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Resumen

Objetivos. Describir el nivel de hormona tiroestimulante (TSH) y tiroxina plasmatica libre (T4L) en
escolares con sobrepeso y obesidad; ademas, determinar asociacion entre TSH y factores de riesgo
cardiovascular. Métodos. Participaron del estudio 96 escolares mujeres, entre 7 a 17 afos, eutiroideas.
Se definio sobrepeso IMC de 85 a < 95p y obesidad 2 de 95p. Se determing glucosa, triglicéridos,
colesterol total, colesterol de alta y baja densidad, TSH y T4L. Para definir los subgrupos se opt6 valor
del 75p de TSH. Resultados. Las variables antropométricas y la TSH fue significativamente mayor entre
escolares obesas; sin embargo, las variables bioquimicas no difirieron entre grupos. Las que tuvieron
sobrepeso y una TSH>75p presentaron medidas de circunferencia de cintura (CC) significativamente
mayores, respecto al grupo TSH<75p, sin diferencia en las demas variables. Se encontro asociacion
lineal positiva y significativa (p<0,001) entre el nivel de TSH'y el puntaje z-IMC (r=0,37) y la CC (r=0,51);
no hubo asociacion entre TSH con otros factores de riesgo cardiovascular. En la regresion lineal se
encontro que por cada unidad de TSH incrementada, el puntaje z-IMC aumento en 0,25 y la CC en
2,25 cm ajustado por edad, siendo este hallazgo significativo. Conclusion. Los valores de TSH fueron
significativamente mayores en escolares obesas en comparacion a las con sobrepeso. El puntaje z-IMC y
la circunferencia de cintura se incrementaron conforme lo hace la TSH, independientemente de la edad.
No se encontro relacion entre los niveles de TSH con los niveles de colesterol, triglicéridos y glucosa.

Palabras clave: Factores de Riesgo; Enfermedades Cardiovasculares; Tiroides; Obesidad; Obesidad
Pediatrica (fuente: DeCS BIREME).

Abstract

Objective. To describe the level of thyroid stimulating hormone (TSH) and free plasma thyroxine (FT4)
in school students with overweight and obesity; also determine the association between TSH and
cardiovascular risk factors. Methods. 96 women schoolchildren, between 7 to 17 years old, euthyroid,
were studied. Overweight BMI was defined as 85 to <95p and obesity 295p. Glucose, triglycerides, total
cholesterol, high and low density cholesterol, TSH and FT4 were determined. To define the subgroups,
a value of 75p of TSH was chosen. Results. Anthropometric variables and TSH was significantly higher
among obese women, however, biochemical variables did not differ between groups. Those who were
overweight and had a TSH> 75p had significantly higher waist circumference (WC) measurements,
compared to the TSH <75p group, with no difference in the other variables. A positive and significant
linear association (p <0,001) was found between the TSH level and the z-BMI score (r = 0,37) and the
WC (r = 0,51); there was no association between TSH and other cardiovascular risk factors. In the linear
regression it was found that for each TSH unit increased, the z-BMI score increased by 0,25 and the WC
by 2,25 cm adjusted for age, this finding being significant. Conclusion. TSH values were significantly
higher in obese girls compared to overweight girls. Z-BMI score and waist circumference increase
as TSH increases, regardless of age. No relationship was found between TSH levels and cholesterol,
triglycerides and glucose levels.

Keywords: Risk Factors; Cardiovascular Diseases; Thyroid; Obesty; Pediatric Obestty (source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

En los ultimos afios, la obesidad en el
Pert se ha incrementado tanto en nifios,
adolescentes y adultos ¥, La historia na-
tural de esta enfermedad produce en el
tiempo una elevada morbi-mortalidad por
la frecuente asociacién con otras enferme-
dades que aumentan el riesgo cardiovas-
cular como la diabetes mellitus tipo 2, dis-
lipidemias e hipertension arterial. En afios
recientes, existe un enfoque creciente en
conocer la relacion que existe entre la fun-
cion tiroidea y el estado de peso, conocien-
do que el hipertiroidismo lleva a la pérdida
de peso y el hipotiroidismo se asocia con
aumento del mismo . En ese sentido no
esta claro si esta funcion tiroidea alterada
es la causa o consecuencia del exceso de
grasa en el cuerpo ©.

Las hormonas tiroideas actlan sobre
la regulacion de la homeostasis energé-
tica, oxidacion de grasas y metabolismo
de carbohidratos. Por tanto, se considera
gue el aumento de los niveles de hormo-
na tiroestimulante (TSH) es indicativo del
equilibrio cambiante de la energia en la
obesidad “.

Diversos estudios coinciden que los ni-
veles de TSH son significativamente mds
altos en nifios obesos que en nifios no
obesos *®7#, Se reporta que del 10% al
23% de todos los nifios obesos presentan
niveles de TSH moderadamente elevados
(generalmente entre 4 y 10 mUI/L) y que
se asocian con niveles de tiroxina plasma-
tica libre normales (T4L) ?. Sin embargo,
el estudio realizado por Soydan y col.
reportd no haber encontrado diferencia
significativa ©.

No estd muy clara la relaciéon entre la
funcién tiroidea y la obesidad. Se ha pro-
puesto que la TSH aumenta en los obesos
como parte de un proceso adaptativo que
busca restablecer el equilibrio del balan-
ce energético a través del aumento del
gasto energético en reposo y se plantea
gue este proceso podria estar mediado
por leptina; asi, se ha reportado que los
obesos tienen niveles mas elevados de
esta hormona, la cual podria estimular
directamente la secrecién de TSH “9. Por
otro lado, existe otra teoria que plantea
que las citoquinas pro-inflamatorias como
el factor de necrosis tumoral (TNF) y la
interleuquina-6 (IL-6), producidas por el

tejido adiposo, podrian disminuir la pro-
duccién periférica de hormonas tiroideas
por cuanto se ha demostrado que dichas
citoquinas bloquean la captaciéon de yodo
por parte de la tiroides provocando un au-
mento compensatorio de TSH Y,

Se conoce el mecanismo por el cual
las hormonas tiroideas afectan el meta-
bolismo de los lipidos. Asi, aumentan la
sintesis hepatica de colesterol y la expre-
sion del receptor de C-LDL en la super-
ficie celular del higado y otros tejidos, y
disminuyen la absorcién de colesterol in-
testinal 2. La TSH promueve la expresién
de 3-hidroxi-3metil-glutaril coenzima A
reductasa, lo que aumenta la biosintesis
del colesterol hepatico. Ademas, las hor-
monas tiroideas estimulan la lipoproteina
lipasa (LPL), que cataboliza las lipoprotei-
nas ricas en triglicéridos (Tg), v la lipasa
hepatica (LH), y pueden influir en el me-
tabolismo de la lipoproteina de alta den-
sidad (C-HDL) al aumentar la actividad de
la proteina de transferencia del éster de
colesterol 3,

En el Pery, se realizd un estudio de re-
vision de historias clinicas del Servicio de
Endocrinologia del Instituto Nacional del
Nifio, con nifios obesos entre 5 a 18 afios
sin patologia tiroidea, donde se reportd
que aquellos con valores mayores de TSH
presentaban mayor indice de masa corpo-
ral (IMC) y circunferencia de cintura (CC)
que los que tenfan valores normales 4.

El objetivo del presente estudio fue
describir el nivel de la hormona tiroes-
timulante (TSH) y de tiroxina plasmatica
libre (T4L) en nifias y adolescentes con
sobrepeso y obesidad; asimismo, deter-
minar la asociacion entre TSH y factores
de riesgo cardiovascular.

METODOS

Poblacion y muestra

Se realiz6 un estudio transversal en 96
escolares, del sexo femenino, con sobre-
peso y obesidad, y edades comprendidas
entre los 7 a 17 afios, de un centro edu-
cativo parroquial de Lima Metropolitana.
Las escolares fueron elegidas aleatoria-
mente, mediante técnica de muestreo.
Se excluyd una nifia por presentar el ni-
vel de TSH fuera del rango normal (0,45-

4,5uUl/mL). El estudio se realizd el afio
2018.

Variables antropométricas

El pesoy la talla se midieron de acuer-
do a la metodologia internacionalmente
aceptada. Con ambas medidas se calculd
el indice de masa corporal (IMC) expre-
sado en kg/m?. Se utilizd la clasificacion
percentilar para identificar el sobrepeso
(percentil 85 hasta por debajo del 95) y
la obesidad (> al 95p) en base a la po-
blacion de referencia de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) **). Se calculd
la puntuacién Z con el método LMS, que
incluye un factor dependiente de la edad
gue controla la variacién y la asimetria de
la distribucién del IMC

La circunferencia de la cintura fue me-
dida en el punto medio de la distancia
que va entre el reborde inferior de la ulti-
ma costilla y la espina iliaca 9.

Variables bioquimicas

Se obtuvieron muestras de sangre
después de un ayuno nocturno de 8 ho-
ras para el analisis de glucosa, triglicéri-
dos (Tg), colesterol total (CT), colesterol
de alta densidad (C-HDL) y baja densidad
(C-LDL). Los niveles de TSH y T4L se mi-
dieron mediante los kits de inmunoensa-
yos (ELISA), no ultrasensible.

Analisis estadistico

El andlisis estadistico se realizd utili-
zando el software Stata 12.0 corporation
Las variables cuantitativas fueron expre-
sadas como media * desviacién estandar
(DE). Para el caso de las variables que no
presentaron una distribucion normal se
utilizé la mediana (p25-p75).

El andlisis bivariado se realizd tenien-
do en cuenta la distribucion de las va-
riables, empleandose Anova oneway o t
student unequal para varianzas no igua-
les en caso de distribucion normal, y U
Mann Whitney en caso de distribucidn
fuera de lo normal. Se explord la relacién
lineal entre el nivel de TSH vy las variables
antropométricas y bioquimicas mediante
el coeficiente de correlaciéon de Pearson.
Mediante regresién lineal se calculé el
coeficiente B crudo y ajustado al exa-
minarse la relacion entre TSH (variable
independiente) con el Z-IMC, cintura y
variables bioquimicas (variables depen-
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dientes). La variable cintura fue ajusta-
da por edad y las variables bioquimicas
se ajustaron por Z-IMC. No se realizo el
ajuste del Z-IMC al ya encontrarse estan-
darizado por la edad. Un valor p de 0,05 o
menos se considero significativo.

Aspectos éticos

El estudio fue aprobado por el Comi-
té de Etica de la Facultad de Medicina
de la Universidad Nacional Mayor de San
Marcos. Se solicitd el consentimiento in-
formado de los padres de familia toman-
dose en cuenta las consideraciones éticas
para estudios de investigacion en salud y
declaracién de Helsinki.

RESULTADOS

De la poblaciéon estudiada, el 67%
(n=64) correspondié a escolares con so-
brepeso y el 32,9% (n=31) a escolares
obesas. La mayor edad la tuvieron las
escolares obesas (14,6 vs. 8,1), p< 0,001.
Las medidas de tendencia central, tanto
en las variables antropométricas y bio-
guimicas, fueron mayores en las escola-

res obesas en relacion a las que tuvieron
sobrepeso. De estas diferencias solo pre-
sentaron significancia estadistica las an-
tropomeétricas. En cuanto a las hormonas
tiroideas, la TSH fue significativamente
mayor en las escolares obesas (2,22 vs.
1,37 uUl/mL, p<0,001. Lo mismo sucedid
con los niveles de T4 libre, pero sin signi-
ficacion estadistica. Tabla 1.

