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RESUMEN

ABSTRACT

Antecedentes: La autoinmunidad tiroidea tiene una preva-
lencia del 14.3% y se asocia frecuentemente a otras enfer-
medades autoinmunes en el 51% de los casos. En México no
tenemos datos de esta asociacion. Objetivo: Determinar cudl
es la prevalencia de enfermedades autoinmunes en pacien-
tes con tiroiditis de Hashimoto. Método: Estudio observacio-
nal, descriptivo, transversal y retrospectivo de pacientes con
tiroiditis de Hashimoto con y sin enfermedades autoinmunes
concomitantes. Se realizé estadistica descriptiva (medidas de
tendencia central, frecuencia y asociacién). Resultados: Se
incluyeron 185 pacientes; la media de edad fue de 48.38 afios,
la media de edad de los pacientes con tiroiditis de Hashimoto
y enfermedades autoinmunes fue de 43 afios. El género mas
prevalente fue el femenino, con un 92.4%. Se documenté enfer-
medad autoinmune concomitante a tiroiditis de Hashimoto
en 61 pacientes, lo que representa una prevalencia del 33%.
Conclusion: Tanto las enfermedades autoinmunes como la
tiroiditis de Hashimoto son de gran relevancia en la practica
médica por su alta prevalencia y morbilidad.

Palabras clave: Enfermedad de Hashimoto. Autoinmunidad.
Autoanticuerpos. Hipotiroidismo. Enfermedad autoinmune.

Background: Thyroid autoimmunity has a prevalence
of 14.3% and is frequently associated with other autoim-
mune diseases, occurring in 51% of cases. However, data
on this association is not available in Mexico. Objective: To
determine the prevalence of autoimmune diseases among
patients with Hashimoto’s thyroiditis. Method: An observa-
tional, descriptive, cross-sectional, and retrospective study
was conducted in patients with Hashimoto’s thyroiditis, with
and without concomitant autoimmune diseases. Descrip-
tive statistics were applied (measures of central tendency,
frequency, and association). Results: A total of 185 patients
were included. The mean age was 48.38 years, while the
mean age among patients with both Hashimoto's thyroiditis
and autoimmune diseases was 43 years. The most prevalent
gender was female, with 92.4%. Concomitant autoimmune
disease was identified in 61 patients, corresponding to a
prevalence of 33%. Conclusion: Autoimmune diseases and
Hashimoto's thyroiditis are highly relevant in clinical practice
due to their elevated prevalence and associated morbidity.

Keywords: Hashimoto's disease. Autoimmunity. Autoanti-
bodies. Hypothyroidism. Autoimmune disease.
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INTRODUCCION

