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RESUMEN:

Objetivo: Determinar si el hipotiroidismo clinico o subclinico son factores de riesgo
para enfermedad cardiovascular en pacientes atendidos en el servicio de Medicina

Interna del Hospital Regional Docente de Trujillo.

Materiales y método: Se realiz6 un estudio transversal analitico, incluy6 a 108
pacientes adultos atendidos en el consultorio del servicio de Medicina Interna. Segun
los criterios de seleccién se dividid en 2 grupos, pacientes con hipotiroidismo o
hipotiroidismo subclinico y otro grupo de pacientes eutiroideos. Se evalud si los

pacientes desarrollaron enfermedad cardiovascular.

Resultados: De la muestra de 108 participantes, en el grupo de pacientes
hipotiroideos conformado 60 participantes se encontré que 13 pacientes, 21.7%,
desarrollaron enfermedad cardiovascular, los 47 estudiados restante, 78.3%, cursaron
sin patologia cardiovascular. En el grupo de eutiroideo constituido por 48 pacientes;
12 estudiados, es decir 25%, desarrollo la variable respuesta, por el contrario, 36
participantes restante, 75%, cursaron sin enfermedad cardiovascular. En el analisis
multivariado se evidencio que la tension arterial en rango normal o normal alto es un
factor asociado a la disminucion del riesgo de desarrollo de enfermedad
cardiovascular (RPa= 0.29; IC=95%=0.10 a 0.80; valor de p=0.01). La patologia
diagnosticada con mayor frecuencia en los pacientes con hipotiroidismo fue la

hipertension arterial, 11 de 13 pacientes presentaron dicha enfermedad.

Conclusiones: El hipotiroidismo o hipotiroidismo subclinico no son factores de riesgo
asociados al desarrollar enfermedad cardiovascular. La patologia cardiovascular que
se diagnosticé con mayor frecuencia en la poblacion hipotiroidea y eutiroidea fue la

hipertension arterial.

Palabras clave: Hipotiroidismo, hipotiroidismo subclinico, enfermedad cardiovascular.



ABSTRACT:

Objective: To investigate whether clinical or subclinical hypothyroidism poses a risk
for cardiovascular disease in patients who have received care at the Internal Medicine

Department of the Hospital Regional Docente de Trujillo.

Materials and Methods: An analytical cross-sectional study was conducted at the
Internal Medicine Department, with a sample size of 108 adult patients. The patients
were divided into two groups based on the selection criteria: one group comprising
patients with hypothyroidism or subclinical hypothyroidism, and the other group
consisting of euthyroid patients. The study aimed to assess the incidence of

cardiovascular disease.

Results In the sample of 108 participants, the hypothyroid group of 60 participants
indicated that 13 patients, constituting 21.7%, developed cardiovascular disease.
Meanwhile, the remaining 47 patients, or 78.3%, did not report CVD. The euthyroid
group, which consisted of 48 patients, saw 12 patients (25%) develop the response
variable while the other 36 participants (75%) did not show any signs of cardiovascular
disease. Multivariate analysis indicated that maintaining blood pressure within the
normal or high normal range is associated with a reduced risk of developing
cardiovascular disease (RPa= 0.29; CI=95%=0.10 to 0.80; p-value=0.01).
Hypertension was the most commonly diagnosed pathology in patients with

hypothyroidism, with 11 out of 13 patients having hypertension.

Conclusions: Hypothyroidism and subclinical hypothyroidism do not pose a risk for
developing cardiovascular disease. The most commonly diagnosed cardiovascular

condition among both hypothyroid and euthyroid populations is hypertension.

Keywords: Hypothyroidism, subclinical hypothyroidism, cardiovascular disease.
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I.  INTRODUCCION:

En la dltima década, se ha evidenciado un notable incremento en la prevalencia de
hipotiroidismo llegando a convertirse en uno de los trastornos endocrinos con mayor
frecuencia a nivel global. Mencionada patologia es mas prevalente en el sexo
femenino de 4-5 veces en comparacion con el sexo masculino, se han encontrado
cifras de 8%-10% a partir de los 40 afos, en aumento al 12% en mayores de 60 afos
(1,2). En Estados Unidos el 4.6% de la poblacion superior a los 12 afios tiene
hipotiroidismo, es decir 5 por cada 100 personas, la presentacién de la enfermedad
en la mayoria de los pacientes se reporta como casos leves (3). La glandula tiroides
tiene un peso aproximado de 10-20g en un adulto sano, se encuentra ubicada en la
parte inferior a la laringe y por delante de la traquea entre el cartilago cricoides y la
escotadura supraesternal. Dicha glandula tiene como funcion la fabricacion de
triyodotironina (T3) y tiroxina (T4), estas hormonas cumplen multiples funciones como,
el proceso de distencion celular durante el desarrollo, apoyan en el mantenimiento de
un buen estado homeostéatico e influyen en el metabolismo en el adulto. La actividad
tiroidea esté regulada por la glandula hipdfisis mediante la hormona tirotropina (TSH)
(4).

El déficit de hormonas tiroideas, también conocido como hipotiroidismo, se define
analiticamente con niveles de TSH aumentados y T4, T3 disminuidas con existencia
de signos y sintomas caracteristicos de la enfermedad (alopecia, piel seca, mixedema,
adelgazamiento de la dermis, hipertricosis, exoftalmos, estrefiimiento y aumento de
peso, contractilidad y frecuencia cardiaca disminuida). La alteracion se puede
encontrar al nivel primario, es decir, en la glandula tiroides teniendo como resultado
hipotiroidismo primario, o a nivel de la hipdfisis o hipotalamo, lo cual conlleva a
hipotiroidismo secundario y terciario respectivamente. El hipotiroidismo primario es
mucho mas frecuente que las otras condiciones y tiene como principales causas la
tiroiditis de Hashimoto y el déficit de yodo, en regiones donde cuyo elemento esta
ausente (1,5).

