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RESUMEN

Introduccion.- las enfermedades hipertensivas del embarazo son unas de las
patologias mas graves que alteran el curso de un embarazo. En la actualidad no
conocemos con exactitud el origen de estas patologias, se siguen buscando factores de
riesgo que nos ayuden a predecir su aparecimiento. Nuevos estudios han asociado al

hipotiroidismo subclinico con la hipertension inducida por el embarazo.

Antecedentes.- existen estudios que asocian una mayor frecuencia de preeclampsia,
aborto, abruptio placentae y parto prematuro en pacientes con hipotiroidismo
subclinico comparado con pacientes eutiroideas. También se ha encontrado que en los
pacientes con hipotiroidismo subclinico existe un mayor riesgo de disfuncion
endotelial por aumento de las LDL (lipoproteinas de baja densidad) y sus formas
oxidadas, una menor produccién de ON (6xido nitrico) que deriva en un menor efecto

vasodilatador.
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Obijetivo.- determinar si el hipotiroidismo subclinico se relaciona con la hipertension

arterial inducida por el embarazo.

Metodologia.- estudio de cohorte, prospectivo, cualitativo, de correlacion, modalidad
de campo, que incluyd a 248 pacientes gestantes en el hospital IESS Ambato, con
seguimiento de los casos durante sus controles prenatales y el alumbramiento desde
septiembre del 2013 a octubre del 2014.

Criterios de inclusion.- pacientes de entre 20 a 35 afios, con edades gestacionales
menores a 20 semanas, quienes se realizaron sus controles prenatales en el hospital
del IESS Ambato.

Criterios de exclusion.- pacientes con antecedentes patoldgicos o familiares que
predispongan al desarrollo de hipertension arterial inducida por el embarazo. Mujeres

con hipotiroidismo clinico y con embarazos multiples.

Resultados.- el 16,4% de las mujeres con hipotiroidismo subclinico desarroll6
preeclampsia o hipertension gestacional y un 3,6% de las mujeres eutiroideas

presento estas patologias.

Conclusiones.- el hipotiroidismo subclinico constituye un factor de riesgo en el

desarrollo de hipertension inducida por la gestacion.

PALABRAS CLAVES: GESTACION, HIPOTIROIDISMO_SUBCLINICO,
EUTIROIDISMO, DISFUNCION_ENDOTELIAL, PREECLAMPSIA,
HIPERTENSION_GESTACIONAL.
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SUMMARY

Introduction.- hypertensive diseases induced by pregnancy are among the most
serious diseases that alter the course of a pregnancy. At present we don’t know the
exact origin of these pathologies is still looking for risk factors that help us predict its
onset. New studies have subclinical hypothyroidism associated with pregnancy-

induced hypertension.

Background.- there are studies linking increased frequency of preeclampsia,
abortion, placental abruption and preterm delivery in patients with subclinical
hypothyroidism compared with euthyroid patients. It has also been found that in
patients with subclinical hypothyroidism there is an increased risk of endothelial
dysfunction by increasing LDL (low density lipoproteins) and their oxidized forms, a

smaller production of NO (nitric oxide), resulting in a lower vasodilator.

Objective: To determine whether subclinical hypothyroidism is associated with

pregnancy-induced hypertension.

Methodology.- cohort prospective study, qualitative correlation mode field, which
included 248 pregnant patients in Ambato IESS hospital, monitor cases during their

prenatal care and delivery from September 2013 to October 2014.
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Inclusion criteria.- patients aged 20 to 35 years, with gestational ages less than 20

weeks, those prenatal checkups were performed in the hospital IESS Ambato.

Exclusion criteria.- medical or family history that predispose patients to the
development of hypertension induced by pregnancy. Women with clinical

hypothyroidism and multiple pregnancies.

Results.- 16.4% of women with subclinical hypothyroidism developed preeclampsia

or gestational hypertension and 3.6% of euthyroid women had these diseases.

Conclusions.- subclinical hypothyroidism is a risk factor in the development of

pregnancy-induced hypertension.

KEYWORDS: PREGNANCY, SUBCLINICAL_HYPOTHYROIDISM,
EUTHYROIDISM, ENDOTHELIAL_DYSFUNCTION, PREECLAMPSIA,
GESTATIONAL_HYPERTENSION.
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INTRODUCCION

La gestacion es una etapa maravillosa en la vida de toda mujer, 40 semanas de espera,

que podrian convertirse en una historia tragica para algunas mujeres.

Existen varias patologias que pueden complicar el curso de un embarazo, y las
enfermedades hipertensivas son quiza los cuadros mas draméticos y potencialmente
mortales dependiendo de su severidad. Son muchos los intentos por esclarecer el
origen de estos trastornos, sin embargo aun no se conoce con seguridad que produce
estas complicaciones en el embarazo; se ha logrado establecer factores de riesgo tras
muchos afios de observacion e investigacion, y el tratamiento planteado ha salvado la
vida de muchas madres e hijos.

Se propone actualmente que el hipotiroidismo subclinico podria estar relacionado con
varios problemas obstétricos entre ellos la preeclampsia, abruptio placentae, parto
pretérmino y aborto recurrente. Sin embargo esta patologia en muchos casos no llega
a ser diagnosticada, ya que no se realiza sistematicamente un control de la funcién
tiroidea durante la gestacion y no se manejan los rangos actuales de TSH (hormona

estimulante de la tiroides) para cada trimestre de embarazo.

Fisiol6gicamente esta explicado que la THS sufre variaciones importantes durante la
gestacion, y se conoce que alcanza rangos mas bajos que en la poblacion general.

La presente investigacion se enfocd en este problema realizando seguimiento a las
gestaciones de 248 pacientes atendidas por consulta externa de Gineco — Obstetricia
del Hospital del IESS del cantdbn Ambato, para determinar si el hipotiroidismo
subclinico es un factor de riesgo para el desarrollo de preeclampsia e hipertension
gestacional, comparando los resultados obtenidos con un grupo de pacientes

eutiroideas.



CAPITULO |

EL PROBLEMA

1.1 Tema de investigacion

Hipotiroidismo subclinico y su relacion con la hipertension inducida por el embarazo
en las pacientes del servicio de Gineco - Obstetricia del Hospital del Instituto

Ecuatoriano de Seguridad Social del canton Ambato.

1.2 Planteamiento del problema

1.2.1 Contextualizacion

Millones de personas padecen afecciones de la glandula tiroides. Estas patologias
son frecuentes en todas las poblaciones del mundo. Representan entre el 30 al
40% de los pacientes que son atendidos en una consulta especializada de
endocrinologia clinica. La incidencia de disfuncion tiroidea varia segin las
distintas poblaciones entre 10 y 300 casos/100,000 habitantes/afio. En estas
diferencias influyen factores tales como la raza, area geografica, edad y base
genética. Tiene particular importancia la dieta, y especialmente su contenido en
yodo. (GARCIA-MAYOR M. RIOS M. GALOFRE J. 2006)

El hipotiroidismo es una endocrinopatia comdn con mayor prevalencia que el
hipertiroidismo; su incidencia varia de acuerdo con la edad y sexo; 2% del total
de mujeres adultas y 0.1 a 0.2% de los hombres lo padecen. (GOMEZ G. et. at.
2010)



Sin embargo, la frecuencia de hipotiroidismo subclinico o latente es aun mayor al
manifiesto, en torno al 4-10% de la poblacién adulta general, y posiblemente
superior en mujeres de més edad. (SUAREZ B. 2008)

La prevalencia de hipotiroidismo subclinico en Espafia oscila entre el 0,9-15% de
la poblacién. Varia en funcion del sexo (dos veces méas frecuente en mujeres),
raza (3 veces méas frecuente en raza blanca) y edad (20-40% en poblacion
femenina mayor de 55 afios y 16% en poblacion masculina mayor de 74 afios).
Los pacientes con hipotiroidismo subclinico y anticuerpos antitiroideos positivos,
tendran progresion a hipotiroidismo clinico entre el 5-20% al afio y un 63% a los
10 afios. (SUAREZ B. 2008)

La disfuncion tiroidea subclinica es diagnosticada bioguimicamente y es una
entidad frecuente durante la gestacion. Los cambios hormonales fisiologicos que
acontecen durante la gestacion y la falta de consenso sobre los valores de
referencia de las hormonas tiroideas en este periodo, hacen que la disfuncion
tiroidea subclinica sea de dificil interpretacion. (GALOFRE J, et. al. 2009)

Se han llevado a cabo estudios en diferentes poblaciones del mundo,
publicAndose una variacion considerable en el nivel superior de TSH para las
gestantes en las diferentes regiones. Recientemente, se han publicado consensos
con los valores de normalidad de las hormonas tiroideas para cada trimestre del
embarazo, las mas relevantes son las guias Endocrine Society y la de la
American Thyroid Association (ATA). Estas guias de consenso se basan en
estudios realizados en paises desarrollados, principalmente en Estados Unidos y
Europa. (MOSSO L. et. al 2012)

En las pacientes gestantes, el hipotiroidismo subclinico tiene una prevalencia del
2 al 5% de la poblacién total. (MACCHIA C. SANCHEZ J. 2007)

Lastimosamente no se disponen de datos epidemiolégicos a nivel de

Latinoamérica de esta patologia y los estudios disponibles son escasos todavia.



En Chile se efectud un estudio piloto prospectivo el afio 2009, que incluyé a 100
embarazadas iniciando su control prenatal en el Hospital Clinico de la Pontificia
Universidad Catolica de Chile, utilizando como valores de normalidad los
sugeridos por la Endocrine Society; se detecté 2% de hipotiroidismo, 19% de
hipotiroidismo subclinico y 1% de hipertiroidismo subclinico; frecuencias que
resultaron muy superiores a las publicadas en estudios anteriores. (MOSSO L. et.
al 2012)

Estan bien probados los efectos del hipotiroidismo manifiesto no tratado, o
tratado de manera inadecuada: aborto, desprendimiento de placenta, restriccion
del crecimiento intrauterino, morbilidad perinatal y posnatal y dafio
neuropsicoldgico en los nifios, sin embargo es poco lo que sabemos respecto de
los posibles efectos de la presentacion subclinica. Algunos estudios muestran la
existencia de una asociacion entre el hipotiroidismo subclinico con un mayor
riesgo de aterosclerosis o insuficiencia cardiaca congestiva, también se asocia a
un aumento del riesgo de enfermedad coronaria en los pacientes con los niveles
mas elevados de TSH. (RECALDE J. et. al. 2011)

En el embarazo algunos estudios reportan asociacion entre el hipotiroidismo
subclinico y complicaciones del embarazo como preeclampsia, parto pretérmino
y abruptio placentae. (MACCHIA C, SANCHEZ J. 2007)

En nuestro pais aun son escasos los estudios acerca de esta patologia y no se
dispone de informacidn del efecto de la misma en el curso de la gestacion, por lo
que se vuelve imperativo buscar solucion a este problema de gran importancia en

la salud materno — infantil.

1.2.2 Andlisis Critico

Son relativamente frecuentes los trastornos tiroideos, principalmente el
hipotiroidismo, siendo el subclinico o latente el de mayor prevalencia,

principalmente en el sexo femenino y en mujeres de mayor edad.



Es una patologia de diagndstico bioquimico, por ende se requiere de un screening

de la funcion tiroidea para su hallazgo e interpretacion.

En la poblacion gestante, constituye actualmente una patologia de gran
relevancia, ya que segun estudios recientes existe asociacion de esta enfermedad
con ciertos trastornos que complican el embarazo como la preeclampsia, abruptio
placentae, parto pretérmino y aborto recurrente, sin embargo, el hipotiroidismo
subclinico es una enfermedad infravalorada ya que no se manejan los rangos de
TSH adecuados para la gestacion acorde a los cambios fisiolégicos que se

presentan.

Se estima que el hipotiroidismo subclinico tiene una prevalencia del 2 al 5% de
la poblacion gestante mundial, pese a ello, no existen datos epidemioldgicos en
Latinoamérica y en Ecuador especificamente, ya que no se realiza una evaluacion
adecuada y oportuna de la funcion tiroidea y los estudios de los que se disponen

son escasos, Y en nuestro pais ain no existen publicaciones al respecto.

1.2.3 Prognosis

El hipotiroidismo subclinico es una enfermedad particularmente silente que al no
ser reconocida tempranamente en las mujeres gestantes puede predisponerlas a

padecer hipertension gestacional y preeclampsia.

1.2.4 Delimitacién

e Delimitacion de contenido
o Campo: Medicina
o Area: Ginecologia y Obstetricia

o Aspecto: Enfermedades hipertensivas del embarazo

e Delimitacion espacial: La investigacion se realizd con pacientes gestantes
atendidas por consulta externa de Gineco — Obstetricia del Hospital IESS
Ambato.



e Delimitacion temporal: Este problema fue estudiado durante el periodo
septiembre 2013 a octubre del 2014.

1.2.5 Formulacién del Problema

¢ Qué relacion existe entre el hipotiroidismo subclinico y la hipertension inducida
por el embarazo en las pacientes atendidas por consulta externa de Gineco -
Obstetricia del Hospital del Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social del canton
Ambato?

1.2.6 Preguntas directrices

e ;Cuan frecuente es el hipotiroidismo subclinico en las pacientes gestantes?

e (En qué rango de edad es mas frecuente el diagnostico de hipotiroidismo
subclinico en las pacientes gestantes?

e ;Con que nimero de gesta es mas frecuente la aparicién de hipertension
arterial inducida por el embarazo en las pacientes con hipotiroidismo
subclinico?

e ;Con que rango de TSH existe mayor frecuencia de hipertension arterial
inducida por el embarazo?

e /Como varia la TSH en el transcurso del embarazo?

1.3 Justificacion

Esta investigacion es de gran importancia dentro del &mbito de la salud materno —
infantil, ya que se trata de una patologia poco investigada en las pacientes gestantes,
relativamente frecuente, y que segun evidencia actual se relaciona con serios
problemas para la salud de la madre entre ellas, la hipertensién arterial inducida por el
embarazo, parto pretermino, aborto recurrente, abruptio placentae, y otros trastornos

al neonato como el retraso psicomotor y bajo peso al nacer.



