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RESUMEN

Introduccion: el hipotiroidismo subclinico es una patologia que en la mayoria de los
casos se presenta de manera asintomatica y la asociacion entre dicha variante de
hipotiroidismo como factor predictivo para la presencia de enfermedades
cardiovasculares ha sido debatida en el ambito cientifico, con resultados no siempre
concluyentes.

Objetivo general: determinar la relacién del hipotiroidismo subclinico como factor
predictivo a enfermedades cardiovasculares.

Metodologia: revision bibliografica que se realizé por medio de bases de datos de las
areas de salud. Las guias a seguir fueron las de PRISMA 2020. Se efectuaron
busquedas utilizando términos basados en la definicion previa de las palabras clave.
Se revisaron articulos cientificos en idioma inglés y espafiol, posteriores al afio 2017
de edicion.

Resultados: Se recopilaron 32 articulos sobre la tematica, encontrando que la
incidencia de hipotiroidismo subclinico es comidn en mujeres. Y aquella patologia
puede ir aumentando segun la edad. Entre el 8 % y el 18 % de adultos de 65 afios 0
mas edad se manifiestan con hipotiroidismo subclinico. La hipertension arterial, la
enfermedad isquémica y enfermedad valvular son las patologias asociadas a
pacientes con este padecimiento.

Conclusiones: La prevalencia de HSC varia de un grupo poblacional a otro y en esto
influyen los factores de riesgo. Como en la mayoria de las enfermedades de la tiroides,
es mas comun en mujeres y en personas de mayor edad. La hipertension arterial es la
enfermedad mas recurrente asociada a HSC, aunque el efecto sobre el metabolismo
lipidico favorece la aparicion de otras como aterosclerosis.

Palabras clave: hipotiroidismo, hipotiroidismo subclinico, factor predictivo

enfermedades cardiovasculares



ABSTRACT

Introduction: Subclinical hypothyroidism (SH) is a pathology mostly asymptomatic.
The scientific field has debated the connection between this variant of hypothyroidism
as a predictive factor for the presence of cardiovascular diseases, with no conclusive
results.

General objective: To determine the relationship between subclinical hypothyroidism
as a predictive factor for cardiovascular disease.

Methodology: A bibliographic review was conducted utilizing health area databases.
The guidelines to be followed were PRISMA 2020. Searches were performed using
keywords. Scientific articles in English and Spanish after 2017 were examined.
Results: 32 articles on the subject were collected, finding that the incidence of
subclinical hypothyroidism is common in women and that the pathology may increase
with age. Between 8 % and 18 % of adults aged 65 years or older have subclinical
hypothyroidism. Arterial hypertension, ischemic disease, and valvular disease are the
pathologies for patients with this health condition.

Conclusions: The prevalence of SCH varies from one population group to another,
which is influenced by risk factors. As with most thyroid diseases, it is more common in
women and older people. Arterial hypertension is the most recurrent disease
associated with SCH, although the effect on lipid metabolism favors the appearance of

other conditions, such as atherosclerosis.

Keywords: hypothyroidism, subclinical hypothyroidism, predictive factor for

cardiovascular disease
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INTRODUCCION

El hipotiroidismo es una condicién en la cual la glandula tiroides es incapaz de secretar
o crear suficiente hormona tiroidea como para suplir las necesidades del organismo.
Entre los sintomas més importantes esté la debilidad muscular, aumento de peso, piel
seca, niveles altos de colesterol, rigidez en las articulaciones, entre otros. Es una
condicion que muchas veces se presenta de manera asintomatica, y suele ser
diagnosticado en ocasiones, como consecuencia de otros analisis sanguineos. Sin
embargo, no deja de ser una enfermedad bastante comudn a nivel mundial. El
hipotiroidismo suele estar presente en cualquier grupo etario y/o étnico, no obstante,
segun la literatura es mas prevalente en el sexo femenino. Las cifras de incidencia
pueden variar segun las regiones del planeta. En Europa se estima cercana al 3% de
la poblacién, lo cual es significativamente baja, pero en la India se estima superior el
11% de su poblacién general (1,2).

La variante mas comun del hipotiroidismo es el hipotiroidismo primario que es causado
por un defecto en la glandula tiroides, en el proceso de sintesis y liberacion de las
hormonas, condicionada ésta por la deficiencia de yodo. Pero la variante denominada
primaria, puede ser sintomatica o subclinica. En el caso del hipotiroidismo subclinico
(HSC), la literatura sostiene que vamos a presenciar valores de la TSH altos, mientras
que los de T3 y T4 séricos se mantienen normales (3).