El hipotiroidismo subclinico es el aumento de la hormona TSH por encima de 4,2
mUI/L y T4 y T3 en valores normales (7). El diagnéstico es bioquimico basado en el
dosaje de TSH y T4. La poblacién adulta se ve afectada alrededor del 10% con
predominio hacia la mujer con un aumento considerable a partir de los 30 afios. En

Per, se publicé un articulo en la revista peruana de Epidemiologia donde se observé



una prevalencia de hipotiroidismo subclinico de 14.5%, con mayor frecuencia en la
poblacion femenina (8,24). En esta etapa de la enfermedad no se presenta signo y
sintomas. El hipotiroidismo subclinico es causado con mayor frecuencia por tiroiditis
autoinmune (Hashimoto). Una condiciébn a tener en cuenta es que los niveles
sanguineos de TSH en adultos sin enfermedad tiroidea previa van en aumento con la
edad. Las concentraciones séricas de hormona estimulante de la tiroides pueden
exceder el rango normal de 4-5 mUI/L en pacientes de edad avanzada (8,9)

Tanto T4 y T3 tienen un papel destacado en el funcionamiento del corazén y del
sistema cardiovascular debido a que existe receptores a hormona tiroideas en el tejido
endotelial, miocardio que son sensibles a los cambios en las concentraciones.
Mencionadas hormonas influyen sobre el estado cardiaco de tres maneras mediante
acciones gendmicas directas sobre los cardiomiocitos, mediante la unién a receptores
nucleares, lo que conduce a la regulacion de la expresiébn de genes diana; por
acciones extranucleares y no genémicas sobre los canales idnicos de la membrana
celular de los cardiomiocitos; y a través de los efectos de la T3 y la T4 sobre la
circulacion periférica, que determina la hemodinamica cardiovascular, el llenado
cardiaco y la contractilidad sistdlica (9) Existe una estrecha relacién con los factores
de riesgo cardiovasculares o inclusive potenciarlos, se asocia a dislipidemias,
insuficiencia renal, potencia la formacion de la placa ateromatosa y la enfermedad
coronaria (9,10). Existe un incremento del 20 al 80% de morbilidad y mortalidad

cardiovascular en pacientes con disfuncion tiroidea (10,11)

La enfermedad cardiovascular es un modelo de enfermedad crénica degenerativa y
es la principal causa de muerte en pacientes sin distinguir raza, etnia, pero con mayor
afinidad hacia las mujeres que se ven afectadas alrededor de un 50% y en varones
alrededor de un 40%, representa mas del 15 millén de muerte por afio. La enfermedad
cardiovascular que causa mas ingresos hospitalarios es la cardiopatia isquémica. Las
condiciones asociadas mas estudiadas son; hipertension arterial, aterosclerosis,
infarto del miocardio, accidente cerebrovascular e insuficiencia cardiaca. Un estudio
en pacientes posterior a un infarto de miocardio demostré la funcién de la hormona
tiroidea en el remodelamiento cardiaco (13,25,35). La identificacion de pacientes con
factores de riesgo (obesidad, tabaquismo, diabetes mellitus, hipertension arterial) ha

contribuido a la disminucion de la mortalidad, pero un incremento significativo en



morbilidad. Esto conlleva a una investigacion exhaustiva para la identificacion
temprana y prevencion (13).

Dentro de las principales enfermedades cardiovasculares encontramos a la
hipertension arterial la cual se define cuando la presién arterial sistélica (PAS) de una
persona en el consultorio o la clinica es 2140 mm Hg y/o su presion arterial diastélica
(PAD) es 290 mm Hg después de examenes repetidos. La HTA sigue siendo la
principal causa de muerte a nivel mundial, y representa 10,4 millones de muertes por
afo. Al revisar las cifras globales, se estima que 1.390 millones de personas padecian
hipertension en 2010. (14). El infarto agudo de miocardio se define cuando existen
signos clinicos de necrosis miocardica compatibles con isquemia aguda de miocardio.
En patologia, se evidencia la muerte de las células del miocardio como consecuencia
de una isquemia prolongada. Se estima que 17,5 millones de personas murieron por
eventos cardiovasculares en 2012, lo que representa el 31 por ciento de todas las
muertes. De este porcentaje de muertes cardiovasculares, mas del 50% se debieron
a enfermedades coronarias (15). En cuanto al accidente cerebrovascular ocurre
cuando se interrumpe el suministro de sangre al cerebro. Hay dos tipos de ictus:
ictus isquémico e ictus hemorragico. Un accidente cerebrovascular isquémico ocurre
cuando una placa o un coagulo de sangre bloquea un vaso sanguineo en el cerebro
o el cuello. Un derrame cerebral hemorragico ocurre cuando un vaso sanguineo en
el cerebro se rompe y produce sangrado (16).
Otra patologia que genera morbilidad y disminucién de la calidad de vida es la
insuficiencia cardiaca, esta afeccion ocurre cuando existe un desequilibrio entre la
capacidad del corazon para bombear sangre con cada latido y las necesidades del
organismo. La IC no es un diagnéstico patolégico Unico, sino un sindrome clinico que
consiste en sintomas cardinales (p. ej., dificultad para respirar, hinchazon del tobillo y
fatiga) que pueden ir acompafiados de signos (p. €j., presién venosa yugular elevada,
crepitantes pulmonares y edema periférico). Se debe a una anomalia estructural y/o
funcional del corazén que resulta en presiones intracardiacas elevadas y/o gasto

cardiaco inadecuado en reposo y/o durante el ejercicio (17).

Por lo antes mencionado algunos autores proponen el cribado del paciente con
hipotiroidismo subclinico y el posible tratamiento puede ser beneficioso para evitar

complicaciones cardiovasculares. (29,30,32).



Angelica Gordillo y colaboradores llevaron a cabo un estudio transversal para
comprender el impacto del hipotiroidismo y el hipertiroidismo como factores de riesgo
de enfermedad cardiovascular. 111 pacientes participaron en este estudio. Como
resultado, los autores concluyeron que el grupo etario de pacientes con hipotiroidismo
de 61 a 70 afos esta dominado por mujeres. El sobrepeso y la obesidad fueron méas
comunes en pacientes con hipotiroidismo en un 67%. El riesgo cardiovascular bajo es
comun en el 70% de los pacientes hipotiroideos y en el 93% de los pacientes
hipertiroideos. Nos dicen que la hipertension arterial fue la patologia cardiovascular

mas frecuentemente diagnosticada en pacientes con hipotiroidismo, con un 14%. (20)

Pinela Gonzabay y colaboradores realizaron una revision sistematica con la finalidad
de relacionar el hipotiroidismo con la hipertension arterial, incluyo 62 articulos,
obtuvieron como resultados que el hipotiroidismo e hipertension va a variar su
prevalencia segun el pais y el afio. La prevalencia del hipotiroidismo primario varia del
0,1 al 2%, es 10 veces mas comun en mujeres que en hombres y aumenta al 7-10%
a los 60 afios, ambas patologias tienen una significativa prevalencia en América
Latina. La relacion entre hipotiroidismo e hipertension se determina considerando si
existe una relacion porque la hipertension es un signo o sintoma de hipotiroidismo, y

la teoria es que incluso el hipotiroidismo es una causa de hipertension. (21)

Kim Jeam y colaboradores realizaron una revision sistematica y metaandlisis con la
finalidad de establecer la relacion del hipotiroidismo subclinico e hipertension arterial,
obtuvieron como resultado nueve estudios con un total de 21.972 sujetos cumplieron
los criterios de inclusion. Se encontré que el hipotiroidismo subclinico se asociaba
positivamente con la HTA (OR = 1,32; IC del 95 % = 1,02 a 1,71). Concluyen en su
estudio que las mujeres de mediana edad menor a 65 afios con hipotiroidismo
subclinico tenian un mayor riesgo de HTA, mientras que no hubo una asociacion

significativa en las mujeres mayores con hipotiroidismo subclinico. (22)

LeGrys Vicky y colaboradores, efectuaron una cohorte con el propdsito de evaluar el
riesgo incidente de infarto agudo de miocardio en relacion con el hipotiroidismo
subclinico en mujeres posmenopausicas, se contd con 734 participantes, se obtuvo
como resultado en comparacién con los participantes eutiroideos, el indice de riesgo

(HR) ajustado multivariable para los participantes con cualquier SCH fue de 1,05



[intervalo de confianza (IC) del 95 %: 0,77 a 1,44]. Concluyen que no encuentran
evidencia que sugiera que el hipotiroidismo subclinico esté asociado con un mayor
riesgo de infarto agudo de miocardio entre una poblacion de mujeres

posmenopausicas predominantemente mayores sin antecedentes de IM. (23)

Mads Lillevang Johansen y colaboradores, realizaron un estudio observacional de
casos y controles basado en los registros de una cohorte con 275 467 pacientes. Este
estudio tuvo como objetivo indagar la sociedad entre el hipotiroidismo y la enfermedad
cardiovascular en pacientes hipotiroideos tratados y no tratados. Los autores
encontraron que 20 487 personas desarrollaron enfermedades cardiovasculares
(9,4% incidencia de 13.1 por 1000 afios-persona). Se demostré aumento del riesgo

cardiovascular en pacientes hipotiroideos no tratados. (24)

Lidia Gonzalez y colaboradores, realizaron un estudio observacional de casos y
controles para determinar la prevalencia de hipertension arterial, diabetes y
dislipidemia en pacientes con hipotiroidismo subclinico. Este estudio incluy6 a 720
pacientes de entre 35y 75 afios (240 casos y 480 controles). El estudio no encontré
diferencias en la incidencia de hipertension arterial (34,2 contra 29,6%) y diabetes
mellitus (12,1 contra 10%) entre casos Yy controles, pero los pacientes con
hipotiroidismo subclinico presentaron una mayor incidencia de dislipemia (72,1 contra
57,7%) valores mas elevados de colesterol total. Concluyeron que el grupo de
participantes con enfermedad tiroidea subclinica (hipotiroidismo subclinico) tiene

elevado riesgo cardiovascular debido a una alta incidencia de dislipemia. (25)

Tanto el hipotiroidismo clinico o subclinico constituyen la enfermedad endocrina mas
frecuente en nuestro medio con mayor prevalencia en mujeres de 30 a 60 afos. En
dicha patologia si no se recibe tratamiento éptimo pueden provocar alteraciones
sistémicas sobre todo en el metabolismo condicionando al paciente a padecer una
enfermedad cardiovascular. Segun la organizacion mundial de la salud (OMS) las
enfermedades cardiacas y vasculares son la principal causa de morbimortalidad a
nivel global y local. Por lo mencionado, Esta investigacion tiene como objetivo
demostrar con los datos obtenidos que el hipotiroidismo clinico o subclinico pueden
ser agentes de riesgo para el desarrollo de patologias cardiovasculares personas

adultas de la cuidad de la Trujillo y publicar los resultados para que la comunidad



cientifica de la region La Libertad y del mundo conozca a cerca de nuestra realidad e
incentivar a otros investigadores a desarrollar proyectos similares para reforzar y

aclarar todo tipo de dudas al momento de enfrentarnos con esta patologia.



PROBLEMA Y OBJETIVOS:

2.1 Formulacion del problema

¢Son el hipotiroidismo o hipotiroidismo subclinico factores de riesgo para
enfermedad cardiovascular en pacientes atendidos en el servicio de medicina

interna del Hospital Regional Docente de Truijillo?

2.2 Objetivos
2.2.1. Objetivo General:

Determinar si el hipotiroidismo o hipotiroidismo subclinico son factores de
riesgo para enfermedad cardiovascular en pacientes atendidos en el servicio

de Medicina Interna del Hospital Regional Docente de Trujillo.
2.2.2. Objetivos especificos:

e Determinar la prevalencia de enfermedad cardiovascular en pacientes
con diagnoéstico de hipotiroidismo o hipotiroidismo subclinico.

e Identificar la prevalencia de enfermedad cardiovascular en pacientes
eutiroideos.

e Comparar la prevalencia de enfermedad cardiovascular en pacientes
hipotiroideos y eutiroideos.

e Determinar si las variables intervinientes estan asociadas al desarrollo
de enfermedad cardiovasculares.

e |dentificar enfermedades cardiovasculares en pacientes con

hipotiroidismo o hipotiroidismo subclinico.