Es necesario que los médicos tratantes que realizan los controles prenatales a estas
pacientes valoren la funcion tiroidea con la medicion de TSH y T4L
(tetrayodotironina libre), especialmente antes y al inicio del embarazo y que se
manejen los rangos actuales de TSH emitidos por la American Thyroid Association
en dependencia del trimestre de gestacion para lograr que esta enfermedad sea mejor
diagnosticada y asi vigilar con mas atencion la evolucion de estas mujeres y

anticiparnos a las posibles complicaciones mencionadas anteriormente.

1.4 Objetivos

1.4.1 General

Determinar la frecuencia de hipertension arterial inducida por el embarazo en

pacientes gestantes con diagnostico de hipotiroidismo subclinico.

1.4.2 Especificos

Determinar la frecuencia de hipotiroidismo subclinico en las pacientes

gestantes

e Especificar en qué rango de edad es mas frecuente el diagnostico de
hipotiroidismo subclinico en las pacientes gestantes.

e Establecer la relacion entre la hipertension arterial inducida por el embarazo y
el nimero de gestas en las pacientes con hipotiroidismo subclinico.

e Definir la frecuencia hipertension arterial inducida por el embarazo en

relacion al rango de TSH.

e Describir las variaciones normales de la TSH durante la gestacion.



CAPITULO 11

MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes investigativos

Las mujeres embarazadas con hipotiroidismo sintomatico presentan mayor
morbilidad materna y morbimortalidad perinatal, que claramente mejora con el
tratamiento con levotiroxina. Sin embargo, los datos disponibles sobre la repercusion
del hipotiroidismo subclinico durante la gestacion para la madre o para el feto son
escasos e inciertos. (GALOFRE J, et. al. 2009)

Un estudio realizado en el afio 2013 publicado en la revista de Ginecologia y
Obstetricia de la India investigd la prevalencia de disfuncion tiroidea manifiesta y
subclinica y los resultados materno — fetales. Se incluyé a 400 mujeres con
gestaciones entre 13 y 26 semanas, se les solicitd pruebas de rutina y midieron la
TSH, T4L, y anticuerpos anti — TPO (tiroperoxidasa) a quienes tenian la TSH
alterada. Se realiz6 un seguimiento a las pacientes hasta el alumbramiento. Se
encontrd que la prevalencia de hipotiroidismo e hipertiroidismo fue de 12 y 1,25%
respectivamente. Entre los efectos adversos que se presentaron en las pacientes con
hipotiroidismo manifiesto encontraron preeclampsia (16,6 vs. 7,8%), y abruptio
placentae (16,6 vs. 0,8%). El hipotiroidismo subclinico fue asociado a preeclampsia
(23,3 vs. 7,8%) comparado con las pacientes eutiroideas. Los efectos adversos en el
feto en las pacientes con hipotiroidismo manifiesto incluyeron aborto espontaneo
(16,6 vs. 2,39%), parto pretérmino (33,3 vs. 5,8%), bajo peso al nacer (50 vs.

12,11%), restriccion del crecimiento intrauterino (25 vs. 4,9%), y muerte fetal (16,6



vs. 1,7%) comparado en las pacientes eutiroideas. Los efectos adversos en las
pacientes con hipotiroidismo subclinico incluyeron aborto espontaneo (5,5 vs.
2,39%), parto pretérmino (11,2 vs. 5,8%), bajo peso al nacer (25 vs. 12,11%), y
restriccion del crecimiento intrauterino (48,4 vs. 4,9%) comparado en las pacientes
eutiroideas. En concusién la prevalencia de los desdrdenes de la funcion tiroidea son
muy frecuentes en este estudio asociados con efectos adversos materno — fetales. El
screening de la funcion tiroidea es recomendado en las pacientes gestantes para

prevenir estos resultados en el embarazo. (NANGIA S. et. al. 2014)

Un estudio similar realizado en la India, publicado en la misma revista, del afio 2010,
trabajé con 633 mujeres gestantes en el segundo trimestre de embarazo a quienes se
solicitd TSH, si esta resultaba alterada investigaron T,L y anticuerpos antiperoxidasa.
Encontraron que la prevalencia de disfuncion tiroidea fue alta, con 6,47% de las
pacientes con hipotiroidismo subclinico y 4,58% con hipotiroidismo manifiesto. El
hipotiroidismo manifiesto se asocié con la hipertension inducida con el embarazo (P
=0,04), restriccion del crecimiento intrauterino (P =0,01) y obito fetal (P =0,0004),
comparado con el grupo control. Las complicaciones neonatales y diabetes
gestacional fueron significantemente mayores en el hipotiroidismo manifiesto (P
=0,03 y P = 0,04 respectivamente). Concluyeron que la prevalencia de desérdenes
tiroideos especialmente hipotiroidismo subclinico fue alta. Los efectos adversos en la
madre y el feto fueron importantes por lo que recalcan la necesidad de hacer una
valoracion de la funcion tiroidea en las pacientes gestantes. (TITORIA M. et. al.
2010)

Casey y cols., en un estudio realizado en el Parkland Hospital de Dallas (Texas),
efectuaron comparaciones entre pacientes eutiroideas y con hipotiroidismo
subclinico, hallando diferencias: las pacientes con hipotiroidismo subclinico
presentaron un riesgo tres veces mayor de abruptio placentae comparado con la
poblacion sana, casi el doble de riesgo de parto pretérmino, y mayor dificultad
respiratoria y admisién neonatal a cuidados intensivos. No encontraron diferencias en

la incidencia de hipertensidon gestacional y preeclampsia severa. Sin embargo, los



autores no recomiendan el tamizaje sistemético para hallar hipotiroidismo subclinico
hasta no poseer evidencia de mayor cantidad de estudios aleatorizados y controlados.
(MACCHIA C, SANCHEZ J. 2007)

Abalovich y colaboradores demostraron que en mujeres gestantes en tratamiento con
levotiroxina pero que estaban insuficientemente tratadas el tratamiento adecuado con
hormona tiroidea disminuia el nimero de abortos y partos pretérmino. Asi mismo
Negro y col en un ensayo clinico en mujeres con anticuerpos anti TPO positivos y
TSH dentro del rango de la normalidad, encontraron que el tratamiento con
levotiroxina disminuia la incidencia de abortos y de partos pretérmino a los niveles de
las mujeres sin patologia tiroidea. (BASTERRA F. PINEDA J. MARTINEZ J. 2007)

Segun un estudio de cohorte danés, los niveles de triglicéridos y PCR (proteina C
reactiva) estan aumentados en hombres hipotiroideos menores de 50 afios y el
aumento de los triglicéridos se asocia a mayor riesgo cardiovascular, cuando se
estratifica mediante el calculo del colesterol HDL (lipoproteina de alta densidad);
ademas, tanto en el hipotiroidismo clinico como en el subclinico se produce un
aumento de las LDL pequefias y densas y de sus formas oxidadas. Otra consecuencia
es la disfuncion endotelial debida a menor produccion de NO y a menor efecto
vasodilatador. Se ha demostrado, ademas, los siguientes efectos del hipotiroidismo en
el sistema cardiovascular: arterioesclerosis, aumento de la resistencia vascular
periférica, disminucion de la contractibilidad miocardica y disfuncion diastélica y
sistdlica en reposo y ejercicio. La administracion de L-T4 (levotiroxina) revierte estas
alteraciones y mejora especialmente la eficiencia del miocardio en ejercicio.
(LIBERMAN C. 2009)

Un estudio que incluyé 12 ensayos de seis a catorce meses de duracion con 350
personas, aleatorizados y controlados investigé el efecto del reemplazo de la hormona
tiroidea para el hipotiroidismo subclinico y demostré que la terapia de reemplazo de
levotiroxina para el hipotiroidismo subclinico no produjo resultados de una mejoria
en la supervivencia o una disminuciéon de la morbilidad cardiovascular. Los datos

sobre la calidad de vida relacionada con la salud y los sintomas no demostraron
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diferencias significativas entre los grupos de intervencion. Algunas pruebas indican
que el reemplazo de levotiroxina mejora algunos pardmetros de los perfiles de los
lipidos y de la funcién ventricular izquierda. (VILLAR H. SANACOTO H.
VALENTE O. ATALLAH AN. 2014)

Una revision de 4 ensayos controlados, randomizados y cuasi-randomizados titulado
“Interventions for clinical and subclinical hypothyroidism pre-pregnancy and during
pregnancy” del afio 2013, incluyd 362 mujeres eutiroideas con anticuerpos
antiperoxidasa positivos, 115 con que recibio tratamiento con levotiroxina, y 247
pacientes sin tratamiento, al comparar ambos grupos no encontr6 diferencias para el
resultado de preeclampsia, sin embargo, si se evidencidé una reduccion en el parto
prematuro y una tendencia hacia la reduccion de aborto involuntario con el uso de
levotiroxina. (REID S. et. al. 2013)

En un estudio trasversal realizado el 2008, se investigd las asociaciones de la funcion
tiroidea con la presion arterial sistolica (PAS) y diastélica (PAD) en sujetos
eutiroideos. Se incluyeron 311 pacientes (185 mujeres, edad media 43,9 £ 9) quienes
asistian a un programa de medicina preventiva. Se excluyeron los individuos con
antecedentes de diabetes y quienes estuvieses en tratamiento con levotiroxina; 19,3%
tenia hipertension, el 43% tenian una historia familiar de hipertension. Se solicit6
TSH, T4L, anticuerpos antitiroideos, insulina y glucosa. Se calculé el indice
“T4L.TSH", que ha sido sugerido como indicador de resistencia a T,4. El estudio dio
como resultado que los pacientes tenian un nivel de TSH entre 0,1-8, con una
mediana 1,4 mU/ L, el rango de T4L fue 11,5-25,2 pmol/L, la mediana de 17,4 y el
producto T4L.TSH se asocié positivamente con la presion arterial diastolica (p
<0,03). En el subgrupo de individuos con niveles de TSH 0,36 a 2,5 mU/ L, tanto de
TSH vy el producto T,L.TSH se correlacionaron positivamente con la presion arterial
sistdlica (r = 0,133 yp = 0,044, r = 0,152 p = 0,026) y la diastolica (r = 0,243 p
<0,001, r = 0,252 p <0,001, respectivamente); en el analisis multivariado el producto
T,L.TSH fue un predictor significativo de la presion arterial diastdlica
independientemente del HOMA-IR y el IMC (indice de masa corporal) (p <0,001).
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Se encontraron asociaciones similares cuando se analizaron so6lo los sujetos no
hipertensos (p = 0,004). Los pacientes hipertensos tenian niveles més altos de TSH (p
= 0,02) y pertenecian con mayor frecuencia al subgrupo con TSH >2 mU / L (35,3%
vs 21,3%, p = 0,045). En conclusion, en los individuos eutiroideos la asociacion de la
funcién tiroidea con la presion arterial diastolica sigue siendo significativa incluso
cuando se considera un rango mas estricto para los niveles de TSH. El producto
"T,L.TSH" parece ser un predictor méas fuerte de la presion arterial diastdlica,
independientemente del indice de resistencia a la insulina HOMA vy la obesidad.
(SALTIKI. K et. al. 2008)

2.2. Fundamento filosé6fico

En el afan de la humanidad de conocer su entorno como a si mismo, la ciencia ha
abierto caminos y roto muchisimas barreras con el paso de los afios. Aun, no
conocemos ni una milésima parte de todo pero seguimos descifrando enigmas y
sacando conclusiones. Dentro de este bosque de conocimiento que hemos formado,
hacemos asociaciones y comprobaciones para formar nuevos conceptos. Es asi que
esta investigacion, con el objetivo de asociar a la hipertension inducida por el
embarazo con el hipotiroidismo subclinico, lleva el enfoque heuristico, popularizado
por George PAlya, que incluye la elaboracion de medios auxiliares, principios, reglas,
estrategias y programas que faciliten la busqueda de vias de solucién a problemas,
en este caso buscar otro probable factor que predispone al desarrollo de preeclampsia
e hipertension gestacional y asi mejorar el control prenatal de estas pacientes en

especifico.

Segun Horst Muler “Los procedimientos heuristicos son formas de trabajo y de

pensamiento que apoyan la realizacion consciente de actividades mentales exigentes”.

Queremos comprobar una hipétesis mediante resultados verificables y fiables, y hacer
que las conclusiones a las que ha llegado la investigacion sean divulgadas a la
comunidad médica y permita que otras mentes se involucren en el problema, sigan

investigando y mejorando los resultados actuales.
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2.3. Fundamento legal

En el Art. 25 de la seccion cuarta de cultura y ciencia, del capitulo segundo de los
derechos del buen vivir, de la Constitucion del Ecuador, sefiala que las personas
tienen derecho a gozar de los beneficios y aplicaciones del progreso cientifico y de

los saberes ancestrales.

En el acapite 3 del Art. 385 de la seccion octava de ciencia, tecnologia, innovacién y
saberes ancestrales de la Constitucion del Ecuador establece: El sistema nacional de
ciencia, tecnologia, innovacién y saberes ancestrales, en el marco del respeto al
ambiente, la naturaleza, la vida, las culturas y la soberania, tendrd como finalidad
desarrollar tecnologias e innovaciones que impulsen la produccion nacional, eleven la
eficiencia y productividad, mejoren la calidad de vida y contribuyan a la realizacion

del buen vivir.

En el acapite 2 del Art. 387 de la seccion y capitulo antes citados de la Constitucion
del Ecuador, sefiala: Serad responsabilidad del Estado promover la generacion y
produccion de conocimiento, fomentar la investigacion cientifica y tecnoldgica, y
potenciar los saberes ancestrales, para asi contribuir a la realizacién del buen vivir, al

sumak kawsay.

