacion de tamizaje tiroideo en nuestro hospital
debido a la alta prevalencia de patologia tiroidea en las pacientes con

factores de riesgo, asi como a las unidades de primer nivel de atencién.
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4. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ANO 2017

MES

MAYO

JUNIO

JULIO

AGOSTO

SEPTIEMBRE

OCTUBRE

NOVIEMBRE

DICIEMBRE

ANO 2018

MES

ENE-
RO

FEBRERO

MAR-
20

ABRIL

MAYO

JUNIO

JULIO

ACTVIDADES

Captacion de
Pacientes y
recoleccion de
datos.

XX

XX

XX

XX

Andlisis de datos de
recabados e
informe de avance
de actividades.

Reporte y redaccién
de informe
terminado de
protocolo de
investigacion

Entrega de Reporte
Terminado.
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Tabla 1. VARIABLES CUANTITATIVAS

VARIABLE X DE Min Max
Edad materna 28.1 7.07 15 45
Edad gestacional 31.3 10.8 5 42.1
N. de embarazos 2.76 1.71 1 13
N. de consultas 5.25 2.3 1 10

IMC 34.01 7.01 20 52
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VARIABLES CATERGORICAS

Tabla 1. Pacientes que llevaron control de embarazo

Control de embarazo F %
Si 186 81.58
No 42 18.42

Total 228 100.00
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Tabla 2. Pacientes con datos clinicos de disfuncion tiroidea

Datos clinicos de disfuncion F %
tiroidea

No 125 54.82
Si 103 45.18

Total 228 100.00
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Tabla 3. Pacientes que padecieron algun tipo de diabetes mellitus o alguna enfermedad
autoinmune

Padecen algun tipo de F %
diabetes mellitus o alguna
enfermedad autoinmune

0 : Ninguno 212 92.98
1:DM 1 5 2.19
2:DM 2 10 4.39
3: LES 1 0.44

Total: 228 100




Tabla 4. Pacientes con antecedente de aborto
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Antecedente de aborto F %

No 155 62.98
Si 73 32.02
Total 228 100.00
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Tabla 5. Pacientes con antecedente de parto pretérmino

Antecedente de parto F %
pretérmino

No 172 75.44

Si 56 24.56

Total 228 100.00
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Tabla 6. Pacientes con antecedente de infertilidad

Antecedente de infertilidad F

%

No 201
Si 27
Total 228

88.16

11.84

100.00
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Tabla 7. Pacientes con antecedente de uso de amiodarona o algiin medio de contraste de yodo

Uso de amiodarona o algtn F %
medio de contraste de yodo

No 226 99.12
Si 2 0.88

Total 228 100.0038
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Tabla 8. Pacientes que presentaron bocio al examen clinico

Bocio al examen clinico F %

No 196 85.96
Si 32 14.04
Total 228 100.00
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Tabla 9. Complicaciones durante el embarazo

Complicaciones en el F %
embarazo

0: Ninguno 38 16.67
1: Amenaza de aborto 2 0.88
2: Aborto 28 12.28
3: Amenaza de parto 6 2.63

pretérmino

4: Parto pretérmino 14 6.14
5: Hipertensidn gestacional 18 7.89
8: Preeclampsia leve 38 16.67
9: Preeclamspia severa 24 10.53
10: Eclampsia 2 0.88
11: SX de HELLP 2 0.88
12: Sufrimiento fetal 2 0.88
13: Obito 5 2.19
14: Ruptura de membranas 4 1.75
15. Diabetes gestacional 9 3.95
16. Hemorragia obstétrica 1 0.44
17.RCIU 1 0.44
18: Parto Pretérmino + 2 0.88
Ruptura prematura de