HIPOTESIS

3.1. Hipétesis nula (Ho):

El hipotiroidismo o hipotiroidismo subclinico no son factores de riesgo para
enfermedad cardiovascular en pacientes atendidos en el servicio de medicina

interna del Hospital Regional Docente de Trujillo.
3.2. Hipotesis alterna (Ha):
El hipotiroidismo o hipotiroidismo subclinico son factores de riesgo para

enfermedad cardiovascular en pacientes atendidos en el servicio de medicina

interna del Hospital Regional Docente de Truijillo.



IV. MATERIAL Y METODOS:

4.1 Disefio de estudio.

Observacional, transversal analitico.

TIEMPO

Pacientes adultos atendidos en el
servicio de medicina interna del Hospital

D Regional Docente de trujillo en el
| periodo 2019-2020
R
E \
C
C
| Con hipotiroidismo o .
0 hipotiroidismo subclinico. SUiIEREs,
" e N e S
Con enfermedad Sin enfermedad Con enfermedad Sin enfermedad
cardiovascular. cardiovascular. cardiovascular. cardiovascular.

4.2 Poblacion, muestray muestreo:

4.2.1. Poblacion de Estudio:
Pacientes atendidos en el servicio de Medicina Interna del Hospital
Regional Docente de Trujillo desde enero de 2019 hasta enero de 2020,

los cuales deben cumplir los criterios de inclusion.
Criterios de seleccion
Criterios de Inclusién:

e Edad 40-70 afios.
e Diagnostico establecido de hipotiroidismo o hipotiroidismo

subclinico.



e Historias clinicas completas que incluyen examenes de
laboratorio (TSH y/o T4, colesterol total y triglicéridos).
Criterios de Exclusion

e Hipertiroidismo.

e Uso de medicamentos que alteran la funcion tiroidea
(amiodarona, litio, yoduro potasico o farmacos antitiroideos)
e Embarazadas.

e Cirrosis hepatica o enfermedad renal cronica.

e Neoplasia tiroidea.

e Antecedente de enfermedad cardiovascular.

4.2.2. Muestra:
Unidad de Anélisis:
Pacientes atendidos en el servicio de Medicina Interna del Hospital

Regional Docente de Trujillo desde enero de 2019 hasta enero de 2020.

Unidad de muestreo:
Historia clinica de cada paciente atendido en el servicio de medicina
interna del Hospital Regional Docente de Trujillo y que cumplan con los

criterios de inclusion, pero no de exclusion.

Tamafo muestral:

Para la seleccion de la muestra se utilizara la siguiente formula:

~ NZ °PQ
- 2 2
(N-DD*+Z°PQ ¢ _N _(05

n

1+1
N

n =

(o]

Si el factor de correccién mayor del 5% se aplica

Resolviendo tenemos:



. 150*1.96* *0.5*0.5
(150—1)0.05° +1.96* *0.5*0.5

=108.08=108

Donde:

no= Tamafo de la muestra final siempre y cuando se exceda el
5%

n = Tamafo de la Muestra preliminar N = Poblacién (N=150)
Z: Valor Asociado a un nivel de confianza. (Z=1.96 si es 95% de
Confianza)

D = Margen de error (0.05)

P = Probabilidad de ocurrencia

Q = Probabilidad de no ocurrencia

Entonces teniendo un Nivel de Confianza del 95%, una Varianza
de maxima (PQ=0.25) y un error de muestreo del 5% (D=0.05) y

una Poblaciéon de 150, se obtiene una muestra de 108.



V. VARIABLES:

ESCALA DE
VARIABLE TIPO 3 REGISTRO
MEDICION
v Exposiion oo,
Hipotiroidismo o Cualitativa Nominal - P e
hipotiroidismo subclinico subclinico
P 3= Eutiroideo
V. Respuesta:
Enf.ermedad Cualitativa Nominal SI/NG
cardiovascular

INTERVINIENTES

Edad

Cuantitativa

Razén

NUmero de Afios

Sexo

Cualitativa

Nominal

1= Masculino
2= Femenino

Colesterol total (CT)

Cualitativa

Ordinal

1=<200 mg/dL Normal o
deseable

2= 200-239 mg/dL Limite
alto

3=>= 240 mg/dL Elevado.

Triglicéridos (TG)

Cualitativa

Ordinal

1= <150 mg/dL Normal
2=150-199 mg/dL Limite
alto
3=200-499 mg/dL Alto
4=>= 500 mg/dL Muy alto

Diabetes mellitus 2

Cualitativa

Nominal

2= No

indice de masa corporal
(IMC)

Cualitativa

Ordinal

1=<18.5 kg/m2 Bajo
peso
2=18.5-24.9 kg/m2 Peso
normal
3= 25-29,9 kg/m2
Sobrepeso
4= 30-34,9 kg/m2
Obesidad grado |
5=35-39,9 kg/m2
Obesidad grado Il
6= >= 40 kg/m2 Obesidad

morbida




Tensién Arterial Cualitativa Ordinal 3= PAS 140-159 mmHg

1= PAS <120 mmHg y/o
PAD < 80 mmHg normal
optima
2= PAS 120-139 mmHg
y/o PAD 80-89 mmHg
Normal elevado

y/o PAD 90-99 mmHg
Hipertension grado |
4= PAS >=160 mmHg y/o
PAD >=100 mmHg
Hipertensién Grado |l

Tabaquismo Cualitativa Nominal 2=No

1=Si

DEFINICION OPERACIONALES:

Hipotiroidismo: Sintesis y secrecion reducidas o ausentes de hormonas
tiroideas TSH >10 mUI/L (1,3).

El hipotiroidismo subclinico se define por el aumento de la hormona TSH sin
alteracion en los valores de T4 y T3, valores referenciales de TSH 4.5-
10mUI/L y T4 4.5-12.5ug/dI (7)(28)

Enfermedad cardiovascular: Patologias que afectan al funcionamiento del
sistema cardiovascular (hipertension arterial, IAM, insuficiencia cardiaca,
accidente cerebrovascular, arritmia, tromboembolia) (18)

Edad: Tiempo vivido desde el nacimiento hasta la recoleccion de datos en
la historia clinica.

Sexo: Consignado en la historia clinica.

Colesterol total: Es la suma de todo el colesterol medido en la sangre de
una persona. Valor normal <200 mg/dl. Registrado en la historia clinica.
TG: Tipo de lipido obtenido al formarse ésteres de los tres grupos alcohol
de la glicerina con &cidos, generalmente organicos. (VN: <150 mg/dl).
Registrado en la historia clinica.