En el acapite 4 del mismo articulo indica: Sera responsabilidad del Estado garantizar
la libertad de creacion e investigacion en el marco del respeto a la ética, la naturaleza,

el ambiente, y el rescate de los conocimientos ancestrales.

En el acépite 5 del articulo 6, del capitulo segundo de la Ley Organica de Salud del
Ecuador menciona que es responsabilidad del Ministerio de Salud Publica: regular y
vigilar la aplicacion de las normas técnicas para la deteccion, prevencion, atencion
integral y rehabilitacion, de enfermedades transmisibles, no transmisibles, cronico-
degenerativas, discapacidades y problemas de salud publica declarados prioritarios, y
determinar las enfermedades transmisibles de notificacion obligatoria, garantizando la

confidencialidad de la informacion.
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En el mismo articulo en el acapite 32 indica que también es responsabilidad del
Ministerio de Salud Publica: participar, en coordinacion con el organismo nacional

competente, en la investigacion y el desarrollo de la ciencia y tecnologia en salud.

2.4. Categorias fundamentales

Endocrino-

logia Obstetricia

Patologia
del
embarazo

Patologia
tiroidea

Enferme-

Hlipotiroi- dad
dismo hipertensi-
va del

Hiperten-

Hipotiroi- sidn
dismo inducida

Subclinico por el
Y su relacion con embarazo

X

2.5. Hipotesis

El hipotiroidismo subclinico es un factor de riesgo para el desarrollo de preeclampsia-
eclampsia e hipertension arterial inducida por el embarazo.

2.6. Sefialamiento de las variables

e Variable independiente: hipotiroidismo subclinico.
e Variable dependiente: hipertension inducida por el embarazo.

e Término de asociacién: su relacién con.
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2.7. Fundamento tedrico

2.7.1 Fundamento teorico de la variable independiente

Endocrinologia

La Endocrinologia es una especialidad médica y una rama de la biologia que se
encarga del estudio de las glandulas de secrecion interna. Las glandulas endocrinas
son Organos que producen sustancias quimicas llamadas hormonas que se incorporan
al organismo a través del sistema circulatorio. Estas sustancias de gran actividad
bioldgica regulan todos los procesos metabdlicos del organismo y son en
consecuencia indispensables para el mantenimiento de la vida. (Asociacion

Colombiana de Endocrinologia, 2010)
Sistema endocrino

Es un conjunto de glandulas cuya funcion es coordinar e integrar la actividad celular
dentro del cuerpo entero, al regular la funcion celular y organica a lo largo de la vida
y mantener la homeostasis (mantenimiento de un ambiente interno constante) es

critico para asegurar una funcion celular adecuada. (MOLINA E. 2006)
Funciones del sistema enddcrino

e Regular el equilibrio del sodio y del agua y controlar el volumen y presion
sanguineos.

e Regular el equilibrio del calcio y el fosforo para conservar las concentraciones
de liquido extracelular requeridas para la integridad de la membrana celular y
las sefales intracelulares.

e Regular el equilibrio de energia y controlar la movilizacién, utilizacién y
almacenamiento de combustible, para asegurar que se cubran las demandas
metabolicas celulares.

e Coordinar las respuestas contrareguladoras hemodinamicas y metabdlicas del

huésped ante el estres.

15



e Regular la reproduccion, desarrollo, crecimiento y envejecimiento. (MOLINA
E. 2006)

Componentes del sistema enddcrino

Lo componen 6rganos de diferente origen embrionario e histologico con funciones
diversas, que tienen en comun secretar hormonas. Asi tenemos al hipotalamo,
hipdfisis, glandula tiroides, paratiroides, timo, pancreas, glandulas suprarrenales,

gonadas (testiculos y ovarios), entre otros tejidos.

Todo este sistema estd comandado por el hipotalamo encargado de emitir

neurotransmisores que regulan la funcion de las demas glandulas.

La liberacidn de las hormonas depende de los niveles plasmaticos de otras hormonas
y de ciertos productos metabolicos bajo influencia hormonal, asi como de la
estimulacion nerviosa. La produccion de las hormonas de la hipdfisis anterior se
inhibe cuando las producidas por la glandula diana particular, circulan en la sangre.
Por ejemplo, cuando hay una cierta cantidad de hormona tiroidea en el torrente
sanguineo la hipdfisis interrumpe la produccion de hormona estimulante del tiroides
hasta que el nivel de hormona tiroidea descienda. Por lo tanto, los niveles de
hormonas circulantes se mantienen en un equilibrio constante. Este mecanismo, que

se conoce como homeostasis o realimentacion negativa. (GANDICA K. 2012)
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Grafico 1.- Eje hipotalamo — hipofisario, drgano blanco y efectos fisiol6gicos
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Fuente: Modificado de MOLINA E. (2006) Fisiologia Enddcrina. Pag. 46.
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Glandula tiroides

La tiroides recibe este nombre por su proximidad el cartilago tiroides de la laringe y
por su forma de escudo. Es un 6rgano impar, localizado en una posicion media en la
region anterior del cuello, consta de dos Iébulos laterales de tejido glandular muy
vascularizado, unidos mediante una linea media llamado istmo. La unidad estructural
y funcional es el foliculo tiroideo, cuya estructura esta constituida por una cavidad
central, ocupada por un material viscoso compuesto mayormente por tiroglobulina;
ademas de las células foliculares que representan aproximadamente el 98% del total,
se encuentra un segundo tipo de células epiteliales, denominadas células
parafoliculares o células C, que participan en la regulacién del balance calcio y
fosforo. Mediante la secrecidén de las hormonas tiroideas tiroxina y triyodotironina
regula la actividad metabdlica de las células de los diversos organos Y tejidos para
Ilevar a cabo sus funciones con normalidad. (DIEGUEZ C. YTURRIAGA R. 2007)

Fisiologia de la glandula tiroides

Metabolismo del yodo.- el yodo es un mineral escaso en las montafias y suelos
arcillosos y rico en zonas costeras y el agua del mar. El requerimiento minimo para
una adecuada funcidn tiroidea es 50 pg/dia. El yodo y los yoduros se absorben en el
tubo digestivo, mucosas, piel y pulmones, es captado por las células foliculares de la
tiroides para formar las hormonas tiroideas al unirse a la tirosina y tiroglobulina. Otra
via de obtencion del yodo es por desyodacidn por accion de las enzimas desyodasas
delaT4a T30 Tsreversa. (DORANTES A. MARTINEZ C. GUZMAN A. 2008)

Produccion de las hormonas tiroideas.- estd regulada por dos vias: la primera es por
retroalimentacion negativa de acuerdo con los calores de T4y Ts, que influyen sobre
la produccidn de la hormona liberadora de tirotropina (TRH), asi como en la TSH; la
segunda via es por accion de las desyodasas, que pueden ser afectadas por el ayuno,
cirugia, glucocorticoides, diabetes mellitus y estados de estres. (DORANTES A.
MARTINEZ C. GUZMAN A. 2008)
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Grafico 2.- Mecanismo de retroalimentacion negativa de la tiroides
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Fuente: Modificado de MOLINA E. (2006) Fisiologia Enddcrina. Pag. 17.

Formacion de las hormonas tiroideas.- se lleva a cabo en seis pasos:

e Captacion del yodo.- se produce por un gradiente quimico eléctrico en
cotransporte con el sodio, que se realiza por accién de la TSH sobre los
foliculos tiroideos, logrando una concentracién de yodo 20 a 100 veces mayor
que en el plasma. Su captura puede inhibirse por perclorato, tiocianato,
pertecnetato y perdxido de hidrégeno.

e Oxidacién del yodo.- se realiza en presencia de peroxido de hidrdgeno por la
enzima peroxidasa tiroidea. Esta accion es bloqueada por el metimazol.

e Organificacion.- es la union del yodo a residuos de tirosina por enlaces
covalentes que mas tarde se unirdn a grupos tirosilo para formar asi las
monoyodotirosinas y diyodotirosinas.

e Acoplamiento.- es el agrupamiento de los yodotirosilos en la tiroglobulina que
dan lugar a las hormonas tiroideas, que quedan almacenadas en el liquido
folicular, de aqui las moléculas de tiroglobulina que contiene las hormonas,

son introducidas por pinocitosis al interior del tirocito.
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e Proteolisis.- es la degradacion de la tiroglobulina por enzimas lisosomales y
accion de las desyodasas liberando tiroxina, triyodotironina, diyodotironina,
monoyodotironina y yodo que es reutilizado.

e Desyodacion.- llevado a cabo por las desyodasas tipo | y Il, quitando a la
tiroxina un yodo y dando origen a T3 y rTs (triyodotitonina y triyodotironina
reversa). (DORANTES A. MARTINEZ C. GUZMAN A. 2008)

Secrecion de las hormonas tiroideas.- Es un proceso estimulado por la TSH. La T,
tiene una vida media de 6,7 dias, tiene un depdsito extratiroideo de 800 a 1000 ug,
contenidos en su mayoria en el liquido extracelular. De la tiroxina el 40% deriva a T3
y otro 40% a rTs que es inactiva, el 20% restante se conjuga con sulfatos,
glucordnidos, desaminacion y descarboxilacion a tetrayodotiroacético, o productos
intermedios que también son inactivos. (DORANTES A. MARTINEZ C. GUZMAN
A. 2008)

Transporte.- se transportan unidas a proteinas y solo las fracciones libres tienen
actividad bioldgica. (DORANTES A. MARTINEZ C. GUZMAN A. 2008)

Accion de las hormonas tiroideas

Los receptores de las hormonas tiroideas se expresan en casi todos los tejidos y
afectan a multiples eventos celulares. Las hormonas tiroideas son esenciales para el

crecimiento y desarrollo normal. Sus efectos especificos varian de un tejido a otro.

Hueso.- estimula el crecimiento y desarrollo por medio de la activacién de los

osteoclastos y actividades de los osteoblastos.

Sistema cardiovascular.- tiene efectos inotropicos y cronotropicos, aumenta el gasto

cardiaco y el volumen sanguineo, disminuye la resistencia vascular periférica.

Grasa.- estimula la proliferacion de adipocitos, diferenciacion del tejido adiposo

blanco, acumulacion de lipidos intracelulares.
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Higado.- regula el metabolismo de los triglicéridos y del colesterol, asi como la
homeostasis de lipoproteinas, también modula la proliferacion celular y respiracion

mitocondrial.

Hipdfisis.- regula la sintesis de hormonas hipofisarias, estimula la produccion de la

hormona de crecimiento.

Cerebro.- estimula el crecimiento y desarrollo axonal. (MOLINA E. 2006)

Patologia tiroidea

La patologia de la glandula tiroides representa después de la diabetes mellitas tipo Il,
el motivo de consulta endocrinolégica mas frecuente. Las enfermedades del tiroides
pueden causar alteraciones en la secrecién hormonal, aumento de tamafio de la
glandula, o ambas. Los estudios epidemioldgicos internacionales estiman que la
prevalencia de las alteraciones de la funcion tiroidea en adultos es de 1 al 4%, siendo
superior en mujeres y personas con sindrome de Down y aumentando con la edad.
(MONASTERIO J. BENAVIDES A. 2007)

Clasificacién de las enfermedades tiroideas

1. Estructurales
1.1.Neoplasicas

a) Benignas: adenomas

b) Malignas: carcinomas: papilar, folicular, medular y anaplasico.
1.2.No neoplésicas

a) Hiperplasia: difusa, nodular

b) Bocio coloide

¢) Tiroiditis
2. Funcionales
2.1.Hipertiroidismo: con bocio difuso, con bocio nodular, sin bocio
2.2.Hipotiroidismo: con bocio difuso, con bocio nodular, sin bocio, sin tiroides.

(DORANTES A. MARTINEZ C. GUZMAN A. 2008)
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Hipotiroidismo

En el hipotiroidismo, el déficit de secrecion de hormona tiroidea es debido a una
alteracion organica o funcional de la misma glandula tiroidea (hipotiroidismo
primario) o a enfermedades de la hipdfisis o del hipotdlamo (hipotiroidismo
secundario) por un déficit de estimulacion de la hormona estimulante de la tiroides o
TSH. La instauracion del cuadro clinico es gradual y los sintomas iniciales son
inespecificos, estando presentes de forma variable en los pacientes. (MONASTERIO
J. BENAVIDES A. 2007).

Esta patologia puede ser subdividida en hipotiroidismo clinico o manifiesto e

hipotiroidismo subclinico del que trataremos a continuacion.

Hipotiroidismo Subclinico en el Embarazo

Generalidades

El hipotiroidismo subclinico es una anomalia bioquimica caracterizada por
concentraciones séricas de TSH por encima del limite superior de los valores
normales en relacion con cifras normales de tiroxina libre. (GALOFRE J, et. al.
2009). Es necesario realizar una segunda determinacion de TSH en el plazo de seis

semanas para excluir un error de laboratorio. (BLANQUER J. 2008)

Se han propuesto varios nombres alternativos para describir esta condicion e incluyen
hipotiroidismo, hipotiroidismo preclinico, insuficiencia tiroidea leve, y el
hipotiroidismo leve compensado. (GHARIB H. et. al. 2013)

Se encuentra en el 2-5 % de las mujeres embarazadas, y su causa mas frecuente es la
tiroiditis cronica de Hashimoto. En un estudio realizado con fertilizacion in vitro las
mujeres con TSH por debajo de 2,5 mU/I obtuvieron mejores resultados que aquellas
con TSH por encima de esta cifra. Este hecho permite a los autores proponer que el
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limite superior de normalidad de la TSH deberia ser 2,5 mU/I en lugar de los 4,5-5
mU/I aceptados actualmente. (GALOFRE J, et. al. 2009).