El andlisis de la informacion se hizo de
acuerdo a su estado nutricional: sobrepe-
so y obesidad. Cada uno de estos grupos
fue dividido en dos subgrupos tomando
en cuenta el valor del 75p de TSH que co-
rrespondid a 2,29 uUl/mL. Se observo en
el grupo con sobrepeso, que aquellas con
TSH>p75 tuvieron una mayor edad y me-
dida de cintura, respecto a las que tenfan
TSH inferior a dicho percentil. En el grupo
con obesidad, al comparar los subgrupos
p<75 vs p>75, no se observaron dife-
rencias significativas entre las variables
antropométricas o bioquimicas, excepto
el nivel de TSH que se usé para crear los
subgrupos. Tabla 2.

Se encontrd asociacion lineal positi-
va y significativa (p<0,001) entre el nivel

de TSH, el puntaje Z-IMCy la CC, aunque
esta correlacion fue moderada a débil.
Respecto al andlisis de regresion lineal,
por cada unidad que se incrementa la
TSH el puntaje Z-IMC aumenta en 0,25 y
la CC (ajustada por la edad) en 2,25 cm,
ambas de manera significativa. No se en-
controd asociacion significativa con las va-
riables bioquimicas. En el ajuste se dejo
en blanco los espacios correspondientes
a los puntajes z dado que no era necesa-
rio ajustarlos por edad ya que estdn es-
tandarizados por la misma. Tabla 3.

DISCUSION

Los cambios tiroideos mas frecuentes
en nifios obesos se deben a deficiencia
de yodo y a una posible autoinmunidad;
esto se reflejaria por la presencia de hi-
potiroidismo subclinico que en nuestra
investigacion no se presentd. Sin embar-
g0, asumimos que nuestra poblacion de
estudio no presentaria esta deficiencia
por el consumo frecuente de sal yodada.
Hace muchos afios se consideraba en el
Perd, al bocio endémico por deficiencia

Tabla 1. Caracteristicas antropométricas, bioquimicas y niveles de hormonas tiroideasen escolares con sobrepeso y obesidad (n=96).

Sobrepeso

[o] JLEL|

Edad (afios) 8,1 (7,6-11,1) 14,6 (12,6- 16.0) <0,001
Peso (kg) 35,3 (28,8-46,1) 68,9 (64,2-73,7) <0,001
Talla (cm) 135 13,0 153 7,5 <0,001
z-talla 0,25 (-0,59- 0,76) -0,58 (-1.19- 0.05) 0,03
IMC (kg/m?) 19,4 (18,5-21,7) 28,8 (27,5-30) <0,001
zIMC 1,37 (1,2-1,5) 2,17 (1.9-2.5) <0,001
Cintura (cm) 67,4 (62,6-73,2) 89,7 (84,5-92,5) <0,001
Glucosa (mg/dL) 91,9 8,0 93,3 7,7 0,42
Colesterol total (mg/dL) 167 27,9 166 24,4 0,97
C-HDL (mg/dL) 41,9 (38,8-45,6) 44,1 (40,3-41,4) 0,17
C-LDL (mg/dL) 96,3 (85,5-117,6) 94,4 (79,8-117,6) 0,61
Trigliceridos (mg/dL) 118 (101,4- 131,6) 120 (112,5- 131,3) 0,25
TSH (uUl/mL) 1,37 (0,85-1,99) 2,22 (1,64-2,5) <0,001
T4 (pg/mL) 11,2 2,5 11,6 2,4 0,53

DE: Desviacion estandar
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Tabla 2. Caracteristicas antropométricas y bioquimicas en escolares eutiroideas con sobrepeso y obesidad, segun nivel de TSH (n=96).

