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Repercusiones del hipotiroidismo 
al principio del embarazo: 
consideraciones para mejorar el 
diagnóstico y la intervención

Resumen

OBJETIVO: revisar la bibliografía más reciente y determinar si las 
principales alteraciones en la gestación y desarrollo fetal, generadas 
por el hipotiroidismo materno, pueden evitarse con el diagnóstico 
oportuno, si una prueba temprana de tamizaje es útil y si el tratamiento 
hormonal sustitutivo es benéico. 

CONCLUSIONES: está suicientemente demostrada la trascendencia 
de la hormona tiroidea durante todo el embarazo; los eventos que 
se generan desde el inicio son decisivos para deinir complicaciones 
y alteraciones en el feto y la gestación. Hoy día, la sospecha clínica 
y las pruebas disponibles para establecer el diagnóstico son insui-
cientes y poco certeras. Las nuevas tecnologías requieren ser menos 
complicadas y accesibles y hacen falta más estudios para determinar 
si la intervención terapéutica de reemplazo hormonal (levotiroxina) 
hace una diferencia y previene complicaciones en el desarrollo fetal, 
neonatal y la salud del embarazo.

PALABRAS CLAVE: hipotiroidismo y embarazo, complicaciones 
en gestación temprana, hipotiroidismo en el primer trimestre del 
embarazo, tiroxina libre, neurodesarrollo, trasporte placentario 
hormonal. 
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Impact of hypothyroidism to begining 
pregnancy: considerations for improved 
the diagnosis and intervention.

Abstract

OBJECTIVE: To review the most recent literature and determine if 
major changes in pregnancy and fetal development, generated by 
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ANTECEDENTES

Las hormonas tiroideas regulan los mecanismos 
metabólicos que generan energía en el cuerpo 
humano, de ahí la importancia de su correcto 
funcionamiento durante toda la vida, incluso 
desde antes de la concepción y, más aún, en las 
etapas iniciales del embarazo. Los receptores de 
estas hormonas se expresan, fundamentalmente, 
en el hígado, el corazón y el cerebro; estimulan 
el crecimiento y desarrollo fetal, neonatal y en 
la vida adulta mantienen la homeostasis esti-
mulando el consumo de oxígeno y, por ende, el 
metabolismo basal en varios tejidos.1,2 En el hí-
gado estas hormonas tienen un efecto mitógeno 
que contribuye a los procesos de oxidación de 
ácidos grasos, la gluconeogénesis, lipogénesis, 
generación de NADPH y sus equivalentes para la 
generación de grasa y la protección de radicales 
de oxígeno. Además, estas hormonas regulan 
el metabolismo del colesterol, modifican la 
expresión de la apolipoproteína A1 y, por ende, 
de los receptores de HDL (sR-B1).3 En el tejido 

adiposo promueven la diferenciación de tejido 
graso blanco e inducen la lipolisis, además de 
participar en la termogénesis en el tejido adiposo 
pardo.3,4,5 En el corazón pueden incrementar 
la contractilidad y la frecuencia cardiaca, pro-
mover la angiogénesis, la regeneración tisular, 
los efectos antiapoptósicos y antiinlamatorios.1 
En los músculos y el esqueleto las hormonas 
tiroideas promueven el catabolismo muscular e 
incrementan el gasto de energía por inducción 
de los trasportadores de glucosa, sensibles a la 
insulina.1 Muchos de estos mecanismos también 
se generan en el sistema nervioso central, para 
el desarrollo cerebral.2 

El hipotiroidismo tiene efectos debidamente 
identiicados en la vida adulta y se han reporta-
do las alteraciones y complicaciones generadas 
antes de la concepción como la infertilidad, 
y a lo largo del embarazo. Esta es la razón de 
la importancia de establecer el diagnóstico en 
edades tempranas, para lograr que el embarazo 
trascurra libre de riesgos. 
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maternal hypothyroidism can be avoided with early diagnosis, if an 
early screening test is useful and if hormone replacement therapy 
is beneicial.

CONCLUSIONS: It is suficiently demonstrated the importance of 
thyroid hormone throughout pregnancy; events that are generated 
from the beginning are crucial to deine complications and abnor-
malities in the fetus and pregnancy. Today, clinical suspicion and 
tests available for diagnosis are inadequate and not very accurate. 
New technologies need to be accessible and less complicated and 
more studies are needed to determine whether hormone replace-
ment therapeutic intervention (levothyroxine) makes a difference 
and prevent complications in fetal, neonatal and pregnancy health 
development.

KEY WORDS: Hypothyroidism and pregnancy, complications in early 
pregnancy, hypothyroidism in irst trimester, thyroxin, neurodevelop-
ment, and placenta hormone transport
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El objetivo de esta revisión es determinar si las 
principales alteraciones en la gestación y de-
sarrollo fetal, generadas por el hipotiroidismo 
materno, pueden evitarse con el diagnóstico 
oportuno; además, despejar la duda de si una 
prueba temprana de tamizaje es útil y determinar 
si el tratamiento sustitutivo hormonal realmente 
es benéico. 

METODOLOGÍA DE LA REVISIÓN

BIBLIOGRÁFICA

Se efectuó una búsqueda de artículos publi-
cados en los últimos cinco años en: www.
ncbi.nlm.nih.gov/pubmed y en www.sholar.
google.com.mx. de acuerdo con su relevancia 
y citas. Los términos de búsqueda fueron: “hy-
pothyroidism, early pregnancy complications”, 
y en una segunda revisión: “hypothyroidism”, 
“early pregnancy”, “neurodevelopment”; en 
la tercera: “hypothyrodism complications in 
pregnancy”, “hypothyroidism preeclampsia”, 
“hypothyroidism miscarriage”, “abruptio pla-
centae”, “treatment and interventions”. Luego de 
la búsqueda se seleccionaron los artículos más 
relevantes y relacionados con el objetivo de la 
revisión. De todo lo encontrado se revisaron y 
analizaron algunas publicaciones originales por 
su relevancia y vigencia de sus contribuciones. 