En el afio 2011 la Asociacion Americana de Tiroides (ATA) publicé una guia en la
que recomienda el uso de los siguientes intervalos de referencia de concentracion de
TSH durante la gestacion; primer trimestre: 0,1-2,5 pUI/mL; segundo trimestre: 0,2-
3,0 pUI/mL, y tercer trimestre: 0,3-3,0 pUI/mL. (PAMBAR M, et. al. 2013)

Etiologia

El hipotiroidismo subclinico es causado por las mismas alteraciones del
hipotiroidismo clinico. La causa mas frecuente en las poblaciones con aporte
suficiente de yodo en la dieta, es la tiroiditis autoinmune de Hashimoto, responsable
de aproximadamente un 50% de los casos. Esta relacion se ha visto al encontrar unos
titulos significativos de anticuerpos antitiroideos en muchos de estos pacientes y, en
algunos casos, se ha asociado con otras enfermedades autoinmunes como la diabetes
mellitus tipo 1 y el vitiligo. (GARCIA S. TABOADA M. ALVAREZ P. 2001)

Tabla 1.- Trastornos relacionados con el hipotiroidismo subclinico

e Atrofia tiroidea autoinmunitaria

e Tiroiditis de Hashimoto

Causas Comunes | ® Ablacion tiroidea medica (tratamiento con 1311) o quirdrgica
e Féarmacos antitiroideos (metimazol, propiltiouracilo)

e Tratamiento sustitutivo insuficiente con levotiroxina

o Radioterapia externa

o Tiroiditis subaguda granulomatosa, silente y posparto

e Tratamientos médicos: contraste yodado, amiodarona, litio,
Causas infrecuentes interferén-alfa

e Anticuerpos heterofilos interfiriendo con la medicion de TSH
e Recuperacién de una enfermedad grave no tiroidea

e Defectos en el receptor de TSH
e Resistenciaala TSH

Causas congénitas )
e Algunos casos de sindrome de Pendred

Fuente: CORRALES J. (2007). Diagnostico y tratamiento de la disfuncion tiroidea subclinica
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Modificaciones fisiologicas durante el embarazo

Dos son los cambios hormonales mas destacables que acontecen durante un embarazo
normal y que repercuten en la glandula tiroides. Por un lado, hay un aumento de las
concentraciones sericas de la proteina transportadora de hormonas tiroideas (TBG) v,
por otro, el aumento de la concentracion sérica de la gonadotropina coriénica humana
(hCG). La TBG se eleva hasta el doble durante la gestacion debido a que los
estrdgenos estimulan su sintesis y se reduce su aclaramiento renal por cambios en su
glucosilacion. Esta situacion comporta una elevacion sérica de la T, total sobre la
semana 10 de la gestacion que se mantiene hasta el momento del parto. (GALOFRE
J, et. al. 2009)

Existe homologia estructural entre la gonadotrofina coridnica (hCG) y la TSH
especificamente con la subunidad alfa, produciendo un estimulo sobre los receptores
tiroideos lo que lleva a un discreto aumento de la tiroxina libre y una reduccion
compensatoria de los niveles de TSH entre la semana 9 y 12 de gestacion. En
aproximadamente el 2% de todos los embarazos, la elevacion de la T4L alcanza
valores superiores a los normales, que pueden provocar un hipertiroidismo
gestacional transitorio. Esta condicion se asocia con frecuencia a hiperemesis
gravidica. Aproximadamente dos tercios de la tiroxina circulante son transportados
por la TBG y esa proporcion se incrementa a un 75% durante el embarazo lo que
podrian resultar en una marcada caida en las concentraciones de T,L durante la
gestacion. Sin embargo se produce un aumento en la secrecion de T, por parte de la
tiroides para compensar sus niveles circulantes bajos, mecanismo mediado por la
TSH y la gonadotrofina corionica. (MACCHIA C, SANCHEZ J. 2007)
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Tabla 2.- Valoracion de las hormonas tiroideas en los trimestres de la gestacion

ler trimestre 2do trimestre  3er trimestre

TSH E;};mal 0 | Normal Normal
T4 libre Normal Normal Normal
T3 libre Normal Normal Normal
T4 total Alta Alta Alta
T3 total Alta Alta Alta

Fuente: American Thyroid Association (2012)

Modificacion de las hormonas tiroideas durante la gestacion

TSH. La concentracion sérica de TSH disminuye durante el primer trimestre de
gestacion hasta en un 60-80% de su valor normal durante la semana 10 para después
recuperarse de forma progresiva, aunque sin llegar al limite de normalidad, hasta la
finalizacion del embarazo. Durante el primer trimestre, el valor situado en el percentil
95 es 2,5 mU/I. Esta disminucién se debe a la homologia estructural entre la TSH y la
hCG. En el 2-3% de los embarazos, los efectos tirotropicos de la hCG son
suficientemente importantes para producir un hipertiroidismo analitico y clinico
(tirotoxicosis gravidica o gestacional) que se asocia con hiperemesis. (GALOFRE J,
et. al. 2009).

T4y Tslibres. Debido al incremento leve y transitorio de la concentracion sérica de
T, libre durante la gestacion, méas evidente hacia el final del primer trimestre algunos
autores han recomendado establecer unos valores de referencia de T, libre en cada
trimestre de la gestacion. No obstante, la determinacién de T, libre con los métodos
convencionales es insensible a la elevacion de la proteina transportadora que acontece
durante la gestacion, que da lugar a falsos resultados en presencia de TBG
(tiroglobulina) elevadas. (GALOFRE J, et. al. 2009)

Clinica
Sus manifestaciones clinicas no son tan nulas como lo define el término subclinico,

hasta el 25-50% de los pacientes refieren algin sintoma explicado por este trastorno:
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Xerosis cutanea, astenia, intolerancia al frio, estrefiimiento, ganancia ponderal, efluvio
telégeno, pérdida de memoria, etc. Sin embargo, todo este cortejo sintomatico es
inespecifico. (BLANQUER J. 2008)

Efectos en el embarazo

Se asocia a alteraciones del desarrollo del feto, retraso psicomotor, bajo peso al nacer,
mayor mortalidad y disminucion del coeficiente intelectual en los primeros afios de
vida, y en la madre se asocia con hipertension inducida por el embarazo y parto
pretérmino. (YANES M. et. al. 2009)

La presencia de auto anticuerpos tiroideos en mujeres con hipotiroidismo subclinico
se relaciona con la recurrencia de abortos. La preeclampsia se manifiesta en pacientes
con hipotiroidismo subclinico, aunque la causa no ha sido bien establecida.
(GARCIA J. et. al. 2006)

Se ha relacionado también al hipotiroidismo subclinico con dafio endotelial y
disminucion de la accion vasodilatadora de éxido nitrico asociado a la elevacion de la
TSH; el consenso de Brasil para el abordaje clinico y el tratamiento de hipotiroidismo
subclinico en adultos al respecto indica que son pocos los estudios que muestran esta
asociacion y la mayoria de ellos tienen insuficiente nimero de pacientes que limitan

la evidencia para establecer una relacion causa efecto. (SGARBI J. et. al. 2013)

Se ha descrito que los pacientes con hipotiroidismo subclinico presentan niveles mas
altos de triglicéridos y colesterol, que probablemente aumenten el riesgo de

preeclampsia pero no influyen en la gravedad de la misma (DUARTE J. et. al. 2014)

También se comunica concentraciones elevadas de las lipoproteinas de baja densidad
(LDL) y disminucion de las lipoproteinas de alta densidad (HDL), que son conocidos
factores de riesgo para la enfermedad coronaria isquémica, esto podria explicar otros

procesos isquémicos vasculares en la mujer gestante. (GARCIA J. et. al. 2006)

Un estudio de casos — controles realizado por De Pedro S. y colaboradores en el 2012
investigd los factores de riesgo cardiovascular en los pacientes con hipotiroidismo

subclinico; se estudiaron 78 pacientes [48 pacientes control (C) y 30 con
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hipotiroidismo subclinico (HS)]. La edad de los C fue de 38 + 12 afios y 38 + 13 afios
para HS, el IMC fue de 30 + 6 kg/m2 para C y 30 £ 7 kg/m2 para HS, la CC 103 £ 16
cm para C y 102 £ 17 cm para HS. No se detectaron diferencias estadisticamente
significativas de TA (p = 0,426); HOMA (p = 0,211), ni del nivel de las variables
lipidicas. Se observaron diferencias estadisticamente significativas de leucocitos (p =
0,009) y plaquetas (p = 0,044). Concluyeron que en los pacientes con HS se observé
un recuento de leucocitos y plaquetas méas elevado que en los controles. Los niveles
de colesterol total, colesterol LDL, colesterol no-HDL vy triglicéridos fueron
ligeramente superiores en los pacientes con HS respecto de los C, si bien no se
detectaron diferencias estadisticamente significativas. (DE PEDRO S. et. al 2012)

Probablemente la alteracion de la actividad placentaria pueda afectar la produccion de
estrdgenos necesarios para una buena funcion tiroidea en el embarazo, de esta manera
se incrementan en la circulacibn materna sus precursores androgénicos,
especialmente testosterona total y libre. Se piensa que los niveles elevados de TSH se
asocian con el incremento de T y fT (testosterona biodisponible y testosterona libre)
potenciando sus efectos vasoconstrictores. (FLORES F. AGULAR V. 2011)

Evaluacion de la funcion tiroidea

Los beneficios potenciales de la deteccion y el tratamiento de la disfuncion tiroidea
subclinica temprana superan significativamente los efectos secundarios potenciales
que podrian resultar de un diagndstico precoz y el tratamiento. (GHARIB H. et. al.
2013)

Se deben efectuar determinaciones de tirotropina (TSH), triyodotironina total y libre
(Ts y TsL), y tiroxina total y libre (T4 y T4L). La cuantificacion de T4L permite
evaluar la funcion tiroidea en forma independiente de las variaciones de la
tiroglobulina (TBG) y se comporta como un buen indicador de su biodisponibilidad
en los tejidos periféricos. El rango de TSH aceptable oscilaria entre 0,5-2,5 mU/L. Es
recomendable durante el embarazo el estudio de la funcion tiroidea por lo menos una
vez por trimestre. (MACCHIA C, SANCHEZ J. 2007)
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También se puede solicitar anticuerpos antitiroideos en sus fracciones antiperoxidasa
(ATPO), antitiroglobulina (ATG) y antireceptor de TSH (TBII, TRab, TSab), que se
encuentran generalmente asociados a procesos autoinmunes. (GALOFRE J, et. al.
2009)

Tabla 3.- Tipos de anticuerpos antitiroideos.

Antigeno Significado y utilidad clinica

TPO Su presencia indica la existencia de autoinmunidad y confirma el origen
autoinmune de la disfuncion tiroidea. Indica generalmente tiroiditis de
Hashimoto pero también se pueden encontrar en otras enfermedades
autoinmunes del tiroides (incluida la enfermedad de Graves). Pueden
aparecer transitoriamente en la tiroiditis subaguda y en la tiroiditis
postparto. Se pueden encontrar en individuos eutiroideos, en los que indica
un importante riesgo de desarrollar disfuncion tiroidea. Es util
determinarlos en las mujeres que buscan quedarse gestantes y antes del
tratamiento con algunos farmacos como amiodarona, litio, interleuguina 2
o interferdn a.

Tg Su utilidad clinica es menor que TPO-Ab. Su deteccién es fundamental
para validar los valores plasmaticos de Tg en el seguimiento de pacientes
con cancer de tiroides. Pueden utilizarse como sucedaneo de la Tg en estos
pacientes.

TSHR Su deteccion diagnostica enfermedad de Graves en el paciente
hipertiroideo. Es util como factor prondstico ya que si permanecen
positivos tras el tratamiento médico con farmacos antitiroideos aumenta la
posibilidad de recidiva.

NIS La presencia de anti-NIS es polémica y no se ha descrito su utilidad clinica

Hormonas | La presencia de anti-T; 0 anti-T, puede interferir con los inmunoensayos
tiroideas de hormonas tiroideas. Estos anticuerpos son variantes de Tg-Ab

TPO: peroxidasa tiroidea. Tg: tiroglobulina. TSHR: Receptor de tirotropina. NIS: Co-
transportador de sodio y yodo. Ab: anticuerpos. Tj: triyodotironina. T,: tiroxina.

Fuente: GALOFRE J, et. al. (2009)

Esta en controversia la necesidad de realizar screening universal de funcion tiroidea a
todas las mujeres embarazada. Las sociedades norteamericanas de endocrinologia.
(American Association of Clinical Endocrinologists, American Thyroid Association,

The Endocrine Society) y algunos autores se muestran a favor de un screening
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rutinario. Por otro lado, las sociedades norteamericanas de Obstetricia y otros autores
recomiendan el estudio de la funcion tiroidea sélo en los casos de alto riesgo: historia
personal o familiar de enfermedad tiroidea, historia personal de otras enfermedades
autoinmunes o clinica sugestiva de enfermedad tiroidea. Esta ultima estrategia plantea
diferentes limitaciones, como demuestra Vaidya y col., el estudio de la funcion
tiroidea en pacientes de alto riesgo dejaria sin diagnosticar un tercio de mujeres
embarazadas con hipotiroidismo subclinico o clinico. (BASTERRA F. PINEDA J.
MARTINEZ J. 2007)

Un tema relacionado es la medicion rutinaria de los anticuerpos anti-TPO en
pacientes con hipotiroidismo subclinico. Dentro de la recomendaciones del
Subclinical Thyroid Dysfunction: Consensus Development Conference se indica que
la medicion de antitiroperoxidasa (anti-TPO) anticuerpos es un valioso complemento
en la evaluacién de los pacientes con hipotiroidismo subclinico, porque predice un
mayor riesgo de desarrollar hipotiroidismo manifiesto (4.3% por afio frente a 2,1%

por afio en los individuos con anticuerpos negativos). (GHARIB H. et. al. 2013)

El mismo consenso en relacion al screening de la funcion tiroidea en las pacientes
gestantes menciona que debe llevarse a cabo de forma rutinaria durante la evaluacion
antes del embarazo, o tan pronto como se diagnostique el embarazo debido a la
asociacion entre el hipotiroidismo subclinico y los resultados adversos del embarazo.
No se recomienda valorar la funcién tiroidea Unicamente a pacientes que estan en
riesgo para la enfermedad de tiroides en base a antecedentes personales o familiares,
hallazgos del examen fisico, los sintomas, u otros trastornos autoinmunes, debido a
que la prevalencia de hipotiroidismo subclinico en las mujeres en el rango de edad de
tener hijos puede ser tan alto como el 5% (GHARIB H. et. al. 2013)