Obesidad

Sobrepeso

Edad (afios) 8,1(7,1-9,1) 13,0 (10,1-13,0) 0,002 15,1 (13,0-16,0) 13,0 (12,0-16,0) 0,26
z-talla -0,18 (-0,58-0,78) -0,46 (-0,92-1,0) 0,33 -0,52 (-0,93-0,03) -0,71 (-1,29-0,31) 0,87
z-IMC 1,4 (1,21-1,51) 1,28 (1,12-1,37) 0,35 2,33 (1,92-2,60) 2,14 (2,04-2,51) 0,84
Cintura (cm) 66,5 (61,4-72,6) 75,4 (71,1-77,3) 0,006 88,2 (84,2-92,0) 90,3 (86,2-93,0) 0,60
Glucosa (mg/dL) 92,1 (8,3) 91,3 (5,9) 0,8 93,2 (8,7) 93,5 (6,6) 0,93
Colesterol total (mg/dL) 167 (27,7) 167 (31,2) 0,99 168 (21,4) 164 (28,1) 0,67
Colesterol LDL (mg/dL) 99,8 (22,9) 99,6 (23,2) 0,89 99,8 (19) 95,6 (23,6) 0,58
Colesterol HDL (mg/dL) 42,4 (4,4) 42,8 (6,1) 0,81 43,7 (4,5) 44,1 (4,9) 0,78
Trigliceridos (mg/dL) 116 (25,9) 1,26 (22,2) 0,31 124 (13,3) 123 (18,2) 0,90
TSH (uUl/mL) 1,26 (0,8-1,79) 2,36 (2,34-2,52) <0,001 1,64 (1,41-2,08) 2,54 (2,39-3,03) <0,001

Media (Desviacion estandar)

de yodo, como un problema de salud
publica. En la actualidad y en base a po-
liticas desarrolladas por el Ministerio de
Salud esta patologia fue erradicada. En
el caso de la autoinmunidad, en nuestro
estudio no se determinaron anticuerpos;
sin embargo, algunos autores refieren
que no tienen un rol significativo en los
cambios tiroideos 7).

El promedio de los valores hormona-
les de TSH y T4 se encontraron dentro
del rango de normalidad; sin embargo,
estos promedios fueron mayores signi-
ficativamente en el grupo de escolares
obesas en relacion a las con sobrepeso
para la TSH, mientras que los promedios
de T4 no fueron diferentes. Este ultimo
hallazgo ha permitido sugerir que el me-
tabolismo hormonal periférico no estaria
perturbado ®. Nuestros hallazgos fueron
similares a lo reportado por Lobotkova y
col. ®), Stichel y col. ®, y Aliy col. 7).

El promedio encontrado de la TSH,
en nuestro estudio, en referencia a las
escolares obesas, fue relativamente bajo
en relacién a los encontrados en Alema-
nia (2,4 uUl/mL)) ©, México (3,5 uUl/mL)
7 Turquia (3,6 uUl/mL) “® Japdn (2,9
uUl/mL) 9y Espafia (3,12 uUl/mL) 9,
Esta variabilidad de los resultados podria
deberse a que las caracteristicas de la
poblacion estudiada fueron diferentes,

a la presencia de hipotiroidismo subcli-
nico encontrado, al lugar donde fueron
recogidos los datos (clinicas, hospitales,
instituciones de salud). Sin embargo, re-
sultados similares a los nuestros fueron
reportados por Min y col. en el Korea Na-
tional Health and Nutrition Examination
Survey @Y,

Pese a los valores bajos de TSH en-
contrados, las diferencias que presen-
taron las escolares obesas respecto a
las con sobrepeso fueron significativas
(p<0,001). La diferencia significativa en
las medidas de tendencia central de los
indicadores antropométricos en el grupo
de obesas respecto a las con sobrepeso,
responderia a la diferencia en la edad
(14,6 vs. 8,1 afios de edad). Donde no se
observo ninguna diferencia fue en los in-
dicadores bioquimicos (glucosa y lipidos).

En el presente estudio encontramos
una correlacion positiva significativa en-
tre los niveles séricos de TSH en con el
puntaje z-IMC (r=0,37 p<0,01), similares
resultados reportaron otros estudios
(17182223 Se menciona que esta correla-
cién podria sugerir una asociaciéon con
leptina, que es regulada por la adiposi-
dad corporal ?¥; sin embargo, Grandone
y col. demostraron que no hubo diferen-
cias en los niveles de leptina, en un pe-
quefio subgrupo de niflos italianos con