membranas

20: Parto pretérmino + 1 0.44

Diabetes gestacional

21: Parto pretérmino + 5 2.19
Preeclampsia severa




58

22: Parto pretérmino HELLP 1 0.44

23: Parto pretérmino + 3 1.32
Preeclampsia severa + ébito

24:Hipertension + Diabetes 4 1.75
gestacional

25: Preeclampsia severa + 3 1.32
RCIU

26: Preeclampsia severa + 3 1.32

Diabetes gestacional

27: Preeclampsia severa + 2 0.88
Diabetes gestacional + parto
pretérmino

28: Preeclampsia severa + 1 0.44
Ruptura prematura de

membranas

29: Diabetes gestacional + 2 0.88

Preeclampsia severa + DPPNI

30: Preeclampsia severa + 2 0.88
Sufrimiento fetal

32: Diabetes gestacional + 1 0.44
Hemorragia obstétrica

33: Preeclampsia severa + 1 0.44
Obito
34: Preeclampsia leve + 1 0.44

Hemorragia obstétrica

35: Preeclampsia leve + 1 0.44
Diabetes gestacional

36: Higado graso + Obito 1 0.44

Total: 228 100.00




Tabla 10. Resultado de enfermedad tiroidea

Enfermedad tiroidea Frecuencia Porcentaje
0: Ninguno 133 58.33

1: Hipotiroidismo Sub clinico 55 24.12

2: Hipotiroidismo clinico 2 0.88

3: Hipotiroxinemia 26 11.40

4: Hipertiroidismo sub clinico 6 2.63

5: Tirotoxicosis Gestacional 4 1.75

6: Hipertiroxinemia 2 0.88

Total: 228 100
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ANALISIS BIVARIADO

Tabla 1. Pacientes con antecedente de patologia tiroidea que presenté enfermedad tiroidea.

Antecedentes N=228 Enfermedad N=3
familiares de £ (% tiroidea
enfermedad (%)
tiroidea
X2 P
0= No 11 (8.27) 0.30 0.5
1=Si 6 (6.32) 0.30 0.5

Total= 17 (7.46)
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Tabla 2. Pacientes con datos clinicos de tiroidea que presenté enfermedad tiroidea.

Datos N=228 Enfermedad N=3
clinicos de \ tiroidea
disfuncidén F (%)
tiroidea
X2 P
0= No 102 (76.69) 0.62 0.4
1=Si 77 (81.05) 0.62 0.4
Total= 179 (78.51)
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Tabla 3. Pacientes con antecedente de infertilidad que presenté enfermedad tiroidea.

Antecedente N= 228 Enfermedad N=3
de tiroidea
infertilidad F (%)
X2 P
0= No 13 (9.77) 0.30 0.2
1=Si 14 (14.74) 0.30 0.2

Total= 27 (11.84)
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Tabla 4. Pacientes con antecedente de aborto que presenté enfermedad tiroidea.

Antecedente N= 228 Enfermedad N=3
de aborto tiroidea
F (%)
X2 P
0= No 45 (33.83) 0.48 0.4
1=Si 28 (6.32) 0.30 0.4

Total= 73 (32.02)
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Tabla 5. Pacientes con antecedente de parto pretérmino que presenté enfermedad tiroidea.

Antecedente N= 228 Enfermedad N=3
de parto tiroidea
L F (%)
pretérmino
X2 P
0= No 33 (24.81) 0.01 0.9
1=Si 23 (24.21) 0.01 0.9

Total= 56 (24.56)




65

Tabla 6. Pacientes con antecedente de parto aborto que presenté enfermedad tiroidea.

Complicado con N=228 Enfermedad N=3
aborto tiroidea
F (%)
X2 P
0= No 22(16.54) 5.37 0.02
1=Si 6 (6.32) 5.37 0.02

Total= 28(12.28)
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Tabla 7. Pacientes complicadas con Preeclampsia leve que presenté enfermedad tiroidea.

Complicado con N=228 Enfermedad N=3
Preeclampsia tiroidea
leve F (%)
X2 P
0= No 18(13.53) 3.55 0.16
1=Si 20 (21.05) 3.55 0.16

Total= 38(16.67)
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Tabla 8. Pacientes complicadas con Preeclampsia severa que presenté enfermedad tiroidea.

Complicado con N=228 Enfermedad N=3
Preeclampsia tiroidea
0,
severa F (%)
X2 P
0= No 10(7.52) 14.92 0.001
1=Si 21 (22.11) 14.92 0.001

Total= 31(13.60)
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Tabla 9. Pacientes complicadas con aborto que presenté enfermedad tiroidea.

