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PRESENTACIÓN 
 

El tema de esta tesis doctoral nace durante mi etapa (2004-2007) como becaria 

de investigación en el Proyecto INMA. La sociedad científica discutía sobre la necesidad 

de yodo en las mujeres embarazadas y nosotros teníamos la oportunidad de valorar si 

esa necesidad era real. Marisa apostó por una línea de investigación, dentro del pro-

yecto, dedicada a evaluar la ingesta de yodo de nuestras gestantes y posibles resulta-

dos reproductivos adversos. A partir de ese momento, y continuando con el trabajo de 

campo que realizaba, fue la línea de trabajo a la que me dediqué, empezando por pre-

sentar una comunicación oral en el 48º Congreso de la Sociedad Española de Endocri-

nología y Nutrición titulada “Ingesta de yodo (dieta y suplementación) durante el pri-

mer trimestre en embarazadas de la cohorte INMA-Valencia”. Continuando en esta 

línea realicé mi trabajo para el Diploma de Estudios Avanzados (DEA) en el que, 

además, se mostraban los resultados de las yodurias como biomarcador de la ingesta 

de yodo reciente. Posteriormente trabajé como coautora en el primer artículo que 

conforma esta tesis, dedicado al análisis descriptivo de esos mismos datos en tres de 

las cohortes INMA (Gipuzkoa, Sabadell y Valencia). 

El yodo es un elemento indispensable durante la gestación, y tanto su déficit 

como su exceso pueden conllevar ciertas alteraciones tiroideas en la madre, incluso de 

tipo subclínico, es decir, sin sintomatología. Estas disfunciones tiroideas maternas 

pueden tener consecuencias sobre el feto. Por ello, nos planteamos trabajar este tema 

con las cuatro cohortes de novo del Proyecto INMA (Asturias, Gipuzkoa, Sabadell y Va-

lencia). Este trabajo queda recogido en la segunda publicación de esta tesis, que se 

centra en evaluar la asociación entre alteraciones tiroideas maternas durante el primer 

trimestre de gestación, con el peso al nacer y el riesgo de prematuridad.   

Además de los hallazgos reflejados en estas dos publicaciones, el presente tra-

bajo describe la justificación de los temas, los antecedentes, la hipótesis y los objeti-

vos. Así mismo, se resume la metodología general utilizada. También se discuten los 

resultados con los encontrados en otros estudios similares, que se resumen en una 
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tabla. Finalmente, además de establecerse una serie de conclusiones principales, se 

incluyen las implicaciones que este trabajo puede tener para la Salud Pública. 
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RESUMEN 
 

 

ANTECEDENTES Y OBJETIVOS 

 

La asociación entre un déficit severo de yodo materno durante la gestación, 

alteraciones tiroideas maternas durante el embarazo, y trastornos reproductivos y del 

neurodesarrollo fetal, es un tema ampliamente estudiado. En cambio, existe controversia 

respecto a los efectos reproductivos adversos de las disfunciones tiroideas subclínicas 

durante el embarazo, en poblaciones consideradas yodosuficientes.  

La hipótesis principal de esta tesis es verificar si disfunciones tiroideas maternas 

de la primera mitad del embarazo, en poblaciones yodosuficientes o con un leve déficit de 

yodo, influyen en el crecimiento fetal y en el riesgo de prematuridad.  

Para ello se describen los niveles de yodo adquiridos a través de la alimentación, 

del consumo de sal yodada y de la toma de suplementos farmacológicos con yodo, en una 

muestra de embarazadas estudiada durante la primera mitad del embarazo, con el obje-

tivo de evaluar su efecto sobre el crecimiento fetal y el riesgo de prematuridad. 

 

 

MÉTODOS 

 

Estudio de cohortes prospectivo, que incluye 2170 embarazadas y sus descen-

dientes. Las cuales fueron reclutadas entre febrero de 2004 y enero de 2008, en las 

cuatro áreas del Proyecto INMA (Infancia y MedioAmbiente): Asturias, Gipuzkoa, 

Sabadell y Valencia.  

Las variables sociodemográficas, antropométricas, estilos de vida y anteceden-

tes obstétricos y clínicos, así como las variables nutricionales, fueron recogidas me-

diante cuestionarios realizados en entrevista personalizada. (Anexos 1 y 2) 

Para la determinación de los niveles de TSH (hormona estimulante del tiroides) 

y T4L (tiroxina libre) maternos, se tomaron muestras de sangre coincidiendo con el 

análisis que se realiza en el primer trimestre a todas las embarazadas. Se analizaron 

2170 muestras de suero recogido antes de la semana 24 de gestación. La clasificación 
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de estos resultados se realizó según los percentiles de distribución 5 (p5) y 95 (p95). 

Así pues, se consideraron los siguientes estatus tiroideos: hipotiroidismo (TSH>p95; 

T4L normal o <p5), hipotiroxinemia (TSH normal; T4L<p5), hipertiroidismo (TSH<p5; 

T4L normal o >p95), e hipertiroxinemia (TSH normal; T4L>p95), siendo eutiroideas 

aquellas mujeres con niveles de hormonas tiroideas dentro del rango normal (p5-p95). 

Para conocer la yoduria, se tomaron muestras de orina durante la primera mi-

tad del embarazo. Los efectos reproductivos adversos que se valoran son el peso al 

nacer y el riesgo de prematuridad. El peso al nacimiento, ajustado por la edad gesta-

cional, va a permitir valorar el crecimiento fetal. Serán clasificados como PEG (pequeño 

para la edad gestacional), cuando el peso es inferior al percentil 10, y como GEG (gran-

de para la edad gestacional), en caso de que el peso al nacimiento sea superior al per-

centil 90, según la distribución de la población de referencia. El riesgo de prematuridad 

se define como aquel nacimiento que tiene lugar antes de las 37 semanas de gesta-

ción.  

 Las variables de estudio de las distintas cohortes se analizaron mediante χ2, 

ANOVA y Kruskal Wallis. La media del peso al nacer y el riesgo de PEG, GEG y prematu-

ridad se compararon entre los grupos utilizando χ2 y ANOVA. El test de Tukey se em-

pleó para estudiar las diferencias entre cohortes. Se establecieron modelos de regre-

sión lineal, logística binomial y multinomial, ajustados por factores de confusión, para 

valorar la asociación entre las variables explicativas y las variables resultado. 

 

 

RESULTADOS  
 

Con respecto a la ingesta de yodo en la dieta, excluyendo la sal yodada, la co-

horte de Asturias presentó una ingesta muy superior al resto de cohortes. La prevalen-

cia de uso de sal yodada mostró una amplia variabilidad, desde 18,9% en Sabadell has-

ta 63,2% en Valencia. La ingesta de yodo a través de suplementos fue también muy 

diversa, ya que en Gipuzkoa la mayoría de mujeres tomaban dosis ≥ 150 mg/día duran-

te el embarazo, mientras que este consumo fue menor del 10% en Asturias y Sabadell. 

La mediana de yoduria más alta apareció en Gipuzkoa (167 µg/L) y la menor en Saba-
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dell (93 µg/L). Ni la ingesta de yodo materna ni la excreción de yodo se relacionaron 

significativamente con los efectos adversos del embarazo. 

El 17,4% de la población estudiada mostró algún tipo de disfunción tiroidea. La 

prevalencia de hipotiroxinemia fue 4,3%, mientras que la hipertiroxinemia se mostró 

en un 3,5% de la población estudiada. En cuanto al hipertiroidismo e hipotiroidismo, 

las prevalencias fueron de 4,8% en ambos casos.  

Tanto los niveles de TSH como los de T4L mostraron estar inversamente rela-

cionados con el peso al nacer, aunque la TSH pierde su significación cuando nos res-

tringimos al rango normal. Los recién nacidos de madres con hipotiroxinemia fueron 

los que presentaron mayor peso (media: 3476 g). Esto concuerda con el mayor riesgo 

de PEG presentado con altos niveles de T4L. El estatus tiroideo no mostró asociación 

alguna con el riesgo de prematuridad. 

 

 

CONCLUSIONES  

 

Se ha observado una clara correlación entre la ingesta de yodo, a través de ali-

mentos, sal yodada y suplementación farmacológica, y el nivel de yodo en orina. Sin 

embargo, ni la ingesta de yodo ni la yoduria de las gestantes, medidas durante la pri-

mera mitad de embarazo, presentaron asociación con el peso al nacimiento y la pre-

maturidad. 

Los niveles T4L analizados en el primer trimestre de embarazo han mostrado 

estar inversamente relacionados con el peso al nacer, aunque no con el riesgo de pre-

maturidad. La media del peso al nacer en las madres hipotiroxinémicas fue significati-

vamente más alta que en el grupo de eutiroideas. Esto se correlaciona con el resultado 

de que aquellas gestantes que presentaron mayores niveles de T4L tenían un mayor 

riesgo de tener niños PEG. El grupo de mujeres con hipertiroidismo presentaron mayor 

riesgo de tener hijos GEG, aunque esta relación se perdía con los datos ajustados. La 

variable prematuridad no se asoció con ninguno de los estatus tiroideos contemplados 

en el estudio. 
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Existe suficiente evidencia científica en cuanto a la asociación entre un déficit 

severo de yodo materno durante la gestación, alteraciones tiroideas maternas durante 

el embarazo, y trastornos reproductivos y del neurodesarrollo fetal1-5. Pero no son tan 

evidentes los efectos de las alteraciones tiroideas subclínicas, es decir, sin 

sintomatología, ocurridas durante la gestación, causadas bien por una deficiencia 

materna de yodo leve o moderada, trastornos autoinmunes, o incluso exceso de yodo, y 

los efectos reproductivos adversos que pueden conllevar.  

Durante el embarazo los niveles de hormonas tiroideas varían según el 

trimestre de gestación, sobre todo en el primer y segundo trimestre, debido a cambios 

metabólicos y necesidades fetales. Estos cambios fisiológicos serán soportados sin 

problema por el organismo de la gestante cuando su estatus nutricional de yodo sea el 

adecuado. Pero ante un déficit de yodo gestacional, aunque sea leve o moderado, la 

glándula tiroides de la embarazada se verá forzada por el aumento de las necesidades 

tiroideas que conlleva su estado, pudiendo generarle, además de trastornos tiroideos, 

otras complicaciones a nivel reproductivo u obstétrico. En poblaciones 

yodosuficientes, los trastornos tiroideos subclínicos están infraestimados debido a que 

no se realizan sistemáticamente análisis de las hormonas tiroideas durante la 

gestación. Los trastornos autoinmunes se consideran la causa más frecuentes de 

disfunción tiroidea durante el embarazo1,6, aunque estudios recientes apuntan 

también a una ingesta excesiva de yodo como posible causa de disfunción tiroidea7,8.  

Por todo ello, esta tesis plantea la valoración del estatus nutricional de yodo de 

la embarazada mediante la estimación, por un lado, del nivel de yodo obtenido a 

través de cuestionarios de frecuencia alimentaria validados realizados al final del 

primer trimestre de gestación, y por otro, del nivel de yodo en orina (yoduria) medido 

en muestras obtenidas en el primer trimestre. También se determinaron los niveles 

séricos maternos de TSH y T4 libre antes de la semana 24 de gestación. Y como efectos 

reproductivos adversos se estimaron el riesgo de prematuridad, considerando así 

aquellos nacimientos producidos antes de las 37 semanas de gestación, y el 
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crecimiento fetal, cuya clasificación en PEG y GEG se realizó a partir de medidas 

antropométricas neonatales, según la distribución de la propia población de estudio. 

Por ello creemos plenamente justificado el objetivo principal de determinar si 

disfunciones tiroideas maternas, surgidas en la primera mitad del embarazo 

(hipotiroidismo, hipotiroxinemia, hipertiroidismo, hipertiroxinemia), en poblaciones 

teóricamente yodosuficientes o con yododeficiencia leve, afectan negativamente al 

crecimiento fetal y predisponen a un mayor riesgo de prematuridad. Los resultados del 

estudio podrán aportar una mayor evidencia para la toma de decisiones en relación con 

intervenciones preventivas, tanto primarias (recomendaciones nutricionales de ingesta 

y/o suplementación de yodo durante el embarazo), como secundarias (cribado 

gestacional de disfunción tiroidea).   

La población de estudio consiste en 2170 embarazadas, participantes en las 4 

cohortes del Proyecto INMA (Infancia y MedioAmbiente), procedentes de 4 poblaciones 

españolas: Asturias, Gipuzkoa, Sabadell y Valencia.  

Las diferencias que pueden existir entre las poblaciones estudiadas aportan 

también datos de interés sobre la variabilidad y cantidad de yodo que se ingiere a través 

de la dieta en cada una ellas, la prevalencia del consumo de sal yodada, además de las 

distintas recomendaciones médicas que se dan a las gestantes en cuanto a 

suplementación con yodo se refiere a nivel poblacional en España.  
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2.1. Importancia del yodo durante la gestación 

 

Uno de los oligoelementos que más importancia tiene tanto en la gestación 

como durante la lactancia es el yodo. La biodisponibilidad de este micronutriente 

esencial depende únicamente de la ingesta que se haga de él, bien a través del agua y 

los alimentos, incluyendo la sal yodada, o bien mediante la toma diaria de suplemen-

tos farmacológicos que contengan yodo. 

El yodo se absorbe fácilmente en el tubo digestivo y, tras pasar a la sangre, es 

captado por la glándula tiroides. La necesidad de una ingesta de yodo suficiente en el 

embarazo y la lactancia se fundamenta, principalmente, en su participación en la sínte-

sis de las hormonas tiroideas9. El yodo es muy necesario sobre todo durante el primer 

trimestre de la gestación, que es cuando tiene lugar la embriogénesis. Durante este 

período, el embrión en desarrollo es extraordinariamente sensible a los factores am-

bientales (toxinas, infecciones…) y, por supuesto, a los factores nutricionales como la 

carencia de yodo, entre otros.  

El yodo tiene un papel fundamental en la síntesis de las hormonas tiroideas, 

que son la tetrayodotironina o tiroxina (T4) y la 3,5,3’-triyodotironina (T3), que contie-

nen 4 y 3 átomos de yodo en sus moléculas, respectivamente. Durante el embarazo, 

estas hormonas intervienen tanto en la función tiroidea materna como en la fetal, 

además de colaborar en la regulación del desarrollo del sistema nervioso central (SNC) 

del feto4,10-12.  

Durante el transcurso de la gestación, la glándula tiroides se adapta a las de-

mandas metabólicas del embarazo. Se produce un incremento de los requerimientos 

hormonales que depende directamente de la disponibilidad de yodo. Entre los cambios 

fisiológicos que se producen en el embarazo están: aumento del gasto metabólico ba-

sal, aumento del volumen de sangre disponible, e incremento del filtrado glomerular 

que conlleva una mayor eliminación de yodo en orina. Este mayor aclaramiento renal 

del yodo circulante provoca la disminución en sangre del yodo, por lo que las necesi-

dades de ingesta de este elemento a través de la dieta serán mayores. Estas exigencias 

2. INTRODUCCIÓN  
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serán compensadas con el yodo de la glándula tiroides en el caso de mujeres en situa-

ción de yodosuficiencia en el momento de la concepción13,14. Además, durante la se-

gunda mitad de la gestación, una fracción de yodo circulante materno atraviesa la pla-

centa para favorecer la producción de yodotironina por la glándula tiroidea fetal. En 

consecuencia, todo ello causa una alteración en la producción, circulación y distribu-

ción de hormonas tiroideas, generando un incremento de la globulina transportadora 

de tiroxina sérica (TBG) debido a la estimulación estrogénica, y un aumento en la pro-

ducción de T3 y T4 debido a la acción que la hormona gonadotropina coriónica (hCG), 

segregada por la placenta, ejerce sobre la hormona estimulante de la tiroides (TSH). 