Diagnostico diferencial

Debe efectuarse con todas aquellas situaciones que se acompafian de aumentos
discretos de TSH no secundarios a déficit de hormonas tiroideas: (BLANQUER J.
2008)
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* Administracion inadecuada de levotiroxina (dosis bajas).
* Administracion de fArmacos que disminuyan su absorcion:
o0 Sucralfato
0 Resinas
0 Hidroxido de Aluminio
0 Colestiramina
o0 Sulfato ferroso
* Fase recuperacion sindrome eutiroideo enfermo
* Hipotiroidismo central
* Estados de resistencia a hormonas tiroideas
* Adaptacion fisiologica (bajas temperaturas,...)
* Insuficiencia renal
* Déficit de glucocorticoides
* Errores de laboratorio

* Enfermedades psiquiatricas agudas

Tratamiento

Hay evidencia que demuestra que el tratamiento del hipotiroidismo subclinico con
levotiroxina en la gestacion mejora problemas obstétricos como el aborto recurrente y
abruptio placentae, aunque no se sabe auln si el riesgo de preeclampsia, por lo que aun
su uso no es recomendado en todos los casos. El panel de consenso recomienda el
tratamiento habitual de los pacientes con hipotiroidismo subclinico con niveles de
TSH en suero superiores a 10 mU / litro. En los pacientes con TSH de 4,5a 10 mU /
litro, debe ser considerado el tratamiento, cuyo factor determinante es el juicio clinico
del proveedor. (GHARIB H. et. al. 2013)

Si se decide iniciar el tratamiento se sugiere que una dosis fija de 50 mcg/dia de
tiroxina es insuficiente en un porcentaje elevado de pacientes con hipotiroidismo
diagnosticado en la gestacion, tanto si se toman como valores de referencia de

concentracion de TSH los de la poblacion general como (especialmente) si se usan las
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recomendaciones méas recientes. Dosis de 75 mcg/dia seran probablemente mas
adecuadas, aunque se necesitan estudios que evalien la posibilidad de
sobretratamiento con dichas dosis. (CRUZ |. ALVAREZ M. CANO R. GARCIA-
MAYOR R. 2012)

El consenso de Brasil para el abordaje clinico y el tratamiento de hipotiroidismo
subclinico en adultos recomienda el tratamiento con levotiroxina para todos los
pacientes con hipotiroidismo subclinico persistente con valores séricos de TSH> 10
mU / L y para ciertos subgrupos de pacientes, en los que se debe tomar en cuenta a
las pacientes gestantes. (SGARBI J. et. al. 2013)

Las concentraciones de TSH aconsejables serian inferiores a 2,5 mU/l durante el
primer trimestre y menores de 3 mU/I durante el segundo y el tercer trimestre. Una
nueva determinacion de TSH debe realizarse después de 30 dias de iniciar el
tratamiento o de haber realizado una modificacion en la dosis. Si la determinacion de
TSH estd dentro de lo aconsejado, se recomienda controles analiticos cada 6-8
semanas. (GALOFRE J, et. al. 2009)
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1.4.2 Fundamento teorico de la variable dependiente

Obstetricia

La obstetricia segun el diccionario de la Real Academia de la Lengua (RAE) la define
como parte de la medicina, que trata de la gestacion, el parto y el puerperio. La
Comisién Nacional de Obstetricia y Ginecologia espafiola se expresa de esta manera:
se entiende como Obstetricia y Ginecologia al estudio de la fisiologia en la
reproduccion de la mujer, sus alteraciones patologias y la cinica (diagnostico y
tratamiento de las mismas). (CABERO L. SALDIVAR D. CABRILLO E. 2007)

Teniendo en cuenta estos conceptos ahora nos centraremos en la patologia que afecta

el curso de la gestacion.

Patologia del embarazo

Segun el reporte del estado de poblacién mundial 2014 emitido por el Consenso del
Cairo diez afios después de la United Nations Population Fund, las causas indirectas
de la morbilidad materna son trastornos o enfermedades preexistentes, agravados por
el embarazo; este tipo de discapacidad puede ocurrir en cualquier momento y
perdurar a lo largo de la vida de la mujer. La morbilidad de las madres también puede
ser de indole psicol6gica, manifestada con frecuencia por depresion, que puede ser
resultante de complicaciones obstétricas, intervenciones, practicas culturales o
coaccion. Las causas directas de la mortalidad derivada de la maternidad son las
complicaciones obstétricas durante el embarazo, el trabajo de parto o el puerperio,

debido a intervenciones, omisiones o tratamientos incorrectos.
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Grafico 3.- Marco conceptual de mortalidad y morbilidad materna y neonatal
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Enfermedades hipertensivas del embarazo

Las enfermedades hipertensivas del embarazo y en especial la preeclampsia son las
principales causas de morbilidad y mortalidad perinatal y materna. Se calcula que
anualmente mueren en el mundo 50 000 mujeres por preeclampsia. En paises en
desarrollo como los de América Latina y el Caribe, la preeclampsia, constituye la
principal causa de muerte materna (mayor de 25 %). Para pacientes sin factores de
riesgo su incidencia mundial se calcula en 3 a 8 % y en mujeres con factores de riesgo
en 15a 20 %. (LAGUNARES A.et. al. 2011)

Clasificacién de las enfermedades hipertensivas del embarazo

Tabla 4.- Clasificacion del sindrome hipertensivo del embarazo

e Preeclampsia moderada
Hipertensién inducida por el embarazo e Preeclampsia severa

e Eclampsia

e Primaria o esencial

e Secundaria

Hipertension arterial cronica

Hipertensidn arterial cronica + preeclampsia
sobreagregada

Hipertension gestacional

Fuente.- RALPH C. CARVAJAL J. (2011). Manual de Obstetricia y Ginecologia.

A continuacién trataremos la hipertension inducida por el embarazo y la hipertension

gestacional.

Hipertension arterial inducida por el embarazo

Generalidades

Existen diferentes alteraciones hipertensivas durante el embarazo, las cuales
constituyen las complicaciones mas comunes y conllevan una alta morbimortalidad
tanto para el feto como para la madre. (NORIEGA M. ARIAS E. GARCIA S. 2005)

34



La definicion de HTA maés aceptada es la misma que la admitida fuera de la
gestacion: presion arterial sistolica (PAS) mayor de 140 mmHg y/o PA diastolica
(PAD) mayor de 90 mmHg en dos 0 mas ocasiones consecutivas y separadas por un
periodo de cuatro a seis horas. La HTA durante la gestacion se considera grave si la
PAS es mayor de 160-170 mmHg y/o la PAD es mayor de 110 mmHg. (MARIN R.
GOROSTIDI M. ALVAREZ R. 2011)

Clasificacion
Los procesos hipertensivos del embarazo se clasifican en:

1) Preeclampsia-eclampsia

2) HTA gestacional

3) HTA cronica

4) Preeclampsia-eclampsia afiadida a HTA crénica (Marin R. Gorostidi M.
Alvarez R. 2011)

Nos referiremos Unicamente a las patologias originadas en el embarazo como son la

preeclampsia — eclampsia y la HTA gestacional.
Epidemiologia

Los trastornos hipertensivos del embarazo son causa importante de morbilidad grave,
discapacidad crénica y muerte entre las madres, los fetos y los recién nacidos. En
Africa y Asia, casi una décima parte de las defunciones maternas estan relacionadas
con estos trastornos; en America Latina, una cuarta parte de las muertes maternas se
relacionan con esas complicaciones. Entre los trastornos hipertensivos que complican
el embarazo, la preeclampsia y la eclampsia sobresalen como causas principales de

morbilidad y mortalidad maternas y perinatales. (OMS. 2011)

Las enfermedades hipertensivas del embarazo complican aproximadamente el 10% de
todos los embarazos y son de las principales causas de morbilidad y mortalidad en las
madres y neonatos a nivel mundial. Llegan a causar del 10-15% de las muertes de

madres en los paises en desarrollo. Existen estudios genéticos donde se ha

35



demostrado que las hijas de madres con historia de eclampsia, son méas susceptibles
de padecer preeclampsia. (NORIEGA M. ARIAS E. GARCIA S. 2005)

El 40% de las pacientes eclampticas tienen historia previa de preeclampsia. (ROJAS
J. 2009)

Preeclampsia

La preeclampsia es un trastorno sistémico especifico del embarazo que se caracteriza
por el desarrollo de hipertension arterial y proteinuria después de las 20 semanas de
gestacion. Este desorden complica aproximadamente del 7 al 10 % de los embarazos,
y la eclampsia en alrededor del 0,05-0,1 % de las embarazadas. (GOMEZ E. et. al.
2005)

Al menos habria dos tipos: una preeclampsia (PCP) que aparece en embarazos a
término (mayor a la semana 37), que es la mas frecuente y que tiende a ser de
intensidad ligera. Otra, la preeclampsia precoz (menor a la semana 34), que
corresponde a los casos mas graves y que puede asociarse con alteraciones sistémicas
(hepéticas, de la coagulacion, del cerebro y del pulmén). (MARIN R. GOROSTIDI
M. ALVAREZ R. 2011)

Fisiopatologia

La gestacion normal se caracteriza por una vasodilatacion del sistema circulatorio
materno y por un descenso de la reactividad vascular a los agentes vasoconstrictores.
Esta situacion ocasiona una reduccion de la PA que ocurre de un modo continuo a lo
largo de los dos primeros trimestres. Dicha vasodilatacion esta relacionada con la
sintesis aumentada de prostaciclina y de éxido nitrico desde el endotelio vascular. Las
condiciones hemodinamicas en la PCP son opuestas a las del embarazo normal, pues
existe un aumento importante de las resistencias periféricas. (MARIN R.
GOROSTIDI M. ALVAREZ R. 2011)

A la luz de los conocimientos actuales el mecanismo fisiopatologico de la

preeclampsia puede resumirse de forma esquematica en 5 puntos:

e Desarrollo anormal de la placenta (factor placentario).
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e Factores inmunologicos
e Factores genéticos
e Disfuncién endotelial sistémica

e Inflamacién/infeccion (CARPUTO R. 2013)

En la preeclampsia, por factores genéticos y/o inmunoldgicos, existe falla de la
invasion trofoblastica a las paredes de arterias espirales durante la placentacion. Se
modifica la musculatura arterial a material fibrinoide, la luz arterial esta disminuida;
hay aterosclerosis aguda, con agregacion de fibrina, plaquetas y macrofagos cargados
de lipidos, trombosis e infartos, lo cual puede bloquear las arterias. Por lo tanto, la
perfusion placentaria disminuye hasta 50%, con menor flujo al feto, desnutricion
cronica y RCIU (restriccion de crecimiento intrauterino). La fisiologia del endotelio
se altera, con disminucién de sus sustancias relajantes [prostaciclina (PGI2), dxido
nitrico], aumento de las sustancias contractivas [aniones superoxidos, peroxidos
lipidicos, tromboxano A2 (TxA2) y endotelina 1] y modificaciones de las
prostaglandinas vasodilatadoras (Pgl 2, PgE 2) y vasoconstrictoras (PgF2a,
tromboxano A2). La Pgl2 es un mediador relevante del flujo sanguineo feto
placentario, teniendo su deficiencia un rol importante en la preeclampsia. Por lo tanto,
la preeclampsia podria tener etiologias heterogéneas, que convergeran en la

hipoperfusion placentaria y el dafio endotelial materno. (AVENA J. et. al 2007)
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Grafico 4.- Fisiopatologia de la preeclampsia/eclampsia

Causa(S) Primarias de la Preeclampsia

Placentacion anormal

Obstruccion mecanica o funcional de las arterias espirales

Disminucién del riego sanguineo Utero-

placentario
PGl y TRenina 1 Tromboxano Disfuncion
PGE, angiotensina Il endotelial
(endotelina. ON)
Vasoconstriccion Lesion Activacion de la
arterial endotelial coagulacion
intravascular
Hipertensién
arterial CID
Rifiones SNC Higado Otros 6raanos
Proteinuria Convulsiones Pruebas Isquemia
|FG Coma funcionales Trombos

anormales de fibrina

Fuente.- Modificado de MIRANDA O. ROBALINO B. VILLALBA J. Preeclampsia Eclampsia. Pag. 59
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Factores de riesgo

Mujer primigesta menor de 20 afios de edad.

Historia de preeclampsia en embarazos previos.

Presion arterial elevada al inicio del embarazo junto con un alto indice de
masa corporal.

Historia familiar de preeclampsia.

Embarazos multiples.

Hipertension cronica.

Diabetes pregestacional, probablemente se deba a una variedad de factores
que involucren enfermedad renal subyacente, niveles elevados de insulina
plasmatica o un metabolismo anormal de lipidos.

Sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos se asocia a varias complicaciones
del embarazo, las cuales incluyen preeclampsia, pérdida fetal recurrente,
trombosis materna.

Edad materna avanzada (mayor de 35 o 40 afios). (NORIEGA M. ARIAS E.
GARCIA S. 2005)

Clasificacion

La preeclampsia-eclampsia debe considerarse como una misma enfermedad, por lo

que cualquier clasificacion responde a fines didacticos. (ALVAREZ F. et. al. 2009)

Preeclampsia leve.- presion arterial de 140/90 mmHg o mas, después de la
semana 20 hasta 30 dias postparto, con proteinuria de mas de 300 mg en 24
horas.

Preeclampsia severa.- presion arterial de 160/110 mmHg o més, después de la
semana 20 hasta 30 dias posparto, existe proteinuria mayor de 5 gr en 24
horas, presencia de cefalea, acufenos, fosfenos, edema generalizado.
Eclampsia.- presion arterial mayor de 185/115 mmHg, proteinuria mayor a 10

gr en 24 horas, estupor, pérdida parcial o total de la vision, dolor epigastrico
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en barra, hiperreflexia generalizada y convulsiones y/o estado de coma,
después de la semana 20 hasta 30 dias posparto.

e Sindrome de Hellp.- variante de la preeclamsia severa, caracterizada por
hemolisis, elevacion de enzimas hepaticas y trombocitopenia en pacientes con

enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo.