Fisiología de la hormona tiroidea durante el 

embarazo

El embarazo es un estado isiológico con una 
demanda incrementada de hormona tiroidea 
debido a sus adaptaciones y requerimientos 
metabólicos. Durante el embarazo la tasa me-
tabólica se incrementa en 15 a 20% entre los 4 
y 8 meses de la gestación. Esto se debe, sobre 
todo, al aumento en el consumo de oxígeno de la 
unidad feto-placentaria, ajuste del gasto cardiaco 
y alteraciones vasculares.6 Otras modiicaciones 
son: el metabolismo del yodo, en particular por 

el aumento en la tasa de iltración glomerular 
(que incrementa su eliminación) y la baja reab-
sorción tubular; todo esto hace que disminuya 
de manera importante la disponibilidad de este 
elemento para la síntesis de las hormonas tiroi-
deas. Durante la lactancia, la secreción activa 
del yodo también modiica este equilibrio.7,8

A lo largo de la gestación se incrementa la 
concentración de globulina ijadora de tiroides 
(TBG) por estímulo estrogénico en el hígado 
y por la reducción en su aclaramiento.8-10 La 
transtiretina y la albúmina también disminuyen 
su concentración durante la gestación, con lo 
que aumentan las concentraciones de tiroxina 
total (T4T), triyodotironina (T3) y triyodotironina 
reversa (T3r) libres. Esto debe tomarse en cuenta 
porque los requerimientos de estas hormonas 
aumentan 1.5 veces, en comparación con la 
mujer no embarazada.1,8,10 

Durante la gestación se altera la producción hor-
monal tiroidea como consecuencia del estímulo 
de la gonadotropina coriónica humana (hCG). 
Una reacción cruzada por la homología estruc-
tural de las hormonas, en los receptores tiroideos 
para la hormona estimulante de tiroides (TSH), 
puede dar lugar al hipertiroidismo en casos de 
enfermedad trofoblástica gestacional. Los picos 
de hCG se generan en la semana 9 y 14 de la 
gestación (100,000 a 200,000 UI/L), lo que está 
en correlación con la disminución de TSH en el 
primer trimestre del embarazo (Figura 1). Está 
demostrado que la beta-hCG se une al receptor 
de TSH para estimular la adenilato ciclasa y 
generar adenosin monofosfato cíclico (cAMP) y 
promover la secreción de triyodotironina.1,2,10,11 
La estimulación de estos procesos enzimáticos 
y sus similitudes estructurales pueden favorecer 
el crecimiento, captura y consumo de yodo y 
la generación de AMP cíclico.8,9 En las fases 
tempranas del embarazo se reportan concentra-
ciones de TSH de 0.7 µUI/L, como consecuencia 
del efecto tirotrópico de hCG, lo que sugiere que 
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los límites inferiores de TSH sérica en etapas 
tempranas del embarazo (semana 6 a 18) pueden 
estar entre 0.03 y 0.09 mUI/L.12

La disponibilidad de yodo, como sustrato para 
la formación de las hormonas tiroideas, afecta 
a las embarazadas y a la población general. 
El consumo de yodo menor a 100 µg al día es 
deiciente, con repercusiones clínicas, como el 
hipotiroidismo.13 En varias regiones del mundo 
no se alcanza la ingesta diaria mínima de 100 
µg al día. En el Reino Unido, por ejemplo, la 
concentración media de yodo en orina es de 
91.1 µg/mL en el primer trimestre del embara-
zo, circunstancia que se ha vinculado con un 
bajo coeiciente intelectual, problemas en la 
comprensión de lo que se lee y en la concentra-
ción.14 Hoy día, la Organización Mundial de la 
Salud (OMS) recomienda durante la gestación y 
lactancia una ingesta de yodo al día de 250 µg.15 

En México se carece de información reciente y 
coniable acerca de las áreas de menor consumo 
de yodo, pero se sabe que quienes habitan en 
áreas montañosas y áridas están en mayor riesgo. 
Vásquez-Garibay y su grupo reportan deiciencia 
de yodo en orina en 29% de su población estu-
diada de 334 niños en un poblado de Jalisco.16 
En otro estudio se encontró una prevalencia de 
hipotiroidismo subclínico de 2.9% en emba-
razadas de Querétaro.17 Hurtado López y sus 
colaboradores informan una incidencia de TSH 
≥ 4.5 mUI/mL de 21.5% en el Valle de México. 18

La hormona tiroidea en el desarrollo 

embrionario y fetal

El yodo cruza la barrera hemato-placentaria en 
un gradiente de 5:1, lo que sugiere la existencia 
de algún mecanismo de trasporte activo para este 
proceso. Este elemento comienza a concentrarse 
en la tiroides fetal después de los 90 días de 
gestación.19,20 La tiroides del feto es el primer 
órgano endocrino en formarse (5-6 semanas de 
gestación) y comienza a funcionar a las 14-16 
semanas; las concentraciones isiológicas se 
alcanzan enseguida del nacimiento, por lo que 
se depende de las hormonas tiroideas maternas 
durante toda la gestación. 