Complicado con N=228 Enfermedad N=3
aborto tiroidea
F (%)
X2 P
0= No 22(16.54) 5.37 0.02
1=Si 6 (6.32) 5.37 0.02

Total= 28(12.28)




Tabla 10. Analisis inferencial.
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Enfermedad
tiroidea

OR

DE

P>|z]|

[95%conf.

intervalo

X2

Complicado con
aborto

Complicado con
Preeclampsia
severa

Antecedente de
Diabetes
mellitus o
alguna
enfermedad
autoinmune

Antecedentes
heredofamiliares
con enfermedad
tiroidea

Antecedente de
aborto

Antecedente de
consumo de
amiodarona o
algun medio de
contraste

.622

1.15

.229

1.97

0.86

.580

157

.553

.159

.579

.270

126

0.061

0.003

0.034

0.020

0.636

0.013

378

1.04

0.58

1.11

466

378

1.02

1.26

.896

3.51

1.59

.890

27.01

27.01

27.01

27.01

27.01

27.01
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CUESTIONARIO EN PACIENTES PARA GESTANTES CON FACTORES DE
RIESGO DE PATOLOGIA TIROIDEA EN EL HOSPITAL GENERAL TIJUANA
16.NOMBRE:
17.EDAD MATERNA:
18.EDAD GESTACIONAL:

19.NUMERO DE EMBARAZOS:

20. CONTROL DE EMBARAZO ACTUAL
1. SI 2.NO

21.NUMERO DE CONSULTAS
22.ANTECEDENTE DE ALGUNA PATOLOGIA TIROIDEA

1.SI 2.NO

¢CUAL?

23.ANTECEDENTES FAMILIARES DE ALGUNA PATOLOGIA TIROIDEA

1. Sl 2.NO

¢CUAL?

24.CLINICA DE DISFUNCION TIROIDEA
1. Sl 2. NO

25. (PADECE DIABETES TIPO 1 O ALGUNA OTRA ENFERMEDAD
AUTOINMUNE?
1.SI 2.NO

¢CUAL?

26.ANTECEDENTE DE ABORTO
1. SI 2. NO
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27.ANTECEDENTE DE ENFERMEDAD HIPERTENSIVA EN EL EMBARAZO
1. SI 2.NO

¢ CUAL?

28.ANTECEDENTE DE PARTO PRETERMINO

1. SI

2.NO

29. ANTECEDENTE DE IRRADIACION DE CABEZA O CUELLO

1. SI

30. ANTECEDENTE DE INFERTILIDAD

1. SI

31.HA CONSUMIDO AMIODARONA,

CONTRASTE DE YODO
1. Sl

2. NO

2. NO

2. NO

LITIO O ALGUN MEDIO DE

32.PRESENTA BOCIO AL EXAMEN FSICO

1. SI 2. NO
33.COMPLICACIONES SECUNDARIAS A PATOLOGIA TIROIDEA
1. Sl 2. NO
¢ CUAL?
34.PESO:
35.TALLA:

36.INDICE DE MASA CORPORAL

iGRACIAS POR SU PARTICIPACION!



72

Consentimiento informado

ACTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

participar voluntaria y andnimamente en la investigacion

TAMIZAJE EN PACIENTES GESTANTES CON FACTORES DE RIESGO DE PATOLOGIA TIROIDEA EN
EL HOSPITAL GENERAL TIJUANA

Dirigido por la Dra. PARTIDA ROCHIN LILA YUNUEN, Investigadora Responsable, residente de tercer afio
de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General Tijuana.

Declaro haber sido informada de los objetivos y procedimientos del estudio y del tipo de participacion. En
relacién a ello, acepto participar en el estudio el cual se realizara en la institucion ya mencionada.

Declaro haber sido informado/a de que se me sometera a un tamizaje de investigacién, que mi participacion
es voluntaria y que puedo negarme a participar o dejar de participar en cualquier momento sin dar
explicaciones o recibir sancion alguna.

Se me informa los riesgos que son el padecer alguna patologia y el beneficio de detectar alguna patologia
tiroidea.

Declaro saber que la informacién entregada sera confidencial y anénima. Entiendo que la informacion seréa
analizada por los investigadores en forma grupal y que no se podran identificar las respuestas y opiniones de
cada joven de modo personal.

Declaro saber que la informacién que se obtenga sera guardada por el investigador responsable en
dependencias del Hospital General Tijuana y sera utilizada sélo para este estudio.

El estudio actual ha sido aprobado por el comité de ética de Hospital General Tijuana, bajo la declaracion de
Helsinki.

Este documento se firma en dos ejemplares, quedando uno en poder de cada una de las partes.

Nombre del participante Nombre del investigador

Firma Firma

Fecha: Fecha:




