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RESUMEN

Introduccién

Debido al incremento en el diagnéstico de hipotiroidismo subclinico, a nivel mundial se han
realizado estudios para demostrar la alteracion en el perfil lipidico de estos pacientes. Varios
encontraron relacion estadisticamente significativa, sin embargo aln existe controversia al

respecto.
Objetivos

Determinar la frecuencia y caracteristicas de las alteraciones del perfil lipidico en pacientes
con hipotiroidismo subclinico del Hospital Vicente Corral Moscoso, Cuenca-Ecuador 2016.

Métodos

Estudio descriptivo con muestra de 89 pacientes con Hipotiroidismo Subclinico. Los datos
fueron registrados en un formulario a partir de las historias clinicas y examenes de
laboratorio de los pacientes atendidos en el 2016, tanto por control o nuevo diagnostico. Se
elabor6 una base de datos en el programa SPSS version 15, con las variables: TSH, T3 libre,
T4 libre, colesterol total, LDL, HDL, triglicéridos, estado nutricional, sexo, edad y tabaquismo.
Las medidas estadisticas utilizadas fueron distribuciéon de frecuencias, media y desviacion
estandar. La informacion se present6 en tablas y graficos.

Resultados

De los 89 pacientes, 42 (47.2%) presentaron alteraciones en el colesterol total, mientras que
47 (52.8%) no; el 55.1% (49) en HDL, mientras que el 44.9% mantuvo niveles normales; 9
pacientes (10.1%) sufrieron alteraciones en LDL y 80 (89.9%) no; 44 pacientes (49.4%)
tuvieron alteraciones en los triglicéridos mientras que 45 pacientes (50.6%) no.

Conclusion

La frecuencia de alteracion en el perfil lipidico de los pacientes con hipotiroidismo subclinico
atendidos en consulta externa de Endocrinologia del Hospital Vicente Corral Moscoso varia
segun el lipido, ocurriendo mas frecuentemente con HDL, seguido de triglicéridos, colesterol
y LDL.

PALABRAS CLAVES: HIPOTIROIDISMO SUBCLINICO, PERFIL LIPIDICO.
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ABSTRACT

Introduction
Due to the increase of diagnosis of subclinical hypothyroidism in the last years, studies have
been carried out to demonstrate the alteration of the lipid profile in these patients. There are
statistically significant alterations in some, while in others the relationship has not been
established.

Objectives

To determine the frequency and characteristics of alterations in the lipid profile of patients
with subclinical hypothyroidism at the Hospital Vicente Corral Moscoso, Cuenca-Ecuador
2016.

Methodology

Descriptive study with a sample of 89 patients with Subclinical Hypothyroidism. The data was
registered in a data form according to the clinical records and laboratory tests of patients who
were attended in 2016, either by control or new diagnosis. A database was developed in the
program SPSS version 15. The analyzed variables were: TSH, free T3, free T4, total
cholesterol, LDL, HDL, triglycerides, nutritional status, sex, age and habit of smoking. The
data was processed using frequency distribution, mean and standard diverted. The
information was presented in tables and graphs.

Results

At the end of the study, 42 (47.2%) out of the 89 patients presented alterations in total
cholesterol level, while 47 (52.8%) did not; 55.1% (49) showed alterations in HDL, while
44.9% did not; 9 patients (10.1%) had alterations in LDL and 80 (89.9%) maintained normal
levels; and 44 (49.4%) had alterations in triglycerides, while 45 patients (50.6%) did not.

Conclusion

The frequency of alterations in the lipid profile of patients with subclinical hypothyroidism, who
were attended in the Endocrinology Service at the Hospital Vicente Corral Moscoso, changes
according to the lipid. However, the lipid which presents more alterations is HDL, then
triglycerides, cholesterol and at the last LDL.

KEYWORDS: SUBCLINICAL HYPOTHYROIDISM, LIPID PROFILE.
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INTRODUCCION

El hipotiroidismo subclinico corresponde a la elevacion de la hormona estimulante de
la tiroides (TSH) por encima del limite superior normal, y mantiene niveles séricos de
hormonas tiroideas periféricas dentro de rangos normales, para lo que resulta

necesario descartar otras causas de elevacion de TSH (1).

Es conocida la relacion entre las hormonas tiroideas y el metabolismo de los lipidos,
sin embargo aun es controversial la relacion entre el hipotorodismo subclinico y las

alteraciones en el pefrfil lipidico (2).

En los Ultimos cinco afios se han realizado varios estudios para establecer el grado
de asociacion entre el hipotiroidismo subclinico y las alteraciones del perfil lipidico.
Varios de ellos han reportado estrecha relacion entre esta patologia y la elevacion de
los valores séricos de lipoproteinas de baja densidad (LDL) y Colesterol total.

Por ejemplo, un estudio realizado en 25862 personas en Colorado, Estados Unidos;
evidencid6 que los pacientes con hipotiroidismo subclinico mantienen niveles
anormales de colesterol sérico total, y que el porcentaje de sujetos con elevacion de
TSH era mayor en las mujeres (4% para mujeres y un 3% para varones) y que
ademas incrementaba conforme aumentaba la edad, es asi que para sujetos de mas
de 74 afios la prevalencia de elevacion de TSH fue del 16% en las mujeres y del 21%

en los varones (3).

En contraste, otro estudio clasific6 en grupos a los pacientes de acuerdo a la
severidad de la dislipidemia y mostré una mayor incidencia de hipotiroidismo

subclinico en los pacientes que tenian niveles mas altos de colesterol total (4).

Por su parte, otro estudio descriptivo realizado en 326 pacientes del Complejo
Hospitalario Universitario de Albacete, Espafia; mostrdo relacion entre el
hipotiroidismo subclinico y la elevacion de los valores séricos de triglicéridos, y
aunque el colesterol total y LDL se eleven a mayor valor de TSH, no encontraron

relacion estadisticamente significativa, ya que el 79.5% mantuvo niveles de colesterol

Maria Paola Aguilera Quezada — Claudia Daniela Fernandez Caibinagua
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total normal, al igual que un 64.6% mantuvo niveles séricos normales de LDL (5).
Llama la atencion en este Ultimo estudio que el 79.2% estuvo representado por el
sexo femenino, que un 66.8% no tenia habito de tabaquismo y que un 45.3% tuvo un
Indice de Masa Corporal normal (5).

Sin embargo, muchos otros estudios no han encontrado una asociacion
estadisticamente significativa entre el hipotiroidismo y las alteraciones en el perfil
lipidico.

Se ha tratado de explicar la discrepancia en los resultados sosteniendo que existen
diferencias entre las poblaciones estudiadas; en cuanto a la edad, etnia, sexo,
ubicacién geogréfica y duracién del hipotiroidismo (6). Ademas de que muchos
estudios no han ajustado dichas diferencias con respecto al habito de fumar o al
estado de insulinoresistencia, los cuales han sido considerados como posibles
modificadores de los efectos del hipotiroidismo subclinico en el perfil lipidico (4).

Se debe tener en cuenta que un perfil lipidico anormal es considerado como un
importante factor de riesgo cardiovascular (7) (8) (9). En varios estudios se ha
logrado relacionar una mayor prevalencia de enfermedad coronaria en mujeres que
tienen hipotiroidismo subclinico en relacion a aquellas con hormonas tiroideas
normales. Por el contrario, no se ha visto asociacion significativa en el caso de
hombres (10).

Por lo tanto, debido a que se han generado resultados discrepantes en los estudios
realizados previamente a nivel mundial y por el riesgo que puede significar el
hipotiroidismo subclinico en la salud de una persona afectada por éste, resulta de
suma importancia esclarecer la afeccion que puede sufrir el perfil lipidico en una
persona con hipotiroidismo subclinico, realizando un enfoque a nuestra poblacion y

realidad.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El hipotiroidismo subclinico corresponde una entidad que ha sido reconocida en los
ultimos veinte afios. Se considera la alteracién tiroidea mas comdn, y cuenta con una
prevalencia mundial entre 3.8% al 10% en la poblacién adulta (6) (11), siendo mas
frecuente en mujeres mayores de 65 afios de edad con una prevalencia de 7.5 a
8.5%, frente a una prevalencia de 2.8-4.4% en hombres (12).

Antes de certificar el diagnostico de una disfuncion tiroidea que produzca elevacion
de TSH, resulta imprescindible descartar otras causas que puedan llevar a la misma
alteracion. Una de las causas frecuentes que se debe tener en cuenta dentro del
diagnéstico diferencial, es conocer si el paciente esta dentro del periodo de
recuperacion de una enfermedad intercurrente, como seria el caso de una infeccion
grave; la cual puede llevar a elevacion de TSH tras 3 a 4 semanas de haberse

tratado el cuadro principal.

Dentro del diagnéstico diferencial también se debe excluir el uso de medicamentos
como carbamazepina, fenobarbital, metoclopramida, amiodarona, domperidona y
litio; que alteran el metabolismo de hormonas tiroideas, alteran también la respuesta
de TSH (11) (13). Ademas, se debe excluir a los tumores hipofisarios, ya que existe
evidencia de elevacion de TSH producida por los mismos (11). Finalmente se debe
tomar en cuenta a pacientes con deterioro de la funcion renal que pueden presentar
elevacion de TSH; y asi mismo a los pacientes con insuficiencia suprarrenal, ya que

un déficit de glucocorticoides puede produce elevaciones ligeras de TSH (35).

El conocimiento de esta alteraciéon metabdlica ha dado origen a numerosos estudios
que han buscado relacionar dicha enfermedad con varios cambios metabdlicos, y
como aquellos pueden representar un riesgo para sufrir enfermedades
cardiovasculares (8) (9). La hormona tiroidea cumple un papel principal en la sintesis,
absorcion y metabolismo lipidico. Estadisticas mundiales estiman que entre el 1 al
11% de pacientes que presentan perfiles lipidicos alterados padecen hipotiroidismo
subclinico (4). Sin embargo, aun no se encuentra del todo claro las alteraciones del

perfil lipidico que el hipotiroidismo subclinico puede llegar a producir.
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En un estudio transversal retrospectivo realizado en Quito-Ecuador en el periodo
enero 2014-diciembre 2008 y publicado en 2012, se revisaron 278 historias clinicas,
encontrandose una prevalencia de 36.3% pacientes con hipotiroidismo subclinico.
Entonces se lleg6 a la conclusion de que las concentraciones de TSH presentan una
asociacion estadistica en relacion con los valores de colesterol total y LDL, sin
embargo no constituye un buen predictor de este proceso, sin poder establecer un
punto de corte para prevenir la aparicion de dislipidemias (14).

Vale la pena incluir a un estudio realizado en 2016 en 5154 sujetos, en donde 42.5 %
eran hombres y 57.5% mujeres con una media de edad de 39.71 +/- 14.2 afios, en el
mismo la prevalencia de hipotiroidismo subclinico fue de 5.6%. Dentro de éste se
encontrd alteracion significativa del perfil lipidico en pacientes hipotiroideos, mientras
gue éstas no eran significativas en pacientes con hipotiroidismo subclinico (2).

En otro estudio realizado en 2008 en Carabobo en 63 pacientes de ambos sexos
escogidos al azar, con edades entre 49 y 87 afios, se encontré una prevalencia de
31.73% de hipotiroidismo subclinico con mayor predominio en la poblacién femenina
entre 60 y 74 afios. Se pudo determinar también una prevalencia de 74.60 % de
alteraciones lipidicas en la poblacion total estudiada, sugiriendo estos resultados que
aunque no fue posible establecer una relacién directa entre dislipidemia e
hipotiroidismo subclinico, este Ultimo podria actuar como un factor agravante para el

desarrollo de enfermedad cardiovascular mediante aterogénesis (15).

Es evidente que muchos estudios previos han generado resultados controversiales
en cuanto a las alteraciones del perfil lipidico de una persona que padece
hipotiroidismo subclinico. Entonces, ¢puede o no el hipotirioidismo subclinico
producir alteraciones en el perfil lipidico de las personas que lo padecen?. Es asi,
gue se requiere de un estudio mas extenso al respecto y al mismo tiempo resulta
importante considerar que a nivel de Cuenca e incluso de Ecuador no existen datos
ni estudios suficientes, por lo que resulta importante enfocar esta investigacion en
nuestra poblacién, sobre todo por el importante riesgo cardiovascular que esta

enfermedad puede llegar a representar.
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JUSTIFICACION

A nivel mundial, la prevalencia del hipotiroidismo subclinico oscila entre 3.8 y 10%(6).

“Durante los ultimos afos, tanto en Cuenca y en general en el Ecuador, ha existido
un incremento en el diagnéstico de hipotiroidismo subclinico” (16). Asi mismo
mundialmente se han realizado investigaciones para estudiar el perfil lipidico de
pacientes con hipotiroidismo subclinico, obteniéndose resultados controversiales, ya
gue como se ha mencionado, se han encontrado alteraciones significativas en unos

estudios, mientras que en otros no(6).

Las hormonas tiroideas desempefian un papel fundamental en el metabolismo
lipidico, al regular la sintesis y actividad enzimatica (17). El presente estudio busca
investigar si el hipotiroidismo subclinico lleva a alteraciones del perfil lipidico en los
pacientes adultos diagnosticados del mismo en el Hospital Vicente Corral Moscoso;
es decir, las alteraciones que sufren los lipidos en una persona diagnosticada de
hipotiroidismo subclinico y el riesgo que esto significaria en su salud.

Entonces resulta importante conocer la frecuencia de dislipidemia en estos
pacientes, ademas de la distribucion de la misma segun variables como: edad, sexo,
estado nutricional y habito de fumar, para poder asi contribuir con politicas y medidas
de prevenciéon. Los pacientes con hipotiroidismo subclinico seran quienes resulten
beneficiados, al demostrarse el impacto que esta enfermedad puede tener sobre su
sistema cardiovascular y en general sobre su salud. Los resultados seran publicados
para asi contribuir al mejoramiento de la calidad de vida de los pacientes. Por lo
tanto, de acuerdo a los resultados obtenidos, si se evidencia alteraciones en perfil
lipidico de estos pacientes se pueden promover medidas como: el ejercicio diario o al
menos 3 veces a la semana y alimentacion mas saludable; para de esta forma
proteger la salud y mejorar de manera general la calidad de vida de quienes
padezcan esta patologia. De igual manera, los resultados se daran a conocer a los
médicos tratantes del Departamento de Endocrinologia del Hospital Vicente Corral
Moscoso, para que también tomen medidas e implementen recomendaciones en

beneficio de los pacientes.
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FUNDAMENTO TEORICO

HIPOTIROIDISIMO SUBCLINICO

DEFINICION

La Asociacion Americana de Endrocrinologia, la Asociacion Americana de Tiroides y
la Endocrine Society, definieron a esta alteracion tiroidea como: niveles de
Tirotropina (TSH) plasmaticos por encima del limite superior considerado como
normal, pero que, sin embargo mantiene niveles de triyodotironina (T3) y tiroxina (T4)
o de tiroxina libre (T4l), dentro del rango referencial. En cuanto a los niveles de TSH,
se consideran normales a los valores situados entre 0.5 y 4.5 mU/L (1) (18) (19).

Los niveles séricos de TSH resultan mucho mas sensibles que los de tiroxina o
triyodotironina, al momento de valorar el funcionamiento de la glandula tiroidea (11).

El hipotiroidismo subclinico cuenta con una prevalencia que oscila entre el 3.8 % - 10
% en la poblacion en general (6) (11). A lo largo de los afios, se han realizado
muchos estudios para estimar dicha prevalencia, pero sin embargo existe disparidad
debido a que las personas que se incluyeron en las muestras pertenecian a
diferentes grupos etarios (6). Se dice que el hipotiroidismo subclinico es mucho mas
prevalente en los paises que mantienen una ingesta elevada de yodo, asi como en

las mujeres mayores de 65 afios de edad (8) (20) (21).

ALTERACIONES EN EL PERFIL LIPIDICO

A pesar de que numerosos estudios durante los ultimos afios, han buscado
establecer la asociacion entre el hipotiroidismo subclinico y las alteraciones en el
perfil lipidico; aun no se ha llegado a un consenso o resultado uniforme (3) (6) (7)
(17) (22) (23).

Las hormonas tiroideas tienen varios efectos sobre el metabolismo de los lipidos, ya
gue regulan la sintesis de colesterol y media la accion de importantes enzimas. Por
lo manifestado, resulta imprescindible incluir en forma breve y sencilla las diferentes

acciones de la hormona tiroidea sobre los lipidos (7) (24) (25).
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HORMONAS TIROIDEAS Y COLESTEROL

El colesterol es sintetizado a partir de la hidrélisis de moléculas de Acetil Coenzima A
(CoA) y Acetoacetil CoA las cuales forman 3-hidroxi-3-metilglutaril-CoA, que luego
por accién de la enzima 3-hidroxi-3-metilglutari-CoA  (HGM-CoA) reductasa
(estimulada por hormonas tiroideas) se reduce a mevalonato. Esta molécula a su vez
puede tomar dos vias, una hepatica para la sintesis de cuerpos cetonicos y otra para
la sintesis de colesterol, la misma que esta mediada por los factores de transcripcion
“Proteina de unién al elemento regulador del esterol 1 y 2", SREBP 1 y 2 por sus
siglas en inglés (Sterol regulatory element-binding protein), que ademas regula la
expresion del receptor de LDL. A su vez el SREBP 2 esta regulado por hormonas
tiroideas (4) (26).

Una vez sintetizado el colesterol, es transportado en la sangre por lipoproteinas:
guilomicrones, lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL), lipoproteinas de baja
densidad (LDL), lipoproteinas de densidad intermedia (IDL) y lipoproteinas de alta
densidad (HDL) (4) (26).

El efecto que T3 tiene sobre la regulacion de los receptores de LDL fue descubierto
hace mas de 40 afios (4) (26), ya que como hemos mencionado, éstas hormonas
estan regulando la sintesis-degradacion de colesterol y a la vez median la actividad
enzimatica. Por lo tanto, sus bajas concentraciones, serian responsables de la
reduccién en la expresion de los receptores LDL, lo que lleva a una menor
conjugacion de LDL con sus receptores, llevando esto a una elevacion en la vida
media de los niveles de LDL libre y a la disminucién de la degradacién de ésta

molécula en los fibroblastos, aumentando asi sus niveles en sangre (4) (26).

Por otra parte, la hormona tiroidea parece jugar un papel importante en la
determinacion de la densidad y el tamafio de las particulas de HDL-C, las cuales se
pueden clasificar por tamafio en: HDL2 (mas pequefio que incorpora principalmente
la proteina ApoA-l) y HDL3 (mas grande que incorpora tanto la ApoA-l y Apo-Il).
HDL2, al incorporar mayores cantidades de ApoA-l, representaria una mayor
proteccion cardiovascular (3) (7). Sin embargo, algunos estudios han demostrado

gue la dislipidemia ligada al hipotiroidismo subclinico puede ir acompafiada de un
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aumento de los niveles de triglicéridos y disminucién de los niveles de HDL-C, lo que
representa un riesgo cardiovascular (7).

La conversion de colesterol en &cidos biliares, los cuales seran eliminados
posteriormente con la materia fecal, constituye un método para la eliminacion del
colesterol del organismo. Es asi que la hormona tiroidea ejerce un efecto importante
en la sintesis de dichos acidos biliares, disminuyendo asi los niveles séricos de
colesterol total. La hipofuncion tiroidea ocasionaria niveles elevados de colesterol
total por déficit de dichos &cidos (7) (8) (26).

Ademas, el hipotiroidismo puede también llevar al incremento de la absorcion
intestinal de colesterol debido a la accién de la hormona tiroidea sobre las proteinas

de Niemann-Pick C1, lo cual también incrementara los valores séricos de colesterol

(7).

En lo antes dicho se describen los efectos de la hormona tiroidea sobre los
receptores de superficie de LDL y sobre la absorcion de colesterol, lo cual en el
hipotiroidismo puede llevar a una neta acumulacién y elevacion de los niveles séricos
de LDL y colesterol (7).

HORMONAS TIROIDEAS Y TRIGLICERIDOS

En diversos estudios publicados hasta la fecha, se indica la existencia de una
relacion positiva entre TSH y el desarrollo y gravedad de la obesidad, pero no se
define un mecanismo exacto que explique dicha relacion (8) (24) (25).

Sin embargo se ofrece una explicacion ya que la hormona tiroidea es la encargada
de la estimulacion de la lipoproteinlipasa, una enzima que se localiza en el endotelio
capilar de los tejidos, la cual se encarga de disminuir los niveles de triglicéridos. En
el hipotiroidismo subclinico, al disminuir su efecto estimulante sobre Ila
lipoproteinlipasa, se produciria un aumento sérico de triglicéridos, al no ser

eliminados correctamente (7) (18).

Como se ha mencionado, se han realizado numerosos estudios, pero sin embargo

continua existiendo diversidad en los resultados (3) (6) (7) (17) (22). Podemos

Maria Paola Aguilera Quezada — Claudia Daniela Fernandez Caibinagua



UNIVERSIDAD DE CUENCA

referirnos a un metaanalisis que incluyd y analizé 16 estudios observacionales
realizados en el periodo desde 1990 hasta el 2014. Los mencionados estudios
relacionaron el hipotiroidismo subclinico y las alteraciones en el perfil lipidico. Dicho
metaanalisis concluye y sugiere que los niveles séricos de colesterol total, LDL y
triglicéridos se elevan en los individuos que padecen hipotiroidismo subclinico, pero
sin embargo sostiene que existe muy poca evidencia entre la relacion del
hipotiroidismo subclinico y los niveles séricos de HDL (17). Los niveles elevados de
triglicéridos, colesterol total y LDL, incrementan el riesgo cardiovascular, por lo que
estos pacientes deben ser monitoreados constante y periddicamente (7) (8) (27).

Finalmente, tomando en cuenta que un perfil lipidico anormal puede afectar la salud
de una persona, sobre todo a nivel cardiovascular, resulta indispensable determinar
el grado de asociacidn que existe entre dichas alteraciones y el hipotiroidismo

subclinico, enfocandolo a la realidad de nuestra sociedad.
FACTORES ASOCIADOS

SEXO, EDAD E INDICE DE MASA CORPORAL

En diferentes estudios a nivel mundial se ha visto en general una prevalencia de
hipotiroidismo subclinico mas alta en mujeres que en varones, siendo 7.5-8.5% en
mujeres y 2.8-4.4% en varones (17). Se ha observado ademas una mayor
prevalencia en mujeres y que ésta aumenta con la edad (8) (20). En un estudio
realizado en el Hospital Dr. Salvador Allende, en la Habana, se menciona que la
prevalencia de Hipotiroidismo subclinico aumenta para el sexo femenino y ésta a su
vez aumenta con la edad, llegando incluso al 20% en mujeres mayores de 60 afios
mientras que para hombres mayores de 74 afios llega Unicamente al 16% (28) (29).
Otros estudios sostienen también que en las pacientes con Hipotiroidismo Subclinico,
se observan niveles elevados de colesterol total, LDL y triglicéridos y niveles bajos de

HDL, en comparacion con los del grupo control (23) (30).

Con respecto a la relacion entre la dislipidemia y el sexo, El Informe del Examen
Nacional de Salud y Nutricion de los Estados Unidos de Norteamérica, que

constituye el estudio mas grande y completo sobre la correspondencia entre
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obesidad y lipidos sanguineos; y asi mismo los informes de dislipidemia por
separado en hombres y mujeres, muestran un patron dislipidémico en comudn entre
ambos hombres y mujeres: el aumento en los niveles de triglicéridos (TG), colesterol
LDL elevado y colesterol HDL bajo (37).

Vale la pena mencionar también a un estudio transversal realizado en el 2012 en 322
pacientes de la provincia de Albacete, Espafia; quienes cumplian los criterios de
hipotiroidismo subclinico. En dicho estudio se vio que el hipotiroidismo subclinico es
una entidad con claro predominio femenino (79.2%), frente a 20.8% en varones. En
dicho estudio, se vio ademas que el valor de TSH aumenta ligeramente en pacientes
con niveles de LDL alterados, sin objetivar diferencias estadisticas significativas.
Ademas no se encontro relacién entre el valor de colesterol total y HDL con las cifras
de TSH. Sin embargo con el Unico parametro del perfil lipidico que se vio una
asociacion estadisticamente significativa fue con el valor de triglicéridos (5).

A pesar de la relacion que muchos estudios han observado entre las hormonas
tiroideas y la alteracion de los componentes del lipidograma: colesterol, LDL, HDL y
triglicéridos; aun existe controversia en los resultados de estas asociaciones.
Referente a esto, un estudio de National Health and Nutrition Examination Survey Il
realizado en 8586 adultos, luego de realizar un ajuste de los pacientes por edad,
raza, sexo y uso de farmacos reductores de lipidos, no encontré asociacion
significativa entre las alteraciones del perfil lipidico y el hipotiroidismo subclinico (17).
Por otro lado, en un estudio de casos y controles realizado en pacientes de Centre in
Chennai, en 30 mujeres eutiroideas y 30 mujeres con hipotiroidismo subclinico, se
reportd6 una asociacion significativa entre el hipotiroidismo subclinico y las

alteraciones del perfil lipidico (13) (20).

Con respecto a la frecuencia de dislipidemia en relacion a la edad, sexo y estado
nutricional, se puede hacer referencia a un estudio realizado en 400 habitantes de
las comunidades rurales de Alto Biobio en Chile; en el cual se evidencié lo siguiente
con respecto a los valores de colesterol total: el 8,45% de mujeres presentaron
valores elevados de colesterol total, frente a un 8.02% de varones; un 10.29% tenia

una edad entre 45-64% frente a 23.53% que tenian una edad superior a 65 afos, por
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ultimo el 9.26% tuvo un estado nutricional normal, en tanto que un 8.24% tuvo
sobrepeso y el 7.38% fueron obesos (37). De esta forma se hace evidente que el
colesterol total se altera mas frecuentemente en el sexo femenino, en la edad mayor
a 65 afios y que incluso el estado nutricional normal tiene una elevacién mayor de los
valores séricos de colesterol total (37). En el mismo estudio, pero ahora tomando en
cuenta los valores elevados de LDL se tiene lo siguiente: el 5.63% fueron mujeres
frente a un 3.21% de varones; el 14.71% que tenia una edad mayor a 65 afos
representa el porcentaje mayor en los pacientes que tuvieron alteracion de LDL con
respecto a la edad; y por ultimo el 4.92% que tenia obesidad represento el porcentaje
mas alto en los pacientes que tuvieron elevaciéon de LDL (37). Con lo anterior se
observa que la alteracion de LDL se dio mas frecuentemente en el sexo femenino, en
la edad mayor a 65 afos, y en los pacientes que padecen obesidad (37). Ahora, en
relacion a los niveles de HDL, tenemos que en las personas que presentaron
disminucion de sus niveles se presentaron los siguientes porcentajes: el 48.83 %
fueron mujeres; el 31.11% fue la edad comprendida entre 25-44 afios la que presentd
los niveles mas bajos; y por ultimo el porcentaje de 39.34% estuvo representado por
obesos que mostraron los niveles mas bajos de HDL (37). Finalmente, haciendo
referencia a los valores de triglicéridos que se encontraron elevados en los pacientes
de este mismo estudio tenemos: 66.84% fueron varones, el 56.62% fueron personas
de edad entre 45-64 afnos, y el 54.10% fueron obesos; con lo que se observa que la
elevacion de trigliceridos se presentd mas frecuentemente en personas de sexo
masculino, entre 45 y 64 afios y que tenian un diagnéstico de obesidad (37). Es
importante aclarar que del estudio citado se ha tomado en cuenta Unicamente al
grupo de pacientes con valores alterados tanto de colesterol total como de LDL, HDL
y triglicéridos; mas no los porcentajes en relacion a las caracterisiticas
sociodemograficas y estado nutricional del grupo de pacientes que mantuvieron
nivels séricos de lipidos dentro de parametros de normalidad.

Para finalizar y con respecto al estado nutricional, se puede sefalar que el
hipotiroidismo subclinico se encuentra asociado al incremento del peso corporal y
obesidad (25). En este sentido, en un estudio descriptivo-transversal realizado en 45

pacientes del Servicio de Endocrinologia del Hospital “Dr. Salvador Allende”, se
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concluyé que la frecuencia de Hipotiroidismo Subclinico es elevada en mujeres
adultas con exceso de peso corporal, y el incremento de los valores de TSH se
asocian al aumento del IMC y de la Cintura abdominal en la muestra estudiada (25).

En base a todos los estudios mencionados, podemos concluir que es clara la
polémica que existe entre la asociacion del hipotiroidismo subclinico y las
alteraciones del perfil lipidico, y aquello relacionando con el sexo, edad e indice de
masa corporal del paciente. Ademas, en la actualidad no existen estudios suficientes
gue muestren si existe 0 no variacion de la dislipidemia en cuanto al sexo, edad y

estado nutricional de los pacientes que padecen hipotiroidismo subclinico.

TABAQUISMO
Como bien se conoce, el tabaquismo esta en relacién con numerosas alteraciones
metabdlicas, asi también se ha vinculado con el incremento de la TSH, pero aun por

mecanismos no definidos con exactitud.

En uno de los estudios mencionados anteriormente, en el cual no se encontrd
relacion significativa entre el hipotiroidismo subclinico y las alteraciones de LDL, HDL
y colesterol total, pero si con los valores de triglicéridos, se vio que el 66.8% de estos
pacientes no eran fumadores, frente al 33.2% que si lo eran. Con lo que se concluye
gue el tabaquismo no se considera un factor de riesgo para dicha asociacion (5).

No se han encontrado estudios que demuestren que el tabaquismo seria un factor
asociado a las alteraciones del perfil lipidico en pacientes con hipotiroidismo
subclinico (20).
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ESTADO DEL ARTE

En los dltimos cinco afios se han realizado varios estudios con la finalidad de
investigar si el hipotiroidismo subclinico puede llevar a alteraciones en perfil lipidico

de quienes lo padecen.

Por ejemplo un estudio que clasifico a los pacientes en grupos, tomando en cuenta la
severidad de la dislipidemia, mostr6 una mayor incidencia de hipotiroidismo
subclinico en los pacientes que mantenian los niveles mas altos de colesterol total.
También se puede citar a un metaanalisis que incluyé y analizé 16 estudios
observacionales realizados en el periodo desde 1990 hasta el 2014. Los
mencionados estudios relacionaron el hipotiroidismo subclinico y las alteraciones en
el perfil lipidico. Dicho metaanalisis concluye que los niveles séricos de colesterol
total, LDL vy triglicéridos se elevan en los individuos que padecen hipotiroidismo
subclinico, pero sin embargo sostiene que existe muy poca evidencia en relacion a

los niveles séricos de HDL (17).

En diferentes estudios a nivel mundial se ha visto en general una prevalencia de
hipotiroidismo subclinico mas alta en mujeres que en varones, siendo 7.5-8.5% en
mujeres y 2.8-4.4% en varones (17). En un estudio realizado en el Hospital Dr.
Salvador Allende, en la Habana, se menciona que la prevalencia de Hipotiroidismo
subclinico aumenta para el sexo femenino y ésta a su vez aumenta con la edad,
llegando al 20% en mujeres mayores de 60 afios mientras que para hombres
mayores de 74 afos llega al 16% (28) (29).

Por ejemplo, un estudio realizado en 25862 personas en Colorado, Estados Unidos;
evidencid6 que los pacientes con hipotiroidismo subclinico mantienen niveles
anormales de colesterol sérico total, y que el porcentaje de sujetos con elevacion de
TSH era mayor en las mujeres (4% para mujeres y un 3% para varones) y que
ademas incrementaba conforme aumentaba la edad, es asi que para sujetos de mas
de 74 afios la prevalencia de elevacion de TSH fue del 16% en las mujeres y del 21%

en los varones (3).
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Con respecto al estado nutricional, se puede sefialar que el hipotiroidismo subclinico
se encuentra asociado al incremento del peso corporal y obesidad (25). En este
sentido, en un estudio descriptivo-transversal realizado en 45 pacientes del Servicio
de Endocrinologia del Hospital “Dr. Salvador Allende”, se concluyé que la frecuencia
de Hipotiroidismo Subclinico es elevada en mujeres adultas con exceso de peso
corporal, y el incremento de los valores de TSH se asocian al aumento del IMC y de
la Cintura abdominal (25).

En relacién al habito de fumar, en un estudio realizado en la provincia de Albacete,
Espafia, en enero de 2012 en pacientes con hipotiroidismo subclinico, en el cual no
se encontr6 una relacion significativa entre el hipotiroidismo subclinico y las
alteraciones de LDL, HDL y colesterol total, pero si con los valores de triglicéridos.
Dentro del mismo estudio, se sefald que el 66.8% de estos pacientes no eran
fumadores, frente al 33.2% que si lo eran. Con los resultados de dicho estudio, se
logra concluir que el tabaguismo no se considera un factor de riesgo para producir
hipotiroidismo subclinico (5).

A pesar de la relaciobn que muchos estudios han observado entre las hormonas
tiroideas y la alteracion del lipidograma; aun existe controversia en los resultados de
estas asociaciones. Referente a esto, un estudio de National Health and Nutrition
Examination Survey lll realizado en 8586 adultos, luego de realizar un ajuste de los
pacientes por edad, raza, sexo y uso de farmacos reductores de lipidos, no encontrd
asociacion significativa entre las alteraciones del perfil lipidico y el hipotiroidismo
subclinico (17).

Finalmente, se puede constatar la diversidad de resultados existentes en los diversos
estudios; en donde unos establecen una relacion estadisticamente significativa entre
el hipotiroidismo subclinico y las alteraciones del perfil lipidico, mientras que otros no
han llegado a la misma conclusién, con lo que se hace evidente la actual
controversia que existe al respecto y que motiva a la realizacion de mas estudios e

investigaciones en el futuro.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar la frecuencia y caracteristicas de las alteraciones del perfil lipidico en
pacientes con hipotiroidismo subclinico en el Hospital Vicente Corral Moscoso,
Cuenca-Ecuador 2016.

OBJETIVOS ESPECIFICOS
1. Distribuir a la poblacion segun: edad, sexo, indice de masa corporal,
tabaquismao.
2. Establecer la frecuencia de las alteraciones en el perfil lipidico del grupo en
estudio.
3. Distribuir las alteraciones del pefrfil lipidico por edad, sexo, estado nutricional y
tabaquismo.

DISENO METODOLOGICO

TIPO DE ESTUDIO:

La investigacion sera de tipo descriptivo.

AREA DE ESTUDIO:

Unidad de Endocrinologia del Hospital Vicente Corral Moscoso.

POBLACION DE ESTUDIO

Pacientes adultos de la Unidad de Endocrinologia del Hospital Vicente Corral
Moscoso, diagnosticados de Hipotiroidismo Subclinico, en quienes se ha descartado
otras causas de elevacion de TSH, que cumplan los criterios de inclusiébn que se
encuentran detallados en la parte metodoldgica y que hayan sido atendidos en los

meses transcurridos del afio en curso, ya sea por control o nuevo diagnéstico.
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CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

Criterios de Inclusién

e Pacientes mayores de 18 afios

e Pacientes que tengan como resultados serolégicos TSH elevada con

hormonas periféricas conservadas en rangos de normalidad.

Criterios de Exclusioén

e Pacientes que hayan recibido o estén recibiendo terapia con carbamazepina,
amiodarona, fenobarbital, metoclopramida, domperidona o litio.

e Pacientes que hayan recibido terapia con TSH recombinante.

e Pacientes que hayan sido diagnosticados de Insuficiencia Suprarrenal.

e Pacientes en fase de recuperacion de una enfermedad grave.

e Pacientes de pacientes que han sufrido una tiroiditis de cualquier etiologia.

VARIABLES

Al tratarse de un estudio en pacientes con diagndéstico de hipotiroidismo Subclinico
hemos considerado oportuno clasificar a los pacientes segun su edad, sexo, estado
nutricional y el habito de tabaquismo. Ademéas es necesario mencionar variables
como TSH, T3 libre y T4 libre. Por otro lado al hablar de alteraciones en el perfil

lipidico de dichos pacientes, las variables utilizadas son: colesterol, triglicéridos, HDL,
LDL.

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES:
Ver anexo N° 1.
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METODOS, TECNICAS E INSTRUMENTOS

Los datos se obtuvieron mediante la utilizacién de historias clinicas y examenes de
laboratorio de pacientes adultos de la unidad de Endocrinologia del Hospital Vicente
Corral Moscoso, diagnosticados de Hipotiroidismo Subclinico, en los que se descartd
otras causas de elevacion de TSH, que cumplieron los criterios de inclusién y que
fueron atendidos en los meses transcurridos del afio en curso, ya sea por control o
nuevo diagndstico. Con esta informacion se procedié al llenado del formulario de
recoleccién de datos (Anexo 4). Con dicho formulario se elabord una base de datos
en el programa SPSS version 15, a partir de la cual se llevd a cabo el andlisis del
estudio. Las variables analizadas fueron: Edad, sexo, estado nutricional, tabaquismo,
TSH (hormona estimulante de la Tiroides), T3 libre (triyodotironina), T4 libre
(tiroxina), colesterol total, LDL (lipoproteina de baja densidad), HDL (lipoproteina de

alta densidad), triglicéridos.

PROCEDIMIENTOS
CAPACITACION: Los autores de la investigacion realizaron la revision
bibliografica en libros, revistas y bases digitales, correspondientes a los

ultimos 5 afos.

SUPERVISION: La supervision estuvo a cargo de la Dra. Gabriela Jiménez,

como Directora, y del Dr. José Roldan Fernandez, como asesor.

AUTORIZACION: El presente estudio de Investigacion se realiz6 con la
correspondiente autorizacién de la Comisién de Bioética de la Facultad de
Ciencias Médicas de la Universidad de Cuenca, para la observacion de dichos
resultados de laboratorio.

PLAN DE TABULACION Y ANALISIS

Los datos fueron procesados y analizados en el programa SPSS version 15,
utilizando distribucién de frecuencias, medidas de tendencia central como la
media y medidas de dispersion tales como el desvio estandar. La informacién

presento en tablas y graficos de acuerdo a las variables.
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ASPECTOS ETICOS

El presente estudio no implicé ningldn riesgo para los pacientes adultos que
fueron participes del mismo.

Para tener acceso a las historias clinicas y examenes de laboratorio de los
pacientes, se solicitdé autorizacion al Comité de Docencia e Investigacion del
Hospital Vicente Corral Moscoso. (Anexo 5)

El manejo de los datos recolectados fue en todo momento confidencial, con el
uso de codigos en lugar de nombres, y estuvo a cargo Unicamente de los
responsables directos de la investigacion.

Previo a la ejecucion del presente estudio, el protocolo fue sometido a revision
y aprobacion por parte de los comités de ética correspondientes.

RECURSOS

RECURSOS HUMANOS:

Autores: Maria Paola Aguilera Quezada.

Claudia Daniela Fernandez Caibinagua.
Directora: Dra. Gabriela Jiménez Encalada
Asesor/a:  Dr. José Roldan Fernandez

RECURSOS MATERIALES:

Ver anexo N° 2

CRONOGRAMA

Se estimd que la duracion del estudio seria de 6 meses. Durante ese tiempo se

planted realizar varias actividades, las cuales se detall6 de acuerdo a un orden

cronolégico. Ver anexo N°3.

RESULTADOS

Poblacion de estudio: Durante el periodo de recoleccion de datos se revisaron un

total de 192 historias clinicas y exdmenes de laboratorio, sin embargo se excluy6 un
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total de 103 debido al incumplimiento de los criterios de inclusion y duplicacién de
historias clinicas. Es asi que se incluyé en el estudio a 89 pacientes adultos
diagnosticados de hipotiroidismo subclinico que acudieron a consulta externa en el
Hospital Vicente Corral Moscoso durante el periodo de estudio.

Caracteristicas sociodemogréaficas, estado nutricional y habito de fumar.

Tabla 1. Distribucion de 89 pacientes con diagnéstico de hipotiroidismo subclinico en

el Hospital Vicente Corral Moscoso, segun sexo, edad, estado nutricional y habito de

fumar, 2016.
Frecuencia  Porcentaje
Sexo Masculino 22 24,7%
Femenino 67 75,3%
Grupos de Edad Hasta 40 afios 15 16,9%
Mayores de 40 afios 74 83,1%
Estado Nutricional ~ Normal 21 23,6%
Sobrepeso y Obesidad 68 76,4%
Fumar Si 21 23,6%
No 68 76,4%

Fuente: Base de datos
Realizado por: Ma. Paola Aguilera, Daniela Fernandez.

En la tabla 1, se observa que el sexo femenino representé el mayor porcentaje en

cuanto al diagndstico de hipotiroidismo subclinico, con el 75.3%.
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El grupo de edad que tuvo el mayor porcentaje de diagnéstico de hipotiroidismo
subclinico lo comprendieron los pacientes mayores de 40 afios. La media de edad

fue de 54 afios con un desvio estandar de +16 afios.

El estado nutricional de obesidad y sobrepreso predominé con 68 pacientes (76.4%);
en relacion al habito de no fumar de los pacientes con diagnéstico de hipotiroidismo

subclinico que represento el 76.4 %.
Frecuencia de dislipidemia

Tabla 2. Distribucién de 89 pacientes con diagnéstico de hipotiroidismo subclinico en
el Hospital Vicente Corral Moscoso, segun los valores promedio del perfil lipidico,
2016.

Desviacion
Media estandar
Colesterol Total en mg/dl 195,52 41,48
HDL en mg/dI 45,57 13,35
LDL en mg/di 114,84 33,92
Triglicéridos en mg/di 174,69 107,92

Fuente: Base de datos
Realizado por: Ma. Paola Aguilera, Daniela Fernandez.

En la tabla 2 se observa la media de los diferentes constituyentes del perfil lipidico.
De esta forma tenemos que la media para el colesterol total fue de 195.52 mg/dl con
un DS de 41.48, para HDL de 45.57 mg/dl con un DS de 13.35, para LDL de 114.84
mg/dl con un DS de 33.92 y finalmente para los triglicéridos fue de 174.69 mg/dl con
un DS de 107.92.
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Tabla 3. Distribucién de 89 pacientes con diagnéstico de hipotiroidismo subclinico en
el Hospital Vicente Corral Moscoso, segun frecuencia de alteraciones en el perfil
lipidico, 2016.

Frecuencia  Porcentaje

Alteracion Colesterol Si 42 47,2%
No 47 52,8%
Alteracion HDL Si 49 55,1%
No 40 44,9%
Alteracion LDL Si 9 10,1%
No 80 89,9%
Alteracion Triglicéridos  Si 44 49,4%
No 45 50,6%

Fuente: Base de datos
Realizado por: Ma. Paola Aguilera, Daniela Fernandez.

En la tabla 3 se observa que el porcentaje de alteracién de los niveles de colesterol
en los pacientes en estudio fue del 47.2%, correspondiente a 42 de los 89 pacientes,
con una media de 195.52 y un desvio estandar de + 41.48. Ademas, los pacientes
que presentaron alteracion en los niveles de HDL fueron 49 (55.1%), con una media
de 45.57 y un desvio estandar de +13.35. En cuanto al porcentaje de quienes
presentaron alteracién de los niveles de LDL tenemos a un 10.1%, que corresponden
a 9 de los 90 pacientes, y mantienen una media de 114.84 y un desvio estandar de
+33.92. Por ultimo, la frecuencia de pacientes en estudio que presentaron alteracion
de los niveles de trigliceridos fue de 44 (49.4%), con una media de 174.69 y un
desvio estandar de + 107.92.
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Distribucion por caracteristicas demograficas y clinicas

Tabla 4. Distribucion de las alteraciones en el colesterol total, segun sexo, edad,

estado nutricional y habito de fumar, 2016.

Si

Alteracion Colesterol

No

Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje

Sexo Masculino 13 59,1% 9 40,9%
Femenino 29 43,3% 38 56,7%
Grupos de Edad  Hasta 40 afios 3 20,0% 12 80,0%
Mayores de 40 afios 39 52,7% 35 47,3%
Fumar Si 8 38,1% 13 61,9%
No 34 50,0% 34 50,0%
Estado Nutricional Normal 10 47,6% 11 52,4%
Sobrepeso y Obesidad 32 47,1% 36 52,9%

Fuente: Base de datos

Realizado por: Marla Paola Aguilera, Daniela Fernandez.