Diabetes mellitus 2: Enfermedad metabdlica cronica caracterizada por la

deficiencia o nulidad de la insulina, esta hormona tiene como objetivo



regular el metabolismo de los carbohidratos como consecuencia esta esta
patologia cursa con hiperglucemia cronica lo cual conlleva a dafio en
muchos 6rganos y sistemas. Registrado en la historia clinica.

e indice de masa corporal (IMC): Es el nimero que se obtiene al dividir la
masa (kg) y la talla (metros) de la persona. Nos ayuda a comprobar si la
persona se encuentra en un peso saludable. Es indicador confiable de
sobrepeso y obesidad. Registrado en la HC.

e Tension Arterial: Fuerza de la sangre que ejerce sobre las paredes de las
arterias. Hipertension arterial se define por valores de PAS 140-159 mmHg
y/o PAD 90-99 mmHg (14). Se obtuvo los valores de PA de la historia clinica.

e Tabaquismo: Enfermedad adictiva ocasionada por el consumo excesivo de
tabaco y que puede evolucionar con recaidas. Consignado en la HC.

VI. PROCESAMIENTO Y TECNICAS:

Se solicité autorizacion para el desarrollo del proyecto al programa de estudios
de Medicina Humana de la Universidad Privada Antenor Orrego, al comité de
ética de mencionada Institucion. Posterior a ello, se solicitd autorizacion al
comité de ética en investigacion del Hospital Regional Docente de Trujillo
(Anexo 01). Se obtuvo la base de datos de los pacientes atendidos por
consultorio externo del servicio de medicina interna. Se procedid a la revisiéon
de las historias clinicas de manera virtual de pacientes diagnosticados con
hipotiroidismo o hipotiroidismo subclinico y eutiroideos (pacientes
aparentemente sanos sin diagnéstico de hipotiroidismo registrado en la historia
clinica, se pudo comprobar por la presencia de TSH y T4, la cual se solicitd por
presencia de signos y sintomas inespecificos de hipotiroidismo o presencia de
comorbilidades asociadas) durante el periodo enero-diciembre del afio 2019 y
enero del aflo 2020, se obtuvo a 141 pacientes que cumplieron con los criterios
de inclusién posterior a ellos se realiz0 la aleatorizacion y se obtuvo la muestra
de 108 participantes. Durante el proceso de revision virtual se extrajeron los
parametros a evaluar:

-Examen fisico: peso, talla, PA.



-Antecedentes patoldgicos personales de tabaquismo y diabetes mellitus
-Analisis de laboratorio: colesterol total y triglicéridos.

Se identificd a los pacientes diagnosticados de hipotiroidismo o hipotiroidismo
subclinico y eutiroideos que desarrollaron enfermedad cardiovascular, ademas
se identificé el tipo de enfermedad cardiovascular que desarrollaron.

Se desarroll6 una base datos en Microsoft Excel, que luego se envi6 al software
estadistico SPSS version 26.0, el cual nos permitié el procesamiento de datos

y tabulacion de la informacién obtenida.

6.1 Plan de anédlisis de datos:
6.1.1 Anéalisis estadistico:

Se realizo la recoleccion de datos posterior a ello se elabor6 una base
de datos en Microsoft Excel. Se utilizé el programa SPSS version 26

para el procesamiento de los datos obtenidos.

6.1.2 Estadistica descriptiva:
Se elaboraron tablas de doble entrada para la descripcion de los datos,
se calcularon frecuencias y porcentajes para las variables categoricas y
medidas de tendencia central para variables numéricas como media y

mediana.
6.1.3 Estadistica analitica:
Estadigrafo.

Se realiz6 prueba de normalidad, se utilizé chicuadrada de Person para
variables categodricas y U de Man para variables numéricas. Para la
evaluacion de la significancia estadistica se usé como valor p < 0.05. Se
calculé6 RP cruda y en aquellas variables que muestren asociacion
significativa en el analisis bivariado se construy6 un analisis multivariado

con regresion logistica para determinar el PR ajustado.



6.2Aspectos éticos:

El presente estudio se realiz6 con la autorizacion del programa de estudios de
Medicina de la Universalidad Privada Antenor Orrego, el comité de ética de
mencionada institucion y del Hospital Regional Docente de Trujillo. Los
resultados del estudio fueron reportados tanto a la universidad como al hospital

donde se realizo la investigacion.

La informacién se recolectd, proceso y se analizé de forma personal y privada,
protegiendo asi la identidad de los pacientes que participaron en la
investigacion. Basado siempre en el respeto hacia la poblacion estudiada y el
seguimiento de los lineamientos del tratado de Helsinki (37), la ley general de
salud del Perq, asi como el codigo de ética y deontologia del Colegio médico
del Peru. (38)



VII. RESULTADOS:

Se desarroll6 este estudio transversal analitico conformado por 108 pacientes
adultos que acudieron a consulta externa de medicina interna del Hospital Regional
Docente de Trujillo en el periodo de enero del 2019 a enero del 2020. Se dividi6 2
grupos, el primer grupo se asigno a los pacientes con diagndstico de hipotiroidismo
clinico o subclinico y comprendié a 60 individuos, por otro lado, el segundo grupo
fue de pacientes eutiroideos conformado por 48 personas, ambos cumplieron con

los criterios de seleccion.

Se evalué la frecuencia, en el grupo de pacientes con hipotiroidismo o
hipotiroidismo subclinico, 13 de 60 participantes (21.7%) cursaron con la variable
respuesta, es decir desarrollaron enfermedad cardiovascular, y 47 estudiados
restante (78.3%) no presentaron patologia cardiovascular. En el grupo de
eutiroideos la frecuencia de enfermedad cardiovascular se evidencio en 12 de 48
participantes (25%), los 36 participantes restante (75%) cursaron sin patologia
cardiovascular. Obteniendo un valor de p 0.683, por ende, cursa sin asociacion
estadistica significativa. (TABLA N°1).