El hipotiroidismo subclinico, es un problema bastante comun, con cifras de prevalencia
entre el 2 y el 8% segun algunos autores, y otros con cifras mas altas de hasta el 15%.
Sin embargo, podrian hallarse porcentajes alun mayores con el incremento de la edad
y en el género femenino. Cabe destacar que la diferencia entre los valores
considerados altos para las medidas de TSH pueden condicionar los diagndsticos y

por ende las cifras porcentuales (4).

También es factible encontrar en mujeres embarazadas y en edades reproductivas. La
presencia del hipotiroidismo subclinico esta presente entre el 4 al 8% del total de
mujeres a nivel mundial (5). Por ejemplo, un metaanalisis en la India arrojo datos de

9,5%, de prevalencia por el tipo subclinico, como promedio (6). Mientras que, en China,
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en otro metaanalisis hallan estadisticas diferentes, que van desde el 2,68% hasta el
45% (7). Es importante aclarar que, el tratamiento asociado a la patologia
(especialmente el uso de la levotiroxina sodica), puede presentar en mujeres
embarazadas resultados positivos respecto a la disminucién en casos de pérdida de

embarazo y/o muerte neonatal, segun se ha documentado (8).

En el caso de estudios realizados en pacientes (hombres y mujeres) con
comorbilidades asociadas al hipotiroidismo, como es el caso del estudio en una clinica
endocrinolégica de Egipto, las cifras aumentaron hasta un 44% para la variante
subclinica (9). Mientras que investigaciones en adultos mayores han reflejado un
6,06% de prevalencia. (10).

Las cifras a nivel nacional, no son del todo concluyentes y una de las razones es la
falta de estudios sobre la variante subclinica en cuestion. En este sentido, las
investigaciones mas recientes son las de Vaca et al que muestran prevalencias del
5,60% para hipotiroidismo, pero sin definir claramente la tipologia y por ende, sin
alusioén directa a la variante subclinica (11).

Por otro lado, en los ultimos afios algunos estudios se han enfocado en la relacién
entre el hipotiroidismo subclinico y las enfermedades cardiovasculares. En este
sentido hay una amplia documentacion que aboga por una problematica que se
agudiza con el aumento de la edad de los pacientes y un aumento del envejecimiento

poblacional mundial (12).

La siguiente investigacion es una revision bibliogréafica con el fin de aglomerar
bibliografia que trate la temética antes mencionada. Se pretende caracterizar la
asociaciéon entre el hipotiroidismo subclinico como factor predictivo de las

enfermedades cardiovasculares.
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JUSTIFICACION

La siguiente revision bibliografica cobra importancia desde varias perspectivas. La
primera es el inminente aporte cientifico, por la razén de ser poco estudiado en
Ecuador, y el hipotiroidismo subclinico al ser una patologia en muchas ocasiones
asintomatica se ha confundido con la variante primaria del hipotiroidismo. Al igual que
la investigacion independiente de la relacion las enfermedades cardiovasculares.

Tanto en el &mbito tedrico, como empirico.

Por otro lado, se ha mencionado también una serie de datos epidemioldgicos que
corroboran la presencia de un problema inminente que se puede contextualizar de
varias maneras. La primera como patologia en si, la segunda desde la asociacion con
las enfermedades cardiovasculares y la tercera desde el peligro que representa en una
poblacion ecuatoriana cada vez mas longeva. Segun las estadisticas, la poblacion
ecuatoriana al igual que la mayoria de los paises, tiende a envejecer y si en el afo
1950 los adultos mayores en el pais representaban alrededor del 13%, en el afio 2020
eran el 28% (13).

Los beneficiados tras esta investigacion seran docentes, académicos y estudiantes
interesados en la tematica. Estos ultimos pueden ser pregradistas o posgradistas
interesados en la especialidad de endocrinologia, ginecologos, médicos internistas,
entre otros. Pero no solo ellos, también cualquier persona que padezca o0 no la
patologia, podia beneficiarse de los datos aqui reflejados. Se podra hacer uso de ellos
para fines personales o comunitarios. Adultos mayores también podrian utilizar la
informacion con el fin de autoconocimiento, sea por la linea de investigacion del

hipotiroidismo subclinico o por su relacion con las enfermedades cardiovasculares.
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OBJETIVOS

Objetivo general:

Describir el hipotiroidismo subclinico como factor predictivo a enfermedades
cardiovasculares

Objetivos especificos:

o Identificar la frecuencia del hipotiroidismo subclinico.
o Analizar que enfermedad cardiovascular es la més prevalente.
o Identificar el grupo etario que con mas frecuencia presentan esta patologia.