Tabla 5.- Clasificacion de Tennessee del Sindrome Hellp

¢ Plaguetas: < 50 000 plaquetas/mm3
He”p Clase | L] LDH: >600 UI/L
e TGO, TGP o0 ambas: >70 UI/L.

e Plaguetas: > 50.000 y < 100.000 plaquetas/ mm3
e LDH: >600 UI/L.

Hellp Clase 11

e TGO, TGP o ambas: >70 UI/L.

e Plaguetas: >100.000 y <150.000 plaguetas/ mm3
Hellp Clase 111 ¢ LDH:>600 UI/L.

e TGO, TGP o0 ambas: >40 UI/L.

Fuente: Componente Normativo Materno. Ecuador (2008)

Cuadro clinico

La presentacion clinica de la preeclampsia puede ser insidiosa o fulminante, algunas
mujeres pueden encontrarse asintomaticas con presiones arteriales altas y proteinuria;
o por el contrario presentar multiples sintomas de preeclampsia severa o inminencia
de eclampsia. (ROJAS J. 2009). Entre los datos clinicos que podemos encontrar

tenemos:

e Cefalea persistente

o Hiperreflexia tendinosa

o Hiper excitabilidad psicomotriz

e Alteracion del sensorio

e Confusion

e Alteraciones visuales: Vision borrosa, escotomas centellantes, diplopia,

fotofobia
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e Restriccion del crecimiento intrauterino / Oligopamnios
e Desprendimiento de placenta.
e Cianosis (ABALOS E. et. al. 2010)

Examenes complementarios

Dentro de los examenes complementarios se debe solicitar un perfil toxémico
completo que consta de hematocrito, hemoglobina, recuento plaquetario, grupo y
factor, TP, TTP, plaquetas, glucosa, creatinina, urea, acido Urico, TGO (transaminasa
glutdmica oxalacética), TGP (transaminasa glutamica pirtvica), BT (bilirrubina total),
BD (bilirrubina directa), Bl (bilirrubina indirecta), deshidrogenasa lactica, EMO
(elemental y microscdpico de orina), proteinuria en tirilla reactiva. Si la proteinuria
en tirilla reactiva es positiva se debe solicitar proteinuria en orina de 24 horas.

(Componente Normativo Materno. Ecuador 2008)

La presencia de 300 mg/dia 0 mas es diagnostico de preeclampsia. Valores >300
mg/dia se correlaciona con mal pronéstico fetal. (ROJAS J. 2009)

A continuacién la explicacion de tres de los fenémenos principales que revelara el

laboratorio:

Proteinuria: debido a la alteracion del endotelio glomerular que deja de ejercer una
correcta filtracion de las proteinas y otras sustancias eliminandolas por la orina. Esta

lesion glomerular se conoce como endoteliosis glomerular. (ERAS E. 2013)

Plaquetopenia y hemolisis: consecuencia de la lesion de los endotelios se produce una

hiper agregabilidad plaguetaria y secuestro en la pared vascular, que a su vez, cuando
es importante, produce lisis de los hematies a su paso por los vasos afectos. (ERAS E.
2013)

Otras intervenciones a realizarse:

e EKG: permite diferenciar esta patologia de una hipertensién cronica que cursa
con hipertrofia ventricular. (ROJAS J. 2009)
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e Ecografia renal: en casos de alteracion de la funcidon renal, infecciones
urinarias a repeticion o antecedentes de nefropatias. (ROJAS J. 2009)

e Ultrasonografia: permite la evaluacion del crecimiento fetal, la evaluacion
biofisica, diagndstico de anomalias congenitas, evaluacion del compromiso
hemodindmico uterino y fetal mediante velocimetria Doppler. (ERAS E.
2013)

e Amniocentesis: mediante el test de Clements, se mide en liquido amnidtico el
indice de lecitina — esfingomielina, para verificar la madurez pulmonar del
feto (ERAS E. 2013)

Diagndstico Diferencial

La preeclampsia-eclampsia pueden imitar y ser confundida con muchas otras
enfermedades, incluida la hipertension cronica, enfermedad renal crénica, trastornos
de la vesicula biliar y pancreas, patologias inmunoldgicas o del colageno (sindrome
antifosfolipido) por lo que debe tenerse en cuenta siempre la posibilidad de
preeclampsia ante cualquier mujer embarazada, més alla de 20 semanas de gestacion.
(ROJAS J. 2009).

Tabla 6.- Diagnostico diferencial de la preeclampsia

Problemas neuroldgicos Compromiso de 6érgano Alteraciones vasculares
blanco

« Epilepsia e Pdrpura Hlpert_elnsmn sec,undarla

« ECV isquémico o trombocitopénica Adiccion a cocaina

Tirotoxicosis
Feocromocitoma
o Pancreatitis agUda Microangiopatias

e Colecistisis

hemorragico e Hepatitis viral
e Encefalitis

e Apendicitis

e Nefrolitiasis

e Glomerulonefritis

e Sindrome urémico -

hemolitico

Fuente: ROJAS J. 2009. Protocolo de manejo de la preeclampsia y eclampsia
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Tratamiento

El tratamiento de la preeclampsia consiste en terminar el embarazo. Lo que queda por
decidir es cuando. (PACHECO J. 2006)

Sulfato de Magnesio

El magnesio (Mg) afecta la presion arterial, al modular el tono y la reactividad
vascular. Actla como antagonista de los canales de calcio, estimula la produccién de
prostaciclinas y ON (vasodilatadores) y altera la respuesta vascular a los agonistas
vasoactivos. (PACHECO J. 2006)

El sulfato de magnesio se recomienda, de preferencia a otros anticonvulsivos, para
prevenir la eclampsia en mujeres con preeclampsia grave y para tratar la eclampsia.
(OMS, 2011)

Para prevencion de eclampsia:
e Dosis de impregnacion: 4 g SO4 Mg IV en 20 minutos.
e Dosis de mantenimiento: 1g/hora IV en bomba de infusion de preferencia
(Componente Normativo Materno. Ecuador 2008)
Para tratamiento de eclampsia:
e Dosis de impregnacién: 6 g SO4 Mg IV en 20 minutos.
e Dosis de mantenimiento 2g/hora 1V en bomba de infusion de preferencia.

(Componente Normativo Materno. Ecuador 2008)

Hipotensores

Se emplean para el manejo de las crisis hipertensivas. Se deben iniciar si la tension
arterial sistolica es > 160 y/o la tension arterial diastélica es > 110. Solamente debe
descenderse hasta un 20 % de los valores existentes (la TA diastolica no debe bajar de
90 mm Hg). (ALVAREZ F. et. al. 2009)
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Si no se controla la TA con nifedipino e hidralazina a las dosis méximas, la paciente
debe ser remitida a una unidad de cuidados intensivos para manejo con nitroprusiato

de sodio en infusion continua y finalizacion inmediata del embarazo.

e Hidralazina: 5 — 10 mg IV en bolo, repetir en 20 minutos si no cede la crisis.
Dosis maxima 40 mg IV.

e Nifedipino: 10 mg VO, cada 20 minutos por tres dosis, luego 10 mg cada seis
horas Dosis maxima 60 mg. (Componente Normativo Materno. Ecuador
2008)

Criterios de ingreso en unidad de cuidados intensivos (UCI):

e Inestabilidad o hipertension severa no controlable.

e Cardiopatia previa y/o descompensacion actual.

¢ Insuficiencia cardiaca aguda.

o Distres respiratorio del adulto.

¢ Insuficiencia renal aguda.

¢ Insuficiencia hepaética.

e Coagulacion intravascular diseminada.

e Sindrome de Hellp.

o Irritabilidad cerebral, encefalopatia hipertensiva y/o signos de focalizacion
neuroldgica.

e Convulsiones y/o coma. (ALVAREZ F. et. al. 2009)

Hipertension gestacional
Generalidades

Se define como hipertension gestacional a la elevacion de la PA  sistolica >140 mm
Hg o diastolica >90 mm Hg en embarazo >20 semanas en mujer previamente
normotensa, sin proteinuria o siendo esta en 24 h < a 300 mg o con tirilla reactiva

negativa. (Componente Normativo Materno. Ecuador 2008)
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La hipertension gestacional puede ser un diagndstico provisional: algunas mujeres
pueden desarrollar proteinuria, aunque otras pueden tener hipertension preexistente
que ha sido enmascarada por la disminucion fisiologica en la TA en el inicio del
embarazo. El diagnostico de hipertension gestacional es confirmado si no se ha
desarrollado preeclampsia y la TA ha retornado a lo normal dentro de las 12 semanas
postparto. (LAPIDUS A. et. al 2004)

Epidemiologia

Tiene una incidencia que oscila entre 1,7 a 3,8% pudiendo estar subdiagnosticada,
especialmente en los paises en vias de desarrollo. Se presenta méas frecuentemente en
mujeres de nivel socioecondémico bajo, mal control prenatal e en edades extremas de
la vida (ULANOWICZ M. PARRA K. ROZAS G. TISIANA L. 2005)

Prondstico

Las mujeres con hipertension gestacional tienen un riesgo perinatal similar al de las
mujeres normotensas. Sin embargo, aquellas que se presentan hipertensas con menos
de 34 semanas de embarazo tienen un riesgo aumentado de complicaciones

perinatales, ya que el 40% desarrollara preeclampsia. (LAPIDUS A. et. al 2004)
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CAPITULO 111

METODOLOGIA

3.1. Enfoque

La investigacion tiene un enfoque predominantemente cuantitativo, ya que su proceso
involucrd la recoleccion de datos de las pacientes en el transcurso de la gestacion
como la edad, niumero de gesta, fecha de ultima menstruacién, cantidad de controles
prenatales, nivel de TSH, T4 y T3 libre. Se plante6 una hipétesis y se procedio a
comprobarla estadisticamente, se tabuld la informacion realizando un anélisis de la
misma para llegar a las conclusiones del caso. Todo esto bajo normas rigurosas para
garantizar la calidad de la informacion en cada proceso, excluyendo a pacientes que

no cumplian con todos los requisitos planteados en la investigacion.

3.2. Modalidad de investigacién

Es un estudio sistemético, de campo, puesto que se trabajé en el hospital del IESS
Ambato, con las pacientes gestantes que acudian a sus controles prenatales,
observando a las mismas en el curso de su embarazo y registrando su evolucién hasta
la culminacion. Se esta manera se obtuvo directamente la informacién, con el
propdsito de interpretar los resultados y asi establecer una relacion entre las variables

(hipotiroidismo subclinico e hipertension inducida por la gestacion)

3.3. Tipo de investigacion

Se trata de un estudio de correlacion positiva, que evalta la asociacion de la variable

independiente (hipotiroidismo subclinico) con la variable dependiente (hipertension
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inducida por el embarazo), aduciendo que el aumento de la THS aumenta la
predisposicion de las pacientes a padecer preeclampsia e hipertension gestacional. Asi
se evalud las variaciones del comportamiento de una variable en dependencia de la

otra.

3.4. Poblacion y muestra

Segun los datos estadisticos de atencion por consulta externa de Gineco — Obstetricia
del hospital IESS Ambato, se estima que cada mes se atienden un promedio de 115
pacientes gestantes (Oficina de Sistema IESS Ambato). Se considerd una poblacion
de 700 pacientes entre el 1ro de septiembre del 2013 hasta el 30 de marzo del 2014;
para la obtencion de la muestra se utilizé un nivel de confianza del 95%, probabilidad
de ocurrencia del 50% y probabilidad de no ocurrencia del 50%, consiguiendo un
total de 248 pacientes. Para incluir a las pacientes a la investigacion se utilizd un

muestreo probabilistico regulado.

_ Z®PQN
Z2?PQ + Ne?
(3,84)(0,5)(0,5)700
"= (3,84)(0,5)(0,5) + 700(0,0025)
n = 248

n

3.4.1 Criterios de inclusién

e Pacientes gestantes con edades entre 20 a 35 afios.

o Edades gestacionales menores a 20 semanas.

e Pacientes primigestas y multigestas.

e Pacientes que registren sus controles prenatales en el hospital del IESS

Ambato hasta la finalizacién del embarazo.

3.4.2 Criterios de exclusién

e Pacientes gestantes sin resultados de perfil tiroideo.
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e Pacientes con hipertension arterial cronica, diabetes mellitus, nefropatia
perdedora de proteinas, sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos,
trombofilias hereditarias, mola hidatiforme, preeclampsia en embarazo
anterior o historia familiar de preeclampsia.

e Pacientes con hipotiroidismo o hipertiroidismo clinico.

e Pacientes con embarazo multiple.

e Pacientes en tratamiento con medicamentos que alteran la funcion tiroidea
como antidepresivos, anticonvulsivantes y antipsicéticos.

e Embarazadas con antecedentes de cirugia tiroidea o administracion de

radioyodo.

3.5. Operacionalizacion de las variables
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Variable independiente: Hipotiroidismo subclinico

CONCEPTUALIZACION DIMENSIONES INDICADORES ITEMS BASICOS TECN- INSTRUM
e ;Cuéan frecuente es el | TECNICA: Observacion
hipotiroidismo indirecta
subclinico en las | INSTRUMENTO:
gestantes? registro especifico.
TSH mayor de 2,5mU/L e ;Qué niveles de TSH | TECNICA: Observacion
Es una anomalia bioquimica se asocian mas con la | indirecta
caracterizada por | TSH elevada T,total de 4.13 - 14.06 |  enfermedad INSTRUMENTO:
concentraciones séricas de ug/dl hipertensiva del | registro especifico.
TSH .por encima del limite T normal embarazo?
supertor - de  los ”valores Tatotal 84 - 172 ngfdL. | ;Como varfa la THS | TECNICA: Observacion
normales en relacién con o
cifras normales de tiroxina | T, normal Anticuerpos en el cuwso  del | Indlrecta
embarazo de las | INSTRUMENTO:

libre.

antitiroideos

(en ciertos casos)

positivos

pacientes eutiroideas?

¢En qué pacientes se
solicita  anticuerpos

antitiroideos?

registro especifico.

TECNICA: Observacion

directa.
INSTRUMENTO:

de campo.
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Variable dependiente: hipertension arterial inducida por el embarazo

CONCEPTUALIZACION

DIMENSIONES

INDICADORES

ITEMS BASICOS

TECN- INSTRUM

El término hipertension en

el embarazo describe un

espectro amplio de
condiciones que pueden
acompafiarse ~ solo  de
elevaciones leves de la

tension arterial, o llegar
hasta hipertension severa

con dafio de 6rgano blanco

Preeclampsia / Eclampsia

Hipertension gestacional

PA sistolica (PAS) mayor
de 140 mmHg en 2 tomas

separadas de 6 horas

PA diastélica (PAD)
mayor de 90 mmHg en 2
tomas separadas de 6

horas

Proteinuria

¢En gqué namero de
gesta se presentd esta

patologia?

¢A qué edad fue mas
frecuente el

problema?

¢Es la preeclampsia y
la hipertension
gestacional mas
frecuente en las
pacientes con
hipotiroidismo

subclinico?

TECNICA: Observacion

directa.
INSTRUMENTO:

registro especifico

TECNICA: Observacion

directa.
INSTRUMENTO:

registro especifico

TECNICA: Observacion

directa.
INSTRUMENTO:

registro especifico
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3.6. Recoleccion de la informacion

PREGUNTAS BASICAS

EXPLICACION

1.- ;Para qué?

Para conocer cuéntas pacientes gestantes presentan
hipotiroidismo subclinico, y si este se asocia a la
hipertension inducida por el embarazo

2.- ¢De qué personas?

Paciente gestantes que cumplieron con los criterios
de inclusién y exclusién

3.- ¢Sobre qué aspectos?

Edad, nimero de gesta, FUM, nimero de controles
prenatales, diagndsticos de cada control, fecha de
parto, fecha de realizacién del perfil tiroideo, TSH,
Ta, Yy Ts, anticuerpos antitiroideos, presencia o no de
hipertension inducida por el embarazo y edad
gestacional de presentacion

4.- ;Quién?

La investigadora, Angela Carolina Jicome Lara

5.- ¢Cuando?

Desde el 1ro de septiembre del 2013 hasta el 10 de
octubre del 2014

6.- ¢ Dbénde?

Hospital IESS Ambato, consulta externa de Gineco —
Obstetricia

7.- ¢Cuantas veces?

En cada control prenatal de las pacientes

8.- ¢ Qué técnicas de recoleccion?

Observacion directa e indirecta

9.- ¢Con qué?

Registro especifico y ficha de campo

10.- ¢ En qué situacion?

Cada vez que se cuente con la ayuda de los médicos
tratantes en consulta externa

3.7. Procesamiento y analisis

La informacion recogida fue almacenada en una base de datos de Excel, posteriormente
revisada y corregida, se realizd una limpieza de los datos defectuosos y se tabuld
mediante cuadros de cruce de variables. Se emple0 filtros para cada item y formulas del

sistema para los calculos correspondientes.

La presentacion de los datos se realiz6 mediante representacion escrita, semitabular y
gréfica. Se emplearon graficos lineales, columnas simples y multiples y diagramas de
pastel, cada una con su respectivo analisis e interpretacion. Se realizo posteriormente la

comprobacion de la hipétesis mediante el Test Chi cuadrado y se extrajeron las

conclusiones y recomendaciones de esta investigacion.
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CAPITULO IV

ANALISIS E INTERPRETACION DE RESULTADOS

4.1. Analisis e interpretacion de los resultados

Se incluyé en la investigacion a 248 pacientes en estado de gestacion que acudieron a
sus controles prenatales al hospital del IESS Ambato, quienes cumplieron con los
criterios de inclusion y exclusién planteados. Se dividio a las pacientes en dos grupos:
uno con perfil tiroideo normal y otro con hipotiroidismo subclinico, para compararlos
entre si.

Gréfico 5.- Clasificacién de las pacientes investigadas en base a los resultados del perfil tiroideo

138

EUTIROIDISMO HIPOTIROIDISMO SUBCLINICO
Fuente: Sistema AS400 IESS Ambato
Analisis e interpretacion.- Al revisar los perfiles tiroideos de las pacientes se determino
que se trabajaba con 138 mujeres eutiroideas, el 55,6% de la muestra, y 110 pacientes

con hipotiroidismo subclinico, el 44,4% de la muestra. Esto establece una relacién

aproximada de 1 paciente hipotiroidea por cada 1,25 pacientes eutiroideas, es decir se

52



estimaria que el 45% de las pacientes que acude a los controles prenatales podrian

presentar hipotiroidismo subclinico.

Sin embargo, durante sus evaluaciones médicas apenas 6 pacientes fueron

diagnosticadas durante la gestacion y manejadas como un embarazo de alto riesgo.

Se agrupo a las pacientes en tres rangos de edad y se compar6 ambos grupos de estudio.

Gréfico 6.- Rangos de edad de las pacientes gestantes incluidas en la investigacion. Comparacion
eutiroidismo vs. Hipotiroidismo subclinico.

B Eutiroidismo Hipotiroidismo subclinico

58
60

46

20

15

20 A 24 25 A 29 30 A 35
Fuente: Sistema AS400 IESS Ambato

Anadlisis e interpretacion.- En ambos grupos podemos observar una distribucion similar
de las pacientes por rangos de edad. Las mujeres entre 25 a 29 y 30 a 35, representan el
86% de la muestra, y minoritariamente tenemos a las pacientes entre 20 a 24 afos, que
constituyen el 14% de la muestra.

En el caso de las pacientes hipotiroideas el rango de mayor presentacion es
precisamente entre los 25 a 35 afios de edad, que posiblemente se corresponda mas con
la tendencia actual de la mujeres ecuatorianas a la edad para concebir mas que a un
riesgo relacionado con la edad en especifico, sin embargo, sirve esta informacién para
tener en cuenta al grupo poblacional que se encuentra en mas riesgo de adquirir este
padecimiento. Se registré también el nimero de gesta que cursaban las pacientes, desde
la primera gesta hasta pacientes que cursaban la 5ta gesta, aunque en la mayoria de los

casos hubieron abortos anteriores.
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Gréfico 7.- Clasificacion de las pacientes en relacion al nimero de gesta. Comparacion eutiroidismo vs.
Hipotiroidismo subclinico.

60

50

40
30
20
10 I
0 - |
1 2 3

4 5

Eutiroidismo W Hipotiroidismo subclinico

Fuente: Sistema AS400 IESS Ambato

Anadlisis e interpretacion.-La mayoria de las pacientes investigadas presentaron entre 1 a
3 gestas, entre ambos grupos hay una distribucion similar, evidenciando que un mayor
namero de gestas no aumenta el riesgo de hipotiroidismo subclinico. Solo el 4% de
todos los casos presentaba entre la 4ta y 5ta gesta.

Se realizd un seguimiento a las pacientes desde su primer control prenatal hasta el
alumbramiento, registrandose cada chequeo médico durante el curso de la gestacion. La
OMS establece que el minimo eficiente de controles corresponde a 5 en una paciente de
bajo riesgo, sin embargo existieron pacientes con apenas 2 controles prenatales antes del

alumbramiento. EI maximo de controles registrados corresponden a 9.

Gréfico 8.- Controles prenatales realizados a las pacientes investigadas. Comparacion entre pacientes
hipotiroideas y eutiroideas.
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Anadlisis e interpretacion.- En las pacientes con hipotiroidismo subclinico se evidencio
que la mayoria cumplié con 5 a 6 controles prenatales (39%), el 36,3 % contd con 2 a 4
controles y el 24,5% con 7 a 9 controles. Se observa que el 34,8 % de las pacientes
eutiroideas contaron con 2 a 4 controles y el 34% con 5 a 6 controles, el 31,2% registro
7 a 9 controles. Esto indica que el 64,5% de todas las pacientes investigadas contd con
los controles apropiados para la gestacion. Sin embargo hay que tomar en cuenta que en
varios casos las paciente tuvieron que ser internadas por tiempos prolongados debido a
patologia hipertensiva, lo que disminuye los controles prenatales por consulta externa

mas no la evaluacion concreta de la gestacidn durante todo su transcurso.

Gréfico 9.- Trimestre de gestacion a la que las pacientes se realizaron su perfil tiroideo
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Fuente: Sistema AS400 IESS Ambato

Anadlisis e interpretacion.- En relacion a la edad gestacional a la que se realizo el
examen de funcidn tiroidea, se asocid a las pacientes por el trimestre de edad
gestacional. El 19,7% de las pacientes se realizaron el examen en el primer trimestre (1
a 12 semanas), el 59,61% en el segundo trimestre (13 a 28 semanas) y el 20,69% en el
tercer trimestre (29 a 40 semanas). Es decir, en la mayoria de las pacientes gestantes se
investiga la funcion tiroidea en el segundo trimestre de embarazo. Tomando en cuenta
que la TSH disminuye fisiologicamente en el primer trimestre y se recupera
gradualmente en el segundo, seria optimo el control de la funcion tiroidea desde el

inicio del embarazo, en el primer control prenatal.

Se evidencio que los examenes que se solicitan con mas frecuencia en las pacientes
gestantes para evaluar la funcion tiroidea con la TSH y T, total, solamente en 4 de los 6
casos diagnosticados y tratados en la gestacion se solicitd anticuerpos antitiroideos y

ecografia tiroidea.
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En base a los resultados del perfil tiroideo de las pacientes eutiroideas, se analizo los
valores de TSH en las pacientes en relacion a la edad gestacional obteniendo una gréfica

que evidencia las variaciones de la hormona en el transcurso de la gestacion.

Gréafico 10.- Variaciones normales de la TSH durante la gestacion.
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Fuente: Sistema AS400 IESS Ambato

Anadlisis.- La TSH en las pacientes eutiroideas investigadas permanece entre 1,4 y 1,9
mU/I durante toda la gestacion, mas baja hasta las 15 semanas, que concuerda con la
disminucion fisioldgica de la TSH en el primer trimestre, su pico maximo se encuentra
entre las 36 y 40 semanas, aunque también hace un pico entre 26 a 30 semanas.

Desciende bruscamente entre las 31 y 35 semanas y luego se incrementa.

El objetivo de la investigacion fue asociar al hipotiroidismo subclinico con la
enfermedad hipertensiva del embarazo. Al realizar el seguimiento a las 248 pacientes se
registro los casos de hipertension gestacional y de preeclampsia comparando ambos

grupos de estudio.

Se contabilizaron 23 casos de enfermedad hipertensiva del embarazo durante 12 meses
de seguimiento, considerando de se trabajo con pacientes en quienes se excluyo otros

posibles factores asociados a estas patologias.
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Grafico 11.- Casos de enfermedad hipertensiva del embarazo en relacién al eutiroidismo e hipotiroidismo
subclinico
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Analisis e interpretacion.- Es notorio que se registraron mas casos de enfermedad
hipertensiva del embarazo en pacientes con hipotiroidismo subclinico; 11 casos de
preeclampsia y 7 de hipertension gestacional. En las pacientes eutiroideas se
encontraron 5 casos; 2 de hipertension gestacional y 3 de preeclampsia, lo que

demuestra una asociacion entre el hipotiroidismo subclinico y estas patologias.

Gréfico 12.- Casos de enfermedad hipertensiva del embarazo en relacidn al hipotiroidismo subclinico.
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Anélisis e interpretacion.- El 16,3% de las pacientes con hipotiroidismo subclinico

desarrollaron HIE, un 10% presento preeclampsia y un 6% hipertension gestacional, lo
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que indica que 1 de cada 6 pacientes con hipotiroidismo subclinico presentara
hipertension en el embarazo y 1 de cada 28 pacientes eutiroideas sin otro factor de
riesgo conocido presentara estas patologias

De las 11 pacientes con hipotiroidismo subclinico y preeclampsia 8 fueron catalogadas
con preeclampsia leve y 3 con preeclampsia severa asociada a sindrome Hellp. No se

evidenciaron casos de eclampsia.

También se relaciond a las pacientes con hipotiroidismo subclinico e hipertension

inducida por el embarazo con el nUmero de gesta.

Tabla 7.- Relacion entre la enfermedad hipertensiva del embarazo y el nimero de gesta en las pacientes
con hipotiroidismo subclinico.

Gestas Embarazos HIE
normales

44
42
17
5
5 2

Fuente: Sistema AS400 IESS Ambato
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Andlisis e interpretacion.- Podemos observar que casi el 80% de los casos de
hipertension inducida por el embarazo se registré en pacientes que cursaban con su
primer 0 segundo embarazo. Este dato concordaria ademas con la edad promedio de las
pacientes investigadas ya que el 86% de ella tenian edades entre 25 y 35, lo que

explicaria que al tratarse de mujeres jévenes tendrian menor nimero de gestaciones.

Segun la evidencia actual cuanto mayor sea el nivel de TSH mayor es el riesgo de
enfermedad cardiovascular. Se estudio una probable relacion entre el nivel de TSH en el

hipotiroidismo subclinico y la enfermedad hipertensiva del embarazo.

58



Grafico 13.- Relacion entre la enfermedad hipertensiva del embarazo y el rango de TSH en el
hipotiroidismo subclinico
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Anélisis e interpretacion.- Evidenciamos que a diferencia de lo que la literatura
menciona, en la enfermedad hipertensiva gestacional no existe relacion entre un mayor
rango de TSH y mayor frecuencia de estas patologias, de hecho la mayoria de los casos
presentaban rangos entre 2,51 mU/l y 3,50 mU/I, y en este rango se encontraron los

casos de preeclampsia severa.