La placenta es impermeable a la TSH materna 
y la TRH (hormona liberadora de tiroxina) pasa 
libremente en concentraciones bajas, insuicien-
tes para inluir en la tiroides fetal.19 La TSH fetal 
puede estar controlada por la TRH pancreática 
antes de la maduración del eje hipotálamo-hipó-
isis-tiroides fetal (semana 20). Ante la necesidad 
de la hormona materna, los receptores para esta 
hormona son necesarios antes de la semana 12 
a 18, a in de mantener el desarrollo.21 

El paso trasplacentario de las hormonas tiroideas 
hacia la circulación fetal es decisivo en la pri-
mera mitad del embarazo, sobre todo antes de 
la producción endógena. Durante la evolución 

Figura 1. Las concentraciones séricas de gonadotro-
pina coriónica (hCG) se incrementan signiicativa-
mente en las primeras semanas de la gestación, sus 
similitudes estructurales y ainidad por receptores 
tiroideos generan la disminución signiicativa de las 
concentraciones de TSH.
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del embarazo la placenta regula y mantiene un 
aporte suiciente de hormonas tiroideas para los 
requerimientos isiológicos. 

Para que el trasporte de las hormonas sea sui-
ciente hacen falta: trasportadores plasmáticos 
de membrana (regulan el paso de hormonas 
tiroideas), deiodinasas (metabolizan las hormo-
nas tiroideas) y proteínas en el trofoblasto (que 
ijan las hormonas).22 Los estudios moleculares 
han demostrado la existencia de tiroxina en la 
cavidad exocelómica a las cinco semanas de 
gestación,23 lo mismo que de triyodotirosina 
y tiroxina en las extremidades fetales entre las 
semanas 6-8, y en el hígado y cerebro entre las 
semanas 9 y 12 de la gestación.24 La existencia 
de estas hormonas en fases tempranas sugie-
re que ya hay receptores en estas fases. Está 
demostrado que el trasportador tipo 1 para ami-
noácidos tipo L y CD-98 y los trasportadores de 
monocarboxilato tipo 8 y 10 y los polipéptidos 
orgánicos trasportadores de aniones 1A2 y 4A1 
son las moléculas de trasporte más expresadas 
en el sincitiotrofoblasto, por ello funcionan 
como trasportadores de hormona tiroidea a la 
placenta.25,26 Los grados de glucosilación de estas 
proteínas las hace más prevalentes en torno de 
las microvellosidades de las membranas plas-
máticas en la placenta (85 kDa) y las funciones, 
particularmente de las moléculas de OATP1A2, 
pueden ser variadas.24 Esto lleva a concluir que 
son varias moléculas en el sincitiotrofoblasto las 
que participan en el trasporte de las hormonas 
tiroideas. Desde luego que hacen falta más estu-
dios para establecer detalles de sus mecanismos 
de acción. 

Las deiodinasas de la placenta son: deiodinasa 
2 y 3; ambas disminuyen su actividad conforme 
avanza la gestación. La deiodinización se lleva 
a cabo, principalmente, por deiodinasa 3 (en la 
placenta) en el anillo interno de la hormona y 
se encuentran en la placenta y el cerebro.25 A 
nivel intracelular, la tiroxina materna es el sus-

trato para generar triyodotironina, necesaria en 
el crecimiento y desarrollo temprano del sistema 
nervioso. Las concentraciones de hormonas 
tiroideas en el líquido amniótico son 100 veces 
menores a las séricas maternas; la tiroxina libre 
es de gran importancia biológica.26 

Desarrollo neurológico

Las hormonas tiroideas llevan a cabo su acción 
por la unión de triyodotironina a sus receptores 
nucleares, que inluyen directamente en la ex-
presión de genes regulados por las hormonas 
tiroideas.27 La captación es estas hormonas y su 
expresión está regulada por las deiodinasas men-
cionadas y muchos de estos mecanismos están 
activos en el cerebro del embrión, antes de que 
la tiroides embrionaria comience a funcionar.28 

Las hormonas tiroideas regulan los genes involu-
crados en la mielinización y en la diferenciación 
de neuronas y células de la glía;29 incluso, se ha 
evidenciado que los embarazos con déicit de 
hormona tiroidea en fases tempranas pueden 
dar lugar a menor coeiciente intelectual del 
neonato.30 Para el desarrollo del cerebro embrio-
nario se requiere triyodotironina obtenida de las 
deiodinasas (tipo 2 y 3) a partir de tiroxina. Esta 
hormona se ha encontrado en mayores concen-
traciones en ciertos tejidos, como el cerebro y 
el tejido adiposo fetal.31,32 Los receptores tiroi-
deos, como las hormonas, se expresan en fases 
tempranas del desarrollo cerebral. Cerca de 
80% de la triyodotironina cerebral la produce la 
deiodinasa 2 (observación en ratas). En humanos, 
la deiodinasa 2 y las concentraciones adecuadas 
de triyodotironina pueden detectarse a partir del 
primer trimestre del embarazo,33 lo que permite 
asegurar que el aporte hormonal y desarrollo 
neuronal son o no adecuados. En experimentos 
en donde se ha suprimido la expresión de la 
deiodinasa tipo 2 en roedores se ha demostrado 
el pobre desarrollo coclear, visual, baja ansie-
dad, resistencia a tiroxina y mal control térmico, 
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lo que pone de maniiesto la importancia de esta 
enzima.32 Esto no ha podido corroborarse en los 
estudios más recientes. Las altas concentraciones 
de hormona tiroidea en el cerebro fetal pueden 
causar daño neurológico, por lo que la deiodi-
nasa 3 es necesaria para evitar los excedentes.32

Las hormonas tiroideas entran al cerebro a tra-
vés de la barrera hematoencefálica, vía el plexo 
coroides. Esto implica la utilización de varios 
trasportadores (evidencia en roedores).34,35 Las 
nuevas observaciones demuestran cómo la trans-
tiretina ayuda al trasporte de hormonas tiroideas 
en el líquido cefalorraquídeo. Los astrocitos 
también reciben el aporte de tiroxina y triyodo-
tironina de las células endoteliales vasculares, 
que utilizan el trasportador OATP1c1. Dentro 
de los astrocitos tiene lugar la deiodinización y, 
posteriormente, la hormona es trasportada por 
MCT8 en los oligodendrocitos y neuronas.35 En 
humanos, la carencia de MCT8 favorece la apa-
rición del síndrome de Allan-Herndon Dudley 
con retraso mental, hipoplasia e hipotonía,36 
circunstancias que demuestran la importancia 
de esta molécula trasportadora. 