En la tabla 4 se observa que de los 42 pacientes que presentaron alteracion en los
niveles de colesterol total, el 59.1% fueron hombres, mientras que el 43.3%
correspondié a mujeres; en cuanto a la edad, los pacientes mayores de 40 afos
presentaron mayor porcentaje de alteracion en los niveles de colesterol total con el
52.7%.

En cuanto a la variable del habito de fumar, se observé un predominio de alteracion
en los niveles de colesterol total en aquellos pacientes que no fuman, quienes
representaron un nimero de 34 (50.0%). Por ultimo, se observa que los pacientes
con estado nutricional normal, mantuvieron un porcentaje mayor de alteracién en los
niveles de colesterol total, representando el 47.6%; en contraste con los pacientes
obesos y con sobrepeso que representaron el 47.1%.
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Tabla 5. Distribucién de las alteraciones en los niveles de HDL, segun sexo, edad, estado

nutricional y habito de fumar, 2016.

Si

Alteraciéon HDL

No

Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje

Sexo Masculino 10
Femenino 39
Grupos de Edad  Hasta 40 afios 8
Mayores de 40 afios 41
Estado Nutricional Normal 6
Sobrepeso y Obesidad 43
Fumar Si 9
No 40

45,5%
58,2%
53,3%
55,4%
28,6%
63,2%
42,9%
58,8%

12
28

7
33
15
25
12

28

54,5%
41,8%
46,7%
44,6%
71,4%
36,8%
57,1%

41,2%

Fuente: Base de datos

Realizado por: Maria Paola Aguielera, Daniela Fernandez.

En la tabla 5 se observa que de los 49 pacientes que presentaron alteracion en los

niveles de HDL, el 58.2% fueron mujeres, mientras que el 45.5% fueron varones; en

cuanto a la edad, los pacientes mayores de 40 afios presentaron nuevamente mayor

porcentaje de alteracion en los niveles de HDL con el 55.4%. De acuerdo a la

variable del habito de fumar, se observé un predominio de alteracién en los niveles

de HDL en aquellos pacientes que no fuman, representando el 58.8%. Finalmente,

se observa que los pacientes con estado nutricional de sobrepreso y obesidad

mantuvieron un porcentaje mayor de alteracion en los niveles de HDL, representando

el 63.2%; en contraste con los pacientes con estado nutricional normal que

representaron el 28.6%.
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Tabla 6. Distribucién de las alteraciones en los niveles de LDL, segun sexo, edad,
estado nutricional y habito de fumar, 2016.

Alteracion LDL
Si No

Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje

Sexo Masculino 1 4,5% 21 95,5%
Femenino 8 11,9% 59 88,1%

Grupos de Edad  Hasta 40 afios 0 0,0% 15 100,0%
Mayores de 40 afios 9 12,2% 65 87,8%

Estado Nutricional Normal 2 9,5% 19 90,5%
Sobrepeso y 7 10,3% 61 89,7%
Obesidad

Fumar Si 2 9,5% 19 90,5%
No 7 10,3% 61 89,7%

Fuente: Base de datos

Realizado por: Maria Paola Aguielera, Daniela Fernandez.

En la tabla 6 se observa que de los 9 pacientes que presentaron alteracion en los
niveles de LDL, el 11.9% fueron mujeres, mientras que el 4.5% correspondié a
hombres; en cuanto a la edad, los pacientes mayores de 40 afios presentaron otra
vez el mayor porcentaje de alteracion en los niveles de LDL con el 12.2%. En cuanto
a la variable del habito de fumar, se observé un porcentaje mayor de alteracién en
los niveles de LDL en aquellos pacientes que no fuman, representando el 10.3%. Por
ultimo, se observa que los pacientes con estado nutricional de sobrepeso y obesidad,
mantuvieron un porcentaje mayor de alteracion en los niveles de LDL, representando
el 10.3%; en contraste con los pacientes con estado nutricional normal que
representaron el 9.5%. Por dltimo, 80 pacientes no presentaron alteracion de los
niveles de LDL, los mismos que representaron el 89.9% del total.
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Tabla 7. Distribucion de las alteraciones en los niveles de Triglicéridos, segun sexo,
edad, estado nutricional y habito de fumar, 2016.

Alteracion Triglicéridos
Si No

Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje

Sexo Masculino 11 50,0% 11 50,0%
Femenino 33 49,3% 34 50,7%
Grupos de Edad Hasta 40 afos 4 26,7% 11 73,3%
Mayores de 40 afios 40 54,1% 34 45,9%
Estado Nutricional ~ Normal 7 33,3% 14 66,7%
Sobrepeso y Obesidad 37 54,4% 31 45,6%
Fumar Si 7 33,3% 14 66,7%
No 37 54,4% 31 45,6%

Fuente: Base de datos
Realizado por: Maria Paola Aguielera, Daniela Fernandez.

En la tabla 7 se observa que de los 44 pacientes que presentaron alteracion en los
niveles de triglicéridos, el 50.0% fueron hombres, mientras que el 49.3%
correspondié a mujeres; tomando en cuanto la edad, los pacientes mayores de 40
afos presentaron mayor porcentaje de alteraciéon en los niveles de triglicéridos con el
54.1%, en tanto que los pacientes de hasta 40 afios representaron el 26.7% de las
alteraciones en cuanto a los niveles de triglicéridos. De acuerdo a la variable del
habito de fumar, se observé un predominio de alteracién en los niveles de colesterol
total en aquellos pacientes que no fuman, representando el 54.4%. Finalmente, se
observd que los pacientes con estado nutricional de sobrepeso y obesidad,
mantuvieron un porcentaje mayor de alteracibn en los niveles de triglicéridos,
representando el 54.4%; en contraste con los pacientes con estado nutricional
normal que representaron el 33.3%.
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DISCUSION

La denominacion de hipotiroidismo subclinico hace referencia a un hallazgo analitico
mMas que a una presentacion clinica, ya que esta patologia se caracteriza por la
ausencia de sintomatologia (31). El hipotiroidismo subclinico es una enfermedad que
se ha constituido como la alteracion tiroidea mas comun en la actualidad (6) (11), la
cual mantiene una mayor predisposicidn hacia las mujeres mayores de 65 afios de
edad (12).

A nivel mundial se han realizado varios estudios, los cuales se han planteado
establecer la misma asociacion, sin embargo los resultados han sido muy

controversiales (6).

Dentro del total de la muestra del presente trabajo predominé el sexo femenino con
el 75.3%, mientras que los varones representaron el 24.7%. Asi mismo, la
prevalencia mundial de esta enfermedad es mucho més alta en mujeres con el 7.5-

8.5%, en tanto que en los varones es del 2.8-4.4% (17).

En relacion a la edad, existio un predominié del grupo de edad mayor a los 40 afios,
con un 83.1%. Existen estudios que sefialan una mayor prevalencia de hipotirodismo
subclinico en mujeres y que esta enfermedad aumenta con la edad (8) (20). En un
estudio realizado en el Hospital Dr. Salvador Allende, en la Habana, se mencioné
gue la prevalencia de Hipotiroidismo subclinico es mas alta para el sexo femenino y
gue la prevalencia aumenta conforme aumenta la edad, llegando incluso al 20% en
mujeres mayores de 60 afios (28) (29). En tanto que en otro estudio realizado en
3947 consultas de medicina de familia en Castilla y Ledn, Espafia; se concluyé que la
prevalencia de hipotiroidismo es mas alta en mujeres que en hombres (12.4% frente
a 3.7%), y se evidencié que ésta aumenta con la edad, con un maximo del 16.9% en
las mujeres de 45 a 64 afios (36). Con todo esto podemos corroborar que el
hipotiroidismo subclinico es una enfermedad predominante en el sexo femenino y

gue aumenta con la edad.

En cuanto al estado nutricional, el que predominé fue el de sobrepeso y obesidad

con el 76.4%, lo cual tendria una correlacién logica en el caso de que existiesen
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alteraciones en el perfil lipidico de estos pacientes, lo cual lo discutimos mas
adelante. EI IMC medio fue de 29.88 con un DS + 5.97.

Con respecto al habito de fumar, existi6 un predomino de no fumar con el 76.4%
dentro del presente estudio y cabe citar un estudio realizado en la provincia de
Albacete, Espafia, en enero de 2012 en pacientes con hipotiroidismo subclinico, en el
cual no se encontr6 una relacion significativa entre el hipotiroidismo subclinico y las
alteraciones de LDL, HDL y colesterol total, pero si con los valores de triglicéridos.
Dentro del mismo estudio, se sefiald que el 66.8% de estos pacientes no eran
fumadores, frente al 33.2% que si lo eran. Con los resultados de dicho estudio, se
logra concluir que el tabaguismo no se considera un factor de riesgo para producir
hipotiroidismo subclinico (5). Ademas, no se cuenta con estudios que demuestren
gue el tabaguismo sea un factor de riesgo que se asocie a alteraciones del perfil
lipidico en pacientes que ya cuenten con el diagnéstico de hipotiroidismo subclinico
(20).