Se analizaron las variables intervinientes, la variable edad con media de 66 afios
para los pacientes con enfermedad cardiovascular y media de 55 afios para los
pacientes que no presentaron variable respuesta. Mencionada variable se asocio
estadisticamente (p<0.001). Otras variables que cursaron con asociacion
significativa fueron la tension arterial (p<0.001) y diabetes mellitus tipo 2 (p=0.017).
Al analizar las variables sexo (p=0.620), colesterol total (p=0.105), triglicéridos
(p=0.074), IMC (p=0.303) y tabaquismo (p=0.581), cursaron sin diferencia
significativa. (TABLA N°1)

Al realizar el andlisis bivariado y multivariado de las variables asociadas
significativamente con enfermedad cardiovascular, segun la razén de prevalencias
(RP). Se encontré que la TA en valores normal o normal alto es factor con
asociacion significativa a menor riesgo de desarrollo de enfermedad cardiovascular
(RPa=0.29; IC=95%=0.10 a 0.80; valor de p=0.01). (TABLA N°2)



Por ultimo, en el grupo de pacientes con hipotiroidismo o hipotiroidismo subclinico
de los 13 participantes que desarrollaron enfermedad cardiovascular en 11
estudiados (84.7%) se les diagnéstico hipertensién arterial; 1 paciente (7.7%)
presento arritmia por reentrada ventricular y 1 paciente (7.7%) presento bradicardia
sinusal. En el grupo de pacientes eutiroideos de los 12 participantes que
desarrollaron enfermedad cardiovascular en 10 estudiados (83.4%) se observo el
diagnostico de hipertensiéon arterial; 1 paciente (8.3%) presenté enfermedad
arterial periféricay en 1 paciente (8.3%) se establecio el diagnostico de cardiopatia
isquémica. El infarto agudo de miocardio, la insuficiencia cardiaca y la enfermedad

cerebrovascular no se observaron en nuestra poblacion de estudio. (TABLA N°3).



Tabla N°1. Caracteristicas generales de los pacientes hipotiroideos y eutiroideos
atendidos en consultorio externo de medicina interna del Hospital Regional

Docente de Trujillo en el periodo de enero 2019- enero 2020.

Enfermedad cardiovascular

Variables
Si No p
Hipotiroidismo 13 21.7% a7 78.3%
Diagndstico 0.683
Eutiroideo 12 25.0% 36 75.0%
Edad 66 (56 68) 55 (49 62) < 0,001
Masculino 4 19.0% 17 81.0%
Sexo 0.620
Femenino 21 24.1% 66 75.9%
Elevado 7 43.8% 9 56.3%
t%?;TStem' Limite alto 5 20.8% 19  79.2% 0.105
Normal 13 19.1% 55 80.9%
Elevado 2 66.7% 1 33.3%
Alto 12 30.8% 27 69.2%
Triglicéridos 0.074
Limite alto 1 7.1% 13 92.9%
Normal 10 19.2% 42 80.8%
HTA Grado Il 4 100.0% 0 0.0%
Tensién HTAGrado| 7 70.0% 3 30.0% - 0.001
Arterial Limite alto 11 23.4% 36  76.6% '
Normal 3 6.3% 44 93.7%
Diabetes Si 13 371% 22 62.9%
i 0.017
Mellitus 2 No 12 16.4% 61  83.6%
Obesidad 0 0.0% 1  100.0%
morbida

Obesidad grado 1l 12 30.0% 28 70.0%

indice de Obesidad grado | 1 25.0% 3 75.0% 0.303
masa corporal Sobrepeso 2 66.7% 1 33.3%
Peso normal 2 14.3% 12 85.7%
Bajo peso 8 17.4% 38 82.6%




Si 0 0.0% 1 100.0%
Tabaquismo 0.581
No 25 23.4% 82 76.6%

Mediana (P25 P75), U de Mann-Whitney, p < 0,05 significativo
X2 de Pearson, p < 0,05 significativo; HTA: Hipertension arterial

Fuente: Historias clinicas del HRDT, 2019-2020.



Tabla N°2. Andlisis bivariado y multivariado entre variables estadisticamente
significativas en pacientes con diagnostico de enfermedad cardiovascular que
fueron atendidos en consultorio externo de medicina interna del Hospital

Regional Docente de Trujillo en el periodo de enero 2019- enero 2020.

Enfermedad cardiovascular

Variables RPc (IC95%)  Valor-p RPa (IC 95%)  Valor-p
significativas

Edad (40-59vs 60a 0.74(0.57 a 0.96) 0.02 0.95(0.70a 1.28) 0.5
mas)
TA (normal y 0.25 (0.09 a 0.68) <0.01 0.29 (0.10 a 0.80) 0.01
normal elevada vs
HTA grado | y
grado Il
Diabetes Mellitus 2 1.32 (1.01 a 1.74) 0.04 1.05 (0.79 a 1.39) 0.71
(si vs no)

RPc: Razon de prevalencia crudo, RPa: Raz6bn de prevalencia ajustado
IC: Intervalo de confianza, TA: Tension arterial, HTA: Hipertension Arterial
Fuente: Historias clinicas del HRDT, 2019-2020.



Tabla N°3. Enfermedades cardiovasculares en pacientes con hipotiroidismo e

hipotiroidismo subclinico y eutiroideo.

Diagnostico
Tipo de enfermedad Hipotiroidismo Eutiroideo
Frecuencia % Frecuencia %
HIPERTENSION 11 84.6% 10 83.4%
ARTERIAL
ARRITMIA POR
REENTRADA 1 7.7% 0 0.0%
VENTRICULAR
BRADICARDIA
SINUSAL 1 7.7% 0 0.0%
INFARTO AGUDO
DEL MIOCARDO 0 0.0% 0 0.0%
ACCIDENTE
CEREBRO
VASCULAR 0 0.0% 0 0.0%
ENFERMEDAD
ARTERIAL
PERIFERICA 0 0.0% 1 8.3%
INUFICIENCIA
CARDIACA 0 0.0% 0 0.0%
CARDIOPATIA
ISQUEMICA 0 0.0% 1 8.3%
13 100.0% 12 100.0%

Fuente: Historias clinicas del HRDT, 2019-2020.



