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RESUMEN

Antecedentes. El efecto del hipotiroidismo subclinico (HSC) en los resultados
perinatales adversos no esta claro, y los valores de referencia de la hormona
tiroestimulante (TSH) en el embarazo son controvertidos. Objetivo. Evaluar los
efectos del HSC negativo para los anticuerpos de la peroxidasa tiroidea (TPOAbs)
sobre los resultados perinatales segun los diferentes valores de referencia de la
TSH. Métodos. Un total de 554 mujeres embarazadas, incluyendo 509 eutiroideas
y 45 gestantes hipotiroideas subclinicas (TSH > 3 mlU/L), fueron incluidas en este
estudio prospectivo de casos y controles. Todas las gestantes estaban en el tercer
trimestre y eran negativas a los TPOADbs. Las funciones tiroideas fueron evaluadas
utilizando los valores de referencia especificos para el trimestre recomendados
por el Colegio Americano de Obstetricia y Ginecologia (ACOG) (TSH > 3 mIU/L) y la
Asociacion Americana de Tiroides (ATA) (TSH > 4 mIU/L). Resultados. La mortalidad
neonatal en el hipotiroidismo subclinico con un limite superior de TSH de 4 mIU/L
fue significativamente menor que en el grupo eutiroideo (2 (0,4%) frente a 1 (4,5%);
p=0,009). No hubo diferencias significativas en resultados maternos y perinatales
adversos en las gestantes con HSC y eutiroideas en ambos valores de referencia
de la TSH. No hubo correlacién significativa entre los valores de TSH y las semanas
de parto de las gestantes con parto prematuro (r=0,169, p=0,146). Conclusiones. En
este estudio, utilizando los diferentes valores basales de TSH recomendados por las
directrices del ACOG de 2020y de la ATA de 2017 en el tercer trimestre del embarazo
para el diagnéstico de hipotiroidismo subclinico, no hubo una relacién significativa
entre los casos de hipotiroidismo subclinico con TPOAbs negativos y los resultados
perinatales adversos.

Palabras clave. Hipotiroidismo, subclinico, Tercer trimestre del embarazo, Muerte
perinatal, Anticuerpos antiperoxidasa tiroidea

ABSTRACT

Background: The effect of subclinical hypothyroidism (SCH) on adverse perinatal
outcomes is unclear, and thyroid-stimulating hormone (TSH) reference values in
pregnancy are controversial. Objective: To evaluate the effects of thyroid peroxidase
antibody (TPOAbs) negative SCH on perinatal outcomes according to the different
TSH reference values. Methods: A total of 554 pregnant women, including 509
euthyroid and 45 subclinical hypothyroid (TSH > 3 mIU/L) pregnant women, were
included in this prospective case-controlled study. All pregnant women were in
the third trimester and were TPOAbs negative. Thyroid functions were evaluated
using trimester-specific reference values recommended by the American College
of Obstetrics and Gynecology (ACOG) (TSH > 3 mlIU/L) and the American Thyroid
Association (ATA) (TSH = 4 mlU/L) guidelines. Results: Neonatal mortality in
subclinical hypothyroidism with a TSH upper limit of 4 mIU/L was significantly lower
than in the euthyroid group (2 (0.4%) vs 1 (4.5%); p=0.009). There was no significant
difference in terms of adverse maternal and perinatal outcomes in SCH and
euthyroid pregnant women in both TSH reference values. There was no significant
correlation between TSH values and delivery weeks of pregnant women with preterm
delivery (r=0.169, p=0.146). Conclusions: In this study, using different baseline TSH
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values recommended by the 2020 ACOG and 2017 ATA
guidelines in the third trimester of pregnancy for the
diagnosis of subclinical hypothyroidism, it was shown
that there was no significant relationship between cases
of subclinical hypothyroidism with negative TPOAbs and
adverse perinatal outcomes.

Key words: Hypothyroidism, subclinical, Pregnancy
trimester, third, Perinatal death, Thyroid peroxidase
antibody

INTRODUCCION

Los trastornos tiroideos son uno de los trastor-
nos endocrinos mas comunes en el embarazo, y
la prevalencia de hipotiroidismo en la gestacién
oscila entre el 0,4% vy el 11% en todo el mundo®.
El hipotiroidismo puede ser manifiesto o subcli-
nico. El hipotiroidismo manifiesto se caracteriza
por una elevacién en sangre de la hormona esti-
mulante de la tiroides (TSH) y un nivel de tiroxina
libre (fT4) por debajo de lo normal, mientras que
el hipotiroidismo subclinico (HSC) se caracteri-
za por un nivel elevado de TSH y un nivel nor-
mal de fT4, normalmente por encima del limite
superior de referencia®. El hipotiroidismo no
tratado estd estrechamente asociado a varios
trastornos relacionados con el embarazo. El hi-
potiroidismo puede provocar un retraso en el
desarrollo neurolégico, ya que el feto depende
casi por completo de las hormonas tiroideas
maternas en el primer trimestre®. Ademas, el
hipotiroidismo durante el embarazo se asocia
a resultados maternos y perinatales adversos
como el aborto espontaneo, el parto prematuro,
la preeclampsia, la diabetes mellitus gestacional,
el desprendimiento prematuro de la placenta, la
hemorragia posparto, la muerte fetal y el parto
por cesareat*®,

El hipotiroidismo subclinico es la forma leve de
hipotiroidismo y se define como un nivel normal
de fT4 con un nivel elevado de TSH mas alla del
limite superior de referencia®”. Al inicio del em-
barazo, el nivel de TSH en el suero materno dis-
minuye debido al aumento de los niveles de fT4
tras el débil efecto estimulante de la gonadotro-
pina coriénica humana (hCG) sobre la glandula
tiroidea®. Por lo tanto, el limite superior de TSH
en el embarazo difiere entre trimestres y se de-
fine generalmente como 2,5 mUI/L en el primer
trimestre y 3,0 mUI/L en el segundo y tercer tri-
mestre). La prevalencia del HSC en el embarazo
oscila entre el 2% y el 2,5%, y estudios recientes
han mostrado resultados contradictorios en-
tre el hipotiroidismo subclinico y los resultados
perinatales adversos®. Algunos estudios han
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informado de que el HSC se asocia a varios re-
sultados perinatales adversos, como el aborto
espontaneo, el parto prematuroy la preeclamp-
sia®'9, mientras que otros no han encontrado
ninguna asociacion entre el HSCy los resultados
perinatales adversos''?. Estas inconsistencias
pueden atribuirse principalmente a las dife-
rencias en los criterios de diagnéstico del HSC
(diferentes umbrales de TSH) en los distintos es-
tudios, a la positividad de los anticuerpos antiti-
roperoxidasa tiroidea (TPOAbs) y a si los casos
recibieron o no reemplazo de hormonas tiroi-
deas. En consonancia con los actuales valores de
referencia de TSH y las opiniones de que el HSC
puede estar sobrediagnosticado en la mayoria
de las mujeres embarazadas y puede llevar a un
sobretratamiento innecesario, en 2017, la Aso-
ciacién Americana de Tiroides (ATA) determind
el limite superior de referencia de TSH como 4,0
muUI/L en gestantes sanas"’®. Sin embargo, hay
pocos estudios que evallen la relacion entre los
valores de referencia de TSH recomendados por
la ATA y el hipotiroidismo subclinico con los re-
sultados perinatales. Ademdas, muchos estu-
dios han examinado las funciones de la glandula
tiroidea en el primer trimestre o a principios del
segundo, y pocos han evaluado la relacién en-
tre la funcion de la glandula tiroidea en el tercer
trimestre y los resultados perinatales. Por esta
razén, no hay suficientes indagaciones sobre el
valor superior de referencia de la TSH que pueda
afectar los resultados perinatales en los casos
con hipotiroidismo subclinico en semanas avan-
zadas de la gestaciont™.

En este trabajo nos propusimos evaluar los re-
sultados perinatales de las gestantes con hipoti-
roidismo subclinico en el tercer trimestre, exclu-
yendo factores de confusién como la positividad
de los TPOabs y el reemplazo hormonal, y de-
finiéndolos con diferentes valores de referencia
de TSH.

METobos

Este estudio prospectivo de casos y controles se
realizd entre enero de 2020 y agosto de 2021 en
el Departamento de Obstetricia y Ginecologia de
un centro de atencion terciaria en lzmir, Turquia.
El protocolo de la investigacién fue aprobado
por el Comité de Etica institucional local (nime-
ro de aprobacién: 2019/ 6-18). Todas las mujeres
fueron informadas sobre el estudio y se obtuvo
el consentimiento por escrito.
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Un total de 554 mujeres embarazadas, inclu-
yendo 509 gestantes con pruebas de funcion
tiroidea normales y 45 gestantes con hipotiroi-
dismo subclinico, fueron incluidas en el ensayo.
Los criterios de exclusion del estudio fueron (1)
trastorno tiroideo manifiesto, (2) uso previo o
actual de tiroxina o farmacos antitiroideos, (3)
positividad de TPOabs, (4) otras enfermedades
autoinmunes, (5) embarazo multiple y (6) técnica
de reproduccion asistida.

Las funciones tiroideas de todas las gestantes in-
cluidas fueron analizadas en el tercer trimestre.
Se tomaron muestras de sangre venosa en ayu-
nas por la mafiana para evaluar la funcién tiroi-
dea de todas las participantes. El suero se aisld
tras la centrifugacién y se almacené a-80°C hasta
la realizacion de las pruebas. Las concentraciones
séricas de TSH, fT4 y TPOAbs se midieron con un
inmunoensayo de electroquimioluminiscencia y
kits de diagnostico relacionados. Las funciones
tiroideas se evaluaron utilizando los valores de
referencia especificos del trimestre recomenda-
dos por el Colegio Americano de Obstetricia y Gi-
necologia (ACOG)y las directrices de la Asociacién
Americana de Tiroides (ATA)'3, Si la TSH estaba
entre 3y 10 mIU/L (ACOG) 0 4y 10 mIU/L (ATA)y la
fT4 estaba dentro del rango normal especifico del
trimestre, se definié como hipotiroidismo subcli-
nico. Los TPOAbs maternos se consideraron posi-
tivos cuando eran > 600 Ul/mL.

La informacion sobre las siguientes caracteris-
ticas maternas (edad, paridad, indice de masa
corporal (IMC), tabaquismo, enfermedades adi-
cionales) y los resultados perinatales (tipo de
parto, semana de parto, peso al nacer, puntua-
cion de Apgar y resultados maternos y neonata-
les adversos) se registraron en el sistema infor-
matico de datos.

Los datos fueron evaluados con el paquete es-
tadistico para las ciencias sociales (SPSS) (IBM
Corp., Armonk, Nueva York, EE. UU.) v26.0. Se
utilizaron graficos de histograma y la prueba de
Kolmogorov-Smirnov para evaluar la distribu-
cion normal de los datos. Los datos con distribu-
cion normal consistentes en variables continuas
se analizaron mediante la prueba t de student.
Los datos sin distribucién normal se analizaron
mediante la prueba U de Mann-Whitney. Las va-
riables categéricas fueron analizadas mediante
la prueba del chi-cuadrado. Un valor de p<0,05
se consider6 estadisticamente significativo.

REsuLTADOS

Se evaluaron las pruebas de funcion tiroidea y
los valores de TPOAbs de 596 mujeres embara-
zadas en el tercer trimestre. Se incluyeron en el
estudio 554 gestantes, 509 (85,5%) con pruebas
de funcién tiroidea normales y 45 (7,5%) con
hipotiroidismo subclinico (>3 mIU/L). Se exclu-
yeron del estudio 3 (0,5%) embarazadas con hi-
potiroidismo manifiesto, 8 (1,3%) gestantes con
hipertiroidismo y 31 (5,2%) embarazadas con
positividad de TPOAbs.

Las caracteristicas maternas y los resultados de
laboratorio de las embarazadas con hipotiroi-
dismo subclinico (TSH = 3 mUI/L) y eutiroidismo
se presentan en la tabla 1. Se evaluaron un to-
tal de 509 gestantes eutiroideas y 45 con hipo-
tiroidismo subclinico. La edad materna media
fue significativamente mayor en las gestantes
eutiroideas (28,7+7,1) que en las embarazadas
hipotiroideas subclinicas (24,6+4,6) (p<0,001) y
la edad materna avanzada (> 35) fue significa-
tivamente mayor en las gestantes eutiroideas
(p=0,002). La tasa de nuliparidad fue significati-
vamente mayor en las embarazadas con hipoti-
roidismo subclinico (p<0,001). El indice de masa
corporal (IMC) durante la prueba y las tasas de
tabaquismo fueron similares en ambos grupos
(p=0,612 y p=0,341, respectivamente). El valor
medio de TSH fue significativamente mayor en
las embarazadas con hipotiroidismo subclinico

TABLA 1. CARACTERISTICAS MATERNAS Y HALLAZGOS DE LABORATORIO
DE LAS GESTANTES CON HIPOTIROIDISMO EUTIROIDEO Y SUBCLINICO
(TSH 23 MIU/L).

Normal | Hipotiroidismo | Valor
n=509 | subclinico n=45 p

Edad materna (anos)

e 28747 24,6146 <0,001
Gestante adolescente . .
19 afos (n%) 75 (14,7%) 5 (11%) 0,507
Edad materna
avanzada 109 (21,4%) 1(2.2%) 0,002
> 35 anos (n,%)
IMC durante el examen
e 2844 27,7438 0,612
Paridad (n,%) <0,001
Nulipara 97 (19,1%) 20 (44.4%)
Multipara 412 (80,9%) 25 (55,6%)
Mortalidad materna (n) 0 0 N/A
TSH(mU/L {me- ) oc. 071 444152 <0,001
dia:DE)
fT4 (ng/dL) (media:DE) ~ 0.62:0,12 059:0,08 0,155

Abreviaturas: DE: desviacion estdndar, IMC: indice de masa corporal, TSH:
hormona tiroestimulante, fT4: tiroxina libre
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(1,96+0,71 vs 4,4+1,52; p<0,001) y los valores me-
dios de fT4 fueron similares en los dos grupos
(0,6240,12 vs 0,59+0,08; p=0,155).

TABLA 2. RESULTADOS MATERNOS Y FETALES DE GESTANTES CON HIPO-
TIROIDISMO EUTIROIDEO Y SUBCLINICO (TSH =3 mIU/L).

Normal | Hipotiroidismo Valor
n=509 | subclinico n=45 P

Tipo de parto (n,%) 0426
Parto vaginal 240 (4727%) 24(53,37%)
Cesérea 269 (52,8%) 21(46,7%)
Indicaciones de la
cesarea (n,%)
Cesarea previa 141(52,4%) 9 (42,8%) 0,398
R'e;?:n:;zf’r:'g? % 338% 4(19%) 0502
Presentacion podalica 30 (11,2%) 1(4,8%) 0,361
DCP 7(26%) 2(95%) 0,078
Parto prolongado 7(26%) 1(4,8%) 0560
Otros 47(17,4%) 4(19%) 0,855
Fumadora (n,%) 65 (12,8%) 8(17,7%) 0341
Trastornos hipertensi-
vos del embafazo (n%) 1001.9%) 12.2%) 0905
Dgfst;:tjz:;f(':tﬂ)s 10(19%) 122% 0905
Colestasis (n,%) 3(0,6%) 0 0,605
NL’JmerclJJ gf(:;os)lados a 1024 0 0766
Edad gestacional
(semanags) I 37435 37137 0,974
Prevalencia total de
parto pretérmino <37 68 (13,3%) 7(155%) 0,996
semanas (n,%)
Prevalencia de parto
pretérmino <34 sema- 15(2,9%) 2 (4,4%) 0576
nas (n,%)
Prevalencia de parto
pretérmino tardio (34a 53 (10,4%) 5(111%) 0,883

37 semanas) (n,%)
Muerte fetal (n,%) 0 0 N/A
Anomalia congénita

(n%) 0 0 N/A
Pesoalnacer(gl 75109036 2843316777 0376
(mediatDE)
Peso bajo al nacer . .
(<2500 9) (n%) 50 (9,8%) 5(111%) 0,781
Puntaje Apgar (n,%)
<7 al ler minuto 65 (12,8%) 7(155%) 0,594
<7 al 5° minuto 30 (59%) 3(6,7%) 0,833
SDR (n,%) 36 (7)%) 4(8,9%) 0,651
Ingreso a UCIN (n,%) 37(7.2%) 4(897%) 0,690
Mortalidad neonatal 2(04% 102 0109

(n7%)
Abreviaturas: DCP: desproporcion cefalopélvica, UCI: unidad de cuidados

intensivos, DE: desviacion estdndar, SDR: sindrome de distrés respiratorio, UCIN:
unidad de cuidados intensivos neonatales
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Los resultados maternosy fetales de ambos gru-
pos se presentan en la tabla 2. No hubo diferen-
cias significativas entre los dos grupos en cuanto
al tipo de parto y las indicaciones de parto por
cesarea. No hubo diferencias significativas entre
los dos grupos en cuanto a trastornos relacio-
nados con el embarazo, como enfermedades
hipertensivas, diabetes mellitus gestacional y
colestasis. Solo hubo una gestante que ingresé
a la unidad de cuidados intensivos en el grupo
eutiroideo, y la morbilidad y mortalidad mater-
nas fueron similares en los dos grupos. La media
de semanas gestacionales del parto fue similar
en ambos grupos (37,4+3,5 vs 37+3,7; p=0,974)
y no hubo diferencias significativas en las tasas
de partos prematuros (<34, 34-37, <37 semanas)
entre los dos grupos. No hubo diferencias sig-
nificativas entre los grupos en cuanto a resulta-
dos fetales adversos, como peso bajo al nacer
(<2500 g), puntuaciones Apgar bajas en el pri-
mer y quinto minuto (<7), sindrome de dificultad
respiratoria (SDR), ingreso en la unidad de cuida-
dos intensivos neonatales (UCIN) y mortalidad
neonatal.

Cuando el valor de corte de la TSH se aceptd
como 4 mUI/L y las embarazadas se evaluaron
como hipotiroideas subclinicas y eutiroideas,
la tasa de mortalidad neonatal fue significati-
vamente mayor en las gestantes eutiroideas
(2 (0,4%) frente a 1 (4,5%); p=0,009). Todos los
demas resultados perinatales adversos fueron
similares entre los dos grupos, al igual que el
embarazo con hipotiroidismo subclinico con un
valor de corte de TSH de 3 mUI/L (tabla 3). No
hubo una correlacion significativa entre los va-
lores de TSH y las semanas de parto de las ges-
tantes con parto prematuro (r=0,169, p=0,146)
(figura 1).

DiscusioN

En este estudio, se evaluaron los resultados per-
inatales de gestantes en el tercer trimestre defi-
nidas con hipotiroidismo subclinico, de acuerdo
con los valores superiores de referencia de TSH
de las directrices del ACOG de 2020 y de la ATA
de 2017. Todas las mujeres fueron negativas a
los TPOAbs y no recibieron tratamiento médico.
Los resultados perinatales de las embarazadas
con HSC evaluadas con ambos limites superio-
res de referencia fueron similares a los de las
gestantes eutiroideas. Cuando el limite superior
de TSH se acepté como 4 mlU/L, la mortalidad
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TABLA 3. RESULTADOS MATERNO-FETALES DEL HIPOTIROIDISMO SUBCLI-
NICO SUPONIENDO TSH 24 mIU/L.

Hipoti-
roidismo
Normal | subclinico
n=532 (TSH 24
mUI/L)
n=22
Trastornos hipertenfivos del 10(19% 1(45%) 0379
embarazo (n,%)
Diabetes meIIitcus gestacional 10(19%) 1(65% 0379
(n.%)
Colestasis (n,%) 3(0,6%) 0 0,724
NUmero de traslados a UCI (n,%) 1(0,2%) 0 0,838
Mortalidad materna (n,%) 0 0 N/A
Edad gestacignal (semanas) 372:3) 366146 0335
(media+DE)
Prevalencia total de parto pre-
término (<37 semanpas) (nF,)%) nio7z) 4(182%) 0515
Prevalencia de partos pretérmi-
no <34 senﬁanas (?1,%) 16(3%) 1(45%) 068
Prevalencia de partos pretérmi-
no tardios (34 a 37 semanas) 55 (10,3%) 3(13,6%) 0,620
(n.%)
Muerte fetal (n,%) 0 0 N/A
Anomalia congénita (n,%) 0 0 N/A

Peso al nacer (g) (media:DE) ~ 2743,8:7095 2820,7:8676 0,390

Peso bajo al nacer (<2500 g)

%) 52(9,8%) 3(13,6%) 0,552
Puntaje Apgar (n,%)

<7 al ler minuto 67 (12,67%) 5(22,7%) 0,166

<7 al 50 minuto 30 (5,6%) 3(13,6%) 0,20

SDR (n,%) 37 (7%) 3(13,6%) 0,2235
Admision a UCIN (n,%) 38(7%) 3(13,6%) 0,254
Mortalidad neonatal (n,%) 2(0,4%) 1(4,5%) 0,009

Abreviaturas: UCI: unidad de cuidados intensivos, DE: desviacién estdndar,
SDR: sindrome de distrés respiratorio, UCIN: unidad de cuidados intensivos
neonatales

FIGURA 1. RELACION ENTRE LAS SEMANAS GESTACIONALES EN EL MOMENTO
DEL PARTO Y LOS VALORES DE TSH DE LAS GESTANTES CON PARTO PRETER-
MINO.
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neonatal fue significativamente mayor en las
gestantes eutiroideas. Estos resultados mostra-
ron que no se asocié con resultados perinatales
adversos en los embarazos definidos como HSC
en el tercer trimestre en los valores de referen-
Cia actuales.

Los criterios de diagnéstico del HSC en el emba-
razo han variado a lo largo de los afios. La pre-
valencia de las enfermedades tiroideas difiere
entre los paises, ya que la autoinmunidad tiroi-
dea, los antecedentes genéticos, la insuficiencia
de yodo y los factores ambientales difieren en-
tre las distintas poblaciones. Ademas, dado que
la edad gestacional también afecta a los niveles
de TSH, es muy importante utilizar un rango de
referencia de TSH especifico para cada trimestre
segun el laboratorio o la poblacién®). Estudios
recientes han mostrado resultados contradicto-
rios respecto al efecto del hipotiroidismo subcli-
nico en el embarazo sobre |os resultados perina-
tales adversos. En el estudio de Cleary-Goldman
y col., en el que evaluaron los resultados perina-
tales de las gestantes con HSC en el primery se-
gundo trimestre, mostraron que no habia rela-
cion con los resultados perinatales adversos en
ambos trimestres. Sin embargo, no evaluaron el
efecto de la positividad de los TPOAbs y el trata-
miento médico en los resultados perinatales de
las pacientes con HSC en el estudio™. De forma
similar, Ongy col. mostraron que los embarazos
definidos como HSC con un valor de corte de 2,5
mIU/L en el primer trimestre no se asociaron a
resultados perinatales adversos®. Mannisto y
col. determinaron la relacién entre la positividad
de HSCy TPOADbs y los resultados perinatales y
encontraron que el HSC no estaba relacionado
con resultados perinatales adversos, pero la
positividad de TPOADbs estaba asociada con la
enfermedad hipertensiva del embarazo”. Ko-
revaar y col. también hallaron que la relacién
significativa entre el parto prematuro en el HSC
no era significativa cuando se excluian los casos
positivos a los TPOAbs™®. De forma similar a los
resultados de Mannisto y Korevaar, en este es-
tudio encontramos que los embarazos con HSC
sin positividad para TPOAbs no se asociaron con
resultados perinatales adversos.

También hay estudios que muestran que el HSC
conduce a resultados perinatales adversos. Su
y col., en su estudio que acept6 el rango normal
de TSH como 0,3 a 3,6 mIU/L antes de la 20? se-
mana de gestacién, mostraron que el sufrimien-
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to fetal, el parto prematuro, el mal desarrollo de
la vision y el retraso del neurodesarrollo eran
significativamente mayores en las mujeres em-
barazadas con HSC. Sin embargo, su estudio ca-
recia de datos sobre el estado de los TPOAbs y
el pequefio numero de individuos afectados dio
lugar a una baja potencia para el analisis esta-
distico9. Karakosta y col. mostraron que el HSC
en el primer trimestre se asocia con el peso bajo
al nacer y, con la adicion de la positividad de los
TPOADbs, también puede asociarse con la diabe-
tes mellitus gestacional. En este estudio se inclu-
yeron pacientes que utilizaban medicacion tiroi-
dea, pero no se evalué por separado el estado
de las pacientes que no utilizaban medicaciént.
Kumru y col. encontraron que las tasas de parto
prematuro eran significativamente mayores en
la positividad aislada de TPOAbs y en la positivi-
dad de HSCy TPOAbs, pero no hallaron una dife-
rencia significativa en los resultados perinatales
adversos en las mujeres embarazadas con HSC
aislado. También mostraron que el hipotiroidis-
mo subclinico que acompafia a la positividad a
los TPOAbs provoca un mayor aumento del ries-
go de parto prematuro (2,5 frente a 4,8 veces)©?.

La mayoria de los estudios que evaltan los resul-
tados perinatales del HSC se realizaron en fun-
cion de los valores de la TSH del primer trimestre
o del principio del segundo trimestre. Hay pocas
investigaciones que evallen el HSC en el tercer
trimestre. En este estudio, se determiné en forma
prospectiva los valores de TSH en el tercer trimes-
tre de gestantes que no recibieron reemplazo de
hormonas tiroideas y que no tenian enfermedad
tiroidea, y no se hallé una correlacion significativa
entre el HSC y los resultados perinatales adver-
sos. Chen y col. evaluaron los resultados perina-
tales del HSC en el tercer trimestre y mostraron
que el HSC estaba asociado con resultados peri-
natales adversos como la rotura de membranas
antes del parto, la restriccién del crecimiento in-
trauterinoy el peso bajo al nacer. En su estudio, el
grupo de HSC se formd con los valores locales de
referencia de TSH del tercer trimestre (0,67 a 4,99
muUI/L) y los valores de TPOAbs de los casos no
fueron incluidos en el estudio®". En el trabajo de
Wu y col., que incluia el periodo preconcepcional
y los tres trimestres, el HSC se asoci6 significati-
vamente con las enfermedades hipertensivas del
embarazo en el primer y segundo trimestre, pero
no hubo una asociacion significativa entre el HSC
y los resultados perinatales adversos en el perio-
do preconcepcional y el tercer trimestre. En esta
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investigacion, el grupo de control estaba formado
por embarazadas eutiroideas TPOAbs negativas,
pero no se incluyé la relacion de los casos de hipo-
tiroidismo subclinico con los valores y resultados
de TPOAbs®2.

En 2017, las directrices de la ATA recomendaron
el limite superior de TSH como 4 mlIU/L, con la
preocupaciéon de que los actuales valores de
referencia de TSH en el embarazo pueden cau-
sar un sobrediagndstico en las enfermedades
tiroideas y ello puede conducir a un sobretrata-
miento®. Hasta donde sabemos, solo hay dos
estudios que evaltan los valores de referencia
de TSH de las directrices actuales de la ATAy los
resultados perinatales del HSC'#23. Lee y col.
mostraron que el sindrome de dificultad respi-
ratoria fue significativamente mayor en las pa-
cientes con HSC cuyo limite superior de TSH se
aceptd como 4 mlU/L en su estudio que incluia
a gestantes de todos los trimestres. Sin embar-
go, no se encontraron diferencias significativas
entre el grupo de control en términos de resul-
tados perinatales adversos en los casos de HSC
cuyo limite superior de TSH se evalu6 como 3
mIU/L. Ademas, no se incluyeron los valores de
fT4y TPOADs en la evaluacion en este trabajo®?.
De manera similar a nuestro estudio, Li y col.
determinaron los resultados perinatales de las
gestantes negativas para TPOAbs con HSC. En
este trabajo realizado con los valores del primer
trimestre, encontraron la enfermedad hiperten-
siva del embarazo significativamente mayor en
el grupo con valores de TSH en el rango de 2,5 a
4 mlU/L. Se hallé que la enfermedad hipertensi-
va del embarazo, el parto prematuro, la placenta
previay el total de resultados perinatales adver-
sos eran significativamente mayores en los ca-
sos de hipotiroidismo subclinico con valores de
TSH en el rango de 4 a 10 mIU/L",

Este estudio tiene algunas limitaciones. En pri-
mer lugar, no incluyé una muestra de gran tama-
fio debido a su disefio prospectivo. En segundo
lugar, no se registraron la dieta y la ingesta de
yodo de las mujeres embarazadas, y no se pu-
dieron evaluar los efectos de estos factores en
las funciones tiroideas. Este trabajo también tie-
ne muchos puntos fuertes. Hasta donde sabe-
mos, este es la primera investigacién en el tercer
trimestre sobre la relacién entre el HSC negati-
vo a los TPOAbs y los resultados perinatales, de
forma prospectiva. Ademas, es uno de los pocos
que evalud los resultados perinatales del HSC
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tiroidea negativos y los resultados perinatales adversos diagnosticados con
diferentes criterios en el tercer trimestre del embarazo

con diferentes valores de referencia de TSH en
linea con las directrices de la ATA de 2017.

En conclusién, en este estudio se utilizaron di-
ferentes valores de referencia de TSH recomen-
dados por las directrices de la ACOG de 2020 y
de la ATA de 2017 en el tercer trimestre para el
diagnostico de hipotiroidismo subclinico y se de-
mostré que no habia una relacién significativa
entre los casos de hipotiroidismo subclinico con
TPOAbs negativos y los resultados perinatales
adversos.
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