De los 89 pacientes involucrados en el estudio, se determiné la frecuencia y el
porcentaje de quienes presentaron alteraciones en el perfil de lipidos, lo cual se

detalla a continuacion:

En cuanto a las alteraciones en los niveles de colesterol total, encontramos que
existié6 un mayor porcentaje de pacientes quienes no presentan alteracion del mismo
y representaron el 52.8%, frente a un 47.2% de pacientes quienes si presentaron
alteracion de sus niveles de colesterol total en sangre. Al respecto, podemos citar un
estudio realizado en 25862 personas en Colorado, Estados Unidos, en el cual se
evidencié que los pacientes con diagnostico de hipotiroidismo subclinico mantienen
niveles anormales de colesterol sérico total. De igual forma, existe otro estudio que
clasific6 a los pacientes en grupos, tomando en cuenta la severidad de la
dislipidemia, el cual mostré una mayor incidencia de hipotiroidismo subclinico en los
pacientes que mantenian los niveles mas altos de colesterol total. En apoyo a esos
resultados, otro estudio que se realiz6 en 1610 mujeres mayores de 50 afios con
dislipidemia, demostré una alta prevalencia de hipotiroidismo subclinico en las

mismas (4).
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Sin embargo, existen otros estudios, en los cuales no se ha encontrado una
diferencia estadisticamente significativa entre estas alteraciones. Al caso vale citar a
un estudio transversal realizado en 7000 pacientes en Austria y 1423 mujeres en
Australia, en el cual no se encontr6 una asociacion significativa entre el
hipotiroidismo subclinico y alteraciones en el perfil lipidico de los pacientes (6). Es
importante darse cuenta que es pequefia la diferencia entre los porcentajes de
pacientes que si presentaron alteracion del colesterol total, con respecto a los que no
presentaron alteracion. Dichos porcentajes se encuentran muy cerca de llegar a un
50% cada uno, con lo que se suman nuevamente a la controversia existente con

respecto a los resultados.

Por su parte, en cuanto a los niveles de HDL, el 55.1% si presento alteracion en el
mismo, frente a un 44.9% que no presentd ninguna alteracion en estos niveles.
Continuando con los niveles de LDL, obtuvimos que Unicamente un 10.1% presento
alteracion de los mismos, en tanto que el 89.9% no presentd dicha alteracion.
Finalmente, con respecto a la concentracion de triglicéridos en sangre, sefialamos
gue el 49.4% presentd alteracion de los mismos, en tanto que el 50.6% no lo hizo.
Citemos por ejemplo a un Meta-Andlisis realizado en el 2014, el cual se dedic6 a
comparar los resultados de 16 estudios observacionales, utilizando fuentes
cientificas como: Pubmed, Cochrane Library y China National Knowledge
Infrastructure. Dicho Meta-Andlisis compar6é estudios que habian sido publicados
entre 1990 y enero de 2014. Luego de realizar su analisis, evidenciaron la diversidad
en los resultados acerca del perfil lipidico de pacientes que padecen hipotiroidismo
subclinico. Como conclusién, éste analisis sugiere que el hipotiroidismo subclinico
estaria ligado a la elevacion sérica de colesterol total, LDL, asi como de triglicéridos;
pero que sin embargo, los niveles séricos de lipoproteinas de alta densidad (HDL) se
encuentran dentro de los rangos de normalidad en este tipo de pacientes (6).

En su apoyo, encontramos otro estudio prospectivo del 2011, realizado en 50
pacientes con hipotiroidismo subclinico en la India; el mismo que concluy6 que dicha

enfermedad produce elevacion sérica de colesterol total, LDL vy triglicéridos; pero que
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sin embargo existe una asociacion negativa o nula entre el mismo y los niveles
séricos de HDL (30).

Es importante mencionar un estudio realizado en 2010 en Espafa con 4013
personas seleccionadas aleatoriamente, de las cuales 48.1 % eran hombres y el 51.9
% eran mujeres con una edad media en la poblacién general de 52.3 afos (DE:
19.9). En dicho estudio se encontr6 que no existen alteraciones significativas por
sexo en la distribucién de los lipidos, sin embargo se observa una mayor alteracion
de los triglicéridos en varones de mediana edad, lo cual se invertia a los 60 afios
(32).

Del analisis de los resultados de este estudio, nos damos cuenta que nuevamente
nos encontramos frente a resultados que se suman a la controversia previamente
mencionada. Sin embargo, vale la pena mencionar que la diferencia entre los
porcentajes encontrados en el grupo de pacientes que presentd alteracién en los
niveles de colesterol total, HDL vy trigliceridos; son muy poco diferentes de los
porcentajes que se encontraron en los que no presentaron alteraciéon en dichos
niveles. Por tal motivo, aunque los resultados no sean concluyentes, se debe
considerar que existe un gran porcentaje de pacientes con alteracion de su perfil
lipidico. Dichos resultados pudieran estar limitados por el tamafio de la muestra,

siendo relevante continuar la investigacion agregando mas poblacion.

Los resultados obtenidos en esta investigacion dejan todavia abierta la brecha a la
investigacion y a la realizacion de estudios mas grandes y por periodos de tiempo
mas largos, que pueda dar fin a la controversia establecida y que puedan esclarecer
mejor el panorama y realidad.
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CONCLUSIONES

Del total de adultos con hipotiroidismo subclinico, el 75.3% fueron mujeres;
en cuanto a la edad, los adultos mayores de 40 afios de edad presentaron
mayor frecuencia de hipotiroidismo subclinico con el 83.1%.

Los pacientes con sobrepeso y obesidad constituyeron un namero de 68,
representando el 76.4% de pacientes con diagndstico de hipotiroidismo
subclinico, mientras que el 23.6% tuvo un estado nutricional normal. En
cuanto al habito de fumar, el nUmero de pacientes que no fumaban fue de 68,
quienes representaron el 76.4%.

De los 89 pacientes, 42 presentaron alteracion del nivel sérico de colesterol
total, representando el 47.2%. De dichos pacientes, el 59.1% fueron varones,
el 52.7% fueron mayores de 40 afios, el 50.0% no fumaba y un 47.6% tuvo un
estado nutricional normal.

El nimero de pacientes que tuvieron alteracién de los niveles de triglicéridos
fue de 44, representando el 49.4%. De aquellos, el 50.0% fueron varones, el
54.1% fueron mayores de 40 afos, el 54.4% tenia sobrepeso y obesidad, y el

54.4% no tenia habito de fumar.

RECOMENDACIONES

Se recomienda la implementacion de un programa de seguimiento a los
pacientes que padecen hipotiroidismo subclinico, con el fin de evitar que
padezcan alteraciones en su perfil lipidico, las mismas que pueden llevar a
riesgos importantes en su salud.

Se recomienda orientar a los pacientes con hipotiroidismo subclinico en
cuanto a nutricion y actividad fisica con el fin de reducir la asociacion de la
dislipidemia con su enfermedad de base.

Se recomienda continuar con esta linea de investigacion y de ser posible

agregar variables como insulinoresistencia y obesidad abdominal.
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Anexo N°1: Operacionalizacidon de variables
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DEFINICION DE LAS
VARIABLES

DIMENSIONES

INDICADOR

ESCALA

Edad
Tiempo en afios que ha
vivido una persona
desde el nacimiento de
una persona.

Tiempo

Afos cumplidos
registrados en la Historia
Clinica

Menores de 40 afos
40-65 afios
Mayores de 65 afios

Sexo
Caracteristicas
biolégicas y fisiologicas
que definen a un ser
humano.

Biolbgica

Condicién de ser hombre
0 mujer registrado en la
Historia Clinica

Hombre
Mujer

Estado Nutricional
Situacion en la que se
encuentra una persona

en relaciéon a la ingesta 'y
adaptaciones fisiologicas
gue se dan tras el
consumo de nutrientes.

Relaciéon
peso/talla’

IMC calculado
basandonos en Peso y
Talla registrados en la

Historia Clinica

Peso bajo <18,5
Peso normal 18,5-24,9
Sobrepeso 25,0-29,9
Obesidad 30,0 o mas

Tabaquismo
Practica de fumar o
consumir tabaco en sus
diferentes formas y
posibilidades,
considerada actualmente
como una adiccién con
repercusiones crénicas
para la salud.

Habito de
consumo

Registro de la historia
Clinica

Sl
NO

TSH (hormona
estimulante de la
tiroides/tirotropina)
Hormona producida en el
I6bulo anterior de la
hipofisis que regula la
produccién de hormonas
tiroideas T3-T4

Concentracion
sanguinea

muUI/mL (33)

Mayor a 4.8 mUI/L

T3 libre
(Triyodotironina)
Hormona tiroidea

encargada de estimular
procesos de
metabolismo,

crecimiento y desarrollo.

Concentracion
sanguinea

muUl/mL

2.00-4.40 pg/ml
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T4 libre (tiroxina)
Hormona tiroidea que
ayuda a regular el
sistema suprarrenal y
juega un papel
importante en la energia,
crecimiento y desarrollo
del ser humano.

Concentracion
sanguinea

muUl/mL

0.9-1.9 ng/dl

Colesterol total
Lipido estructural, muy
importante componente

de las membranas
celulares, precursor de
hormonas
corticoesteroides, sales
biliares, entre otras, y
gue en exceso puede ser
perjudicial para la salud.