Durante las primeras 10 semanas de gestación se produce una relación inversa entre la 

hCG y la TSH, cuando la primera aumenta, la segunda disminuye. Posteriormente, la 

hCG disminuye y la TSH aumenta, alcanzando ambas un nivel constante hasta el final 

de la gestación. En definitiva, la glándula tiroides necesita yodo para compensar la 

producción de hormonas y mantener así el equilibrio durante toda la gestación. En los 

casos graves en los que la gestante no dispone del suficiente yodo como para compen-

sar las alteraciones fisiológicas vistas anteriormente, la hipófisis se ve obligada a segre-

gar una mayor cantidad de TSH, lo que puede desencadenar una estimulación tiroidea 

excesiva con bociogénesis (bocio)15.  

Con respecto a la colaboración de las hormonas tiroideas en la regulación del 

desarrollo del SNC fetal, el yodo tendrá una implicación indirecta pero fundamental. 

Un aporte suficiente de yodo será el que permitirá actuar a las hormonas tiroideas en 

la diferenciación y migración neuronal. Una alteración en la función tiroidea materna, 

originada por una yododeficiencia, o incluso por un exceso de yodo, puede comprome-

ter la maduración del SNC fetal, y por tanto el desarrollo neurológico y psicomotor del 

recién nacido1-5.  

Además de las graves consecuencias neurológicas del déficit severo de yodo, de 

escasa incidencia en España, pueden producirse disfunciones tiroideas maternas leves 

que afecten más frecuentemente al resultado del embarazo. Estas disfunciones más 

sutiles son un posible factor de riesgo de múltiples complicaciones obstétricas y peri-

natales, tales como: abortos16,17, muerte fetal18, prematuridad18,19,20, bajo peso al na-

cer21-23. Precisamente serán las dos últimas donde centremos los resultados de este 

trabajo. 
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2.2. Fuentes de yodo 

 

Yodo alimentario 

El yodo lo obtenemos principalmente a través de la alimentación y del agua que 

ingerimos. Su presencia en algunos alimentos (leche y derivados lácteos, huevos, ce-

reales, frutas, avellanas, espinacas, habas, lentejas, tomates…) es variable. El conteni-

do en yodo en los alimentos de origen vegetal está en función de factores geológicos 

del lugar donde provienen. Aquellos terrenos que quedaron cubiertos por grandes 

masas de hielo durante el último período glaciar suelen ser pobres en yodo, ya que 

durante la fase de deshielo este elemento se disolvió en el agua generada por este 

fenómeno y terminó en los mares. Es por esto que, actualmente, el agua del mar es la 

mayor fuente de yodo. Por esta razón, todos los alimentos provenientes del mar tie-

nen un alto contenido en yodo (pescados, mariscos, algas…). 

Conviene precisar que la concentración de yodo en la leche puede oscilar entre 

100-300 μg/L de leche. Esta variación va a depender de varios factores: la alimentación 

animal (piensos enriquecidos), el agua, suplementos nutricionales, medicamentos ve-

terinarios, incluso de la estación del año24. También hay que tener en cuenta que los 

alimentos pierden yodo durante su preparación. Mediante la fritura se pierde un 20%, 

con el horneado un 23% y con la cocción un 58%25.  

A continuación se muestra la Tabla 1 con el contenido en yodo de algunos ali-

mentos26. El contenido en yodo está expresado en microgramos de yodo por cada 100 

gramos de porción comestible de producto:  
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Tabla 1: Cantidad de yodo (μg) por cada 100 g de alimento26
. 

Alimento µg I/100g de porción comestible 

Pescados 

Halibut 40 

Lenguado, bacaladilla, abadejo 30 

Sardinas, gallo 16 

Pescadilla, caballa, anguila 10 

Atún, bonito 8 

Trucha 3 

Merluza 2 

Moluscos y crustáceos 

Almejas, berberechos, chirlas 160 

Cigalas, gambas, langostinos 90 

Mejillón 35 

Huevos 

Huevo 53 

Clara de huevo 3 

Yema de huevo 140 

Leche y derivados 

Leche de vaca entera/semidesnatada/desnatada 90 

Leche condensada 160 

Queso en porciones 38,5 

Queso para untar 29 

Yogur natural 4 
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La sal yodada es otra fuente alimentaria de yodo. Es un condimento enriqueci-

do en yodo, generalmente mediante yodato potásico (KIO3) o yoduro potásico (KI), con 

una concentración de yodo que varía según países, dependiendo de la situación nutri-

cional de partida de la población. Por ejemplo, en España la cantidad de yodo en este 

tipo de sal es de 60 mg/Kg (RD de 27 de abril de 1983), en Suiza esta concentración es 

de 20 mg/Kg, en Noruega de 5 mg/Kg, y en EEUU y Canadá es de 76 mg/Kg13. Estos 

niveles se ajustan en función del grado de deficiencia de yodo que exista en el área en 

cuestión y de la pérdida de yodo que suponga el paso del productor de la sal al propio 

consumidor.  

Para conseguir que la ingestión de yodo a través de la sal yodada sea adecuada, 

debe ajustarse el enriquecimiento en yodo de esta sal, en función del nivel poblacional 

de yodo que exista. Esto puede valorarse mediante la medición de la excreción de yo-

do en orina, o yoduria, de la población.  

La Organización Mundial de la Salud (OMS) recomienda una ingesta de sal infe-

rior a 5 g/día. En España, el estudio de Ortega et al.27 realizado en una muestra repre-

sentativa de población adulta, concluye que superamos con creces (9,8 (SD=4,6) g/día) 

la ingesta recomendada. Por tanto, si en España la sal yodada está enriquecida en 60 

μg I/g de sal, se cubrirían sobradamente las necesidades diarias de yodo en población 

general, que son 150 μg en adultos. En cambio, para embarazadas y lactantes se reco-

mienda disminuir el consumo de sal, mientras que la cantidad diaria de yodo reco-

mendada son 250 μg28,29, muy superior a la de la población general.  

La European Food Safety Authority (EFSA)30 es más conservadora y recomienda 

una dosis de 200 µg/día, para mujeres embarazadas y lactantes. Mientras que el Insti-

tute of Medicine (IOM) establece esta misma recomendación en 220 µg/día. 

Por este motivo, será necesario adquirir el yodo necesario a través de otros 

alimentos ricos en este oligoelemento, como la leche, los derivados lácteos, el pescado 

y los mariscos. La recomendación en gestantes es de tres raciones diarias de leche y 

derivados, además de 2 g de sal yodada al día. 
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Suplementos farmacológicos con yodo 
 

En España existen comercializados suplementos farmacológicos con yodo des-

tinados a su administración durante la gestación y la lactancia. Los más utilizados por 

las gestantes son combinaciones de yoduro potásico, ácido fólico y vitamina B12, cuyo 

contenido en yoduro potásico es de 262 μg (Yodocefol®) y 300 μg (Yoduk Complex®). 

También existen suplementos de yoduro potásico como único componente, con una 

variedad de dosis equivalente a 100 μg I (Yoduk®), 200 μg I (Yodiquer®), y 300 μg I (Yo-

dafar®).   

 Por tanto, encontramos un rango muy amplio de dosis de yodo, de 100 a 300 

μg, en los suplementos farmacológicos que suelen prescribirse a las mujeres en edad 

fértil, gestantes y mujeres en período de lactancia.  

Esta suplementación ha generado mucha controversia5,31,32. Hay autores que 

defienden la suplementación temporal con yoduro potásico a todas las mujeres ges-

tantes o en período de lactancia, como la forma más fácil y eficaz de evitar una defi-

ciencia de yodo durante estas etapas33. Otros, en cambio, insisten en que no está de-

mostrado que esta suplementación carezca de efectos adversos, por lo que consideran 

que debería individualizarse el uso de estos suplementos, prescribiéndose sólo a aque-

llas mujeres que no consuman sal yodada, ni las raciones recomendadas de leche, 

lácteos y pescado34.  

 

 

2.3. Cantidades de yodo recomendadas  

 

Una de las principales estrategias de la OMS para prevenir los trastornos por 

déficit de yodo es la yodación universal de la sal, definida como la fortificación yodada 

de la sal para el consumo humano y animal, y para la industria alimentaria. Es una for-

ma sencilla, efectiva y económica de proporcionar yodo a las poblaciones que lo nece-

sitan. En nuestro país existe sal yodada en el mercado desde 1983, pero aún así no 

existe un control de su fabricación, distribución ni eficacia35.  

Según la OMS, el Fondo de las Naciones Unidas para la Infancia (UNICEF) y el 

Consejo Internacional para el Control de Desórdenes por Deficiencia de Yodo (ICCIDD), 
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la cantidad diaria recomendada (CDR) de yodo es de unos 30 µg/Kg/día para prematu-

ros, de 90 µg/día en niños de 0 a 6 años, de 120 µg/día en niños de 6 a 12 años, de 150 

µg/día en mayores de 12 años y adultos, y de 200-300 µg/día en embarazadas y lactan-

tes7,28,36,37. En cambio, la EFSA30 considera que la ingesta adecuada de yodo, tanto para 

embarazadas como para mujeres en período de lactancia, es de 200 µg/día. 

El concepto de CDR representa el nivel de ingesta de un nutriente suficiente pa-

ra el 97–98% de los individuos de la población sana, según edad y sexo, por lo que no 

se considera que sea el valor de referencia más adecuado para estudiar la ingesta de 

yodo a nivel poblacional. En este caso se recomienda usar como valor de referencia el 

requerimiento promedio estimado (EAR, Estimated Average Requirement), que en una 

población de embarazadas es de 160 µg/día, según el IOM. El EAR representa el nivel 

de ingesta diaria de nutrientes que se estima que cubre los requerimientos de la mitad 

de los individuos sanos, según edad y sexo, por lo que es más adecuado para comparar 

medianas entre grupos de población, y permite estimar la prevalencia de ingesta in-

adecuada28,38  

En diciembre de 2004 se hizo público un manifiesto sobre la erradicación de la 

deficiencia de yodo en España, firmado por diversas sociedades científicas españolas, 

en el que reclamaban a las autoridades sanitarias una recomendación de suplementos 

de IK durante el embarazo y la lactancia de, al menos, 150 µg/día, de forma que, su-

mado al yodo de la dieta, la ingesta llegara a los 300 µg/día37.  

En enero de 2005, una Comisión Técnica de la OMS propuso incrementar la re-

comendación nutricional de yodo durante el embarazo y la lactancia de 200 a 250 

µg/día. Además, haciendo hincapié en que la ingesta diaria de yodo no debería superar 

los 500 µg/día7,39.  

En el año 2006, la American Thyroid Association (ATA), recomendó la suple-

mentación con yodo durante el embarazo con dosis de 150 µg/día, incluso en pobla-

ciones yodosuficientes40.  

Dado que más del 90% del yodo ingerido se excreta por la orina, la determina-

ción de la excreción urinaria de yodo, o yoduria, medida en µg yodo/L de orina, aporta 

una aproximación fiable de su ingesta reciente (2 ó 3 días anteriores a la toma de 

muestra)41.  
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En el caso particular de la población gestante es necesaria una extrapolación de 

los niveles de yoduria, ya que hay que tener en cuenta diferentes cambios fisiológicos 

que se producen durante la gestación. En primer lugar, el aclaramiento renal en emba-

razadas es mayor que para la población general, y en segundo lugar, el metabolismo 

del yodo varía durante la gestación. Por esto se asume que el volumen diario de orina 

en gestantes son 1,5 L. Si extrapolamos, una ingesta diaria de yodo de 250 µg/día en 

una mujer embarazada, ésta se correspondería con una yoduria de 166 µg/L41.  

Según la OMS y la ICCIDD en el 2007, una mediana de yoduria por debajo de 

150 µg/L en población gestante es considerada como insuficiente, y se recomienda 

como rango normal de medianas de yoduria entre 150 – 249 µg/L7. Sin embargo, si se 

adoptan las ingestas diarias recomendadas por la EFSA (200 μg)30, el punto de corte 

sería una cifra sensiblemente inferior a los 150 μg/L propuestos por la OMS, y el IC-

CIDD.  

 

 

2.4. Trastornos por déficit de yodo 

 

Hace años que la carencia de este nutriente representa un problema de salud 

pública mundial. Por este motivo, en 1986 la OMS declaró en la 43ª Asamblea Mundial 

que la deficiencia de yodo es la causa nutricional más frecuente de retraso mental pre-

venible. Se considera como la principal causa evitable en el mundo de lesión cerebral 

en el feto durante la gestación, así como de problemas en el desarrollo y en el creci-

miento durante la infancia. Todos estos problemas, que reciben el nombre genérico de 

Trastornos por Déficit de Yodo (TDY), pueden prevenirse y erradicarse de una forma 

sencilla y eficaz, mediante la aportación suficiente de yodo al organismo a través de la 

alimentación37.  

Estos trastornos graves por déficit de yodo ocurren sobre todo en países en vías 

de desarrollo. En cambio, en España, así como en otros países desarrollados, los tras-

tornos de la función tiroidea que aparecen por falta de este nutriente son, en mayor 

medida, de tipo subclínico, es decir, asintomáticos. Este tipo de alteraciones, aunque 

son menos evidentes, pueden tener igualmente repercusiones tanto en el sistema ner-

vioso central del neonato como en el sistema hormonal tiroideo de la gestante19,42,43. 
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Desde 1990, la OMS y UNICEF se comprometen a acabar con la deficiencia de 

yodo como problema de salud pública. Tres años más tarde, la recomendación de es-

tos dos organismos es la del consumo diario de sal yodada como principal medida de 

prevención de los trastornos originados por el déficit de este nutriente29,44.  

Desde junio de 2006 se incluye la erradicación de los trastornos por déficit de 

yodo como objetivo dentro del Plan Estratégico Nacional de Infancia y Adolescencia 

(2006-2009). 

En 2007, organismos internacionales como la OMS, UNICEF y el ICCIDD, abogan 

porque cada país valore las necesidades actuales de yodoprofilaxis según el estado 

deficitario en su población de embarazadas y en período de lactancia29.  

En 2012, el grupo de expertos del Programa de Actividades Preventivas y de 

Promoción de la Salud (PAPPS) de la Sociedad Española de Medicina Familiar y Comu-

nitaria (semFYC), recomendaba como actividad preventiva en el embarazo, la toma de 

suplementos de yodo en aquellas áreas donde es conocido un aporte deficitario de 

este elemento45.  

Y en mayo de 2014, el Grupo PrevInfad (Prevención en la Infancia y la Adoles-

cencia AEPap/PAPPS) actualiza el artículo Suplementos de yodo en la gestación y la 

lactancia, considerando que no existen pruebas de calidad suficiente para determinar 

el balance entre los beneficios y los riesgos del suplemento farmacológico de yodo 

durante la gestación y la lactancia, sugiriendo que no se realice esta intervención. 

 

 

2.5. Trastornos por exceso de yodo 

 

La cantidad de yodo presente en la glándula tiroides va a depender directamen-

te de su ingesta, bien a través del agua, sal yodada y alimentos, o bien mediante su-

plementación farmacológica. 

La glándula tiroides posee un sistema de autorregulación, de forma que cuando 

aumenta la reserva intratiroidea de yodo, disminuye la respuesta al estímulo por TSH. 

Por esta razón, el límite máximo de ingesta de yodo es variable, ya que estará en fun-

ción del nivel de yodo intratiroideo de partida. 
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Un exceso de yodo se ha relacionado con un mayor riesgo de tiroiditis autoin-

mune o hipertiroidismo en la madre, e hipotiroidismo neonatal46. Debido a los posibles 

efectos adversos que puede desencadenar una ingesta excesiva de yodo, diversas ins-

tituciones sanitarias internacionales coinciden en establecer un límite máximo pero sin 

llegar a un consenso. Así pues, la OMS postuló que el límite máximo seguro sería entre 

15 y 20 veces la ingesta diaria recomendada, que para embarazadas son unos 40 

µg/Kg/día, en áreas yodosuficientes. En cambio, la Endocrine Society indicó que la in-

gesta de yodo durante el embarazo no debería superar el doble de la ingesta diaria 

recomendada, por lo que el límite máximo serían 500 µg/día. Y desde Japón, uno de 

los países con mayor ingesta de yodo a través de la dieta, el Ministerio de Salud, Traba-

jo y Bienestar, recomendó no superar los 3000 µg/día tanto en población adulta como 

en embarazadas47. 

En los últimos años se ha extendido la prescripción sistemática de los suple-

mentos de yodo a las gestantes en los países desarrollados, incluso en áreas yodosufi-

cientes, fundamentada en que es más importante evitar los trastornos por déficit de 

yodo durante la gestación, dadas sus graves consecuencias, que el riesgo que conlleva 

un exceso de yodo. Sin embargo, sigue habiendo mucha controversia al respecto, ya 

que se desconoce el nivel de yodo basal en las gestantes españolas, dato que resultaría 

esencial para establecer una recomendación fundamentada. Además, no hay que olvi-

dar que existe un porcentaje de la población con un sustrato autoinmune y, por tanto, 

sensible a un exceso de yodo, el cual podría provocar efectos adversos en este grupo 

de población.  

Estudios recientes muestran una asociación entre posibles alteraciones tiroide-

as en mujeres embarazadas, con una mayor ingesta de yodo a través de los alimen-

tos47, o a través de suplementación farmacológica5,32,48, aunque en principio, sin con-

secuencias para el neurodesarrollo infantil. Otros estudios asocian un aumento de la 

ingesta de yodo con una mayor prevalencia de hipotiroidismo subclínico y clínico, tan-

to en población general como en mujeres en edad reproductiva8,49.  

 Cabe resaltar, dentro del mismo Proyecto INMA en el que se desarrolla esta 

tesis, el trabajo de Rebagliato et al. que describía el estudio realizado con tres de las 

cohortes (Gipuzkoa, Sabadell y Valencia) donde se comparaba el estado tiroideo y la 

yoduria de las gestantes, con el consumo de yodo durante el embarazo31. En estas tres 
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regiones aparecieron diferencias en cuanto a los niveles de yoduria y de T4L, mientras 

que no ocurrió lo mismo con los niveles de TSH. Concretamente en Gipuzkoa, era 

donde la mayoría (92%) de embarazadas recibía suplementación farmacológica con 

yodo, y fue en ésta región donde los valores de T4L fueron más bajos. En general, se 

encontró que aquellas gestantes que consumían dosis extras de 200 µg/día o 

superiores, mostraban un mayor riesgo de tener elevados niveles de TSH durante la 

gestación. En otra de las publicaciones del Proyecto INMA-Valencia se estudió la 

relación entre el estatus tiroideo y la ingesta materna de yodo durante el embarazo 

con el neurodesarrollo del niño al año de edad5. Este estudio mostró asociación entre 

una ingesta de yodo suplementario superior a 150 µg/día y menores puntuaciones en 

el examen del desarrollo psicomotor del niño. Estos resultados se corroboraron al 

extender el análisis a las cohortes INMA de Sabadell, Asturias y Gipuzkoa50.  

Todo ello hace necesaria una mayor evidencia científica sobre los beneficios 

que aportan los suplementos de yodo durante el embarazo en la función tiroidea ma-

terna y el desarrollo del niño, especialmente si se trata de poblaciones yodosuficien-

tes.  

 

 

2.6. Niveles de yodo en España 

 

España estuvo durante muchos años catalogada como un país yododeficiente, 

hasta que en 2004 la OMS señaló a España como un país con nivel óptimo de yoduria 

(mediana yodo urinario: 100-199 µg/L)44. Esto en cuanto a población general se refiere, 

pero bien es cierto que la población de estudio en este trabajo es la población de em-

barazadas que, fisiológicamente, está en riesgo de padecer un déficit de yodo gesta-

cional. Por este motivo, desde 1996, fueron varios los estudios realizados en diversas 

zonas de la geografía española los que evidenciaron situaciones de yododeficiencia 

importantes en población gestante.  

Entre 1996 y 1998, Escobar del Rey y Morreale51 llevaron a cabo el primer estu-

dio sobre nutrición de yodo en mujeres embarazadas en la Comunidad de Madrid. Se 

estudiaron 419 mujeres gestantes no suplementadas con yodo durante el primer, se-
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gundo y tercer trimestre de embarazo. El mismo protocolo lo aplicaron a 93 mujeres 

embarazadas, a las que se suplementó con 300 µg/día de yodo. La yoduria resultó ser 

muy baja en el grupo no suplementado (80, 90, y 94 µg/L, en el primer, segundo, y 

tercer trimestre, respectivamente). En el grupo de gestantes suplementadas, las yodu-

rias resultaron ser 111, 190, y 200 µg/L, en cada trimestre. 

El Grupo para el Estudio de la Deficiencia de Yodo de la Sociedad Gallega de 

Endocrinología y Nutrición, durante los años 2000 y 2001, realizó un estudio para co-

nocer la ingesta de yodo en gestantes de toda la Comunidad Autónoma de Galicia52. 

Seleccionaron al azar 100 gestantes de cada una de sus provincias y analizaron las yo-

durias. A pesar de existir una campaña de promoción del consumo de sal yodada en 

esta comunidad, concluyeron que más de la mitad de las gestantes (61-87 %) presen-

taba un déficit de yodo.  

En el año 2001, en El Bierzo (León), González Mateo et al.53 estudiaron el con-

sumo de yodo en un grupo de 189 mujeres gestantes. Encontraron una prevalencia de 

bocio del 57%, siendo la sal yodada consumida por un 35% de la muestra poblacional 

estudiada. La yoduria media en el primer trimestre de embarazo fue de 71,4 µg/L (sólo 

el 4% tenían yodurias > 200 µg/L). Tras recomendar el consumo de sal yodada y su-

plementos vitamínicos, las yodurias medias pasaron en el segundo trimestre a 91,2 

µg/L (12% > 200 µg/L) y en el tercer trimestre a 120,5 µg/L (18,1% > 200 µg/L). Estos 

datos reflejaron una grave deficiencia de yodo en la población gestante de El Bierzo, a 

pesar de que la Junta de Castilla y León realizó una campaña de yodación años atrás. 

En esta misma zona de León se  realizó otro estudio años después, en el que el 96% de 

las gestantes sanas estudiadas en el primer trimestre presentaron yodurias menores a 

200 μg/L, y el 74% de los casos no superaban los 100 μg/L54.  

En la provincia de Pontevedra, García-Mayor et al.55 realizaron un estudio en 81 

mujeres con diabetes mellitus gestacional, y hallaron una prevalencia de bocio del 

52,6%; sólo el 17,3% consumía de forma habitual sal yodada, y la mediana de sus yo-

durias era de 113 µg/L. El 67,9% presentó una yoduria por debajo de 150 µg/L. El 

91,3% de las gestantes con yodurias superiores a 150 µg/L tomaba algún suplemento 

vitamínico con aporte de yodo, mientras que sólo lo hacía el 64,7% en el grupo de yo-

durias entre 100 y 150 µg/L, el 35% del grupo con yodurias entre 50 y 100 µg/L, el 22% 

en el grupo de yodurias entre 25 y 50 µg/L, y ninguna de las que presentaban yodurias 
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< 25 µg/L. La conclusión del estudio fue que a pesar de existir una campaña de salud 

pública (regulada por decreto DOGA de 1985) que obligaba al consumo de sal yodada 

en los comedores escolares y recomendaba su utilización a la población general, un 

elevado porcentaje de mujeres gestantes presentaba déficit de yodo. 

En 2002, el grupo del Dr. Vila analizó las yodurias de 148 gestantes para cono-

cer el grado de yodación en 4 comarcas de los Pirineos56. Entre los resultados obteni-

dos destacó la gran variabilidad en el consumo de sal yodada entre las 4 zonas (desde 

un 24% en el Pallars y un 77% en la Seu). La yoduria también presentó grandes dife-

rencias entre las 4 zonas, entre las que destacaba el Pallars, con una mediana de 76 

µg/L. Existía una clara correlación entre el consumo de sal yodada y la yoduria. El por-

centaje de embarazadas con yodurias inferiores a 180 µg/L fue del 47,2%; sólo la mitad 

de las gestantes estaban dentro de las recomendaciones de ingesta de yodo. 

Asturias era una zona tradicionalmente yododeficiente en la que, desde 1983, 

se realizaban campañas periódicas de yodoprofilaxis y estudios al respecto que eva-

luaban su eficacia. En el año 2002, se realizó un estudio en 89 gestantes  en las que se 

analizaron marcadores tiroideos en el primer trimestre de embarazo57. También se 

realizó una breve encuesta sobre el uso de sal yodada, y tras la obtención de una pri-

mera yoduria se generalizó el uso de sal yodada y se recomendó una dosis diaria de un 

suplemento farmacológico con 120 µg de yodo por gragea. Se repitió la determinación 

de yoduria en el segundo y tercer trimestre. El 69,5% de las gestantes consumía sal 

yodada. La yoduria de las que consumían sal yodada era significativamente más eleva-

da que la de las gestantes que no lo hacían (144 frente a 104 µg/L). La función tiroidea 

de todas ellas fue normal y la prevalencia de autoinmunidad fue del 10%. Estos resul-

tados mostraron un área con más del 50% de sus gestantes con una nutrición de yodo 

muy deficiente. 

En el 2004, en los Centros de Salud del área del Hospital de Cruces (Vizcaya)58 

se midieron las yodurias al final del primer y del segundo trimestre en un grupo de 

embarazadas. El 90% de las yodurias del primer trimestre estaba por debajo de los 

límites adecuados, y un 58% no llegaban a los 100 µg/L. En el segundo trimestre los 

valores eran 68% y 24%, respectivamente. Por tanto, se observó una severa deficiencia 

de yodo en las embarazadas estudiadas a pesar de que la situación mejoraba en el se-

gundo trimestre de gestación. 
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En un estudio de casos y controles realizado en Málaga por el grupo del Dr. So-

riguer, participaron 520 embarazadas sanas, y como grupo control 373 mujeres no 

gestantes. Además de la yoduria midieron TSH, y T3 y T4 libres, tiroglobulina, anticuer-

pos antiperoxidasa, y volumen tiroideo. En ambos grupos, las medianas de las yodurias 

estuvieron por debajo de 100 µg/L en el primer trimestre, para aumentar progresiva y 

significativamente en el segundo y tercer trimestres. Estos autores concluyeron que la 

ingesta de yodo estaba por debajo de las recomendaciones nutricionales59.  

En otro estudio realizado en dos zonas de Extremadura se encontró que, en el 

primer trimestre de embarazo, 6 de cada 10 mujeres ingería menos de 250 µg/día y, 

aproximadamente, 3 de cada 10 ingerían menos de la mitad de esta cantidad60. 

En 154 embarazadas del Área Sanitaria de Palencia se encontraron yodurias por 

debajo de 150 μg/L en el 78% de la muestra analizada61. 

Dentro del Proyecto INMA, Murcia et al. evaluaron la ingesta y la excreción de 

yodo en las cohortes de Gipuzkoa, Sabadell y Valencia, encontrando que la media de la 

yoduria era inferior a la recomendada en dos de las tres cohortes. Además se mostra-

ron claras diferencias en cuanto a pautas de suplementación con yodo se refiere62. 

Concretamente en la Comunitat Valenciana, la Encuesta de Nutrición y Salud 

realizada en 1994 aportó datos sobre el nivel de yodo de la población, mostrando que 

más del 50 % de mujeres entre 15-34 años de edad presentaban una ingesta inferior a 

150 µg/día (CDR, cantidad diaria recomendada para adultos)63. Más recientemente, en 

un Departamento de Salud de la Comunitat Valenciana, se realizó un estudio en 232 

mujeres en el primer trimestre de embarazo, y los resultados concluyeron que un 66% 

de la población estudiada tenía una yoduria inferior a 150 μg/L64.  

A pesar de que los datos de niveles de yodo en estudios llevados a cabo en em-

barazadas aportan resultados de áreas muy concretas y poco extrapolables a toda la 

población gestante54,59,60,61,64, se llegó a la conclusión general de que el 50% de emba-

razadas de nuestro país presentaba déficit de yodo36. Por ello, en 2005 las Autoridades 

Sanitarias aceptaron la comercialización en España de suplementos de yoduro potási-

co, aunque la yodoprofilaxis no se realizó de igual manera en las diferentes comunida-

des autónomas. 

Aunque se han puesto en marcha medidas poblacionales efectivas para la pre-

vención del déficit de yodo, tales como el consumo de sal yodada o suplementos de 
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yodo durante el embarazo y la lactancia, a día de hoy todavía no se ha establecido una 

política clara y común de suplementación de yodo ni un sistema de vigilancia poblacio-

nal del estado nutricional de yodo. Es más, sigue sin conocerse el estado nutricional de 

yodo actual de nuestra población en edad fértil y de la población gestante, por lo que 

existe un gran debate a nivel nacional e internacional sobre la necesidad de suplemen-

tar a todas las embarazadas y sobre la dosis recomendada, dado el riesgo de alteración 

tiroidea materna en embarazadas con estatus de yodo adecuado que podría darse en 

caso de sobredosificación.  

Recientemente, el Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad ha edita-

do la Guía de la práctica clínica de atención en el embarazo y puerperio, donde sugiere 

no administrar de manera sistemática una suplementación diaria de yodo a las muje-

res que planifican su embarazo, ya que no se dispone de evidencia sobre la eficacia y 

seguridad de este tratamiento. También postulan que no se observa un beneficio clíni-

co de la suplementación con yodo durante el embarazo en poblaciones yodosuficien-

tes. Por este motivo, ante la baja calidad de la evidencia, formulan como débil la reco-

mendación de suplementar con 200 μg KI/día a aquellas mujeres que no alcanzan las 

cantidades diarias recomendadas de ingesta de yodo con su dieta (3 raciones de leche 

y derivados lácteos + 2 g de sal yodada). 

Ante estos resultados, se hace necesaria la realización de estudios de 

investigación más amplios que aporten conocimientos sobre el estado nutricional de 

yodo actual de nuestra población gestante, para poder entonces valorar sus 

consecuencias y la necesidad, o no, de suplementación con yodo. La población 

gestante será la que más repercusiones pueda tener en caso de presentar algún 

desajuste en el nivel de yodo, por lo que estudios en embarazadas serán una prioridad. 

Precisamente este trabajo describe el estado basal de yodo de población ges-

tante de cuatro áreas geográficas españolas, Asturias, Gipuzkoa, Sabadell, y Valencia, 

que son cuatro de las cohortes pertenecientes al Proyecto INMA (Infancia y Medioam-

biente)65,66. Para conocer el estado basal de este elemento disponemos de datos de 

yoduria de la primera mitad del embarazo, de ingesta nutricional de yodo y de consu-

mo de sal yodada y suplementos farmacológicos con yodo, en el primer trimestre. Por 

tanto, además del objetivo principal del trabajo, nos permite valorar si la población de 
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estudio se ajusta a la recomendación general de ingesta de yodo en población gestan-

te.  

 

 

2.7. Papel del yodo en la función tiroidea  

 

El yodo es ingerido a través de la dieta o de suplementos farmacológicos en 

forma de yoduro, normalmente yoduro potásico. A nivel intestinal, concretamente en 

el yeyuno y el íleon, es absorbido con facilidad una vez se ha reducido a yodo iónico, 

pasando después a la circulación sistémica y siendo captado por la glándula tiroides. 

Parte del yodo que no se fija al tiroides es eliminado con la orina, con la saliva, con la 

leche materna… 

La TSH, desde la hipófisis, se encarga de controlar y regular la captación de yo-

do por el tiroides, en función de las necesidades fisiológicas que tenga el organismo en 

ese momento. Por este motivo, si la ingesta de yodo es insuficiente, la captación de 

yodo por parte de la glándula tiroidea se incrementará, mientras que si la ingesta de 

yodo es elevada disminuirá la captación15.  

Una vez que el yodo ha sido captado, se incorpora mediante oxidación al ami-

noácido tirosina. Esta unión yodo-tirosina requiere la presencia del factor tiroperoxida-

sa (TPO). El yodo inorgánico no puede convertirse en yodo asimilable por el organismo 

sin la presencia de esta TPO. La unión del yodo a la tirosina dará lugar a compuestos 

sin actividad hormonal pero que, posteriormente, formarán la 3,5,3’-triyodotironina 

(T3), y la 3,5,3’,5’-tetrayodotironina o tiroxina (T4). (Figura 1) 



 

 
19 

 

Figura 1: Estructura molecular de la tiroxina y la triyodotironina. 

 

Tanto la T3 como la T4 que se encuentran en sangre, se presentan en gran par-

te unidas a una proteína llamada globulina transportadora de hormonas tiroideas 

(TBG, thyroid-binding globulin). Una pequeña parte de estas dos moléculas quedará en 

su forma libre (T3L y T4L), y constituirá la fracción de moléculas activas consideradas 

como hormonas tiroideas
67.  

Durante la gestación, va aumentando el volumen sanguíneo tanto de la madre 

como del feto. Además, la producción materna de T4L, impuesta por la presencia del 

feto, sigue aumentada hasta el parto. También se ha demostrado que hay un aumento 

en la filtración glomerular que determina una mayor pérdida renal del yodo ingerido a 

través de la orina59. Como consecuencia de todos estos cambios en el metabolismo y 

en la excreción de yodo durante la gestación, teóricamente se necesita un mayor apor-

te de este elemento, que prácticamente se duplica respecto al necesitado antes del 

embarazo.  

Pero en la práctica se observa que existen gestantes con niveles de yodo dentro 

de las recomendaciones, es decir, con suficientes reservas de yodo intratiroideo como 

para afrontar las necesidades que impone un embarazo. En este grupo de gestantes, 

habría que valorar adecuadamente el balance riesgo-beneficio que supondría una su-

plementación farmacológica con yodo15,31. Dado que tanto el efecto de una concentra-

ción de yodo superior como inferior a la recomendada podría aumentar el riesgo de 
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disfunción tiroidea en la gestante y de efectos reproductivos adversos, será importante 

asegurar un nivel óptimo de ingesta de yodo en la población de embarazadas.  

 

 

2.8. Hormonas tiroideas durante la gestación 

 

Durante la gestación se producen significativos cambios fisiológicos en la fun-

ción tiroidea materna que, a pesar de ser reversibles tras el embarazo, pueden llevar al 

diagnóstico erróneo de alteraciones tiroideas9. (Figura 2) 

En condiciones normales, desde el mismo instante en que se produce la gesta-

ción tiene lugar una estimulación de la glándula tiroides materna, especialmente por el 

efecto de la gonadotropina coriónica humana (hCG). La concentración de hCG suele 

alcanzar valores máximos durante la primera mitad de la gestación, lo que hace au-

mentar la liberación de hormonas tiroideas para hacer frente al incremento en las ne-

cesidades que impone el desarrollo embrionario y la transferencia de hormonas de la 

madre al embrión3.  

La mayoría de las acciones de las hormonas tiroideas son debidas a la interac-

ción de la T3 con receptores nucleares. Esta hormona regula la expresión de una serie 

de genes que codifican proteínas de funciones fisiológicas muy diversas: proteínas de 

mielina, proteínas implicadas en adhesión y migración celular, proteínas de señaliza-

ción, componentes del citoesqueleto, proteínas mitocondriales, factores de transcrip-

ción, etc. Los receptores T3 están ya presentes en el cerebro fetal al menos desde la 

décima semana de gestación, con una ocupación del 25%, lo cual indica que la hormo-

na tiroidea puede tener acciones en el cerebro fetal humano a partir de este momen-

to68.  

Las formas libres T4L y T3L son las formas hormonales tiroideas activas, capaces 

de entrar en las células, en las que son metabolizadas, principalmente a través de vías 

metabólicas de desyodación. En ellas intervienen tres enzimas, denominadas yodoti-

ronina desyodasas D1, D2 y D3. Estas enzimas se distribuyen por diferentes tejidos, 

teniendo cada una preferencia por un sustrato e inhibidores específicos. 

La D1, habitualmente, actúa desyodando las yodotironinas del anillo externo 

(átomo en posición 5’ del anillo que contiene el grupo fenólico), que es muy importan-
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te en la generación intracelular de T3 a partir de la T4 que secretó la glándula tiroides. 

La actividad de la T3 aumenta cuando hay un exceso de hormonas tiroideas y disminu-

ye cuando éstas escasean.  

La D2 también genera T3 a partir de T4 por desyodación del átomo de yodo en 

posición 5’, pero se regula de forma opuesta a la D1. En este caso, cuando disminuye la 

concentración de T4 aumenta la actividad de la enzima, y viceversa. Se encuentra, en-

tre otros, en el cerebro y la hipófisis.  

Estas dos enzimas, la D1 y la D2, participarán en la activación intracelular de la 

T4, generando T3. 

La D3 desyoda a la T4 y la T3 en el átomo de yodo en posición 5 del anillo inter-

no, y transforma ambas yodotironinas en metabolitos inactivos, como la T3 y T2 rever-

sas (rT3 y rT2). Por tanto, su papel es el de inactivar las dos hormonas. 

Las enzimas D2 y D3 son las que más predominan en el cerebro fetal. Su efecto 

opuesto (D2, activación, y D3, inactivación) permite la adaptación de la cantidad de T3 

según sean las necesidades en las diferentes fases del desarrollo.  

Durante el desarrollo fetal y postnatal, toda la T3 que llega a unirse a los recep-

tores nucleares presentes en el sistema nervioso se ha generado a partir de la T4L pro-

cedente de la circulación sanguínea, por acción de la D2. La T3 circulante no ejerce un 

efecto biológico, por lo que será prácticamente irrelevante para el desarrollo cerebral. 

Por este motivo será escasa la referencia que se haga a partir de ahora a las concen-

traciones de T367.  

 La biodisponibilidad de TSH, T4 y T3 viene determinada por varios factores: 

a) La actividad del eje hipotálamo-pituitaria-tiroides y la producción de T4 y T3, 

b) la conversión de T4 en T3 o en metabolitos inactivos, el paso transplacentario 

de hormonas tiroideas y sus concentraciones en tejidos específicos,  

c) y la absorción de hormonas tiroideas en los tejidos diana fetales, y la activación 

de procesos celulares mediante la unión a receptores de hormonas tiroideas. 
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Figura 2: Esquema de los cambios fisiológicos relacionados con las hormonas tiroideas,        
producidos durante la gestación. 

 

Las variaciones fisiológicas más relevantes producidas durante el embarazo se 

reflejan en la Figura 3, donde se representan con líneas de distintos colores los 

cambios en los niveles de TBG, T4 total, hCG, TSH, y T4 libre, que tienden a ocurrir a lo 

largo de las 40 semanas de gestación. La franja coloreada en gris representa el rango 

normal, es decir, en no gestantes, de las moléculas anteriormente nombradas9. 

 

 
 

Fuente: Casey. Thyroid Disease in Pregnancy. Obstet Gynecol 2006. 
 

Figura 3: Variabilidad de las concentraciones séricas de hormonas tiroideas y hCG.  
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Durante el primer trimestre de embarazo el feto es totalmente dependiente de 

la función tiroidea de la madre, por lo que la producción de T4L deberá incrementarse 

un 50% aproximadamente para cubrir las necesidades materno-fetales15,68. La impor-

tancia del yodo se acentúa en este periodo por ser una fase crítica en el desarrollo del 

SNC fetal. La glándula tiroides fetal se forma al final del primer trimestre de gestación, 

pero su actividad secretora no comenzará hasta la mitad del embarazo, por lo que du-

rante el primer y parte del segundo trimestre la única fuente de hormona tiroidea para 

el feto es la procedente de la madre. Este paso transplacentario de T4L en el primer 

trimestre de la gestación resulta imprescindible para el desarrollo y crecimiento del 

feto antes de que se active la glándula tiroides fetal. 

A partir de la semana 18-20 de gestación se produce la maduración del eje 

hipotalámico-hipofisario del feto, comenzando entonces su propia producción de 

hormona tiroidea, pero la T4L materna sigue llegando al feto y contribuyendo a la ma-

duración de los tejidos y a un desarrollo normal23. En esta etapa de la gestación puede 

detectarse TSH en sangre fetal, seguida de un incremento progresivo de T4 hasta el 

final del embarazo69. Tras el nacimiento, la única fuente significativa de hormona tiroi-

dea es la formada por la glándula tiroides del recién nacido70. 

Los cambios observados en la función tiroidea durante el embarazo, 

representados en la figura anterior (Figura 3), se relacionan con: 

1) un aumento de mediadores estrogénicos en sangre, con un consecuente 

aumento de los niveles de TBG, que es la proteína de transporte de las hormonas tiroi-

deas,  

2) una sobreestimulación de la glándula tiroides, sobre todo durante el primer 

trimestre, debido a un efecto de desbordamiento, causado por la homología estructu-

ral que comparten la hCG y la tirotropina (TSH), y 

3) una disminución relativa en la disponibilidad de yoduro relacionada con un 

aumento en el aclaramiento renal9. (Figura 2) 
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2.9. Alteraciones tiroideas maternas durante la gestación 
 

 

Epidemiología 

Los trastornos tiroideos clínicos en gestantes tienen escasa prevalencia (0,2-

0,36%). Las disfunciones tiroideas de tipo subclínico, es decir, sin sintomatología, son 

de diagnóstico bioquímico, ya que mediante la evaluación clínica no es posible 

identificarlas. La prevalencia de éstas últimas se considera mayor (1,7-2,6%) y sus 

consecuencias sobre el feto están menos estudiadas71. En la población gestante 

española, esta prevalencia es realmente desconocida, quizás porque al no estar 

considerada España como un país yododeficiente, sino con un nivel óptimo de yodo en 

orina en población general44, no se realizan análisis sistemáticos de los niveles de 

hormonas tiroideas ni de anticuerpos antitiroideos en las embarazadas.  

 

Hipertiroidismo (clínico y subclínico) 

Entre los estudios dirigidos a analizar las consecuencias del hipertiroidismo du-

rante la gestación, destaca el de Casey et al.42 por ser uno de los pocos que se centra 

en los casos de hipertiroidismo subclínico, el cual lo definen como TSH≤p2.5 y T4L≤1.75 

ng/dL. Es un amplio estudio realizado en 25.765 mujeres gestantes, entre las que iden-

tificaron 433 (1,7%) con hipertiroidismo subclínico. Encontraron que las mujeres em-

barazadas con este tipo de hipertiroidismo asintomático tenían menor frecuencia de 

hipertensión gestacional. No se halló ninguna variación con respecto a otras complica-

ciones de la gestación o morbimortalidad perinatal. Los autores muestran también que 

el hipertiroidismo subclínico no se relaciona con preeclampsia, ni diabetes gestacional, 

ni abruptio placentae, ni con prematuridad. Tampoco registraron un aumento en la 

tasa de abortos. Los hijos de las mujeres con hipertiroidismo subclínico no nacieron 

con menor peso que los hijos de las mujeres eutiroideas, ni tuvieron otras complica-

ciones, como disminución en la escala de Apgar, disnea, malformaciones congénitas o 

muerte fetal. 

En cambio, existen muchos más estudios centrados en el hipertiroidismo clínico 

materno, en los que sí se relaciona este tipo de disfunción tiroidea en la gestante con 

el riesgo de un bajo peso neonatal. Por ejemplo, Millar et al.72, realizaron un estudio 

retrospectivo con 181 embarazadas que fueron divididas en tres grupos: un primer 
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grupo control de eutiroideas (n=34), un segundo grupo de hipertiroideas controladas 

clínicamente (n=90), y un tercer grupo de embarazadas con hipertiroidismo no contro-

lado (n=57). El riesgo de que el neonato tuviera bajo peso fue 0,74 en el grupo control, 

2,36 en el segundo grupo, y 9,24 en las gestantes cuyo hipertiroidismo no estuvo so-

metido a ningún tipo de control. Con esto demostraron, que la incidencia de un bajo 

peso al nacer o PEG en madres hipertiroideas, clínicamente no controladas, era 9 veces 

superior que en madres eutiroideas. 

Otro estudio similar fue el realizado por Phoojaroenchanachai et al.22, con una 

muestra de 35 embarazadas hipertiroideas y 153 eutiroideas (grupo control), en el que 

encuentran una prevalencia de bajo peso al nacer de 22,9% en las gestantes hipertiroi-

deas durante el tercer trimestre de embarazo, frente a una prevalencia significativa-

mente más baja, de 9,8%, en el grupo de eutiroideas.  

Más recientemente, en 2009, un grupo de investigadores chinos73 publicó su 

estudio sobre posibles factores de riesgo de gestar un neonato PEG, entre los que 

aparecía el hipertiroidismo materno. Dicho estudio se realizó con 55 casos de PEG y 

122 controles con peso adecuado para la edad gestacional, concluyendo que el 

hipertiroidismo materno durante el embarazo es un factor de riesgo de bajo peso al 

nacer. 

 

Hipotiroidismo (clínico y subclínico) 

Una de las alteraciones tiroideas gestacionales más estudiadas ha sido el 

aumento de la TSH, producido tanto en el hipotiroidismo subclínico materno, 

acompañado de valores normales de T4L, como en el hipotiroidismo clínico, junto a 

valores de T4L claramente más bajos de lo normal71. Estos trastornos tiroideos 

maternos han sido relacionados, por varios autores, con un mayor riesgo de 

complicaciones obstétricas en la gestante, y también con posibles efectos sobre el 

neonato18,20,74. Los resultados obtenidos hasta el momento no son, sin embargo, 

concluyentes.  

Algunos autores encuentran asociación entre el hipotiroidismo subclínico y un 

mayor riesgo de parto pretérmino19,20, aborto, y muerte fetal y neonatal17, mientras 

que otros estudios similares, en cambio, no apoyan dicha asociación75,76.  
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Entre los estudios realizados sobre hipotiroidismo subclínico en gestantes des-

taca el publicado en 2005 por Casey et al., en el que se analiza el impacto de esta alte-

ración tiroidea materna sobre resultados obstétricos adversos19. Se estudiaron 404 

mujeres embarazadas con hipotiroidismo subclínico bien definido, que fueron compa-

radas con un grupo control compuesto por 15689 mujeres eutiroideas. En dicho estu-

dio se observó un incremento del riesgo relativo de desprendimiento prematuro de 

placenta, de parto pretérmino, de ingreso en cuidados intensivos neonatales y de dis-

nea neonatal, mientras que no había diferencias en la tasa de hipertensión materna ni 

en el peso del recién nacido. Además, los autores postulan que la prematuridad podría 

contribuir al desarrollo de las complicaciones neuropsicológicas o amplificar el efecto 

del déficit de hormona tiroidea. 

Leung et al.74, estudiaron la posible relación entre el hipotiroidismo materno, 

clínico y subclínico, con resultados perinatales adversos como la hipertensión gesta-

cional, el bajo peso al nacer, la muerte fetal, la anemia materna o la hemorragia pos-

parto. Entre todas las variables analizadas, la más significativa resultó ser la hiperten-

sión gestacional, o preeclampsia, que era más frecuente en los casos de embarazadas 

con hipotiroidismo clínico (22%) y subclínico (15%) que en la población general (7,6%). 

Estos autores también encontraron que en las embarazadas estudiadas que tenían 

hipotiroidismo era más frecuente que tuvieran hijos con bajo peso (<2500 g), en com-

paración con un grupo control (22 % vs. 6,8 %, p<0,02). Concluyeron que la hiperten-

sión gestacional era una de las principales causas de bajo peso al nacer, en mujeres 

hipotiroideas. 

Allan et al.18 también quisieron analizar la relación entre los valores de TSH de 

9403 embarazadas, durante el segundo trimestre de gestación, con una serie de com-

plicaciones entre las que destacaríamos el parto pretérmino, el bajo peso al nacer, la 

placenta previa, la hipertensión gestacional, y la muerte fetal y neonatal. Uno de los 

resultados más relevantes fue que la proporción de muertes fetales era significativa-

mente más alta en aquellas embarazadas con valores de TSH mayores o iguales a 6 

mU/L. 

Otros estudios se centran en estudiar más concretamente alguno de los resul-

tados reproductivos adversos que podría estar originado por una disfunción tiroidea 

materna. Este es el caso del estudio realizado por Stagnaro-Green et al.20, en el que su 
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objetivo era determinar si una disfunción tiroidea en la madre podría estar asociada 

con un mayor riesgo de parto pretérmino (antes de 37 semanas de gestación) o de 

parto muy pretérmino (antes de 32 semanas de gestación). Entre los resultados obte-

nidos concluyeron que aquellas embarazadas con niveles más altos de TSH tenían tres 

veces más riesgo de sufrir un parto antes de 32 semanas de gestación. 

El riesgo de aborto y de pérdida neonatal fue evaluado por Benhadi et al.17 me-

diante la realización de un estudio de cohortes con 2497 embarazadas sin trastornos 

tiroideos clínicos diagnosticados, del cual concluyen que existe un mayor riesgo de 

aborto, y muerte fetal y neonatal, en aquellas gestantes que poseen valores altos de 

TSH durante la primera parte del embarazo. Este resultado es coincidente con el en-

contrado por Allan y colaboradores durante el segundo trimestre de embarazo. La aso-

ciación con los valores de T4L no resultó estadísticamente significativa.  

 Sobre la influencia del hipotiroidismo materno en el crecimiento fetal y en la 

función tiroidea neonatal destaca el artículo que Blazer lideró en 200323, en el que se 

relatan los resultados obtenidos tras un estudio de casos y controles. El grupo control 

estaba formado por recién nacidos de madres sanas, y el grupo de casos fueron neona-

tos de madres hipotiroideas tratadas con tiroxina. Su análisis dio lugar a una media de 

pesos al nacimiento en el grupo de casos significativamente menor que la media de 

pesos del grupo control (p<0.001). A partir de esta diferencia de pesos al nacer deno-

tan un relativo retraso del crecimiento fetal en el grupo de casos.  

 

 Hipo- e hipertiroxinemia 

Ante un déficit de yodo en los folículos tiroideos, éste se utiliza para la síntesis y 

la secreción de T3, en detrimento de la síntesis y la secreción de T4, ya que la T3 sólo 

requiere 3 átomos de yodo mientras que cada molécula de T4 necesita 4 átomos. Por 

esta razón, la síntesis hormonal de T4 disminuye y aumenta la de T3, lo que conlleva a 

una hipotiroxinemia materna
67. Este trastorno tiroideo ha sido relacionado por algunos 

autores con un efecto negativo en el neurodesarrollo del niño/a77,78, mientras que 

otros no han observado asociación con resultados reproductivos adversos43.  

Cuando los niveles de T4L se encuentran por encima del considerado rango 

normal, se denomina hipertiroxinemia, en este caso hipertiroxinemia transitoria gesta-
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cional. Este tipo de alteración se ha relacionado con mayor riesgo de aborto espontá-

neo79, por lo que puede resultar perjudicial para el desarrollo embrionario. 

 

Causas de los trastornos tiroideos durante el embarazo 

Entre las razones que pueden llegar a producir una alteración tiroidea durante 

la gestación encontramos, por un lado, la carencia relativa de yodo en la dieta y, por 

otro, los trastornos de carácter autoinmune que pueden darse incluso en poblaciones 

con una ingesta de yodo adecuada80.   

Si el aporte de yodo al organismo de la embarazada es insuficiente, aparecerá 

una disminución del yoduro circulante. Ante esto, una glándula tiroides normal 

reaccionará poniendo en marcha inmediatamente numerosos mecanismos de 

autorregulación tiroidea12. En algunos casos, una deficiencia de yodo, sobre todo en el 

primer trimestre de gestación, podría ocasionar que la glándula tiroides no sea capaz 

de sintetizar la cantidad de hormonas tiroideas necesaria para la madre y para el feto. 

Durante la segunda mitad, cuando el tiroides del feto comienza a secretar sus propias 

hormonas yodadas, no se interrumpe el aporte materno, de forma que sigue 

participando en un 20-50%. 

A nivel fetal, un déficit de yodo en su tiroides puede ocasionar alteración en su 

función tiroidea, lo que podría repercutir en el desarrollo del SNC, así como en el 

crecimiento y la maduración ósea81. 

Frecuentemente, al hipotiroidismo gestacional se le atribuye un origen autoin-

mune. La determinación de anticuerpos tiroperoxidasa (Ac-TPO) en suero indica la 

existencia de autoinmunidad contra el propio tiroides (anticuerpos antitiroideos), lo 

que supone un importante riesgo de desarrollar este tipo de disfunción tiroidea82. 

Además, la presencia de estos anticuerpos Ac-TPO en la mujer embarazada, indepen-

diente de su función tiroidea, indica un mayor riesgo de aborto y parto prematuro. La 

tasa de aborto espontáneo es el doble en las mujeres seropositivas que en las serone-

gativas. Por este motivo, muchos expertos reflexionan sobre la utilidad de determinar 

estos anticuerpos en las gestantes, para así poder prevenir posibles complicaciones 

obstétricas6. 
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Haddow et al.1 observaron en su estudio que el 77% de embarazadas hipotiroi-

deas tenían anticuerpos TPO, llegando a la conclusión de que la causa más frecuente 

de hipotiroidismo en gestantes era la tiroiditis autoinmune. 

 Un resultado similar fue el encontrado por Männistö et al.75 en un estudio 

prospectivo con una cohorte finlandesa de 9247 embarazadas, población en la que 

prácticamente no existe yododeficiencia y en el que observa que el 80% de mujeres 

con niveles altos de TSH, en el primer trimestre de embarazo, poseen anticuerpos anti-

tiroideos. A partir de los datos obtenidos concluyen que el hipotiroidismo subclínico 

junto a Ac-TPO positivo podría ser un factor de riesgo de muerte perinatal, y no de 

parto pretérmino. En cambio, el estatus de hormonas tiroideas no se ve asociado a 

este resultado. Tampoco observan relación significativa entre los anticuerpos TPO y el 

bajo peso al nacer ajustado por la edad gestacional, en cambio, sí que aparecen rela-

cionados los anticuerpos TPO en la madre con una mayor tasa de neonatos GEG (gran-

de para la edad gestacional).   

 Otro estudio en el que se calcula la prevalencia de embarazadas portadoras de 

Ac-TPO en el primer trimestre de gestación es el que Casey et al.43 realizan sobre 

17298 embarazadas, encontrando que es del 5% en las que poseen niveles normales 

de TSH y de T4L, y del 4% en las que poseen hipotiroxinemia. Esta prevalencia se ve 

significativamente incrementada, hasta el 31%, en el grupo de embarazadas con hipo-

tiroidismo subclínico. 

 

 

2.10. Relación del estatus nutricional de yodo y disfunciones 
tiroideas maternas, con el peso al nacer y riesgo de 
prematuridad  

 

La capacidad de la madre para cubrir las necesidades del desarrollo fetal, 

además de estar relacionada con su estado nutricional, depende de su estado de salud 

físico y emocional, así como de sus comportamientos y hábitos con repercusión en su 

salud antes y durante el embarazo, por ejemplo, el consumo de tabaco, alcohol o dro-

gas. Todos estos factores influirán de manera directa en el crecimiento fetal y en la 
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maduración de las funciones. Cualquier influencia adversa sobre este proceso puede 

tener consecuencias importantes sobre el resultado del embarazo. 

Las hormonas tiroideas maternas, entre otras, intervienen en el crecimiento fe-

tal temprano y en su desarrollo, antes de que comience la actividad tiroidea fetal. Tan-

to estudios clínicos como experimentales indican que la biodisponibilidad intrauterina 

de hormonas tiroideas es parte responsable de la regulación del crecimiento fetal y del 

correcto desarrollo de los tejidos83.  

Son varios los mecanismos que pueden explicar la relación entre las hormonas 

tiroideas y el crecimiento fetal, aunque no son las únicas hormonas implicadas. Las 

hormonas tiroideas estimulan el crecimiento del feto por medio de acciones anabóli-

cas sobre el metabolismo fetal. Regulan el metabolismo oxidativo y el consumo de 

glucosa, por tanto, regulan la disponibilidad de energía para el crecimiento celular83. 

En parte, las acciones estimulantes de las hormonas tiroideas y de la insulina en el cre-

cimiento están mediadas por los factores de crecimiento similares a la insulina (IGF, 

insulin-like growth factors), que tienen efectos anabólicos similares en el metabolismo 

fetal84. Existe una relación compleja entre el eje hormona del crecimiento-IGF, y el eje 

hipotálamo-pituitaria-tiroides. Las hormonas tiroideas pueden modificar los niveles 

plasmáticos de IGF-1, acción que puede estar mediada por la hormona del crecimien-

to85. Todas estas hormonas actúan como sensores de la nutrición, al hacer correspon-

der la velocidad de crecimiento fetal con la disponibilidad intrauterina de nutrientes84.  

El peso al nacimiento es una de las medidas más sensibles, y más importantes, 

que permiten valorar la salud de los recién nacidos, dada la asociación que existe entre 

el peso al nacimiento y la morbilidad/mortalidad neonatal e infantil. El peso al naci-

miento siempre tiene que ser considerado en función de la edad gestacional, ya que 

puede darse como consecuencia de haber sufrido un retraso del crecimiento intraute-

rino, de un parto pretérmino, es decir, antes de cumplir 37 semanas de gestación, o de 

la combinación de ambas circunstancias.  

Son varios los estudios que analizan la asociación entre disfunciones tiroideas 

durante la gestación, y prematuridad y/o bajo peso al nacer. Sin embargo, los resulta-

dos son dispares, ya que mientras algunos autores no encuentran asociación entre 

alteraciones tiroideas y las variables parto pretérmino/prematuridad y/o bajo peso al 

nacer18,76,86, otros sí que observan asociación21,87,88.  
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Álvarez-Pedrerol recoge en un estudio realizado sobre una población de 557 

embarazadas de Sabadell, la hipótesis de la asociación entre el nivel de yodo y de hor-

monas tiroideas en las gestantes, con el peso de los hijos al nacer89. Entre los resulta-

dos cabe destacar que para aquellas embarazadas con valor de yoduria entre 100 y 

149 µg/L existe un menor riesgo de bajo peso que con yodurias menores a 50 µg/L. 

Otro de los resultados destacables, pero sólo en una submuestra de la población estu-

diada (n=239) es que, valores altos de TSH aumentan el riesgo de tener un hijo/a con 

bajo peso al nacer (p<0,05). No encuentran asociación entre valores bajos de T4L y 

altos de TSH, con el peso al nacer.  

En los trabajos de Casey et al. hay que resaltar la numerosa muestra poblacio-

nal. En su estudio dedicado al hipotiroidismo subclínico en gestantes19 se observó aso-

ciación con la variable parto pretérmino, mientras que no se vieron diferencias con el 

peso del recién nacido. En cambio, ni Männistö ni Meenakshi75,76 comparten estos re-

sultados, no encontrando asociación con ninguna de estas dos variables. Los resulta-

dos de otros estudios de Casey et al. referidos al hipertiroidismo subclínico42 y a la 

hipotiroxinemia aislada43 no revelan asociación ni con prematuridad ni con bajo peso 

al nacer.   

 En cambio, hay tres importantes estudios que, paradójicamente, encuentran 

una relación inversa entre los niveles maternos de T4L y el peso del recién naci-

do21,87,88. (Anexo 1) 

 

 

2.11. El proyecto infancia y Medio Ambiente (INMA)  

 
Se trata de un estudio multicéntrico llevado a cabo en diferentes poblaciones 

españolas, inmerso en la Red Temática de Investigación INMA (Infancia y Medioam-

biente), financiada por el Instituto de Salud Carlos III (Ministerio de Sanidad).  

El conjunto del proyecto INMA se compone de 7 cohortes: Flix-Ribera d’Ebre, 

Granada, Menorca, Valencia, Sabadell, Asturias y Gipuzkoa. Las tres primeras son ante-

riores a la Red INMA, y las otras cuatro se crearon de novo, siguiendo un protocolo 

común65,66,90. La población de estudio incluye embarazadas residentes en cada una de 



 

 
32 

las áreas nombradas anteriormente, y sus hijos, consiguiendo una muestra total cerca-

na a las 4000 mujeres.  

La Red INMA, compuesta por las cohortes de Asturias, Gipuzkoa, Sabadell y Va-

lencia, nació en el 2003 con el objetivo principal de estudiar el efecto de la exposición 

a los contaminantes ambientales más importantes en el aire, en el agua y en los ali-

mentos, así como el papel de la dieta durante el embarazo y los primeros años de vida, 

sobre la salud y el desarrollo fetal e infantil. Estas cuatro cohortes son la base pobla-

cional de esta tesis. 

El estudio de estas cohortes se divide en dos fases, una primera fase en la que 

se sigue a la población de estudio desde el momento del reclutamiento, entre las se-

manas 10 y 13 de gestación, hasta el momento del parto, y una segunda fase de se-

guimiento del niño/a, con visitas seriadas hasta sus 4 años de edad.  

A aquellas mujeres que, identificadas por el personal del equipo, cumplían los 

criterios de inclusión, se les informaba verbalmente y por escrito sobre los objetivos 

del estudio y sobre las pruebas que se les realizarían al ser participantes del proyecto. 

Todas las gestantes que, tras recibir la información, aceptaban participar en el estudio, 

firmaban un consentimiento informado. Una vez nacía el niño/a se solicitaba a ambos 

padres otro consentimiento específico para la participación de su hijo/a dentro del 

proyecto.  

A través de la página web del estudio (www.proyectoinma.org) se establece la 

comunicación de documentos y de boletines periódicos, la divulgación de los resulta-

dos y la interacción con las familias participantes.  
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3. HIPÓTESIS  
 

 
 

1. Los recién nacidos de embarazadas con un déficit de yodo leve o moderado 

durante la primera mitad de la gestación, presentan mayor riesgo de 

prematuridad y alteraciones del crecimiento fetal. 

 
2. Las gestantes que desarrollan una alteración tirodea subclínica en la primera 

mitad del embarazo, presentan un mayor riesgo de tener un recién nacido 

pretérmino y/o PEG.  

 

 

 

4. OBJETIVOS  
 

 
OBJETIVOS GENERALES: 

 

1. Describir los niveles de yodo de la población de embarazadas del Proyecto INMA 

(cohortes de Asturias, Gipuzkoa, Sabadell y Valencia), adquirido a través de la 

alimentación, la sal yodada y la toma de suplementos farmacológicos con yodo.  

 

2. Evaluar el efecto de la ingesta de yodo durante el embarazo sobre el crecimien-

to fetal y el riesgo de prematuridad. 

 

3. Analizar la relación entre disfunciones tiroideas maternas detectadas en la pri-

mera mitad del embarazo, midiendo los niveles de TSH y T4L, y el crecimiento 

fetal y el riesgo de prematuridad. 
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OBJETIVOS ESPECÍFICOS: 

 

1. Estimar la ingesta media diaria de yodo, procedente de la dieta, del consumo 

de sal yodada, y de suplementos vitamínico-minerales, en una muestra de em-

barazadas, mediante un Cuestionario de Frecuencia Alimentaria (CFA) validado, 

en las semanas 12 y 32 de gestación.  

 

2. Estimar la concentración media de yodo en orina (yoduria) en la primera mitad 

del embarazo. 

 

3. Determinar la frecuencia de disfunción tiroidea materna en la población de ges-

tantes estudiadas. 

 

4. Estudiar la relación entre los niveles de ingesta de yodo durante el embarazo y 

las yodurias, con el peso medio al nacimiento y el crecimiento fetal (PEG, GEG). 

 

5. Estudiar la relación entre los niveles de TSH y T4L maternos en la primera mitad 

del embarazo, con el peso medio al nacimiento y el crecimiento fetal. 

 

6. Estimar la asociación de los niveles de TSH y T4L maternos, en la primera mitad 

de la gestación, y el riesgo de prematuridad. 
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5. METODOLOGÍA GENERAL  
 

 

5.1. DISEÑO DE ESTUDIO Y POBLACIÓN 

 

Se trata de un estudio multicéntrico de base poblacional llevado a cabo en 7 

cohortes: Flix-Ribera d’Ebre, Granada, Menorca, Valencia, Sabadell, Asturias y Gipuz-

koa. Las cuatro últimas cohortes fueron las más recientes, se crearon siguiendo un pro-

tocolo común 65,66,90, y son la base poblacional de esta tesis. 

 

 

 

Figura 4: Localización geográfica de las siete cohortes del Proyecto INMA. 

 
La Red INMA nació en el año 2003 con el objetivo principal de estudiar el efecto 

de la exposición a los contaminantes ambientales más importantes en el aire, el agua y 

los alimentos, así como el papel de la dieta durante el embarazo y los primeros años de 

vida, sobre la salud y el desarrollo fetal e infantil.   

Desde noviembre de 2003 a febrero de 2008 se reclutaron 2644 embarazadas. 

Tras excluir los casos de pérdidas de seguimiento durante el embarazo, abortos, muer-

tes fetales y neonatales, y pérdidas de seguimiento postnatales ocurridos, quedaron 

2506 mujeres informadas específicamente para el estudio del yodo. Concretamente, la 

población de estudio de esta tesis la constituyen 2170 embarazadas pertenecientes a 

las cohortes de Valencia, Sabadell, Asturias, y Gipuzkoa. 
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Este reclutamiento de las mujeres, realizado por muestreo consecutivo, tuvo 

lugar durante la primera visita prenatal en el hospital público de referencia o en el cen-

tro de salud de la zona, y en cada cohorte se realizó en un periodo de tiempo distinto. 

El grado de aceptación en las cohortes de novo fue el siguiente: 54% en Valencia, 60% 

en Sabadell, 45% en Asturias y 68% en Gipuzkoa. 

 

Tabla 2: Distribución de la población de estudio en las cuatro cohortes. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

El estudio de estas cohortes se divide en dos fases, una primera fase en la que 

se sigue a la población de estudio desde el momento del reclutamiento, entre las se-

manas 10 y 13 de gestación, hasta el momento del parto, y una fase segunda fase de 

seguimiento del niño/a, con visitas seriadas hasta sus 4 años de edad.  

Se propuso la participación a todas aquellas mujeres que cumplían los criterios 

de inclusión del estudio65,66,90:  

• haber cumplido los 16 años de edad,  

• presentar embarazo único (no gemelar),  

• no haberse sometido a reproducción asistida, 

• no estar embarazada de más de 13 semanas,  

• pertenecer al área sanitaria correspondiente a la zona de estudio,  

• tener planeado realizar el seguimiento del embarazo y el parto en el 

hospital de referencia para el área de estudio, y 

• no tener ningún impedimento para la comunicación. 

 

Áreas de 
estudio 

Años de 
inclusión 

Mujeres emba-
razadas 

Recién 
nacidos 

Valencia 2004-2005 855 787 

Sabadell 2004-2007 657 622 

Asturias 2004-2007 494 485 

Gipuzkoa 2006-2008 638 612 
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  A aquellas gestantes que, identificadas por el personal del equipo, cumplían los 

criterios de inclusión, se les informaba verbalmente y por escrito sobre los objetivos 

del estudio y sobre las pruebas que se les realizarían al ser participantes del proyecto. 

Todas las que, tras recibir la información, aceptaban participar en el estudio, firmaban 

un consentimiento informado. Una vez nacía el niño/a se solicitaba a ambos padres 

otro consentimiento específico para la participación de su hijo/a dentro del proyecto.  

Tanto el protocolo del estudio como el subproyecto específico sobre el yodo 

nutricional, fueron aprobados por el Comité Ético del Institut Municipal d’Investigació 

Mèdica de Barcelona y por los comités éticos de los diferentes hospitales involucrados 

en el estudio.  

Todos los datos recogidos fueron tratados de manera confidencial por el 

personal investigador. Cada una de las mujeres incluídas en el proyecto se nombraba 

con la letra M (madre) acompañada del número correspondiente a su orden de 

inclusión. Y al hijo/a de cada una de las mujeres de la cohorte se le denominaba de la 

misma manera, cambiando la M por una N (niño/a), seguida del número de 

identificación de la madre.  

Concretamente, el área de estudio para la cohorte de Valencia comprende 34 

municipios de la provincia de Valencia, más una zona de la propia ciudad. La población 

total del área de estudio es de 288.580 habitantes, distribuidos en diferentes áreas 

(urbana, metropolitana, semi-urbana y rural). El periodo de reclutamiento se inició con 

un estudio piloto (n=20 embarazadas) en octubre de 2003 para evaluar el buen funcio-

namiento de todos los procedimientos. Tras las modificaciones pertinentes del proto-

colo del proyecto se continuó el reclutamiento definitivo para el estudio, con las em-

barazadas que acudieron de forma consecutiva a consultas desde febrero de 2004 has-

ta junio de 2005.  

Las gestantes pertenecientes a la cohorte de Sabadell comenzaron su recluta-

miento en el estudio con la primera visita al Hospital de Sabadell (Corporació Sanitària 

Parc Taulí), hospital de referencia de esta cohorte, donde fueron invitadas a participar 

en el estudio.  

La cohorte de Asturias pertenece al área sanitaria III, que engloba los concejos 

de Avilés, Corvera, Castrillón, Gozón, Cudillero, Pravia, Muros de Nalón, y Soto del Bar-

co con cabecera en el Hospital San Agustín de Avilés.  
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El ámbito geográfico del estudio de la cohorte de Gipuzkoa viene definido por 

la población de referencia del Hospital de Zumárraga que incluye los municipios del 

Goierri y del Alto y Medio Urola.  

El estudio específico sobre la ingesta de yodo dentro de las cohortes se planteó 

de forma retrospectiva en Junio de 2006, una vez habían dado a luz todas las embara-

zadas reclutadas. Para la utilización de las muestras biológicas recogidas y almacena-

das, se requirió un nuevo consentimiento específico a aquellas madres que seguían 

participando en la cohorte en aquel momento.  

De las 2644 embarazadas reclutadas inicialmente, tras excluir los casos de 

pérdidas de seguimiento durante el embarazo, abortos, muertes fetales y neonatales, 

y pérdidas de seguimiento postnatales ocurridos, quedaron 2506 mujeres informadas 

específicamente para el estudio del yodo.  

Para conocer el nivel de yodo de las gestantes de nuestro estudio, hemos anali-

zado la concentración de yodo en orina y hemos realizado cuestionarios de frecuencia 

alimentaria (CFA), al final del primer trimestre de embarazo. (Anexo 2) 

En aquellas mujeres en las que se observó de forma retrospectiva una anomalía 

manifiesta en las determinaciones de hormonas tiroideas, se remitió para su 

valoración al Servicio de Endocrinología del hospital. Los resultados referentes a las 

estimaciones de las ingestas de yodo se pusieron en conocimiento de los responsables 

de las Administraciones Sanitarias para apoyar las campañas de promoción y 

prevención primaria. 

 

 

5.2. VARIABLES DE ESTUDIO 

 

Estatus de yodo 

Para conocer el nivel de yodo de las gestantes de nuestro estudio se emplearon 

dos métodos. Uno de ellos fue la medición de la yoduria, es decir, la concentración de 

yodo en orina, a partir de una muestra de orina recogida entes de la semana 24 de 

gestación. Este biomarcador funciona como indicador de la ingesta reciente de este 

micronutriente. El otro método empleado fue la realización de cuestionarios de fre-

cuencia alimentaria al final del primer trimestre, permitiendo obtener así una estima-
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ción de la ingesta de yodo más a largo plazo, concretamente desde un mes antes de la 

gestación hasta el tercer mes de embarazo91-93.  

 

Función tiroidea 

Para poder analizar los niveles de TSH y T4L de las gestantes se tomaron mues-

tras de suero antes de la semana 24 de embarazo. Se recogieron un total de 2178 

muestras. Las técnicas analíticas están descritas en el segundo artículo. 

El estatus o función tiroidea maternos se definió en función de la distribución 

de percentiles: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Según ésta clasificación, había 8 casos que no corresponderían a ninguna de las 

situaciones contempladas, por lo que fueron excluidos, quedando finalmente 2170 

embarazadas como población de estudio. 

 

Resultados reproductivos 

Definimos PEG (pequeño para la edad gestacional), cuando el peso del recién 

nacido es inferior al percentil 10, y como GEG (grande para la edad gestacional), en 

caso de que el peso al nacimiento sea superior al percentil 90, según tablas poblacio-

nales estándares.  

Se consideró prematuridad cuando el nacimiento se producía antes de la sema-

na 37 de gestación. 

El peso al nacimiento fue medido en gramos, como una variable continua y es-

tandarizada por edad gestacional, género y cohorte.  

ESTATUS TIROIDEO  TSH T4L 

Eutiroideo  Entre p5 y p95 Entre p5 y p95 

Hipotiroxinemia Normal < p5 

Hipotiroidismo > p95 Normal, o < p5 

Hipertiroxinemia Normal > p95 

Hipertiroidismo < p5 Normal, o > p95 
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Las variables PEG y GEG se utilizaron cuando el peso al nacimiento estaba por 

debajo del percentil 10 y por encima del percentil 90, respectivamente. 

 

Covariables 

Las características sociodemográficas de la población de estudio se recogieron 

mediante entrevista personal en el primer y tercer trimestres. Estas variables fueron: 

edad de la madre, clase social, estado civil, país de origen, zona de residencia, nivel 

educativo, consumo de tabaco, paridad, consumo de medicamentos, medidas antro-

pométricas de los padres, y situación laboral de la madre. Otras variables contempla-

das fueron la estación del año en el momento del parto, y el género del recién nacido. 

Las complicaciones obstétricas sucedidas durante el embarazo, como por 

ejemplo hipertensión o diabetes gestacional, fueron recogidas bien mediante cuestio-

narios, o bien mediante los datos registrados en las historias clínicas. (Anexo 3) 

  

 

5.3. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

 

Los análisis estadísticos detallados pueden consultarse en cada uno de los artí-

culos que componen esta tesis. Los programas informáticos STATA (v.9) y R 2.15.3 fue-

ron utilizados para realizar los análisis del primer y segundo artículo, respectivamente. 

  

Artículo 1: Murcia M, Rebagliato M, Espada, Vioque J, Santa Marina L, Alvarez-Pedrerol M, 

López-Espinosa MJ, León G, Iñiguez C, Basterrechea M, Guxens M, Lertxundi A, Perales A, Ba-

llester F, Sunyer J. Iodine intake in a population of pregnant women: INMA mother and child 

cohort study, Spain. J Epidemiol Community Health 2010; 64: 1094-1099. 

Objetivos Análisis estadísticos 

Contrastar las variables de estudio por co-

horte. 

� χ2 

� ANOVA 

� Test de igualdad de las medianas 

� Test de Kruskal-Wallis 

Evaluar el grado de asociación entre la CIU y 

las variables de ingesta de yodo. 

� Modelo de regresión lineal múltiple 

censurada (tobit) 
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Artículo 2: León G, Murcia M, Rebagliato M, Alvarez-Pedrerol M, Castilla AM, Basterrechea M, 

Iñiguez C, Fernández Somoano A, Blarduni E, Foradada CM, Tardón A, Vioque J. Maternal thy-

roid dysfunction during gestation, preterm delivery and birthweight. The Infancia y Medio Am-

biente Cohort, Spain. Paediatric and Perinatal Epidemiology 2015; 29(2):113-122. 

Objetivos Análisis estadísticos 

Contrastar variables de estudio por cohorte. 

� χ2 

� ANOVA 

� Test de Kruskal-Wallis 

Comparar entre grupos las variables peso al nacer, 

parto pretérmino y el riesgo de PEG y de GEG. 

� χ2 

� ANOVA 

Detectar diferencias pareadas entre grupos. � Pruebas post hoc de Tukey 

Evaluar la asociación entre las variables explicati-

vas y el peso al nacer. 
� Regresión lineal 

Evaluar la asociación entre las variables explicati-

vas y el riesgo de parto pretérmino. 
� Regresión logística binomial 

Evaluar la asociación entre las variables explicati-

vas y el riesgo de PEG y GEG. 
� Regresión logística multinomial 

Evaluar la heterogeneidad de las cohortes. 
� Análisis estratificado por cohorte 

y meta-análisis 

Evaluar la linealidad de la relación entre las varia-

bles explicativas y peso al nacer. 
� Modelos aditivos generalizados 
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6. RESULTADOS  
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7.1. DISCUSIÓN DE LOS PRINCIPALES RESULTADOS 
 

 

En los dos artículos incluidos en esta tesis se muestran los resultados del primer 

gran estudio prospectivo realizado en España con población gestante, que ha permiti-

do evaluar la relación del estatus de yodo y la función tiroidea de la madre durante la 

primera mitad del embarazo, y su influencia sobre el crecimiento fetal y el riesgo de 

prematuridad.  

A continuación se discuten los principales resultados derivados de los artículos 

que componen este trabajo. 

 

 

ARTÍCULO 1 

Iodine intake in a population of pregnant women: INMA mother and 

child cohort study, Spain.  

 
En este primer artículo se expone un análisis descriptivo del estatus de yodo de 

las embarazadas pertenecientes a las cohortes de Sabadell, Gipuzkoa y Valencia. Entre 

las áreas de estudio se observan notables diferencias en cuanto a consumo de sal yo-

dada y de suplementos farmacológicos con yodo. Así pues, en Gipuzkoa casi la mitad 

de la población estudiada consume sal yodada, destacando que la mayoría de gestan-

tes consume suplementos con yoduro potásico. Esto da como resultado el cumpli-

miento de la recomendación de la OMS para los valores de yoduria (150-249 µg/L) en 

esta cohorte. En cambio, en Sabadell solo la cuarta parte de gestantes consume sal 

yodada y, además, solo el 11% consume suplementos yodados. La cohorte de Valencia 

queda en una posición intermedia, donde algo más de la mitad de las embarazadas son 

consumidoras de sal yodada y, aproximadamente, en la misma proporción consumen 

suplementos con yoduro potásico. En general, el consumo de yodo a través de la dieta 

y de sal yodada no resultó ser suficiente para llegar a las recomendaciones estableci-

das por la OMS para población gestante39. Aunque por otra parte, un 18,3% de muje-
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res que tomaban sal yodada y suplementos farmacológicos tuvieron una ingesta de 

yodo total superior a 500 µg/día, cuando la OMS considera que estas ingestas de yodo 

tan elevadas podrían alterar la función tiroidea39.  

El yodo consumido queda claramente reflejado en las medianas de yoduria 

(CIU) obtenidas, mostrando asociación entre la ingesta de yodo materna, a través del 

consumo de alimentos, de sal yodada y de suplementos farmacológicos, y el nivel de 

yodo en orina. 

Los últimos estudios realizados en España sobre ingesta de yodo demuestran 

que, tanto la población adulta que consume sal yodada como la población infantil, po-

seen un nivel de ingesta de yodo óptimo, comparado con la yododeficiencia leve-

moderada de años atrás36,94. A pesar de esta significativa mejoría, es muy probable 

que la población que no consume sal yodada, o alimentos ricos en este elemento, pre-

sente yododeficiencia o bien se acerque a ella, incluyendo también mujeres en edad 

fértil donde éste problema puede acentuarse ante un embarazo94. Estos resultados 

marcan un cambio en el estatus de yodo de la población general española, probable-

mente debido a un aumento en el consumo de sal yodada y, según Soriguer, a la pre-

sencia de yodo en alimentos básicos como la leche de vaca convencional, no ecológica, 

por el enriquecimiento que se hace de este elemento en los piensos para ganado24. 