TSH alta y normal incluso ajustando con
el puntaje z-IMC ),

En relacion al indicador de obesidad
abdominal, representado por la circun-
ferencia de la cintura, los valores repor-
tados fueron mayores en los grupos que
tuvieron valores altos de TSH (p>75p)
solamente en el grupo con sobrepeso.
Hallazgos parecidos se encontraron en
una poblacion adolescente atendida en
consultorio de endocrinologia del Insti-
tuto Nacional Salud Nifio durante el afio
2010 "4, También se encontré una corre-
laciéon positiva y significativa entre TSH y
cintura, similar a lo reportado por Min en
una poblacién coreana Yy Chen y col.
en una poblacién china 2. Esto respon-
deria a lo mismo que se menciond para
el puntaje z-IMC 3,

El haber encontrado asociacién signi-
ficativa de los indicadores que se utilizan
para diagnosticar obesidad y obesidad
abdominal respaldan las recomendacio-
nes de no dar tratamiento a quienes pre-
sentan hipotiroidismo subclinico y que
Unicamente bajar de peso serviria para
normalizar la TSH ©7, lo que avalaria a
aquellos que mencionan que la obesidad
es una consecuencia y no la causa del
problema @7,

En cuanto a los lipidos los estudios
son contradictorios. Longhi y col. ©, Jin
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Tabla 3. Correlacion y regresion lineal entre variables antropométricas, bioquimicas y TSH, en escolares con sobrepeso y obesidad (n=96).

r p Bc p Ba p
Z-Talla -0,10 0,32 -0,13 0,32
Z-IMC 0,37 <0,001 0,25 <0,001
Cintura(cm) 0,50 <0,001 8,07 <0,001 2,25¥ 0,02
Glucosa (mg/dl) 0,15 0,16 1,51 0,16 1,31* 0,26
Colesterol total(mg/dl) -0,01 0,95 -0,24 0,95 -0,77* 0,85
Colesterol LDL(mg/dl) -0,05 0,64 -1,43 0,64 -1,52* 0,64
Colesterol HDL(mg/dl) 0,05 0,65 0,28 0,65 0,0004* 1
Triglicéridos(mg/dl) 0,17 0,09 5,23 0,09 4,23* 0,20

r: Coeficiente de correlacion de Pearson
B: Coeficiente de regresion estandarizado
¥Ajustado por edad.

*Ajustado por Z-IMC

y col. @)y Aliy col. @7 reportaron una
asociacion positiva entre la TSH y las
concentraciones del colesterol total y Tg.
Un estudio demostrd asociacion positiva
y significativa de la TSH con la glucosa y
con el colesterol total ®; lo mismo re-
portd Unan pero solo para los Tg ?®. En
nifios obesos se determind que la TSH
tenia una correlacion marcadamente po-
sitiva con el colesterol total y el C-LDL @7,
mientras que otro estudio determind que
los niveles de TSH no tenian relacién con
HDL-C y triglicéridos ). Por otro lado, un
estudio reportd que los niveles de TSH
en nifios obesos no se asocid con coles-
terol total, LDL-C o HDL-C, sino que se
relacionaron positivamente con los Tg %8,
En nuestro estudio no se encontrd aso-
ciacion de la TSH con factores de riesgo
cardiovascular, similar a lo reportado por
Grandone y col. ?%, Reinehr y col. ?3,y
Garcia y col. @9,

Las limitaciones del estudio fueron
que los grupos no estaban pareados por
edad, la muestra fue muy pequefia lo que
no permite un analisis mas amplio; ade-
mas, no se identifico el estadio de Tanner.
El estudio fue transversal, lo que impide
hacer inferencias de causa y efecto. No
se realizd TSH en nifias con peso normal
porque no fue parte de los objetivos del
estudio.

El estudio concluye que los niveles en-
contrados de hormonas tiroideas, en una
poblacion de nifias con sobrepeso y obe-
sidad, se encontraron en rangos norma-
les. Los valores de TSH fueron significati-
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vamente mayores en las escolares obesas
en relacién a las que tuvieron sobrepeso.
Existid una asociacion significativa entre
la TSH con el puntaje z-IMC y con la cir-
cunferencia de la cintura. No se encontré
asociacion con todos los demas factores
de riesgo cardiovascular.
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