Los trastornos autoinmunes tiroideos son la principal
causa mundial de hipotiroidismo e hipertiroidismo.
Dentro de esta afectacion endocrinolégica, la tiroi-
ditis de Hashimoto (TH) se caracteriza por infiltra-
cion linfocitaria que genera destruccion celular y
posterior desarrollo de fibrosis'2. La incidencia de
la TH se encuentra en un rango que va desde el 0.3
al 1.5 por cada 1,000 personas/ano y la prevalencia
se encuentra entre un 4.8 y un 25.8% en mujeres y
entre un 0.9y un 7.9% en hombres; con una relacién
mujer:hombre de 4-10:1. Se ha observado que esta
patologia aumenta con la edad y tiene un pico de
presentacién entre los 30y 50 aflos de edad. LaTH es
mas frecuente en pacientes con otras enfermedades
autoinmunes (EAI)3*#, como miastenia gravis, escle-
rosis sistémica (SSc), sindrome de Sjogren (SS), lupus
eritematoso sistémico (LES), artritis reumatoide (AR),
anemia perniciosa (AP), enfermedad de Addison (AD),
hepatitis autoinmune (HAI) y/o enfermedad celiaca.
Asi mismo se ha determinado la relaciéon de TH con
factores ambientales como infecciones virales y
bacterianos (Yersinia enterocolitica, virus hepatitis Cy
virus del herpes simple 6), tabaquismo, microquime-
rismo materno-fetal, yodo y farmacos como amioda-
rona, interferdn alfa, interleucina 2, litio, ipilimumab,
antirretrovirales y factor estimulante de colonias de
granulocitos3®. La TH se presenta con una extensa
gama de manifestaciones tanto clinicas como bioqui-
micas que van desde la sola presencia de anticuerpos
(Ac) antitiroideos e hipotiroidismo subclinico hasta
el desarrollo de hipotiroidismo manifiesto con o sin
bocio; dentro de esta uUltima se encuentra la fase
eutiroidea, la cual progresa a hipotiroidismo mani-
fiesto con un riesgo anual de 4%. El marcador mas
representativo es la presencia de Ac antitiroideos:
anti-peroxidasa tiroidea (TPO) y anti-tiroglobulina
(Tg)*S. Estos Ac son de tipo inmunoglobulina (Ig) G,
los Ac anti-TPO pueden activar la cascada de comple-
mento y generar lesion tiroidea por citotoxicidad,
generalmente se encuentran positivos en un 80%
de los pacientes con enfermedad de Graves (EG),
un 90% en pacientes con TH y cerca de un 10-15%
en pacientes sanos’?8, los Ac anti-Tg se encuentran
positivos en un 80% de los casos TH®°. En la TH el
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infiltrado linfocitico esta constituido por linfocitos
B CD20+y linfocitos T CD4; las células T helper (Th) 2
activany estimulan alos linfocitos B y células plasma-
ticas, produciendo Ac contra antigenos tiroideos'%.
Ademads se determind el papel de las células Th17
(CD4+ e interleucina 17+) y linfocitos Treg (CD4+,
CD25+ y high FoxP3+), involucradas en la génesis
de otras EAl como psoriasis, esclerosis multiple, AR,
enfermedad inflamatoria intestinal, neoplasias, aler-
gias o incluso el rechazo a injertos y trasplantes’'8,
Biro et al. observaron una asociacién del 51% con
EAl como la enfermedad mixta del tejido conjuntivo,
SS, LES, AR, SSc y polimiositis/dermatomiositis'®2'.
Por otra parte, un estudio multicéntrico realizado en
Reino Unido documenté que la frecuencia de otro
trastorno autoinmune fue del 9.67% en la EG y del
14.3% en laTH (p = 0.005)2%%,

OBJETIVOS

General

Determinar la prevalencia de enfermedades autoinmu-
nes en pacientes con TH en un hospital de tercer nivel.

Especificos
- Describir las caracteristicas sociodemograficas,
clinica'y bioquimica de pacientes con TH.

— Describir las EAl asociadas a TH documentadas en
nuestra poblacion.

METODO

Se realizé una investigacion observacional, descrip-
tiva, retrospectiva y de corte transversal, en un
periodo comprendido entre el afo 2017 al 2022 en
una institucion de tercer nivel de Ciudad de México.

La poblacion del estudio fueron todos los pacientes
con diagnostico de TH (Ac antitiroideos positivos)
sin enfermedad autoinmune y paciente con TH con
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enfermedad autoinmune concomitante del servicio
de endocrinologia en el periodo comprendido entre
2017y 2022.

Se extrajo la informacién del expediente clinico. Los
datos recabados fueron: edad, sexo, indice de masa
corporal (IMC), edad al diagnéstico de TH, edad al diag-
nostico de la EAI, niveles de hormona estimulante de la
tiroides (TSH), niveles de Ac anti-TPO, niveles de tirosina
libre (T4L), asi como la forma de presentacion de la TH.

Criterios de inclusién y exclusién
Inclusion

Pacientes hombres y mujeres mayores de 18 afios y
menores a 80 afos con diagndstico de TH con o sin
otra enfermedad autoinmune concomitante.

Exclusion

Hipotiroidismo de causa no autoinmune (postiroidec-
tomia, postaplicacion yodo'3', congénito), ausencia
de niveles de Ac anti-TPO, edad menor a 18 afios o
mayor a 80 anos.

Analisis estadistico

La informacion recolectada se procesé mediante el
programa estadistico IBM SPSS Statistics 25; se realizé
estadistica descriptiva mediante medidas de tenden-
cia central (media, moda, mediana), frecuencias abso-
lutas y analisis comparativo mediante medidas de
asociacion.

RESULTADOS

Se incluyeron a 185 pacientes en nuestra investiga-
cion. La media de edad de los pacientes con THy EAI
fue de 48.38 afos, y la media de edad en solo pacien-
tes con TH fue de 41.66 afnos, con un rango minimo de
19 afosy un rango maximo de 73 afios (p = 0.001). El
género mas prevalente en el grupo de solo TH fue el

femenino, con un 92.4% (n = 113), el masculino con un
7.6%; la relacion M:H fue de 10.27:1.En el grupo de TH
asociado a EAl fue el femenino, con un 95% (n = 58),
la relacion M:H fue 19.3:1.