13



METODOLOGIA

Tipo de estudio:
revision sistémica, siguiendo las guias PRISMA 2020.

Fuentes de investigacién y estrategias de busqueda:
Se revisaron exclusivamente articulos cientificos, editados en revistas especializadas
en areas de salud, unicamente. Las busquedas se realizaron utilizando operadores
booleanos, con la ayuda de las palabras clave. También se unieron los términos con
el fin de hallar articulos que traten los temas vinculados. Cada busqueda estuvo
asociada a los objetivos especificos disefiados. Las bases de datos de salud
empleadas fueron Sciencedirect, Elsevier, Pubmed, Scielo, Scopus, Scimago, entre

otras. Para esto se siguieron los siguientes criterios de elegibilidad.

Estrategia de busqueda.
Las busquedas fueran llevadas a cabo con la ayuda de operadores booleanos en
idiomas inglés y espafol. Se utilizaron los términos “hipotiroidismo subclinico”;
“hipotiroidismo  subclinico+ enfermedades cardiovasculares”; “hipotiroidismo
subclinico + factor predictivo”; con los términos en inglés. Se revisaron los resumenes
de los articulos con el fin de hallar pertinencia. Se analizaron datos sobre muestra,
autor, titulo, método, entre otros. Una vez considerada pertinente la informacién se

procesaron los resultados segun las guias PRISMA y el método PICO.

Tabla 1. Estrategia de busqueda en las bases de datos.

BASE DE DATOS PALABRAS CLAVES FILTROS
MedLine/PubMed hipotiroidismo subclinico+ | Inglés y espafiol
enfermedades

_ Documentos integros
cardiovasculares/

hipotiroidismo subclinico/

ScienceDirect hipotiroidismo subclinico+ | Inglés y espafiol

enfermedades .
Documentos integros
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cardiovasculares/

hipotiroidismo subclinico/

Scielo hipotiroidismo subclinico+ | Inglés y espafiol
enfermedades ]
_ Documentos integros
cardiovasculares/

hipotiroidismo subclinico/

Scopus hipotiroidismo subclinico+ | Inglésy espafiol
enfermedades )
_ Documentos integros
cardiovasculares/

hipotiroidismo subclinico/

Criterios de inclusién
e Articulos posteriores al afio 2017
e Articulos editados en idioma inglés y espariol
e Articulos de revistas entre los cuartiles 1 al nivel 4 segun la clasificacion de la

plataforma Scimagojr.com

Criterios de Exclusion
e Seran descartados articulos cientificos sin peer - review

e Articulos duplicados

ANALISIS DE LA INFORMACION
En la tabla de informacion disefiada, se detallan los aspectos de cada publicacion

disponible con estrategia PICO.

Asi mismo, se procedera en esta etapa, al analisis de la informacion mas relevante de
los documentos relacionados con el tema, lo cual, favorecera a organizar los puntos

clave, de los articulos cientificos, con la finalidad de tener una mejor estructura de la
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revision sistematica. Para el analisis se aplico la metodologia PRISMA 2020 de las

cuatro fases es decir identificacion, seleccion, elegibilidad e inclusion.

El primer paso tomado en cuenta fue la revision de algunos de sus datos, como son
afo de edicion, autor, titulo y nombre de revista. Posteriormente se realiz6 la lectura
del resumen, con el fin de identificar si guarda relacion directa con la tematica y los
objetivos que se pretenden resolver. La siguiente etapa fue constatar si los articulos

cumplen o no con los criterios de seleccion disefiados.
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DESARROLLO

Autor/Ano

Caracteristicas del
paciente (P)

Caracteristicas de
intervencion (I)

Comparacion (C)

Outcomes (O)

Ponce (2021)

2451 pacientes con

Estudio descriptivo,

-17,8% de prevalencia de HSC.