VIII. DISCUSION:

En la actualidad el hipotiroidismo se ha convertido en una endocrinopatia frecuente
en la poblaciébn adulta, cuya repercusién se ha evidenciado en el sistema
cardiovascular a pesar de la basta informacion la asociacion de esta entidad no

esta del todo claro.

El principal objetivo del estudio fue demostrar la asociacién entre el hipotiroidismo
clinico o subclinico con el desarrollo de la enfermedad cardiovascular, los
resultados obtenidos nos muestran que no existe dicha asociacion. La estadistica
no determino asociacion significativa, se obtuvo el valor de p=0.683. La cohorte
realizada por LeGrys Vicky et al, evalud la relacién que existe del hipotiroidismo
subclinico con el infarto agudo de miocardio incidente en pacientes mujeres
postmenopausicas, conté con 734 participantes, el indice de riesgo (HR) ajustado
multivariable para los participantes con hipotiroidismo subclinico fue de 1,05
[intervalo de confianza (IC) del 95 %: 0,77 a 1,44] (23). Hacen hincapié que no
encuentran evidencia que sugiera que el hipotiroidismo subclinico esté asociado
con un mayor riesgo de infarto agudo de miocardio, Reforzando la idea del anterior
estudio, Bjgrn O. Asvold et al, encontraron que la funcion tiroidea baja no se asocia
con el riesgo de ser hospitalizado por infarto de miocardio, por ende, concluyen
gue el hipotiroidismo no esta asociado al aumento del riesgo de enfermedad
coronaria (27). No se encontraron otros estudios que relacionan de manera directa
el hipotiroidismo manifiesto o subclinico con la enfermedad cardiovascular y que
el resultado haya sido negativo. Se analizaron otros estudios donde la asociacién
fue positiva tal como la revision sistematica realizada por Velandia et al evaltan 35
articulos publicados en la ultima década hacen mencién que el hipotiroidismo esta
en estrecha relacion con cardiopatias tales como, hipertension arterial,
insuficiencia cardiaca, bradicardia sinusal, estenosis coronaria, pericarditis y
derrame pericardico (26). Reforzando la idea de Valentina y rechazando lo
encontrado en nuestro estudio, Kosuke Inoue et al, realizaron una cohorte
retrospectiva la cual busco determinar la relacion que existen entre el
hipotiroidismo subclinico y la enfermedad cardiovascular, contaron con 9020
participantes, determinaron que la variable respuesta solo se encontré en el 14.3%

de los pacientes con hipotiroidismo subclinico y con mayor predominio sobre el


https://onlinelibrary.wiley.com/authored-by/%C3%85svold/Bj%C3%B8rn+O.

sexo femenino. Ellos aseveran que la enfermedad cardiovascular se expreso con
mayor frecuencia en pacientes con TSH normal a alta (11), por el contrario, los que
presentaron TSH baja no se observo la variable respuesta. Mads Lillevang et al,
evidenciaron en su poblacién hipotiroidea el 9.4% desarrollaron enfermedad
cardiovascular, ademas, los pacientes hipotiroideos no tratados tuvieron un
aumento del riesgo de enfermedad cardiovascular en comparacion con los
pacientes eutiroideos, OR de 1.83 (24).

Al analizar los resultados, es importante considerar posibles razones que podrian
explicar la falta de asociacion observada en nuestro estudio. Una de la diferencia
importante en nuestro estudio es que seleccionamos pacientes de entre 40y 70
afios frente a otros estudios que incluyeron pacientes de entre 18 y 79 afos. Esta
diferencia en los datos poblacionales puede haber contribuido a la subestimacion
de enfermedad cardiovascular en nuestra muestra. Debido a que el estudio se
realizo de forma ambulatoria, es posible que el médico tratante no haya registrado
adecuadamente algunos datos de laboratorio o incluso omitir diagnosticos

relacionados con nuestro estudio.

Hasta la fecha los estudios poblacionales entre adultos de mediana edad y
mayores han demostrado que los niveles normal-alto y alto de TSH se asocian con
un mayor riesgo de enfermedad cardiovascular y mortalidad, independientemente
de los factores de riesgo cardiovascular tradicionales como la dislipidemia,
tabaquismo, la hipertensién y la diabetes y obesidad (35,40). En la tabla nimero
1, se realizé el analisis de las variables pertinente al estudio con la variable
dependiente (enfermedad cardiovascular). Las variables edad, TA y diabetes
mellitus tipo 2 cursaron con asociacion significativa (p <0.001, p <0.001, p=0.017
respectivamente). La edad mayor a 65 afos es un factor de riesgo cardiovascular
muy bien estudiado. La diabetes mellitus tipo 2 es un factor de riesgo que
contribuye al aumento del riesgo cardiovascular y/o se asocia de manera
independiente al desarrollo de enfermedad cardiovascular (32,33). En estrecha
relacion con lo encontrado en nuestra investigacion, Amada Geldres et al, en su
estudio de casos y controles, nos expone que las variables edad, coexistencia de
diabetes mellitus, hipertension arterial, obesidad y uso de estatinas estan
asociados de manera independiente con Riesgo Cardiovascular moderado-alto,
por ende, una mayor probabilidad de desarrollar enfermedad cardiovascular (40).



En el andlisis multivariado se evidencio que la tension arterial se asocia
significativamente (RPa= 0.29; 1C=95%=0.10 a 0.80; valor de p=0.01), lo cual se
interpreta que la tension arterial en rangos normal o normal alto es un factor
protector al desarrollo de enfermedad cardiovascular. La sociedad internacional de
hipertension respalda lo encontrado sugiere que el tener los niveles ideales de
presion arterial puede prevenir alrededor del 20-50% del desarrollo de enfermedad
coronaria y el 24-30% de accidentes cerebrovascular (14). Por otro lado, pese a
ser considerados los factores cardiovasculares con mayor asociacién con el
hipotiroidismo clinico o subclinico, la variable colesterol total y triglicéridos cursaron
sin asociacion estadistica significativamente (CT p=0.105, TG p=0.074). Lopez
Rubio et al, en su estudio demostraron que, a excepcion de la hipertrigliceridemia,
no existe correlacion entre el hipotiroidismo subclinico y la mayoria de
los factores del perfil lipidico que determinan un perfil proaterogénico (5).
Contradiciendo nuestro estudio, Angelica Gordillo et al (20) y Lidia et al (25) hacen
hincapié que existe una asociacion fuerte entre el hipotiroidismo clinico o
subclinico con la alteracion del perfil lipidico. Pabitra Bista et al refuerzan la idea
de los estudios anteriores, exponen que las pacientes con hipotiroidismo subclinico
son mas propensas a desarrollar enfermedad cardiovascular por la alteracion del
perfil lipidico, en la alteracion del colesterol LDL (31). En Perq, Leon et al en su
estudio correlaciona la tirotropina con la alteracion del colesterol LDL, proponen
gue existe mayor expresion de receptores de lipoproteinas de baja densidad a nivel
hepético, por ende, el aclaramiento del colesterol LDL se ralentiza (36)