La edad media al diagnéstico de TH fue de 30.44 afos,
mientras que en TH asociado a EAl fue de 43 afos. En
cuanto al IMC se observé una media en pacientes con
TH de 28.16 (5.41%), en contraste el IMC en pacientes
conTH asociado a EAl fue de 26.10 (5.44%). La media de
niveles de TSH en TH vs. TH con EAl fue 6.67 vs.6.25 uU/
mL (p = 0.5). La media de niveles de Ac anti-TPO en
pacientes con TH vs. TH con EAI fue 1,190 vs. 855 Ul/
mL (p = 0.58). Los niveles de T4L tuvieron una media
en TH vs. TH con EAl de 0.96 vs. 1.61 ng/dL (p =0.19).

Dentro de la variable de condicién clinica, en el grupo
de pacientes con TH se encontraron tres pacientes
eutiroideos (2.41%), 24 con hipotiroidismo subclinico
(19.35%) y 97 con hipotiroidismo manifiesto (78.22%).
Por otra parte, en la condicién clinica de pacientes con
TH asociada a EAl no se observé ninguin paciente euti-
roideo, se encontraron 13 pacientes con hipotiroidismo
subclinico (21.31%) y 48 hipotiroidismos manifiestos
(78.68%) (Tabla 1). Se hallé una prevalencia del 33%
de enfermedades autoinmunes concomitantes a TH.

De los pacientes con EAl que se documentaron en
orden de frecuencia fueron las siguientes: AR, SS, LES
y (AD), entre otros (Fig. 1). Ademas, se observé que
la presencia de otras enfermedades autoinmunes
asociadas a TH como vitiligo, dermatomiositis, falla
ovarica prematura (FOP) y sindrome antifosfolipido,
entre otras (Fig. 2).

Cabe mencionar que un grupo de mujeres tenia mas de
una EAl asociada a TH, encontrando entre los casos de
LES una paciente con SS y dermatomiositis. En SS tres
pacientes, un caso con AD, un caso de AP y un caso de
HAI. En SSc un caso de vitiligo y otro con HAI, y de los
casos con AD una tenia diabetes tipo 1, una FOP y una AP.

DISCUSION

Los trastornos autoinmunes tiroideos son la principal
causa de hipotiroidismo e hipertiroidismo. Entre ellos
laTH tiene una prevalencia del 4.8-25.8% en mujeres
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Figura 1. Principales enfermedades autoinmunes documentadas por sexo en pacientes con tiroiditis de Hashimoto.

M Falla ovérica
m Enfermedad de Chron
m Dermatomiositis
Vitiligo
M Sindrome antisintetasa
H Miastenia gravis
m Sindrome antifosfolipido
B Granulomatosis con poliangeitis

W Vasculitis

Figura 2. Otras enfermedades autoinmunes documentadas en paci

y un 0.9-7.9% en hombres; con una relacion mujer:
hombre de 4-10:1'2, El papel que juegan los estro-
genos en la génesis de las enfermedades autoinmu-
nes, incluida la TH, ha sido motivo de debate, dada
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entes con tiroiditis de Hashimoto.

su mayor incidencia en mujeres. Sabemos que los
estrogenos ejercen efectos inmunolégicos como la
expresion de citocinas, supervivencia de células auto-
rreactivasy la diferenciacion y activacion de linfocitos
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas

Variable Pacientes con TH sin EAI Pacientes con TH con EAI p < 0.05
(n =124, 67%) (n =61, 33%)

Sexo, n

Hombre 11 3 0.339

Mujer 113 58
Edad, afos 41.66 (13.5) 48.38 (12.653) 0.001
IMC, kg/m? 28.16 (541) 26.10 (5.44) 0.16
Edad al diagnostico de TH, afos 3044 (13.21) 43 (12.96) 0.14
Edad al diagndstico de EAl, afios 42 (12.37) 0
TSH, uwU/mL 6.67 (12.98) 6.25 (15.13) 0.5
Ac anti-TPO, Ul/mL 1,190 (4,701) 855(948) 0.58
T4L, ng/dL 0.96 (0.30) 1.61 (3.02) 0.19
Condicion, n

Eutiroideo 3 0

HSC 24 13

HM 97 48

Ac: anticuerpos; EAl: enfermedad autoinmune; HM: hipotiroidismo manifiesto; HSC: hipotiroidismo subclinico; IMC: indice de masa corporal; T4L: tiroxina libre; TH:
tiroiditis de Hashimoto; TPO: peroxidasa tiroidea; TSH: hormona estimulante de la tiroides.