-Méas frecuente en mujeres y en

sospecha de . Sin definir adultos.
(14) enfermedad tiroidea retrospectivo o .
-La HTA es la afeccion mas comun
(34,57%)
-Valores de presion diastélica,
triglicéridos y HTA
Hassanin et | 117 pacientes (57 con | . .. o Grupo  HSC sigQificativamentéacmayores en los
1 (2021 H iroi - pacientes con HSC.
2 (12 ) SC;y gg g;“ E)ldeos) controles Control
(15) € 2/-o7anos -Presion sistélica y colesterol sérico
mayores en HSC pero no
estadisticamente significativos.
-Valores de colesterol total y LDL
_ colesterol significativamente
Teneetal, | /0Pacientes (d0con | o o e casos- Grupo  HSC mayores en los pacientes con HSC.
.| H ntrol
(2021) (16) SCy 30 controles) controles Control

de 18-75 afnos

-Triglicéridos mas elevados en HSC
pero no
significativos.

estadisticamente
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3168 pacientes (1830

Estudio de cohorte,

-Més afectadas las mujeres.

-Grupo HSC con hiperlipidemia mas
marcada.

-Valores mayores significativamente
de Colesterol total, triglicéridos, LDL

Liu et al. hombres y 1338 retrospectivo, con Grupo HSC y
(2021) (17) | mujeres) de 65 afios seguimiento de 4 eutiroideos y HDL.

0 mas anos. -Mayor proporcion de casos de HTA
en HSC pero sin significacion
estadistica.

-No hubo diferencias entre los tipos

de enfermedades cardiovasculares.
Corona et 13 estudios sobre -La presencia de HSC severo esta
al. (2021) | tiroides y enfermedad | Revision sisteméatica Sin definir asociado con un mayor riesgo de

(18) cardiovascular insuficiencia cardiaca congestiva.

- Mujeres con HSC tienen

aproximadamente un 32% mas de

probabilidad de HTA, sobre todo en
Kimetal. |9 estudios en mujeres Mujeres HSC y las de mediana edad.

(2021) (19)

adultas

Revision sistematica

eutiroideas

-La HSC se asoci6 con una presion
sistélica ligeramente mas alta que el
grupo eutiroideo,

18



-No hubo diferencias significativas
en la presion diastolica entre los
grupos HSC y eutiroideo

Tene et al.
(2022) (20)

2314 pacientes de
18- 75 anos

Estudio de casos-
controles

Grupo HSC y

Control

-10,58% de prevalencia de HSC.
-61,2% (HSC) del sexo femenino.
-59,61% (HSC) mayores de 65 afios.

-El HSC se asoci6 con un peffil
lipidico aterogénico, determinado
por un incremento en el colesterol
total y LDL.

--Triglicéridos més elevados en HSC
pero no estadisticamente
significativos

Mohamud
et al. (2022)

(21)

250 pacientes
cardiacos, edad
media de 59.8 afios
(159 hombres y 91
mujeres)

Estudio de cohorte,
retrospectivo

Entre grupos por
enfermedad tiroidea

-12% de prevalencia de HSC.

-HTA, enfermedad isquémica vy
enfermedad valvular son las
patologias mas asociadas a los
pacientes con HSC.
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DISCUSION

El HSC se presenta cuando los niveles séricos de hormona tiroidea estan dentro
del intervalo de referencia, pero el nivel sérico de tirotropina suele ser superior al
valor de referencia de la poblacion estudiada (15). El diagnéstico es bioquimico

y se basa unicamente en el resultado de las pruebas de funcion tiroidea (22).

La prevalencia de esta enfermedad varia de un grupo poblacional a otro y en
esto influyen los factores de riesgo. Como en la mayoria de las enfermedades
de la tiroides, se ha informado que la incidencia de HSC es mas comun en
mujeres que en hombres (23). Ademas, la prevalencia de HSC en ambos sexos
aumenta con la edad, y entre el 8 % y el 18 % de los adultos de 65 afios 0 mas
tienen HSC (19,24).

En los estudios revisados encontramos vinculo con las enfermedades
cardiovasculares, sobre todo HTA, aunque no ocurrié asi en la investigacion de
Liu et al., a pesar de que solo hizo comparacion con sujetos eutiroideos (17). En
un metaanalisis de 15 estudios, se constatd una mayor prevalencia de
cardiopatias coronarias en HSC en comparacién con sujetos eutiroideos, pero la

significaciéon se limitd a sujetos menores de 65 afios (25).