Concentracion
sanguinea

mg/dl (34)

Menor a 240 mg/d|
Mayor o igual a 240
mg/dI

LDL
Lipoproteina de baja
densidad que transporta
el colesterol hacia los
tejidos para su utilizacion
en diferentes procesos.

Concentracion
sanguinea

mg/dI(34)

Menor a 160 mg/dl
Mayor a 160 mg/dI

HDL
Lipoproteina de alta
densidad que interviene
en la movilizacion del
colesterol desde las
arterias hacia el higado
para su posterior
eliminacion, resultando
beneficioso para el
organismo.

Concentracion
sanguinea

mg/dl (34)

Hombres
Menor a 40 mg/dl
Mayor a 40 mg/d|

Mujeres
Menor a 50 mg/dl
Mayor a 50 mg/d|

Triglicéridos
Lipido formado por
glicerol y &cidos grasos
que constituye la
principal forma de
almacenamiento de
energia del organismo.

Concentracion
sanguinea

mg/dl (34)

Mayor a 150 mg/d|
Menor a 150 mg/dl
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Anexo N° 2: Recursos Materiales

UNIVERSIDAD DE CUENCA

Rubro Valor Unitario Valor total
Copias resulta_dos de 0.02 3.78
laboratorio
Engrapadora 3.50 3.50
Grapas (caja) 1.00 1.00
Carpetas 0.55 103.95
Computadora 2
Impre_5|on (.je 0.05 0.05
cuestionario
Copias de cuestionarios 0.02 3.78
Memory Flash 1 5.00
Varios: lapices, esferos, 3 cada uno 700
borradores, correctores.
Hojas A4 0.01 1.89
TOTAL 129.95
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TIEMPO
ACTIVIDADES Mes | Mes | Mes | Mes | Mes | Mes | RESPONSABLES
1 2 3 4 5 6
Elaboracion, Maria Paola Aguilera
presentacion y X Q.
aprobacion del Daniela Fernandez
protocolo C.
Maria Paola Aguilera
Recoleccion de X X X Q.
datos Daniela Fernandez
C.
Andlisis e Maria Pa(()gla Aguilera
interpretacion de X Daniela Eernandez
los datos C
Elaboracién y Maria Pagla Aguilera
presentacion de X Daniela Fernandez
resultados C
Maria Paola Aguilera
Conclusiones y X Q.
Recomendaciones Daniela Fernandez
C.
Maria Paola Aguilera
Elaboracion del X Q.
informe final Daniela Fernandez
C.
Maria Paola Aguilera
Presentacion del X Q.
informe final Daniela Fernandez
C.
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Anexo N° 4: Formulario de recoleccion de datos.

UNIVERSIDAD DE CUENCA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA DE MEDICINA

‘FRECUENCIA Y CARACTERISTICAS DE LAS ALTERACIONES DEL PERFIL
LIPIDICO EN PACIENTES CON HIPOTIROIDISMO SUBCLINICO EN EL HOSPITAL
VICENTE CORRAL MOSCOSO, CUENCA-ECUADOR 2016.”

FORMULARIO DE RECOLECCION DE DATOS
N°:
Fecha derecoleccién: [ [/

Objetivo: Determinar la frecuencia de alteraciones en el perfil lipidico y factores
asociados en pacientes con de hipotiroidismo subclinico en el Hospital Vicente Corral
Moscoso, Cuenca-Ecuador 2016.

Instrucciones: El presente documento es un formulario para recolectar datos como
la edad, sexo y habitos, presentes en la historia clinica de los pacientes tratados en
el HVCM y que han sido diagnosticados de hipotiroidismo subclinico. Ademas se
incluiran los valores del perfil lipidico, los cuales constan en los examenes de
laboratorio. El uso de dicha informacibn mantiene Unicamente un propdsito
investigativo, por lo que se mantendra siempre la confidencialidad de la informacion

recolectada.

Cdodigo de Identificacion: |:| ] |:|

1. Datos generales
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é;ama UNIVERSIDAD DE CUENCA
Edad ____afos cumplidos
Sexo a) Femenino|:| b) Masculino|:|
Peso _ Kag.
Talla _____metros
IMC _ Kg./m2

2. Estilo de vida

Habito de fumar si 1 w~no [

3. Resultados de laboratorio

Hormonas tiroideas

e TSH mg/dl

e T3 mg/dI
e T4 mg/dl

Perfil lipidico:

e Colesterol total mg/dl
e HDL mg/dI
e LDL mg/dl
e Triglicéridos __ mg/d

Firma del Investigador:

Nombre del Investigador:
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Anexo N° 5: Oficio de autorizacion dirigido al Comité de Docencia e
Investigacion del Hospital Vicente Corral Moscoso.

Universidad de Cuenca
Facultad de Ciencias Médicas
Escuela de Medicina
Cuenca, de enero de 2016.

Dr. Ismael Morocho
DIRECTOR DE LA COMISION DE DOCENCIA E INVESTIGACION DEL HOSPITAL
VICENTE CORRAL MORSCOSO

Su despacho.-

De nuestra consideracion:

Me gustaria primeramente extenderle mi saludo, y al mismo tiempo aprovecho para solicitar
su apoyo con el fin de que las estudiantes de la Escuela de Medicina de la Universidad de
Cuenca, Ma. Paola Aguilera y Daniela Fernandez, puedan llevar a cabo su trabajo de
investigacion titulado:*FRECUENCIA Y CARACTERISTICAS DE LAS ALTERACIONES DEL
PERFIL LIPIDICO EN PACIENTES CON HIPOTIROIDISMO SUBCLINICO EN EL
HOSPITAL VICENTE CORRAL MOSCOSO, CUENCA-ECUADOR 2016.”, para lo cual
requieren su autorizacién para tener acceso a los examenes de laboratorio e historias
clinicas de los pacientes que padecen hipotiroidismo subclinico y que son tratados en ésta
Casa de Salud.

Debo informar a usted que dicha investigacion sera realizada por las estudiantes para la
obtencion de su titulo de médico, por lo que esperamos contar con su aprobacion.
Agradecemos de antemano la atencién prestada y al mismo tiempo la favorable acogida que
brinde a la presente.

Atentamente,

D) ) )
Maria Paola Aguilera Quezada. Claudia Daniela Ferndndez.  Dra. Gabriela Jiménez
C.l.: 0104801253 C.l.: 0105478168 DIRECTORA DE TESIS
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Anexo N° 6: Modelo de informe de director de tesis para inscripcion de

protocolo.

DRA. GABRIELA JIMENEZ ENCALADA

INFORMO

Que, se ha procedido en calidad de Director/a a la revision de los contenidos
tedricos, disefio metodoldgico, ortografia, redacciéon y referencias bibliograficas del
protocolo de tesis “FRECUENCIA Y CARACTERISTICAS DE LAS ALTERACIONES
DEL PERFIL LIPIDICO EN PACIENTES CON HIPOTIROIDISMO SUBCLINICO EN
EL HOSPITAL VICENTE CORRAL MOSCOSO, CUENCA-ECUADOR 2016."
realizado por los estudiantes: Maria Paola Aguilera Quezada y Claudia Daniela
Fernandez Caibinagua, previo a la obtencién del titulo de Médico.

Considero que es un valioso aporte para el campo de la Endocrinologia, por lo que
solicito muy comedidamente a la Comision de Asesoria de Trabajos de Investigacion
(CATI) dé el tramite respectivo de inscripcion del protocolo en los registros
establecidos por la Comision.

Atentamente,

Dra. Gabriela Jiménez
DIRECTORA DE TESIS
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Anexo N° 7: Modelo de solicitud para lainscripcion del protocolo de tesis.

Cuenca, de enero de 2015.

Doctora
Lourdes Huiracocha.
DECANA DE LA F.CC.MM.

Su despacho.-

De nuestra consideracion:

Nosotros, Maria Paola Aguilera Quezada, Claudia Daniela Fernandez Caibinagua;
estudiantes de la Escuela de Medicina, con un cordial saludo nos dirigimos a Usted y
por su digno intermedio al H. Consejo Directivo para solicitarle muy comedidamente,
proceda con el tramite de aprobacion de nuestro protocolo de tesis titulado:
‘“FRECUENCIA Y CARACTERISTICAS DE LAS ALTERACIONES DEL PERFIL
LIPIDICO EN PACIENTES CON HIPOTIROIDISMO SUBCLINICO EN EL HOSPITAL
VICENTE CORRAL MOSCOSO, CUENCA-ECUADOR 2016.”,dirigido por la Dra.

Gabriela Jiménez Encalada.
Para los fines consiguientes, informamos que tenemos aprobado la materia de

Metodologia de Investigacién en el siguiente orden:

Maria Paola Aguilera Quezada 85 Periodo 2013-2014
Claudia Daniela Fernandez 79 Periodo 2013-2014

Por la favorable atencién que brinde a la presente, anticipamos nuestro sincero

agradecimiento.

Atentamente,
) P ) PO
Maria Paola Aguilera Q. Claudia Daniela Fernandez
C.1.:0104801253 C.1.: 0105478168
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