Ty B3* En nuestro estudio se observé un comporta-
miento similar tanto en pacientes con THcomo enTH
y EAl concomitante, incluso siendo mayor a lo repor-
tado en la literatura internacional, con una relacién
M:H de 10.27:1 en el grupo de TH y una relacién M:H
19.3:1 en el grupo de TH con EAl concomitante.

Sabemos que las enfermedades tiroideas autoin-
munes aumentan con la edad y tienen un pico de
presentacion entre los 30 y 50 afos de edad3#; en
nuestro estudio observamos una media al diagnés-
tico similar a la descrita a nivel global, sin embargo
documentamos que la poblacién mas joven de nues-
tro estudio padece TH y EAl concomitante, con dife-
rencia estadisticamente significativa (p = 0.001) en
cuanto a la edad de los pacientes TH y EAI vs. Unica-
mente TH.

Thomas et al. documentaron que la forma clinica
mas frecuente de la TH correspondia a un 46% de
pacientes hipotiroideos, un 33% eutiroideos y un 21%
hipertiroideos en la evaluacién. La forma de presen-
taciéon de la TH es por mucho con hipotiroidismo
manifiesto*S, en otras revisiones se estima que el
50-75% se presenta como hipotiroidismo manifiesto,
el 25-50% como hipotiroidismo subclinicoy el 10% de
los pacientes Unicamente tendra como manifestacién

la presencia de Ac anti-TPO, es decir, seran eutiroi-
deos??2425 Nuestra poblacion estudiada se comporto
similar a la de la literatura, con un 78% de pacientes
con TH, un 19% con hipotiroidismo subclinico y solo
un 2% en estado eutiroideo. Un estudio multicén-
trico transversal de 3,286 sujetos caucasicos (2,791
con EG; 495 con TH) que acudieron a clinicas de tiroi-
des de hospitales del Reino Unido para cuantificar la
prevalencia de trastornos autoinmunes coexistentes
documentaron que la frecuencia de otro trastorno
autoinmune fue del 9.67% en los casos indice de EG y
del 14.3% en los casos indice de TH (p = 0.005), donde
la AR fue el trastorno autoinmune coexistente mas
comun, se encontré en el 4.24% de los casos de TH'”
19, pese a esperarse encontrar una prevalencia similar
a la de la literatura documentamos en nuestro estu-
dio una prevalencia de TH con EAI del 33%, siendo
mayor a lo reportado en la literatura internacional, y
donde la EAl con mayor frecuencia asociada a TH fue
AR. Es probable que este fendmeno que observamos
que es mucho mayor a lo esperado se deba a que nos
encontramos en uno de los centros de referencia de
tercer nivel mas grande de nuestro pais, con un muy
alto porcentaje de pacientes con enfermedades tiroi-
deasy entre ellas la mas frecuente es TH. Pese a tener
una mayor prevalencia de EAl asociadas a TH fue, por
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mucho, mayor que la reportada en la literatura; el
resto de las caracteristicas sociodemograficas fueron
similares en la poblacion en general a nivel mundial.

CONCLUSIONES

Tanto las enfermedades autoinmunes como la TH
son de gran relevancia en la practica médica por su
alta prevalencia y morbilidad. Es de vital importancia
conocer tanto sus signos como sus sintomas, realizar
un diagndstico precoz y un tratamiento oportuno,
dado que disminuye el compromiso de los diferentes
organos y sistemas afectados, y permite mejorar la
calidad de vida de los pacientes.

Es relevante mencionar que este estudio es uno de
los primeros realizados en nuestro pais y en nuestra
institucion, no obstante, hay que reconocer que, por ser
un estudio de tipo observacional, no es generador de
causalidad, tampoco calculay estima la razén de proba-
bilidades ni el riesgo relativo. Sin embargo esta inves-
tigacion puede servir como base para la realizaciéon de
futuras investigaciones prospectivas y analiticas.
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