Por otro lado, la investigaciéon de Delitala et al. , no demostré un aumento en la
incidencia de eventos cardiovasculares en sujetos con hipotiroidismo SC (26). A
pesar de que se han realizado varios estudios de base poblacional para evaluar
la asociacion entre el hipotiroidismo SC y las enfermedades cardiovasculares
(ECV) (1,19,21), las razones no se han aclarado por completo, pero se pueden

plantear dos hipétesis principales.

Por un lado, el HSC puede causar un dafio vascular, endotelial y miocardico
siendo un proceso mas acelerado en sujetos jovenes. Ademas, se ha sugerido
una contribucién del proceso autoinmune per se debido a una posible asociacion
entre la enfermedad tiroidea autoinmune y la morbilidad cardiovascular sobre la

base de la reactividad cruzada inflamatoria coronaria. Por otra parte, el aumento
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progresivo del nimero de factores de riesgo cardiovasculares convencionales,
gue generalmente se produce con el aumento de la edad, puede reducir la
contribucion independiente del HSC a la estratificacion del riesgo cardiovascular
(18).

Yang et al realiz6 un metaanalisis, que incluyd 21 estudios y 46 302 pacientes,
mostrando que el HSC se asocié con un riesgo significativamente mayor de
mortalidad por todas las causas y eventos cardiovasculares en comparacion con

los pacientes eutiroideos en este tipo de poblacién especifica de alto riesgo (27).

Varios estudios han relacionado el hipotiroidismo SC vy el perfil lipidico; sin
embargo, los resultados son contradictorios (15,20). En los estudios revisados,
la mayoria de los casos mostraron hiperlipidemia en pacientes con HSC en
comparacién con individuos eutiroideos o grupos controles, aunque esto varia
(16,17). Por lo tanto, estos resultados no decisivos impiden el uso del perfil

lipidico en la estratificacion de riesgo de los individuos con HSC (11).

La hiperlipidemia y las arritmias ventriculares son causadas por una hormona
tiroidea insuficiente, mientras que las arritmias auriculares son causadas por un
exceso de hormona tiroidea, hipertensién e insuficiencia cardiaca. Estas
irregularidades cardiacas suelen ser reversibles si se trata la enfermedad tiroidea

subyacente (21).

A pesar de la percepcion de un curso clinico relativamente benigno del HSC en
comparacion con un hipotiroidismo manifiesto, se ha planteado que el HSC esta
asociado con un mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares. De hecho, se
ha demostrado que la hormona tiroidea tiene un efecto profundo sobre el sistema
cardiovascular e influye en la contractibilidad cardiaca, la resistencia vascular

sistémica y el metabolismo del colesterol (28,29).
Kim et al., investigaron la asociacion entre HSC e HTA en mujeres. Los hallazgos

clave de ese estudio incluyeron que las mujeres con SCH tienen mas

probabilidad de HTA en comparacién con aquellas pacientes eutiroideas (19).
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En circunstancias fisiolégicas, la hormona tiroidea puede reducir la resistencia
periférica, regulando la presion arterial a través de su accidon sobre los canales
idnicos, induciendo la produccion de 6xido nitrico mediada por el endotelio y
provocando una relajacién directa del musculo liso vascular (30). La disfuncién
endotelial secundaria por alteraciéon de la relajacion del musculo liso se ha
demostrado previamente en el SCH, lo que puede explicar el aumento de la
incidencia de HTA (31).

De la misma manera, la hormona tiroidea juega un papel esencial en la
eliminacién del exceso de colesterol LDL (lipoproteina de baja densidad), en
consecuencia, se ha demostrado que los pacientes con SCH tienen una mayor
incidencia de hiperlipidemia, lo que probablemente contribuye a la aterosclerosis,
el aumento de la rigidez arterial y la HTA (32).
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CONCLUSIONES

La prevalencia de HSC varia de un grupo poblacional a otro y en esto influyen
los factores de riesgo. Como en la mayoria de las enfermedades de la tiroides,
es mas comun en mujeres y en personas de mayor edad. La hipertension arterial
es la enfermedad mas recurrente asociada a HSC, aunque el efecto sobre el

metabolismo lipidico favorece la aparicion de otras como aterosclerosis.

El hipotiroidismo subclinico es una patologia de muy poco estudio por su falta de
sintomatologia o su facil interpretacion por medio de los andlisis bioquimicos, por
lo que se espera que esta investigacion permita involucrar a los profesionales a

la relacion que tiene dicha condicién con las enfermedades cardiovaculares.
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