Es de observar que la mayoria de los casos de hipertension gestacional y preeclampsia
(68%) ocurren con los rangos cercanos a la normalidad, lo que pondria en discusion si

los rangos de TSH sugeridos actualmente son muy bajos.

De las pacientes tratadas con levotiroxina (un total de 6) solamente una desarrolld
hipertension gestacional, la literatura menciona que la terapia de sustitucion hormonal
no ha sido investigada en el hipotiroidismo subclinico en la gestacion pero

probablemente tenga efectos beneficiosos con un control adecuado de la TSH.

La mediana del valor de TSH en las pacientes con hipotiroidismo es de 3, 27 mU/I, un
valor minimo de 2,53 mU/l y maximo de 13,8 mU/I.

4.2. Verificacion de hipotesis

Para verificar la hipdtesis planteada se realiz6 un analisis de la relacién entre las dos

variables cualitativas mediante el Test Chi cuadrado.

a) Tabla de contingencia



Embarazo | Enfermedad hipertensiva
1 xJ normal del embarazo
Hipotiroidismo subclinico 92 18| 110
Eutiroidismo 133 5| 138
225 23| 248

b) Tabla de frecuencias esperadas

Embarazo | Enfermedad hipertensiva
IxJ normal del embarazo
Hipotiroidismo subclinico 99,8 10,2
Eutiroidismo 125,2 12,8

c) Hipdtesis nulay alternativa

e Hipdtesis nula (HO) = EI hipotiroidismo subclinico en las mujeres embarazadas
no predispone a las enfermedades hipertensivas inducidas por el embarazo.
e Hipdtesis alternativa (Ha) = EI hipotiroidismo subclinico en las mujeres

embarazadas predispone a las enfermedades hipertensivas inducidas por el

embarazo.

d) Célculo del valor experimental

X2 exp= (92 — 99,8)%/99,8 + (18 — 10,2)%10,2 + (133 — 125,2)%/125,2 + (5 — 12,8%12,8

X? exp= 0,60 + 5,96 + 0,48 + 4,75

X2 exp= 11,79

e) Célculo del valor teérico

f) Conclusién

El valor de Chi cuadrado experimental supera al valor tedrico por lo que se acepta

la hipotesis alternativa, estableciendo una relacion entre el hipotiroidismo

Nivel de riesgo

0,05

Grados de libertad

X2 tedrico

3,841

subclinico y la enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo.
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CAPITULO V

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. Conclusiones

e El hipotiroidismo subclinico en el embarazo es una patologia de alta frecuencia
en esta investigacion, manejando los rangos actuales de TSH.

e Aproximadamente el 45% de las pacientes gestantes presentaran hipotiroidismo
subclinico en el transcurso de la gestacion.

e Se establece una relacién de 1 caso de hipotiroidismo subclinico por cada 1,25
pacientes eutiroideas.

e Es mas frecuente entre los 25 a 30 afios de edad.

e La investigacion de la funcién tiroidea se realiza con méas frecuencia en el
segundo trimestre de embarazo.

e La TSH en las pacientes gestantes eutiroideas mantiene sus indices mas bajos
hasta las 15 semanas y si pico maximo se establece al final de la gestacion.

e EI63,5% de las pacientes con hipotiroidismo subclinico cumplen con el minimo
eficiente de controles prenatales establecidos por la OMS.

e Casi la totalidad de las pacientes con hipotiroidismo subclinico mantienen
niveles de TSH bajos o cercanos a la normalidad segun los rangos establecidos
por la ATA.

e El valor promedio de TSH en las pacientes con hipotiroidismo subclinico en esta
investigacion es de 3,8 mU/L.

e El valor promedio de TSH en las pacientes eutiroideas en esta investigacion es
de 1,62 mU/L.
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e Existe una mayor frecuencia de casos de preeclampsia e hipertension gestacional
en pacientes con hipotiroidismo subclinico en comparacion con las pacientes
eutiroideas.

e Se establece una relacion de un caso de enfermedad hipertensiva inducida por la
gestacion por cada 6 pacientes con un embarazo sin complicaciones en las
mujeres con hipotiroidismo subclinico.

e Existe la relacion de un caso de enfermedad hipertensiva inducida por el
embarazo por cada 28 pacientes con gestaciones normales en las mujeres
eutiroideas y sin otros antecedentes de importancia.

e Es maés frecuente que las pacientes con hipotiroidismo subclinico que cursan su
primera y segunda gesta padezcan preeclampsia o hipertension gestacional. Esto
en relacion a la edad de las pacientes investigadas y las tendencias actuales de la
concepcion.

¢ No existe una asociacion entre el valor de TSH y la frecuencia de hipertension
gestacional y preeclampsia, y tampoco un nivel méas alto predice mayor
gravedad de la patologia.

e El hipotiroidismo subclinico es un factor de riesgo para el desarrollo de

hipertension gestacional y preeclampsia en el curso del embarazo.

5.2. Recomendaciones

e Todas las pacientes gestantes deberian contar con al menos un control de la
funcién tiroidea en sus controles prenatales.

e Es preferible evaluar la funcion tiroidea en el primer trimestre de embarazo
donde los niveles Gptimos son mas bajos.

e Esrecomendable controlar la funcién tiroidea antes de la concepcion.

e La medicion de TSH y T4L son Optimas para el diagndstico de hipotiroidismo
subclinico.

e Se debe considerar en base a la evidencia actual que los rangos aceptables de
TSH en el embarazo corresponden a: primer trimestre 0,1-2,5 pUI/mL; segundo
trimestre 0,2-3,0 pUI/mL, y tercer trimestre 0,3-3,0 pUI/mL

e Hay que procurar que las pacientes con hipotiroidismo subclinico se realicen por
lo menos 5 controles prenatales y se efectie un seguimiento adecuado de la

tension arterial.
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Al finalizar la gestacion se debe indicar un nuevo control de la funcién tiroidea
ya que segun la literatura las pacientes con hipotiroidismo subclinico pueden
tener una progresion a hipotiroidismo clinico en 5-20% al afio y un 63% a los 10
anos.

Es necesario realizar estudios similares con una mayor muestra para contribuir a
la investigacion de estas patologias.
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CAPITULO VI

PROPUESTA

7.1. Datos informativos
7.1.1. Titulo
La importancia de diagnosticar el hipotiroidismo subclinico en el embarazo
7.1.2.  Institucion ejecutora
Servicio de Gineco — Obstetricia del hospital IESS Ambato.
7.1.3.  Beneficiarios

Pacientes afiliadas atendidas por consulta externa de Gineco — Obstetricia, durante
sus controles prenatales.

7.1.4.  Ubicacion

Hospital IESS Ambato

7.1.5.  Tiempo estimado para la ejecucion

Inicio: 21 de octubre del 2014. Fin: 12 de noviembre del 2014
7.1.6.  Equipo técnico responsable

Médicos ginecologos del hospital IESS Ambato

7.1.7. Costo

USD 300

7.2. Antecedentes de la propuesta

Acorde a los resultados de la investigacion:
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e El hipotiroidismo subclinico en el embarazo es una patologia de alta frecuencia.

e Aproximadamente el 45% de las paciente gestantes presentaran hipotiroidismo
subclinico en el transcurso de la gestacion.

e Se establece una relacion de 1 caso de hipotiroidismo subclinico por cada 1,25
pacientes eutiroideas.

e Existe una mayor frecuencia de casos de preeclampsia e hipertension gestacional
en pacientes con hipotiroidismo subclinico en comparacion con las pacientes
eutiroideas.

e Se establece una relacion de un caso de enfermedad hipertensiva inducida por la
gestacién por cada 6 pacientes con un embarazo normal en las mujeres con
hipotiroidismo subclinico.

e El hipotiroidismo subclinico es un factor de riesgo para el desarrollo de
hipertensidn gestacional y preeclampsia en el curso del embarazo.

7.3. Justificacion

Reconociendo que el hipotiroidismo subclinico es una enfermedad de alta frecuencia en
las pacientes gestantes, y que actualmente no se manejan los rangos apropiados para
diagnosticar la patologia, es necesario que los médicos tratantes reciban informacién
oportuna sobre este tema, que les permita manejar adecuadamente este problema de
salud publica y asi llevar un mejor control de las pacientes gestantes para precautelar un

embarazo saludable y sin complicaciones tanto para la madre como para el producto.
7.4. Objetivos

7.4.1. General

Solicitar a los médicos tratantes del servicio de Gineco — Obstetricia que realicen

pruebas de funcidn tiroidea a todas las pacientes gestantes al inicio del embarazo.

7.4.2.  Especificos

e Dar a conocer la frecuencia de hipotiroidismo subclinico y los rangos de TSH,
T3y T4 que son considerados normales durante el embarazo

e Entregar a las pacientes gestantes informacion sobre la patologia.

e Mejorar el control prenatal de las pacientes con diagndsticos de hipotiroidismo

subclinico.
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7.5. Anadlisis de factibilidad

Mi propuesta de solucion al problema requiere que a todas las mujeres gestantes que
acuden a sus controles prenatales se les realicen pruebas de funcidn tiroidea dentro de
los examenes iniciales que se solicitan acorde a las recomendaciones del Subclinical
Thyroid Dysfunction: Consensus Development Conference. Al contar con los reactivos
para estas pruebas en el hospital es factible la realizacion de las mismas.
Econdmicamente, no es un gasto representativo, asumiendo que aproximadamente cada
paciente atendido en el hospital sin distincién de género o edad, se realizara por lo
menos una vez en su vida una prueba de funcion tiroidea. De igual forma a las pacientes
gestantes ingresadas al servicio de Gineco — Obstetricia se les realiza pruebas de

funcién tiroidea en la mayoria de los casos.

Eticamente no se atenta contra la integridad de las pacientes ni contra su salud. La
misma muestra de sangre que se extrae para los exdmenes iniciales del embarazo se

utiliza para esta prueba.

7.6. Fundamentacion cientifico — técnica

Segun las normas establecidas por el Ministerio de Salud publica del Ecuador recogidas
en el Componente normativo materno del afio 2008, para el manejo de las pacientes
gestantes en todos los niveles de atencion, no indica la evaluacién de la funcion tiroidea

dentro de los exdmenes de laboratorio de rutina.

En Colombia se recomienda la evaluacion de la funcion tiroidea a todos los pacientes
“susceptibles” de disfuncion tiroidea, en este contexto las pacientes gestantes son

participes.

Segun los resultados de la investigacion es probable que los médicos no manejen los
parametros optimos de TSH evaluables en la gestacion lo que explica la baja frecuencia
del diagnostico oportuno de la patologia.

En Perl en el mes de mayo del 2013 el Hospital Nacional Hipdlito Unanue, Hospital
Nacional Dos de Mayo, Hospital Nacional Arzobispo Loayza y el Hospital Nacional
Cayetano Heredia realizaron campafias de despistaje gratuito de enfermedades tiroideas,
realizando pruebas de sangre y evaluacion médica a todos los pacientes susceptibles de

patologia tiroidea.
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Es necesario que tanto pacientes como medicos reciban mas informacion del tema. Al
ser una patologia infravalorada en el Ecuador no se ha extendido campafias médicas al

respecto.

El empleo de la charla como técnica de aprendizaje para el personal médico es una
estrategia para suministrar informacion veraz, actual y fiable. Se emple6é una charla
participativa para cumplir con tres objetivos claves: sensibilizar, es decir, despertar
interés en el tema; colectivizar, que significa hacer participes los problemas planteados
y junto con las opiniones del personal médico proponer alternativas de solucion y
finalmente recalcar tres ideas principales, la frecuencia del hipotiroidismo subclinico, su
relacion con la hipertension gestacional y la preeclampsia y los rangos de TSH
adaptados a la gestacion. (TONDER M. 2007)

7.7. Modelo operativo

Para el cumplimiento de la propuesta se llevé a cabo una conferencia en el servicio de
Gineco — Obstetricia, contando con todos los médicos tratantes del mismo, donde se
expuso los resultados de la investigacion, haciendo énfasis en la importancia de solicitar
pruebas tiroideas al inicio de la gestacion. Esta conferencia se realizd el 31 de octubre,
segun la planificacion de los temas de conferencia a determinar por el médico jefe de

servicio, Dr. Ivan Moya con una duracion de 45 minutos.

Adicionalmente se entregd unas cartillas donde constan los valores de TSH, T3y T, que
son aceptados durante la gestacion recomendados por la ATA.

Se puso a disposicion de las pacientes gestantes que acuden a sus controles prenatales
tripticos informativos sobre la patologia para que ellas soliciten que se les realice un
perfil tiroideo al inicio de la gestacion. Adicionalmente se dejaron ejemplares en Sala de
partos y los consultorios de cada médico tratante asi como en el piso de Gineco —

Obstetricia.

7.8. Administracién de la propuesta

La propuesta sera administrada por el servicio de Gineco — Obstetricia del hospital IESS
Ambato, quienes daran cumplimiento a la misma son los médicos tratantes del servicio.
La unidad ejecutora corresponde al personal de laboratorio del hospital.

7.9. Plan de monitoreo y evaluacion de la propuesta

67



Es necesario evaluar el cumplimiento de la propuesta para determinar el impacto que
tuvo esta investigacion en los medicos del servicio de Gineco — Obstetricia, e
igualmente determinar si esta intervencion aumento la frecuencia con la que se solicitan

pruebas tiroideas.

Para ello se solicitara en el mes mayo del 2015 en la oficina de sistemas de la institucion
el registro del total de atenciones de consulta externa de Gineco — Obstetricia desde
noviembre del 2014 a mayo del 2015 y comparar el porcentaje de paciente gestantes con

perfiles tiroideos en relacion a los resultados de los meses anteriores al estudio.
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ANEXOS

2. FICHA DE CAMPO

Lugar: Hospital IESS Ambato Nedeficha: .........ooooiiiii,
Fecha:. ..o Hora: ..o
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OBJETO DE EVALUACION: Solicitud de anticuerpos antitiroideos

INTERPRETACION — VALORACION:
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