Si nos centramos en la población gestante, objeto de nuestro estudio, muchos 

de los trabajos realizados en grupos de embarazadas de diferentes comunidades autó-

nomas españolas concluyen que, un alto porcentaje de aquellas que no reciben ningún 

tipo de suplementación con yodo, poseen déficit de este elemento51-61, si seguimos las 

recomendaciones de la OMS. 

Como ejemplo de la importancia de consumir sal yodada para alcanzar un buen 

estatus de yodo durante la gestación, cabe citar un estudio realizado en dos zonas ge-

ográficamente distintas de Cataluña, en el que la población gestante que consumía sal 

yodada resultó tener una mediana de yoduria, en el primer trimestre del embarazo, 

significativamente mayor (193 µg/L) que las gestantes que no consumían sal fortificada 

con yodo (134 µg/L)95.  

Otro de los factores determinantes de la ingesta de yodo y de la yoduria duran-

te el embarazo es la suplementación con preparados farmacológicos que contienen 

yodo. Esto queda patente tanto en nuestro estudio (primer artículo de la tesis) como 
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en otros estudios recientes 33,54,89. En uno de estos estudios, llevado a cabo en España, 

se comparó la mediana de yoduria en dos grupos de mujeres, de edad similar y sin 

antecedentes de enfermedad tiroidea, seleccionadas de forma aleatoria en una zona 

de salud de Toledo. El grupo control eran mujeres no embarazadas y el otro grupo eran 

mujeres embarazadas de 8 a 18 semanas de gestación. El 67% de las gestantes recibía 

suplementación farmacológica con 200 μg de yoduro potásico. La mediana de yoduria 

del grupo de embarazadas fue ligeramente inferior (135 μg/L) a la del grupo control 

(150 μg/L). Sin embargo, la mediana de yoduria de las gestantes no suplementadas con 

yodo fue de tan sólo 90 μg/L, mientras que la proporción de gestantes suplementadas 

obtuvo una yoduria de 162,5 μg/L54.  

Al igual que concluyen estos estudios, los resultados del primer artículo de esta 

tesis muestran que los valores de yoduria de la población gestante estudiada no llegan 

a la recomendación de la OMS (150-249 µg/L), excepto en aquellas embarazadas que 

consumen suplementos farmacológicos con yodo. Sin embargo, hay que precisar que 

los rangos de yoduria recomendados por la OMS se han marcado en función de la co-

rrespondencia entre ingesta de yodo y excreción urinaria de yodo para población no 

gestante39. Por lo tanto, sería necesario establecer unos valores para embarazadas, 

teniendo en cuenta los cambios fisiológicos que se dan durante la gestación.  

Analizando los datos de este primer artículo sobre consumo de suplementos 

farmacológicos, encontramos mucha disparidad. En la cohorte de Gipuzkoa, el 91,1% 

de las gestantes consume diariamente suplementos enriquecidos con 200-299 µg I, 

mientras que en Sabadell únicamente consume suplementos yodados el 11% de las 

embarazadas, quedando Valencia en una posición intermedia (48,9%). Estas diferen-

cias podrían deberse a los distintos programas de yodoprofilaxis dirigidos a población 

gestante llevados a cabo en cada área de estudio.  

Tomando los datos de las tres cohortes, la ingesta promedio de yodo única-

mente a través de la dieta, fue de 145 µg/día, siendo muy similar en las tres áreas de 

estudio. Sin embargo, la ingesta media diaria de yodo total, procedente de la suma de 

las tres fuentes analizadas -sal yodada, suplementos y dieta- resultó ser muy distinta 

en cada área de estudio. La mediana en Gipuzkoa fue de 385 µg/día, en Valencia fue 

de 285 µg/día, y en Sabadell tan solo de 169 µg/día. Estas diferencias siguen observán-

dose en los valores de CIU, donde en Gipuzkoa resultó una mediana de 168 µg/L, en 
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Valencia de 134 µg/L y en Sabadell de 94 µg/L. En general, estudios realizados en ges-

tantes de distintas ciudades españolas muestran medianas de yoduria inferiores a 150 

µg/L25,52,53,55-61,64. 

A nivel poblacional, el valor de ingesta de yodo que debemos tomar como refe-

rencia es el valor del EAR (Estimated Average Requirement) que, según el IOM, en una 

población de embarazadas es de 160 µg/día28,38. Por tanto, en base a este valor de 

ingesta recomendada de yodo, observamos que en el grupo de mujeres que únicamen-

te adquieren el yodo a través de la dieta, la mediana de ingesta de yodo queda por 

debajo de la recomendación, habiendo casi un 60% de gestantes que no llegan a inge-

rir la cantidad diaria recomendada de 160 µg I. Como era de esperar, este grupo tam-

poco alcanza la mediana de CIU recomendada por la OMS. 

Observando al grupo de gestantes que consumen sal yodada, pero no suple-

mentos, se cumpliría la recomendación sobre promedio de ingesta diaria, pero no con 

respecto a la mediana de yoduria.  

Y en los grupos que consumen suplementos farmacológicos con yodo, tomen o 

no sal yodada, se cumplirían las dos recomendaciones, tanto la de ingesta diaria como 

la de yoduria, aunque ésta última sólo la cumplirían sobradamente aquellas que se 

suplementan con más de 200 µg/día.  

Tomando el total de la población de estudio, la ingesta promedio de yodo diario 

son 316 µg, casi el doble de lo recomendado, mientras que la mediana de yoduria 

quedaría fuera del rango recomendado (137 µg/L). Ante este desfase entre la estima-

ción de ingesta de yodo y la yoduria cabrían posibles explicaciones: sobreestimación de 

la ingesta de yodo a través de la dieta y sal yodada, existencia de una menor cantidad 

de yodo que la indicada en el etiquetado de los preparados farmacológicos, una baja 

adherencia al tratamiento recomendado de suplementos de yodo, una alta retención 

de yodo tiroideo debido a bajas reservas del oligoelemento en la glándula, o combina-

ciones de dos o más de las circunstancias citadas. La explicación más verosímil de este 

hecho sería que, aquellas gestantes que tenían buenas reservas de yodo en su glándula 

tiroides, mostrarían yodurias más equivalentes a la ingesta que hacían de yodo en el 

momento de la recogida de la muestra de orina, mientras que las yodurias de aquellas 

que tenían bajas reservas tiroideas del nutriente durante el embarazo no reflejarían la 

ingesta real de yodo que están haciendo, sino que la subestimarían de forma notable.  
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La clave de este comportamiento retencionista de yodo durante la gestación 

residiría en la capacidad de adaptación del tiroides materno al aumento de las necesi-

dades de yodo y de hormonas tiroideas, que tiene lugar desde fases tempranas del 

embarazo96. Este estado fisiológico implicaría que la cantidad de yodo ingerido se tra-

duzca en una ganancia inicial neta por el tiroides materno que dependería de la canti-

dad previa de yodo disponible en la glándula, así como de la dosis de yodo administra-

da. Si la mayor parte del yodo proporcionado se queda en la tiroides, la yoduria refle-

jaría una cantidad de yodo menor que la ingerida.  

Se estima que el tiempo necesario para alcanzar unas óptimas reservas tiroide-

as del micronutriente, en función de la edad gestacional, y por tanto, una eliminación 

urinaria de yodo más cercana al aporte real que se está haciendo del mismo, podría ser 

de varios meses. En un estudio realizado en España97 se observó que durante el primer 

trimestre del embarazo la media de la yoduria (y desviación estándar) de las mujeres 

que consumieron sal yodada desde, por lo menos, un año antes de la concepción, fue 

significativamente mayor que la de las que empezaron a tomarla después de la con-

cepción. Así pues, la suplementación con preparados farmacológicos con yodo puede 

suponer una solución a corto plazo en algunos casos, pero para conseguir unas buenas 

reservas tiroideas de yodo durante el embarazo debe haber habido un consumo previo 

y continuado del micronutriente, bien a través de sal yodada o de suplementos farma-

cológicos. Además, las gestantes con un óptimo nivel de yodo tiroideo podrían preve-

nir muchas de las alteraciones tiroideas causadas por déficit de este micronutriente33. 

Pero no todos los datos obtenidos en este artículo van dirigidos a una necesi-

dad de incrementar la ingesta de yodo en el primer trimestre de gestación, ya que en 

la muestra de mujeres que recibían yodo de las tres fuentes analizadas (dieta, sal yo-

dada y suplementos), todas las que consumían 300 µg/día o más, excedían la cantidad 

máxima de yodo recomendada por la OMS (500 µg/día), con los riesgos de alteraciones 

tiroideas que esto podría conllevar. 

Algunos estudios realizados en mujeres en edad fértil y en población general 

revelan que, alteraciones como el hipotiroidismo clínico y subclínico, pueden ser con-

secuencia de un exceso de yodo8,33,49. Esta misma asociación aparece en un estudio 

realizado en población gestante con un alto consumo de alimentos ricos en yodo98.  



 

 
68 

Cabe destacar un trabajo anterior realizado con la población gestante de tres 

de las cohortes del Proyecto INMA (Gipuzkoa, Sabadell y Valencia)31, donde se observa 

la relación entre el estado tiroideo y el consumo de yodo durante el embarazo. Las tres 

regiones mostraron diferencias en cuanto a yodurias y niveles de T4L. La región de 

Gipuzkoa presentó los valores de T4L más bajos y era, precisamente, donde la mayoría 

de embarazadas recibía suplementación farmacológica con yodo. En general, aquellas 

gestantes que consumían suplementos a dosis de 200 µg/día o superiores mostraban 

un mayor riesgo de tener elevados niveles de TSH durante la gestación.  

Todos estos hallazgos hacen necesaria una mayor evidencia científica sobre los 

beneficios, y los riesgos, que puede aportar el consumo de suplementos de yodo du-

rante el embarazo, especialmente si tratamos con poblaciones yodosuficientes. Con-

cretamente, en la población de gestantes habría que valorar adecuadamente el balan-

ce riesgo-beneficio antes de prescribir una suplementación farmacológica con yodo31. 

Debido a que tanto el efecto de un consumo excesivo de yodo como de una in-

gesta inferior a la recomendada podrían aumentar el riesgo de disfunción tiroidea du-

rante la gestación y de efectos reproductivos adversos, sería adecuado asegurar un 

nivel óptimo de ingesta de yodo en la población de embarazadas, conociendo la situa-

ción de partida.  

 

 
ARTÍCULO 2.  

Maternal thyroid dysfunction during gestation, preterm delivery and 

birthweight. The Infancia y Medio Ambiente Cohort, Spain.  

 

Los resultados del segundo artículo que compone esta tesis muestran una aso-

ciación inversa entre los niveles de TSH y T4L, durante la primera mitad del embarazo, 

y el peso al nacimiento, manteniéndose esta asociación para T4L incluso cuando los 

análisis de hormonas tiroideas se limitaban dentro del rango normal. Esta relación se 

confirma con el resultado de la asociación entre elevados niveles de T4L maternos y un 

mayor riesgo de recién nacido PEG. Además, el grupo de gestantes hipotiroxinémicas 

resultó tener hijos con un peso al nacer significativamente más alto que el grupo de 

eutiroideas. Se observó también una asociación entre hipertiroidismo y GEG, aunque 
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sin alcanzar significación estadística en el análisis multivariante. 

En la última década, varios estudios de cohortes examinaron los efectos poten-

ciales de la disfunción tiroidea subclínica materna sobre el peso al nacer y/o el parto 

prematuro, pero los resultados no fueron uniformes18-21,42,43,75,76,87.  

En cuanto a la prematuridad, algunos autores encuentran asociación entre el 

hipotiroidismo subclínico materno, o elevados niveles de TSH, y el parto pretérmino 

19,20, pero en cambio otros estudios no muestran dicha asociación75,76. En nuestro es-

tudio, la variable prematuridad no se asoció significativamente con ninguno de los es-

tatus tiroideos descritos, resultado que quizás podría deberse a los pocos casos de na-

cimientos prematuros registrados en las cohortes de Gipuzkoa y Sabadell. Este resulta-

do no permitió establecer otros puntos de corte antes de las 37 semanas de gestación. 

Con respecto al peso al nacimiento, hay estudios en los que alteraciones tiroi-

deas como hipotiroidismo subclínico, hipertiroidismo subclínico, o hipotiroxinemia 

gestacional, no han sido relacionadas con menor peso al nacer19,42,75,76. Sin embargo, el 

hipotiroidismo clínico sí que aparece relacionado con bajo peso al nacer o con retraso 

del crecimiento intrauterino42,76. Al igual que muestran nuestros resultados, los estu-

dios de cohortes de Cleary-Goldman et al.87, Shields et al.21 y Generation R
88, también 

encontraron una relación inversa entre los niveles de T4L en la gestante y el peso del 

recién nacido, o un mayor riesgo de PEG asociado a mayores niveles de T4L.  

Estos hallazgos junto con los mostrados en esta tesis, añaden más evidencia al 

hecho de que la función tiroidea materna puede tener un papel importante en la regu-

lación del crecimiento fetal. Recientemente, hay autores que aseguran que las hormo-

nas tiroideas pueden influir en el crecimiento fetal a través de acciones directas sobre 

el metabolismo materno y fetal83.  

Algunos estudios realizados en gestantes eutiroideas han encontrado que nive-

les bajos de T4L se asocian a diabetes gestacional87,99 y a desarrollar una mayor resis-

tencia a la insulina100,101. Estas alteraciones van a suponer un aumento de la glucosa en 

sangre, lo que provocaría una mayor transferencia placentaria de glucosa desde la ma-

dre hacia el feto que, como consecuencia, podría repercutir en un aumento del peso 

fetal75,99.  

Por otro lado, niveles elevados de hormonas tiroideas maternas podrían ser ca-

paces de inducir un estado catabólico en el feto83. En un estudio llevado a cabo en ges-
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tantes que presentaban resistencia a hormonas tiroideas102, resultó que niveles eleva-

dos de T4L y de T3 se asociaban con un menor peso al nacer. A pesar de los altos nive-

les de hormonas tiroideas de esta población de gestantes, los individuos con resisten-

cia a estas hormonas son considerados eutiroideos, lo que permitió evaluar el efecto 

de los elevados niveles de hormonas tiroideas maternas sobre el feto sin el efecto me-

tabólico simultáneo de un exceso de hormonas en la madre, o el potencial efecto noci-

vo de anticuerpos asociados con tirotoxicosis autoinmune. Esta asociación se encontró 

igualmente en ensayos realizados con ratones en los que los receptores de hormonas 

tiroideas habían sido modificados genéticamente103.  

Por estos motivos, en el segundo artículo de esta tesis, se analizó la diabetes 

gestacional como posible factor de confusión de las asociaciones encontradas, pero 

finalmente se descartó porque no se relacionó significativamente con los resultados 

del estudio, ni modificó los efectos de las hormonas tiroideas al incluir esta variable en 

los modelos. 

Otra de las asociaciones encontradas en este artículo es la mostrada en el gru-

po de mujeres con hipertiroidismo, en el que apareció un mayor riesgo de tener hijos 

GEG. Esta asociación resulta ser consistente con el patrón observado en nuestro estu-

dio de un aumento más pronunciado en el peso al nacer en relación con niveles más 

bajos de TSH. Sin embargo, este hallazgo debe ser tomado con cautela, dada la pérdida 

de significación estadística en el análisis ajustado, y porque la mayoría de los estudios 

previos que evaluaron el impacto del hipertiroidismo clínico materno encontraron jus-

tamente la relación inversa, un mayor riesgo de bajo peso al nacer e hijos PEG42,104. 

Únicamente Männistö et al.75 observaron una asociación similar, pero resultó no ser 

significativa después de ajustar por la variable paridad.  

Parece ser que tanto el hipo- como el hipertiroidismo pueden influir en la ga-

nancia de peso por parte de la madre y en el riesgo de que desarrolle una diabetes 

gestacional42,99, por lo que estas dos variables podrían estar actuando como mediado-

res entre el estatus tiroideo de la madre y el peso al nacer de su descendencia. En 

nuestros datos, la ganancia de peso de la madre durante el embarazo se relacionó con 

los resultados de peso al nacimiento, pero en cambio, no se asoció con la función tiroi-

dea materna. En los modelos estadísticos finales se incluyó la variable de ganancia de 

peso materno, pero los análisis de sensibilidad mostraron que la exclusión de dicha 
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variable no afectaba a los resultados. Por otra parte, la diabetes gestacional tampoco 

modificó la variable de estatus tiroideo ni las variables resultado, por lo que finalmente 

fue excluida del modelo. 

