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Hashitoxicosis durante el embarazo en una mujer con
hipotiroidismo establecido. Reporte de caso clinico

Hashitoxicosis during pregnancy in a woman with
established hypothyroidism. Clinical case report

John Fabricio Salto Gonzalez', Mauricio Alejandro Pérez de La Puente?

Resumen

Introduccidn: El término 'hashitoxicosis' se usa para describir un sindrome de superposiciéon de enfermedad
tiroidea autoinmune de la enfermedad de Graves y Hashimoto. Caso clinico: Mujer de 23 afios con diagnds-
tico de hipotiroidismo de Hashimoto, acudi6 a valoracion de endocrinologia a las 19 semana de gestacion
por alteracion de hormonas tiroideas y anticuerpos anti-receptor TSH elevados, compatible con enfermedad
de Graves, ante presencia de sintomatologia de hipertiroidismo recibio terapia farmacoldgica antitiroidea, en
control post parto presenté retorno a hipotiroidismo. Discusién: Durante el embarazo se presentan cambios
en los parametros bioguimicos de la tiroides, siendo primordial el diagnostico diferencial de hipertiroidismo de
Graves durante el embarazo, el cual se confirma con presencia de anticuerpos anti-receptor TSH positivos. El
uso terapia farmacolégica antitiroidea con propiltiouracilo o metimazol depende de la semana de gestacion.
Conclusidn: La transformacion de hipotiroidismo autoinmune espontaneo a enfermedad de Graves durante
el embarazo es infrecuente, su seguimiento ni tratamiento estan definidos, por lo que se requiere un control
estrecho.
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Abstract

Introduction: The term 'hashitoxicosis' is used to describe an autoimmune thyroid disease overlap syndro-
me of Graves' and Hashimoto's disease. Clinical case: 23-year-old woman diagnosed with Hashimoto's hy-
pothyroidism, attended endocrinology evaluation at 19 weeks of gestation due to altered thyroid hormones and
elevated anti-TSH receptor antibodies, compatible with Graves' disease, in the presence of hyperthyroidism
symptoms. She received antithyroid pharmacological therapy, in postpartum control she showed a return to
hypothyroidism. Discussion: During pregnancy, changes occur in the biochemical parameters of the thyroid,
being essential the differential diagnosis of Graves' hyperthyroidism during pregnancy, which is confirmed with
the presence of positive anti-TSH receptor antibodies. The use of antithyroid pharmacological therapy with
propylthiouracil or methimazole depends on the week of gestation. Conclusion: The transformation of spon-
taneous autoimmune hypothyroidism to Graves' disease during pregnancy is rare, its follow-up and treatment
are not defined, so close control is required.
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Introduccion

La autoinmunidad tiroidea se refiere a la
presencia de anticuerpos contra la tiropero-
xidasa (anti-TPO), la tiroglobulina, el recep-
tor de la hormona estimulante de la tiroides
(TRAD), o una combinacién de estos. Dentro
de los trastornos tiroideos tenemos que el
hipotiroidismo de Hashimoto normalmente
no remite durante el embarazo, aunque se
puede observar una mayor progresion de
la tiroiditis en el periodo posparto. En cam-
bio, la enfermedad de Graves generalmen-
te mejora durante el embarazo y empeora
después del parto, por lo que nuevamente
es necesario monitorear el estado de la tiroi-
des y posibles ajustes en la terapia’.

El hipertiroidismo durante el embarazo tiene
una prevalencia general del 0,1% al 0,4%,
siendo la enfermedad de Graves el 85% al
95% de todos los casos?.

Las causas mas comunes de hipertiroidis-
mo durante el embarazo son la enfermedad
de Graves y el hipertiroidismo mediado por
la hormona gonadotropina corionica huma-
na (hCQ), otras causas menos comunes in-
cluyen adenoma toxico de tiroides, tiroiditis
subaguda e hipertiroidismo inducido por
farmacos?®.

El término 'hashitoxicosis' se usa para des-
cribir un sindrome de superposicion de en-
fermedad tiroidea autoinmune de la enfer-
medad de Graves y Hashimoto.

Caso clinico

Mujer de 23 anos con diagnostico esta-
blecido hace 4 afos de hipotiroidismo de
Hashimoto tomando levotiroxina 75 mcg,
como antecedente familiar su abuela con
hipotiroidismo.

Se encuentra cursando su primera gesta-
cion por induccion de ovulacion.