Otro componente importante para el efecto de 
la hormona tiroidea es su receptor. Existen dos 
genes para los receptores tiroideos THRA y THRB 
que codiican para cuatro isotipos de receptores: 
TRα1, TRß1, TRß2, TRß3, todos se unen a la 
triyodotironina e inician efectos intracelulares. 
Al parecer TRα1 es el receptor más prevalente 
durante el desarrollo embrionario y fetal, aunque 
su carencia o defecto no parece generar mayores 
complicaciones, como la falta de hormona tiroi-
dea.37 Esto abre la posibilidad de coparticipación 
de otras moléculas en la captación y trasmisión 
del efecto inducido por la hormona. La mayor 
parte de estos estudios requiere la validación 
en humanos, aunque muchas de las proteínas y 
moléculas participantes se han identiicado en 
nuestra especie y su déicit o mutaciones pueden 
generar graves alteraciones en el desarrollo del 

sistema nervioso. La evidencia clínica de los 
efectos neurológicos en casos de hipotiroidismo 
materno son las alteraciones en los mecanismos 
mencionados, con repercusiones en la tiroides 
y en el propio feto, pues afectan su crecimiento 
y vida adulta.1,38 

Otro proceso en el que participan las hormo-
nas tiroideas es en la formación de estructuras 
vasculares placentarias. Está reportado cómo en 
diferentes etapas del desarrollo (14 y 19 días, 
de la rata) las hormonas tiroideas estimulan la 
expresión de los receptores FlK-1, PL-1 y sFLt-1 
(todos ellos estimulantes del factor de crecimien-
to de endotelio vascular, VEGF) en la placenta, 
indispensables para su desarrollo y lujo y deter-
minantes en la supervivencia del feto.39 

Hipotiroidismo

El hipotiroidismo es el padecimiento tiroideo 
más común durante el embarazo, afecta a 
3-5%40 de las embarazadas, aunque un estu-
dio en México reporta porcentajes incluso de 
33.9%.41 A esto debe agregarse la complejidad 
del diagnóstico de hipotiroidismo y sus variantes 
clínicas. La Asociación Americana de Tiroides 
(ATA) deine al hipotiroidismo franco como la 
concentración de tiroxina libre sérica normal 
y TSH sérica mayor de 10 mUI/L, en el caso 
del hipotiroidismo subclínico esto cambia, y la 
incidencia de detección es mayor. La ATA reco-
mienda límites superiores de TSH: 2.5 mUI/L en 
el primer trimestre y 3.0 mUI/L en el segundo y 
tercero. Estos parámetros llevaron a un estudio, 
en Estados Unidos, de 117,892 pacientes, de las 
que 15.5% resultaron positivas para hipotiroi-
dismo gestacional. En este grupo se detectó una 
incidencia de 23% de hipotiroidismo gestacional 
franco y 97.6% con hipotiroidismo subclínico.41 
La tiroiditis crónica autoinmune es la principal 
causa de hipotiroidismo (en regiones con dieta 
suiciente en yodo); 70-90% de las pacientes 
con hipotiroidismo franco tendrán positividad 
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para anticuerpos antiperoxidasa (TPOAb).42 
Siempre debe descartarse una dieta deiciente 
de yodo, sobre todo en zonas endémicas con 
este problema. El hipotiroidismo se asocia 
con mayor incidencia de cretinismo; por ello 
durante la gestación, como medida general, se 
recomienda un incremento de 50% en la ingesta 
de yodo.43 Otras causas que deben observarse 
son: la tiroidectomía, los tratamientos previos 
con radioterapia o el hipotiroidismo mal tratado. 

Las complicaciones generadas por el hipoti-
roidismo durante el embarazo son variadas y 
son el motivo por el que se indica tratamiento. 
Destacan: abortos espontáneos, anemia, pree-
clampsia, hipertensión gestacional, abruptio 
placentario, hemorragia posparto, parto pretér-
mino, bajo peso al nacer y síndrome de diicultad 
respiratoria del recién nacido. 

Abortos recurrentes

El aborto es un evento que sobreviene en alre-
dedor de 31% de los embarazos y solo un tercio 
es percibido por la madre; la incidencia de dos 
abortos es de 2-4% y tres consecutivos dismi-
nuye a 1%.44 Las posibles causas de aborto son 
variadas y pueden ser: alteraciones genéticas, 
anatómicas, infecciosas, tóxicas, autoinmunes 
y endocrinas. Al buscar alguna causa tiroidea 
para abortos se encuentran asociaciones por 
metanálisis que no necesariamente establecen 
una causa. Los mecanismos propuestos incluyen 
a los anticuerpos antitiroideos en conjunto con 
anticuerpos antifosfolípidos (anticoagulante lúpi-
co y anticuerpos anticardiolipina) porque existe 
un estado hiperinmune con aumento de células 
B CD5/20, actividad de células T aberrante y en 
mayores concentraciones en el endometrio, con 
producción baja de interleucina 4 y 10, y mayor 
secreción de interferón gama.45,46 Una teoría 
controvertida es la concentración de títulos de 
estos anticuerpos en relación con la incidencia 
de abortos, hecho no comprobado. Un factor 

importante es la edad de las pacientes porque 
las mujeres mayores tienen mayor riesgo de tener 
anticuerpos antiperoxidasa (TPO) e incidencia 
aumentada de abortos (por ejemplo, entre los 25 
a 29 años el riesgo es de 10.7% mientras que a 
los 35-39 es de 26.2%).32 