Sin embargo, ni la ingesta de yodo de la madre ni su yoduria se asociaron con 

los resultados reproductivos estudiados (peso al nacer y prematuridad). En esta 

relación podrían intervenir otro tipo de factores, no estudiados en este trabajo, como 

los trastornos autoinmunes maternos o el momento de la gestación. 

 

 

7.2. FORTALEZAS Y LIMITACIONES DEL ESTUDIO 

 

 

FORTALEZAS 
 

Este estudio cuenta con varios puntos destacables. En primer lugar, su diseño 

aporta muchas ventajas, dado que al tratarse de un estudio multicéntrico de cohortes 

prospectivo, nos permite conocer tanto datos trasversales como la evolución de de-

terminados parámetros de una amplia población repartida en varias comunidades 

autónomas españolas. Este es el primer estudio realizado en España, con un tamaño 

muestral tan grande, que analiza la ingesta de yodo y el estatus tiroideo en embaraza-

das sanas. La ingesta de yodo ha podido ser analizada desde diversas fuentes (consu-

mo de alimentos, sal yodada y suplementos farmacológicos), pudiendo ser comparada 

con la concentración de este elemento en la orina de las gestantes estudiadas.  

Entre los parámetros recogidos hay que recalcar la importancia de los biomar-

cadores de la función tiroidea en población gestante. Estos datos no son analizados de 

manera sistemática en las embarazadas de nuestro país, por lo que resulta una infor-

mación hasta ahora desconocida en una población tan amplia como la de este estudio. 

Además, otro punto fuerte es la normalización de los marcadores de la tiroides por 

edad gestacional. 

Otro aspecto importante es que la recogida de los datos sociodemográficos, 

clínicos y nutricionales se ha efectuado mediante entrevistas personales realizadas por 

personal debidamente entrenado. Cabe también mencionar la cantidad de posibles 

variables de confusión que han sido convenientemente controladas.  
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LIMITACIONES 
 

Todos los estudios de cohortes tienen, a priori, el inconveniente de que se pro-

ducen muchas pérdidas de seguimiento, a pesar del esfuerzo realizado por todos los 

que hemos trabajado en el Proyecto INMA. El hecho de que la muestra poblacional 

estudiada sea de cuatro cohortes independientes, aunque con un mismo objetivo, po-

ne de manifiesto algunas diferencias difíciles de controlar. Por ejemplo, algunos análi-

sis categóricos han visto limitado el tamaño de la muestra, por lo que han podido sufrir 

falta de potencia muestral. Esto ocurre, por ejemplo, en el análisis de los casos de na-

cimientos prematuros de las cohortes de Gipuzkoa y de Sabadell (3,5% en ambos ca-

sos). El porcentaje resulta demasiado bajo, ya que según el Instituto Nacional de Es-

tadística, el 7% de los niños que nacen en España lo hacen antes de la semana 37 de 

gestación. Quizás este dato sea debido a posibles pérdidas de seguimiento tras el na-

cimiento.  

Una de las limitaciones principales que presenta este estudio es la ausencia de 

datos sobre anticuerpos antitiroideos en la muestra de gestantes estudiada. Este bio-

marcador hubiera sido interesante conocerlo dado que la autoinmunidad tiroidea 

también se ha considerado por varios autores como un desencadenante de complica-

ciones reproductivas75,80,87. Otro de los aspectos que habría mejorado el estudio hubie-

ra sido la medición de la función tiroidea materna en diferentes momentos de la ges-

tación. Debido al hecho de que durante la gestación se producen alteraciones fisiológi-

cas en los niveles de hormonas tiroideas, con una única medición de los valores de 

estas hormonas en la primera mitad del embarazo, no podemos evaluar si la disfunción 

tiroidea ha sido transitoria, o permanente.  

En relación a la medición de la ingesta nutricional de yodo, cabe cierto error en 

las estimaciones realizadas a través de un CFA, en el que a pesar de indicar el tamaño 

de las porciones y la frecuencia de la ingesta de cada alimento, la respuesta es muy 

subjetiva. Además, existe variabilidad en cuanto al contenido en yodo en los alimentos 

o en el agua de bebida, dado que va a depender de su procedencia. Otra variable que 

podría haber alterado los resultados es la manera de cocinar los alimentos, ya que 

disminuirá en mayor o menor medida la cantidad de yodo que contienen. Concreta-

mente, la pregunta del CFA relacionada con el consumo de sal yodada puede dar lugar 
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a equívoco si la mujer entrevistada no conoce con certeza el tipo de sal que consume. 

De todas formas, el CFA utilizado fue validado como instrumento de evaluación dieté-

tica105 y, además de ser válido y reproducible, es la herramienta más recomendable en 

este tipo de estudios ya que cuenta con múltiples ventajas: fácil y rápido de procesar, 

bajo coste, evalúa la ingesta habitual en el pasado y es adecuado para clasificar dieta 

individuos/grupo.  

Otro aspecto que podría haber mejorado los resultados es la medida de la CIU, 

puesto que depende de la ingesta de yodo reciente. Una medición durante 24 horas 

hubiera resultado más exacta. Aunque, por otra parte, este tipo de medidas en un es-

tudio de cohortes habría complicado mucho la participación de las gestantes en el es-

tudio.  

 

 

7.3. IMPLICACIONES PARA LA SALUD PÚBLICA 
 

 

Los resultados expuestos en esta tesis ofrecen una visión actual sobre los nive-

les de yodo en población gestante sana, hasta ahora desconocidos en las cuatro áreas 

de estudio, que podrían constituir una referencia para la Salud Pública.  

Estos últimos años se ha extendido la recomendación de la suplementación con 

yodo en mujeres embarazadas, sin conocer realmente la ingesta nutricional de yodo 

que realizan ni sus niveles de hormonas tiroideas. Por tanto, los datos aportados en 

esta tesis esclarecen el estado nutricional de una amplia población de embarazadas en 

España, y reabre el debate sobre la necesidad de decidir si es adecuado, o no, una su-

plementación con yodo a todas las embarazadas, y qué dosis sería la más conveniente. 

Antes de recomendar una suplementación farmacológica enriquecida en yodo al colec-

tivo de gestantes y de mujeres en edad fértil, se debería potenciar el consumo de sal 

yodada y de alimentos ricos en este micronutriente, fundamentalmente derivados 

lácteos y pescado. Aunque la baja prevalencia de consumo de este tipo de sal enrique-

cida en yodo puede llevar a una situación de yododeficiencia, bien es cierto que, en 

muchos casos, existe una restricción a las embarazadas en el consumo de sal por los 

posibles problemas de hipertensión, retención de líquidos, etc., que puede conllevar el 

consumo excesivo de este condimento. Por este motivo, la recomendación de consu-
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mir sal yodada debe extenderse a mujeres en edad fértil, para que en el momento de 

enfrentarse fisiológicamente a un embarazo dispongan de unas buenas reservas de 

yodo intratiroideo, y así no se expongan a posibles alteraciones tiroideas durante la 

gestación, ni vean comprometido el desarrollo de su futuro hijo. Quizás una posible 

estrategia desde Salud Pública podría estar dirigida a los ginecólogos y a las matronas 

de atención primaria, para que conocieran el consumo de sal yodada y alimentos ricos 

en yodo que hace cada embarazada antes de recomendar un suplemento farmacológi-

co, o en el caso de recomendarlo, adecuar la dosis necesaria para cada caso. Así se 

evitarían prescripciones excesivas en las mujeres que toman suficiente yodo, pudiendo 

desencadenar posibles trastornos tanto en la madre como en el feto. 

Como la función tiroidea materna parece tener un papel importante en la regu-

lación del crecimiento y desarrollo fetal, incluso sin una disfunción tiroidea materna 

previa, cabe reflexionar sobre la necesidad del cribado sistemático de hormonas tiroi-

deas en la primera visita prenatal, para detectar posibles alteraciones tiroideas. Son 

varios los investigadores a favor de este cribado106,107, pero es un tema muy controver-

tido ya que no existe acuerdo en establecer los rangos de normalidad de hormonas 

tiroideas en función de la edad gestacional. Para establecer una conclusión definitiva al 

respecto habría que realizar estudios con una muestra poblacional más grande, y así 

poder definir los rangos de normalidad según el trimestre de gestación. Otro aspecto 

importante es que habría que demostrar la relación riesgo-beneficio de los tratamien-

tos hormonales que se necesitarían en el caso de tener que corregir algún tipo de dis-

función tiroidea gestacional, incluyendo alteraciones tiroideas subclínicas. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 
75 

8. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES 
 

 

A continuación se exponen las conclusiones principales de este trabajo: 

 

1. Se observa gran variabilidad en la situación nutricional de yodo de las embara-

zadas en las cuatro áreas estudiadas, fundamentalmente como consecuencia 

de las diferencias en la prevalencia del consumo de sal yodada y en las prácticas 

de prescripción preventiva de suplementos farmacológicos de yodo. 

 

2. La ingesta de yodo sólo a través de la dieta es insuficiente para alcanzar los re-

querimientos de yodo durante el embarazo. 

 

3. El uso de suplementos farmacológicos con altas dosis de yodo, en embarazadas 

que consumen sal yodada, conduce a una ingesta excesiva de yodo. 

 

4. La estimación de la ingesta de yodo, medida a través del consumo de alimen-

tos, sal yodada y suplementación farmacológica, se asocia con los niveles de 

yodo en orina. 

 

5. La ingesta de yodo estimada a través de cuestionarios es superior a la estimada 

a partir de los niveles de yoduria medidos en una muestra única de orina. 

 

6. Ni la ingesta de yodo ni la yoduria de las gestantes, medidas antes de la semana 

24 de gestación, presentaron relación alguna con el peso al nacimiento y el 

riesgo de prematuridad. 

 

7. Los niveles de TSH y T4L analizados durante la primera mitad del embarazo han 

mostrado estar inversamente relacionados con el peso al nacer. 
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8. Las gestantes con mayores niveles de T4L presentaron mayor riesgo de riesgo 

de tener hijos PEG, y ésta asociación se mantuvo también en aquellas embara-

zadas con niveles de T4L dentro del rango normal. 

 

9. La media del peso al nacer en el grupo de gestantes hipotiroxinémicas fue signi-

ficativamente más alta que en el grupo de gestantes eutiroideas. 

 

10. La variable prematuridad no se asoció con ninguna de las disfunciones tiroideas 

observadas. 

 

 
Algunas de las recomendaciones que cabría realizar tras los resultados obtenidos en 

este trabajo son: 

 

1. La suplementación farmacológica con yodo a las gestantes estudiadas no siem-

pre está justificada. Antes de recomendar un suplemento de yodo habría que 

valorar la ingesta de yodo (sal yodada, alimentos ricos en yodo) que realiza la 

embarazada.  

 

2. En caso de resultar un consumo deficiente de este micronutriente por parte de 

la gestante, o un posible déficit de yodo durante el embarazo, se debería valo-

rar la dosis suplementaria necesaria, prescribiendo la más adecuada. 

 

3. Se necesitan más estudios para corroborar las recomendaciones actuales de in-

gesta de yodo durante el embarazo, teniendo en cuenta la situación nutricional 

de yodo previa de las embarazadas, así como las equivalencias entre ingesta y 

excreción de yodo durante la gestación. 

 

4. Sería recomendable establecer un programa universal de consumo de sal yoda-

da que garantizara el adecuado estado nutricional de yodo de las mujeres en 

edad fértil, con el fin de evitar los riesgos tanto del déficit como del consumo 

excesivo de yodo durante el embarazo. 
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5. Existe la necesidad de establecer rangos de hormonas tiroideas específicos para 

población gestante, según el trimestre de gestación. 

 

6. Se requieren más estudios para poder verificar la asociación inversa observada 

entre T4L y crecimiento fetal, con el fin de poder valorar posibles mecanismos, 

así como el riesgo de retardo de crecimiento intrauterino asociado a variacio-

nes de esta hormona, incluso dentro del rango normal. 
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ANEXO 1: Tabla suplementaria 4. Artículo 2.  

 

Supplementary Table 4. Association between thyroid dysfunctions during pregnancy, 

birthweight and prematurity, in different cohort studies.  

 

 

Source 

Collec

llec-

tion 

Country N Time Thyroid dysfuntion Birthweight Prematurity 

Allan et al.
7
  

(2000) 

1990-

1992 
USA 9403 2

nd
 trim. TSH > 6 → → 

Casey et al.
9
 

(2005) 

2000-

2003 
USA 17298 <20 wg SC Hypothyroidism → ↑ (≤34 wg) 

Casey et 

al.
10

 (2006) 

2000-

2003 
USA 25765 <20 wg SC Hyperthyroidism → - 

Casey et 

al.
11

 (2007) 

2000-

2003 
USA 25765 <20 wg 

SC Hypothyroidism → ↑ (≤34 wg) 

Hypothyroxinemia → → 

Cleary-

Goldman et 

al.
12

 (2008) 

1999-

2002 
USA 10990 

1
st

 and 2
nd

 

trim. 

Hypothyroxinemia ↑ (1
st

 trim.) ↑ (1
st

 trim.) 

SC Hypothyroidism → → 

Männistö et 

al.
13

 (2009) 

1985-

1986 
Finland 9247 <20 wg 

SC Hypothyroidism → → 

C Hypothyroidism → → 

SC Hyperthyroidism → → 

C Hyperthyroidism ↑ → 

Meenakshi 

et al.
14

 

(2010) 

2005-

2008 
India 633 13-26 wg 

SC Hypothyroidism → → 

C Hypothyroidism → → 

SC Hyperthyroidism → - 

C Hyperthyroidism → - 

10. ANEXOS 



 

 

Source 

Collec

llec-

tion 

Country N Time Thyroid dysfuntion Birthweight Prematurity 

Shields et 

al.
15

 (2011) 
NS UK 616 28 wg fT4 ↓ - 

Wang et 

al.
16

 (2012) 

2007-

2009 
China 756 <12 wg SC Hypothyroidism → → 

Medici et 

al.
17

 (2013)  

2002-

2006 

The 

Nether-

lands 

4464 
1

st
-2

nd
 

trim. 
fT4 ↓ → 

Korevaar et 

al.
18

 (2013) 

2002-

2006 

The 

Nether-

lands 

5971 1
st

 trim. Hypothyroxinaemia - ↑ 

Andersen et 

al.
19

 (2013) 

1978-

2006 

Den-

mark 
1638338 

Before, 

during (20-

45 wg) and 

after preg-

nancy 

C Hypothyroidism ↑ ↑ 

C Hyperthyroidism ↓ ↑ 

This study 
2003-

2008 
Spain 2170 <24 wg 

fT4 ↓ → 

TSH → → 

Hypothyroxinaemia ↑ → 

Hypothyroidism → → 

Hyperthyroxinaemia → → 

Hyperthyroidism → → 

↓, negative association; ↑, positive association; →, no association; ─,  not studied; NS, not specified; 

trim., trimester; wg, weeks of gestation. 

Fuente: León G, Murcia M, Rebagliato M, Alvarez-Pedrerol M, Castilla AM, Basterrechea M, Iñiguez C, 

Fernández Somoano A, Blarduni E, Foradada CM, Tardón A, Vioque J. Maternal thyroid dysfunction dur-

ing gestation, preterm delivery and birthweight. The Infancia y Medio Ambiente Cohort, Spain. Paediatric 

and Perinatal Epidemiology 2015; 29(2):113-122.  



 

 

ANEXO 2: Cuestionario de frecuencia alimentaria (CFA) 

 



 

 

 



 

 



 

 

 



 

 

ANEXO 3: Cuestionario semana 12 de embarazo 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 



 

 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 





 

 





 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 