Acudi6é a valoracion de endocrinologia a
las 19 semana de gestacion con examenes
previos de hormona estimulante de la tiroi-
des (TSH) 0.02 uUl/ml, anticuerpos anti-tiro-
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peroxidasa (ATPO) mayor de 600 U/ml, tri-
yodotironina (T3) libre 4.49 pg/ml (elevado).

A la examinacion fisica sin hallazgo patolo-
gicos.

Se realiz6 ecografia evidenciando la tiroides
de tamano normal, heterogénea de predo-
minio hipoecoico, vascularidad moderada-
mente aumentada vy flujo pico sistélico de
arteria tiroidea superior derecha 48 cm/seg
discretamente aumentada (valor normal: 40
cm/seg) que sugiere hipertiroidismo (Figura
7). Se complementd estudio con hormona
tiroxina libre (FT4) 1.3 ng/dl (normal), hor-
mona tiroxina total (TT4) 13.1 ug/dl (alta) y
anticuerpos anti-receptor TSH (TRADb) ele-
vados, con estos resultados se suspende
levotiroxina.

En la semana 20 de gestacion presento
cuadro de infeccion por COVID-19 leve. En
la semana 27 de gestacion por TSH supri-
mida y presencia de sintomas como diafo-
resis nocturna, temblor, calor y rubor facial,
se inicio terapia farmacologica antitiroidea
con metimazol 2.5 mg al dia.

En dltimo control previo al parto, a la 37 se-
mana de gestacion se evidencia TSH 5.07
uUl/ml (elevada), FT4 0,57 ng/dl (baja) y
TRAb negativos, se suspendi6 terapia con
metimazol.

A la semana 38 fue parto sin complicacion.

En control post parto, a la octava semana
valor de TSH 0,14 uUl/ml (baja) con FT4
y TT4 total normal, por lo que se continud
con conducta expectante, a la semana 13
se evidencié valor de TSH 218.5 uUl/ml,
FT4 0.18 ng/dl con sintomatologia de hipo-
tiroidismo como voz ronca, mialgias, fatiga,
intolerancia al frio, edema, incremento de
peso, depresion, piel seca, caida de cabe-
llo por lo que se instaura suplemento con
levotiroxina 150 mcg por 7 dias, luego a 100
mcg obteniendo un mejor control con una
TSH de 3.38 uUl/ml y mejoria clinica, man-
teniéndose con levotiroxina a 88 mcg cada
dia (Tabla 1).
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Tabla 1. Funcion tiroidea durante la gestacion y posparto.

TSH FT4 FT3
(0.3-4 uul/ (0.9 - 1.7 ng/ (2.3-4.4 pg/ T4 TRAB ANTI-TPO Medicacion
3-4 u 9-1. .3-4. icaci
g Pg (6-11.9 ug/dl) (1.7 UI/L) <20 Ul/ml
ml) dl) ml)
Preconcepcion 75ug LT4
6 baja 50 ug LT4
Semana de
Gestacion
50 -> 25 ug
17 0.02 4.49 > 600
LT4
Suspendido
19 0.013 1.3 13.10 4.32
LT4
20 <0.001 1.3 41 ninguna
21 0.022 1.34 12.8 ninguna
23 0.17 1.59 12.5 ninguna
24 0.40 1.19 1.2 ninguna
metimazol 2.5
27 0.03 1.02 9.4
mg
metimazol 2.5
33 1.01 1.0
mg
suspende
37 5.07 0.57 2.17 0.15 )
metimazol
Posparto
(Semana)
8 0.14 1.16 6.2 Ninguna
13 218.5 0.18 12.9 150 ug LT4
14 100 ug LT4
22 3.38 1.34 88 ug LT4

TSH: Tirotropina, FT4: Tiroxina libre, FT3: triyodotironina libre, TT4: Tiroxina Total, LT4: levotiroxina, TRAB: autoanticuerpos anti-receptor de TSH, ANTI-TPO: Anticuerpos antitiroperoxidasa.

Tiroides de tamafio normal finamente heterogénea de predominio
hipo ecoico, borde regular, istmo engrosado y vascularidad mode-
radamente aumentada. flujo pico sistdlico de arteria tiroidea supe-

rior derecha 48 cm/seg discretamente aumentada.

Discusion

Hay muchos cambios en los parametros de
la tiroides durante el embarazo. Durante el
primer trimestre la FT4 sérica puede aumen-
tar y la TSH disminuir como consecuencia
de la débil actividad de la hCG al estimular
la tiroides.