Las mujeres hipotiroideas en tratamiento, con 
concentraciones normales de TSH, tienen abor-
tos en 4% versus las que tienen hipotiroidismo 
franco con riesgo de 31.4%.33 Estos hallazgos 
son similares en pacientes con hipotiroidismo 
subclínico (48%).46 En un metanálisis reciente 
se encontró menor tendencia a los abortos en 
pacientes tratadas con levotiroxina en compara-
ción con las que no tenían tratamiento (p=0.07) 
(aunque no fue estadísticamente signiicativo). 
No se encontró ventaja alguna con el trata-
miento con selenio vs placebo para casos de 
hipotiroidismo o anticuerpos anti-tiroideos.47 
Taylor PN y sus colegas reportan que 46% de 
las mujeres en tratamiento sustitutivo con levo-
tiroxina, entre 18-45 años de edad, tienen una 
TSH superior a 2.5 mU/L; el riesgo de aborto 
en mujeres con TSH de 4.5-10 mUI/L es mayor 
(RM 1.8, IC95%), por lo que recomiendan un 
seguimiento estrecho y mejorar el aporte del 
reemplazo hormonal.48

Preeclampsia

Las hormonas tiroideas tienen varias acciones en 
la isiología cardiovascular y en la regulación de 
la tensión arterial; la exposición a concentracio-
nes hormonales alteradas puede modiicar estas 
funciones.49 Un estudio de Wilson KL y su grupo 
demostró, en una población de 24,883 mujeres 
embarazadas, que conforme aumentaban las 
concentraciones séricas de TSH, la incidencia de 
alteraciones hipertensivas también aumentaba 
(p=.004). Al realizar ajustes se encontró que 
particularmente las pacientes con hipotiroidis-
mo subclínico tenían mayor riesgo de padecer 
preeclampsia severa (RM 1.6, IC 95% 1.1-2.4; 
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p=.031).50 Esta información contrasta con una 
revisión sistemática efectuada por Reid SM y sus 
colegas, quienes encontraron que las pacientes 
con anticuerpos antiperoxidasa positivos, trata-
das con levotiroxina, no tuvieron modiicaciones 
en el riesgo de hipertensión gestacional, el 
mismo hallazgo se tuvo para pacientes tratadas 
con selenio.47

Aunque existen reportes de casos aislados donde 
hay mejora signiicativa de las condiciones gene-
rales y de las cifras tensionales en la gestación, 
hay que tomar en cuenta que el reemplazo hor-
monal tiroideo tarda incluso dos semanas para 
llegar a un punto de estabilidad, por lo que se 
duda de su eicacia en el tratamiento de la hiper-
tensión gestacional.51 Aún así, considerando los 
beneicios del tratamiento, es necesario investi-
gar sus mecanismos y sus repercusiones clínicas. 

Parto pretérmino

El parto pretérmino es un evento de causa he-
terogénea en donde más de 60% de los casos 
pueden ser secundarios a la actividad uterina 
espontánea o a la ruptura prematura de mem-
branas.47 En un metanálisis, con el antecedente 
de una posible asociación entre parto pretérmi-
no y enfermedad tiroidea, se identiicaron 58 
artículos al respecto. El estudio encontró que las 
pacientes con hipotiroidismo subclínico no tu-
vieron aumento en el riesgo de parto pretérmino 
en comparación con las controles; sin embargo, 
para el hipotiroidismo franco el riesgo repor-
tado fue de razón de momios de 1.19 (IC95%: 
1.12-1.26; p<.00001). Se reportó un riesgo 
similar para hipertiroidismo (1.24; IC95%: 
1.17-1.31; p<.00001)); la hipotiroxinemia y el 
riesgo de ruptura prematura de membranas no 
mostraron ningún aumento en su riesgo ante 
el hipotiroidismo.52 Esta afección se beneició 
con el tratamiento de reemplazo hormonal: el 
riesgo relativo de parto pretérmino disminuyó 
en 72% en los casos tratados.47 

Abruptio placentae

La separación prematura de la placenta normoin-
serta es un evento catastróico que genera una 
morbilidad y mortalidad elevadas en el neonato 
y la madre. Se estima que puede suceder en 
0.5 a 1.0% de todos los embarazos.53 Si bien el 
hipotiroidismo no es una de las primeras causas 
de abruptio placentae los estudios reportan un 
riesgo incrementado (razón de momios de 2.83 
e IC 95% de 1.03-7.78).54 Un estudio australiano 
encontró mayor riesgo de abruptio en los casos 
de hipotiroidismo subclínico e hipotiroxinemia.55 
Entre los mecanismos sugeridos para que sobre-
venga esta complicación destacan los infartos 
hemorrágicos multifocales, que sugieren daño 
isquémico uteroplacentario progresivo.56 Esto 
pudiera estar aunado a algunos de los factores 
previamente descritos de alteraciones vasculares 
y de afectación de la invasión del trofoblasto en 
etapas iniciales del embarazo (11 semanas de 
gestación),57 además de los mecanismos de tras-
porte de hormona tiroidea en la misma placenta. 
El tratamiento con levotiroxina en pacientes con 
hipotiroidismo no mostró un beneicio signiica-
tivo (RR de 0.65; IC95% de 0.22-1.92).47

Anticuerpos anti-peroxidasa

En regiones con dieta adecuada de yodo la tiroi-
ditis crónica autoinmune es la causa más común 
durante el embarazo. Es importante considerar 
que 70-90% de las mujeres embarazadas con 
hipotiroidismo franco tienen positividad a anti-
cuerpos antiperoxidasa, 30-60% en los casos de 
hipotiroidismo subclínico y 10% en hipotiroxi-
nemia.21 Si se toma en cuenta que 10 a 20% de 
las mujeres en edad reproductiva pueden tener 
positividad para estos anticuerpos, 16% tendrá 
cifras de TSH superiores a 4.0 mUI/L, este por-
centaje se irá incrementando conforme avanza 
la gestación.58 La coexistencia de anticuerpos 
antiperoxidasa incrementa la incidencia de 
abortos (RM 3.9, IC95%: 2.48-6.12; p<0.001).59 
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Las complicaciones fetales asociadas con la 
positividad para anticuerpos antiperoxidasa 
son: bajo peso al nacimiento y sufrimiento fetal. 
Algunos autores concluyen que los anticuerpos 
pueden favorecer las complicaciones vásculo-
placentarias.60 Un estudio que determinó la 
concentración de anticuerpos antiperoxidasa 
en sangre materna y en el cordón umbilical 
postparto, demostró una correlación entre estas 
dos concentraciones; en la madre se encontra-
ron 47 UI/mL vs 38 UI/mL en el cordón, con lo 
que se comprueba el paso de estos anticuerpos 
a la circulación fetal (p<0.001).61 Lo anterior se 
observó durante el tercer trimestre aunque puede 
especularse que ante la inmadurez placentaria 
en etapas tempranas del embarazo, el paso de 
estos anticuerpos podría ser mayor. 

La coexistencia de estos anticuerpos es decisiva 
para el diagnóstico de hipotiroidismo o enferme-
dad tiroidea en la gestación, sobre todo porque 
se desconoce la repercusión específica que 
pueden tener en el desarrollo de la gestación. El 
riesgo reportado de abortos, ante positividad de 
anticuerpos antiperoxidasa en la gestación, es de 
53% en embarazos logrados por reproducción 
asistida.21 A diferencia de la carencia hormonal, 
con estos anticuerpos no existe tratamiento y con 
ello el riesgo latente de evolucionar a hipotiroi-
dismo franco. El estudio T4-LIFE, actualmente en 
desarrollo, busca determinar el efecto de la levo-
tiroxina en los embarazos de mujeres eutiroideas 
con abortos recurrentes y anticuerpos antipero-
xidasa positivos.62 Hace poco, un metanálisis 
reportó un riesgo cuatro veces mayor de aborto 
en pacientes con anticuerpos anti-peroxidasa 
positivos.63 El otro problema asociado con anti-
cuerpos anti-peroxidasa es el parto pretérmino 
(menor de 37 semanas de gestación).64

Diagnóstico

Los padecimientos que forman parte del hipo-
tiroidismo en el embarazo son: hipotiroidismo 

franco, hipotiroidismo subclínico e hipotiroxi-
nemia. El primero se registra en 0.5% de todas 
las mujeres embarazadas y se deine como la 
elevación de TSH y decremento de la tiroxina 
libre,65,66 su causa más común es la tiroiditis 
de Hashimoto, aunque otro origen común es 
la deiciencia endémica de yodo o tratamiento 
previo con radioterapia o cirugía.58 

El hipotiroidismo subclínico es la elevación 
de TSH con concentraciones normales de ti-
roxina libre, su prevalencia en el embarazo se 
estima en 0.25 a 2.5%.65 El problema con este 
padecimiento estriba en que muchas de sus 
manifestaciones clínicas pueden confundirse 
con las propias del embarazo.67 Por esta razón 
la carencia de manifestaciones clínicas de hipo-
tiroidismo no descarta su existencia. Este punto, 
en particular, refuerza la necesidad de evaluar 
la función tiroidea. Varias de las organizaciones 
recurren a la identiicación de signos y síntomas 
característicos de hipotiroidismo para proceder 
con estudios diagnósticos.11 

La hipotiroxinemia se deine como la coexis-
tencia de concentraciones normales de TSH 
materna con tiroxina libre entre la quinta y 
décima percentila de los límites de referencia.58 
A la fecha, esta alteración no tiene mayores 
complicaciones obstétricas,40,68 aunque sí hay 
reportes de alteraciones psicomotoras en los 
recién nacidos de madres con hipotiroxinemia.58 
En la mayoría de los casos la intervención con 
levotiroxina no parece disminuir las complica-
ciones asociadas con la hipotiroxinemia. 

En la actualidad el diagnóstico de hipotiroidismo 
durante la gestación sigue dependiendo de las 
concentraciones de TSH y de la tiroxina libre. 
El hipotiroidismo es una de las alteraciones 
autoinmunes más frecuentes en mujeres en 
edad reproductiva,69 por ello la existencia de 
anticuerpos antiperoxidasa adquiere una rele-
vancia signiicativa al momento de establecer el 
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diagnóstico. Se reporta positividad en 70-90% 
de las pacientes con hipotiroidismo franco, 30-
60% en casos de hipotiroidismo subclínico y 
10% en hipotiroxinemia.11 (Cuadro 1) Uno de 
los primeros puntos a considerar al establecer 
el diagnóstico es determinar si existe una dieta 
suiciente en yodo porque esto puede ser causa 
de hipotiroidismo, incluso en regiones sin dei-
ciencia de yodo se recomienda un incremento de 
50% de éste en la dieta durante el embarazo.70

Las principales organizaciones internacionales 
están de acuerdo en que la medición de la TSH es 
la mejor opción para el diagnóstico de hipotiroi-
dismo junto con las determinaciones hormonales 
tiroideas de forma selectiva en el embarazo.71 
En la luctuación de resultados deben tomarse 
en cuenta factores como la variabilidad de los 
inmunoensayos, el área geográica, el consumo 
de yodo por región, edad, género, grupo étnico, 
índice de masa corporal (IMC), embarazo múl-
tiple y hCG. Todos son factores que alteran a la 
TSH y disminuyen su coniabilidad.72

Las concentraciones normales de TSH y tiroxina 
libre pueden luctuar signiicativamente durante 
el embarazo; por esto deben tomarse en cuenta 
los diferentes valores que pueden encontrarse 

en cada trimestre y que se han tomado los 
siguientes para diagnosticar hipotiroidismo 
durante la gestación: primer trimestre: TSH ≥ 
2.5 mUI/L, segundo trimestre ≥ 3 mUI/L y tercer 
trimestre de 3.0 a 3.5 mUI/L (Cuadro 2).11,71 Es-
tas concentraciones pueden no ser aplicables a 
todas las poblaciones, razón por la que deben 
establecerse las concentraciones recomendables 
para cada población. La coniabilidad de las 
mediciones de tiroxina libre varía de acuerdo 
con la técnica utilizada, entre las más precisas 
destacan la ultrailtración, la diálisis de equilibrio 
por inmunoensayo, la espectrometría de masas 
y la cromatografía líquida. Estos procedimientos 
se caracterizan por su complejidad y alto costo 
por lo que se ha seguido con los inmunoensa-
yos comerciales que presentan una variabilidad 
importante, sobre todo en casos de tiroglobulina 
aumentada y bajas de albúmina (algo común en 
el embarazo),73 con ello el American Congress of 
Obstetrics and Gynecology (ACOG) y la Endo-
crine Society advierten acerca de su indicación 
e interpretación de resultados.69 

La asociación entre pérdida gestacional y pérdi-
da recurrente con anticuerpos antiperoxidasa no 
ha sido establecida y existe evidencia contradic-
toria. La pérdida recurrente tiene varias causas 
potenciales y las endocrinas solo constituyen 
15-20%.11 Esto ha llevado a que ninguna de las 
guías clínicas recomiende un tamizaje universal Cuadro 1. Diagnósticos de hipofunción tiroidea y sus 

criterios. 

Diagnóstico Criterios 

Hipotiroidismo Elevación de la TSH y disminución 
de tiroxina libre en sangre (causa más 
común de tiroiditis de Hashimoto).

Hipotiroidismo 
subclínico

Elevación de la TSH con concentra-
ciones normales de tiroxina libre en 
sangre.

Hipotiroxinemia Concentración de TSH normal; ma-
terna con tiroxina libre en la quinta 
a décima percentila inferior al rango 
de referencia.

Recomendado por la American Association of Clinical Endocrinolo-
gists, American Thyroid Association, Endocrine Society.

Cuadro 2. Límites de las concentraciones séricas de TSH 
para diagnóstico de hipofunción tiroidea en la gestación. 

Esquema de concentraciones de TSH recomendado en 
la gestación

Trimestres Límite superior de TSH

Primer trimestre ≤ 2.5 mUI/L

Segundo trimestre ≤ 3.0 mUI/L

Tercer trimestre ≤ 3.0-3.5 mUI/L 

Recomendado por la American Association of Clinical Endocrinolo-
gists, American Thyroid Association, Endocrine Society.
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para detectar estos anticuerpos ni el tratamiento 
de pacientes eutiroideas con anticuerpos posi-
tivos.69,71 

Tratamiento

El objetivo principal de un adecuado diagnóstico 
es determinar si se requiere tratamiento, por lo 
que aún debe establecerse si la intervención tie-
ne un efecto positivo en la gestación. La terapia 
de reemplazo hormonal es segura durante la 
gestación siempre y cuando haya una vigilancia 
estrecha para evitar el hipertiroidismo. El trata-
miento con levotiroxina, en comparación con no 
indicarlo, disminuye el parto pretérmino en 72% 
lo mismo que el aborto, aunque la disminución 
de éste no sea estadísticamente signiicativa.47 
Existe contradicción en cuanto a la fase o 
momento en que la hormona tiene un papel 
fundamental en el desarrollo de la gestación 
porque se han visto las ventajas de incrementar 
las dosis para tratar a las pacientes hipotiroideas 
con infertilidad, en quienes mejoran los resul-
tados reproductivos.74 Se ha experimentado con 
la administración de levotiroxina a ratas hipoti-
roideas, en quienes incrementa la expresión de 
Nkx2.1 en el tejido cerebral de su cría (Nkx2.1 
homeobox es un gen regulador de la transcrip-
ción de genes en tiroides, pulmón y diencéfalo).75 

Entre las intervenciones necesarias para mejorar 
el pronóstico en general y disminuir la incidencia 
de hipotiroidismo está el ajuste en la ingesta de 
yodo por sus efectos en el desarrollo del cerebro 
fetal.76 En la actualidad, el requerimiento diario 
de yodo es de 150 a 200 µg, con incremento a 
250-300 µg en mujeres embarazadas.11 

La Asociación Americana de Tiroides (ATA) re-
comienda que todas las mujeres en tratamiento 
con levotiroxina con TSH previa a la concepción 
mayor de 1.2 pero menor de 2.5 mIU/L deben 
incrementar su dosis, bajo vigilancia médica; 
si las concentraciones de TSH son inferiores a 

1.2 mUI/mL, solo deben permanecer vigiladas. 
Pero si se trata de mujeres que requieren iniciar 
el tratamiento con levotiroxina en el primer 
trimestre del embarazo con TSH superior a 2.5 
y anticuerpos antiperoxidasa positivos, TSH 2.5 
a 5.0 mUI/L, iniciar con 50 µg diarios, TSH de 
5.0-8.0 mUI/L, iniciar con 75 µg diarios y  más 
de 8.0 mUI/L se recomiendan 100 µg por día.77 

(Figura 2). 

Las organizaciones más destacadas que han 
elaborado normas, guías y recomendaciones 
para tratar el hipotiroidismo en mujeres em-
barazadas son: American Thyroid Association 
(ATA), Endocrine Society, American Association 
of Clinical Endocrinologists, European Thyroid 
Association y American Congress of Obstetrics 
and Gynecology (ACOG). Figura 2

En caso de hipotiroidismo franco todas las so-
ciedades recomiendan la terapia hormonal de 
reemplazo, pero no en caso de hipotiroidismo 
subclínico. La Endocrine Society, American 
Thyroid Association y American Association of 
Clinical Endocrinologists, apoyan el tratamiento 
con levotiroxina, sobre todo si coexisten anti-
cuerpos antiperoxidasa positivos (Cuadro 2). 
La mayor parte de los estudios reporta ventajas 
con el tratamiento indicado a pacientes con hi-
potiroidismo subclínico, pero se carece de datos 
que demuestren mejor desarrollo neurocognitivo 
en la infancia. Se ha reportado un coeiciente 
intelectual (IQ) menor a 85 en neonatos de ma-
dres con hipotiroidismo subclínico (15 vs 9%); 
sin embargo, reconocen que la mayoría inició 
el tratamiento hasta la semana 12.78 Los valores 
de TSH fuera de rango para el trimestre quizá 
indiquen disfunción tiroidea; en estos casos se 
corre el riesgo de alguna alteración, por lo que 
su tratamiento tiene más ventajas que riesgos.69

En casos de hipotiroxinemia (deinida como TSH 
normal con tiroxina aumentada), ésta tiene una 
prevalencia de 20-30% en zonas deicientes 
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Figura 2. Algoritmo para el diagnóstico y tratamiento de pacientes embarazadas e hipotiroidismo de acuerdo 
con la American Thyroid Association y la Endocrine Society. Figura adaptada de la referencia 11.
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Procedimientos diagnóstico-terapéuticos en hipotiroidismo
en etapas tempranas del embarazo

de yodo, mientras que en zonas con suiciente 
yodo luctúa entre 1-1.5%. En estos casos solo 
la Endocrine Society apoya el tratamiento con 
levotiroxina, a discreción del médico tratante 
(Cuadro 1).78 Las demás organizaciones no 
apoyan ni el tratamiento ni el tamizaje. La En-
docrine Society y American Thyroid Association 
recomiendan un seguimiento estrecho cada 4-6 
semanas de embarazo por la elevación de la TSH 
(Cuadro 3).11

En otros casos, como la disfunción tiroidea 
postparto, se recomiendan esquemas de se-
guimiento incluso de 12 meses postparto. La 
American Thyroid Association recomienda las 
determinaciones de TSH cada dos meses y la 
Endocrine Society recomienda que esto se haga 
cada seis meses.11,69 

En nuestro medio, la Sociedad Latinoamericana 
de Tiroides sigue lo recomendado por la En-
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docrine Society, mientras que en México solo 
se cuenta con guías para el “Tratamiento del 
hipertiroidismo durante el embarazo” por parte 
del Centro Nacional de Excelencia Tecnológica 
en Salud de la Secretaría de Salud.79 Con esto 
consideramos de gran importancia desarrollar 
una guía de hipotiroidismo para mujeres em-
barazadas porque esta enfermedad tiene mayor 
prevalencia durante esta etapa de la vida repro-
ductiva, como lo reportó el Instituto Nacional 
de Perinatología.80

Cuadro 3. Recomendaciones de diversas sociedades para 
implementar el tamizaje de hipotiroidismo en el embarazo  

Sociedad que 
emite la 
recomendación

Recomendación 
para el tamizaje

Año en el que 
se emite la 

recomendación

American Congress 
of Obstetricians 
and Gynecologists

Realizar tamizaje 
solo ante factores 

de riesgo para 
hipotiroidismo

2015

American Thyroid 
Association

Tamizaje solo en 
coexistencia de 

factores de riesgo 
de hipotiroidismo

2011

Endocrine Society

Tamizaje solo en 
coexistencia de 

factores de riesgo 
de hipotiroidismo

2012

American
Association of 
Clinical 
Endocrinologists

No se recomienda 
el tamizaje, solo 
individualizar a 
cada paciente

2012

Sociedad Española 
de Endocrinología 
y Nutrición

Tamizaje recomen-
dado para todas las 

mujeres
2012

Indian Thyroid 
Society

Tamizaje  reco-
mendado para 

todas las mujeres
2012

European Thyroid 
Association

Tamizaje solo en 
caso de factores de 
riesgo de hipotiroi-

dismo

2014

Modiicado de la referencia 81.

Las asociaciones médicas, con gran inluencia 
internacional, no recomiendan como prueba de 
tamizaje la determinación de TSH o anticuerpos 
antiperoxidasa, situación que no es compartida 
por la Sociedad Española de Endocrinología y 
la Indian Thyroid Society, quienes recomien-
dan un tamizaje universal a todas las mujeres 
embarazadas o que planean embarazarse, inde-
pendientemente de la existencia de factores de 
riesgo (Cuadro 3).81 El tamizaje requiere ser eva-
luado a la luz de su costo-beneicio económico, 
se estima que 100,000 muestras como parte de 
un tamizaje universal, podrían ahorrar más de 
ocho millones de dólares americanos porque la 
determinación de TSH en sangre, comparada con 
los gastos para tratar a las pacientes con afección 
en el neurodesarrollo, es mucho menor.82

CONCLUSIONES

Está suficientemente demostrada la trascen-
dencia de la hormona tiroidea durante todo el 
embarazo; los eventos que se generan desde el 
inicio son decisivos para deinir complicaciones 
y alteraciones en el feto y la gestación. Hoy día, 
la sospecha clínica y las pruebas disponibles 
para establecer el diagnóstico son insuicientes y 
poco certeras. Las nuevas tecnologías requieren 
ser menos complicadas y accesibles y hacen 
falta más estudios para determinar si la inter-
vención terapéutica de reemplazo hormonal 
(levotiroxina) hace una diferencia y previene 
complicaciones en el desarrollo fetal, neonatal y 
la salud del embarazo. Ante esto, consideramos 
que es importante establecer un estudio de tami-
zaje coniable y preciso en fases tempranas por 
los fenómenos isiológicos y embriológicos que 
se suscitan en el primer trimestre y su inluencia 
en eventos posteriores.
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