Los altos niveles de estrogeno en el emba-
razo aumentan los niveles séricos de glo-
Figura 1. Ecografia Tiroidea. bulina transportadora de tiroxina (TBG),
después de la décimo sexta semana de
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gestacion los niveles de TBG se estabilizan
y los limites normales superiores especifi-
cos de TT3y TT4 se establecen en 150% de
los limites superiores de mujeres no gestan-
tes. En lugar de medir FT4, la medicion de
TT4 es un medio altamente confiable para
estimar la concentracion de hormonas du-
rante la Ultima parte del embarazo®.

El diagnostico diferencial de hipertiroidis-
mo durante el embarazo se debe realizar
en primera instancia con la enfermedad de
Graves, la cual presenta TRAb positivo. En
el primer trimestre de embarazo es impor-
tante excluir el hipertiroidismo transitorio
gestacional, generalmente se resuelve a
mediados del embarazo a medida que los
niveles de hCG se estabilizan y disminuyen.
Otras causas como el adenoma toxico, ti-
roiditis subaguda e hipertiroidismo inducido
por farmacos son menos probables pero
importante tenerlas en cuenta cuando no se
detecta anticuerpos anti-receptor TSH?.

En cuanto al tratamiento hay que tener en
cuenta que el propiltiouracilo debe limitar-
se al primer trimestre, después del cual se
debe reemplazar con metimazol por el ma-
yor riesgo de toxicidad hepaética®. El objeti-
vo principal del tratamiento es mantener el
valor de FT4 en el limite superior del rango
de referencia especifico del trimestre utili-
zando la dosis mas baja posible para pre-
venir complicaciones maternas y fetales?.

En el caso reportado, la paciente gestante
con diagnostico establecido de hipotiroidis-
mo Hashimoto en tratamiento con levotiroxi-
na presenta disminucion progresiva de valo-
res de TSH hasta evidenciar a la semana 19
de gestacion valor de TSH suprimida, FT4
normal, TT4 elevado y presencia de anticuer-
pos anti receptor de TSH (TRAb) compatible
con diagnostico de enfermedad de Graves,
por lo que se suspendid levotiroxina, poste-
rior se mantuvo conducta expectante y con-
trol estrecho por 8 semana, a la semana 27
se manifesto sintomatologia de tirotoxicosis
por lo que se inicia terapia antitiroidea con
metimazol a dosis bajas, manteniendo esta-
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bilidad clinica y bioquimico por 10 semana.
En la semana 37 de gestacion se evidencio
elevacion de TSH por lo que se suspendio
terapia farmacoldgica antitiroidea.

En el control post parto, a la semana 13
se evidencié una marcada elevacion TSH
acompanada de clinica manifiesta de hipo-
tiroidismo por lo que se reinici6 tratamiento
con levotiroxina en dosis fluctuante hasta lo-
grar un control bioquimico y clinico.

En la revision de la literatura la transforma-
cion de hipotiroidismo autoinmune espon-
taneo a enfermedad de Graves durante el
embarazo es excepcional, con solo cuatro
casos descritos previamente. En tres de los
casos, mujeres previamente hipotiroideas
desarrollaron hipertiroidismo durante el em-
barazo, que persistid después del parto® 72,
En el cuarto caso la paciente desarroll6 hi-
pertiroidismo con TRAb positivo durante la
gestacion, con retorno a hipotiroidismo tres
meses después del parto, como es el caso
de nuestra paciente®.

El mecanismo por el cual ocurre la enferme-
dad de Graves durante el embarazo en una
paciente previamente hipotiroidea no esta
claro, entre las posibles explicaciones se ha
postulado la teoria del hipertiroidismo relati-
vo inducido por tiroxina que puede activar el
sistema inmunitario, y la tendencia de la fun-
cion tiroidea hacia hipo o hipertiroidismo de-
pende de la concentracion relativa, actividad
o la potencia de los anticuerpos bloqueado-
res del receptor TSH (TBADb) o anticuerpos
estimulantes del receptor TSH (TSAb)™.

Conclusion

La transformacion de hipotiroidismo autoin-
mune espontaneo a enfermedad de Graves
durante el embarazo es infrecuente. EI me-
canismo y tratamiento de la hashitoxicosis
durante el embarazo y su seguimiento no
estan definidos, por o que se requiere un
monitoreo estrecho con hormonas tiroides y
educacion a la paciente sobre signos ca-
racteristicos de hipotiroidismo e hipertiroi-
dismo.
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