En cuanto a la variable peso segun el IMC no esta asociada significativamente con
un valor p=0.303. De acuerdo con nuestro estudio, Lizarzaburo Robles et al, en su
estudio incluyen a 69 pacientes con hipotiroidismos subclinico, evidencian que la
prevalencia de obesidad fue de 8,6%(n=6), siendo mayor la frecuencia en varones
(13%) que en mujeres. Concluyendo en si que la prevalencia de obesidad es

similar a otros estudios, baja (8).

Finalmente, en la tabla numero 3, se observa que la hipertension arterial constituyé
la patologia cardiovascular que fue diagnosticada con mayor frecuencia en los
pacientes con hipotiroidismo lo cual concuerda con el estudio de Angelica Gordillo
e at (20), se evidenci6 a 11 pacientes HTA, Pinela Gonzabay et al realizaron una

revision sistematica con la finalidad de relacionar el hipotiroidismo con la



hipertension arterial, incluyo 62 articulos, la correlacién entre el hipotiroidismo y la
hipertension se establecié considerando la presencia de una asociacion
significativa, dado que la hipertension sirve como manifestacion o indicacion del
hipotiroidismo. Ademas, la teoria existente apoya la idea de que el hipotiroidismo
puede atribuirse como uno de los factores subyacentes que contribuyen al
desarrollo de la hipertension (21). Reforzando lo encontrado en nuestro estudio
Kim Jeam et al realizaron una revision sisteméatica y metaanalisis encontrd que el
hipotiroidismo subclinico se asociaba positivamente con la HTA (OR = 1,32; IC del
95% =1,02a1,71) (22).

El hipotiroidismo clinico y subclinico es una afeccion prevalente en la poblacién en
general y tiene el potencial de convertirse en una enfermedad cardiovascular
manifiesta. Sin embargo, los resultados derivados de las investigaciones que
profundizan en este tema incluyendo el nuestro siguen suscitando puntos de vista
opuestos. El reconocimiento oportuno y el tratamiento efectivo podrian evitar las

futuras complicaciones en el sistema cardiovascular.



IX. CONCLUSIONES:

¢ El hipotiroidismo clinico o subclinico no son factores asociados al desarrollo
de enfermedad cardiovascular.

e La presion arterial en valores normal o normal elevado es factor asociado a
menor riesgo de desarrollo de enfermedad cardiovascular.

e La hipertension arterial fue la patologia cardiovascular mas diagnosticada

tanto en la poblacion hipotiroidea como eutiroidea.



X. RECOMENDACIONES:

Se sugiere realizar estudio observacional tipo cohorte prospectiva para
evaluar el efecto a largo plazo del hipotiroidismo en asociacién con la
enfermedad cardiovascular.

Orientar a todo paciente con diagndstico de hipotiroidismo sobre la
posible situacion de desarrollar enfermedad cardiovascular.

Se recomiendo mantener los niveles presion arterial en valores normal
puesto que disminuye el riesgo de desarrollar enfermedad

cardiovascular.



XI. LIMITACIONES:

e Debido a la naturaleza del estudio no se puede evidenciar causalidad de
las variables estudiadas.
e Dada la situacion en la que se revisoé las historias clinicas puede que

exista sesgo de registro por parte del investigador.
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XIII. ANEXOS:
N1. FICHA DE RECOLECCION DE DATOS:

DATOS DE IDENTIFICACION:
Fechadeconsulta: /[

N° de historia clinica:

Edad:  afos

Género: 1. Masculino ( ) 2. Femenino ( )
ANTECEDENTES PATOLOGICOS:
Tabaquismo: 1.Si( ) 2.No( )

Diabetes Mellitus: 1. Si( ) 2.No( )

EXPLORACION FiSICA:

PA:
Peso (kg): Talla (m):
IMC (kg/m2):
IMC CLASIFICACION
1. Peso bajo: | 2. Peso normal: | 3. Sobrepeso: 4. Obesidad:
<18.5 kg/m2
18.5- 24.9 kg/m2 | 25-29.9 kg/m2 >30 kg/m2

DIAGNOSTICO:

1.Hipotiroidismo: ( )
2. Hipotiroidismo subclinico: ()

3. Eutiroideo: ( )




EXAMENES DE LABORATORIO:

Colesterol total y triglicéridos

CLASIFICACION
VALOR
(mg/dL)
1. Normal: 2. Limite alto: 3. Alto:
COLESTEROL < 200 mg/dL 200-239 mg/dL >= 240 mg
TOTAL
TRIGLICERIDOS 1. Normal: 2. Limite alto: 3. Alto: 4. Muy alto:
< 150 mg/dL
150-199 mg/dL | >= 200-499 mg >= 500 mg

Enfermedad Cardiovascular:

1. Si( ) 2. No ( ) Diagnéstico:




N2: RESOLUCION QUE AUTORIZA Y APRUEBA EL PROYECTO DE
INVESTIGACION

Y
[ & W Facultad de Medicina Humana
\ "So/ U PAO | DECANATO

h

Trujillo, 21 de junio del 2023

RESOLUCION N¢ 1858-2023-FMEHU-UPAO

VISTO, el expediente organizado por Don (fia) CEDILLO REYES NILSON ALEXANDER alumno (a) del Programa de
Estudios de Medicina Humana, solicitando INSCRIPCION de proyecto de tesis Titulado “HIPOTIROIDISMO O
HIPOTIROIDISMO SUBCLINICO COMO FACTORES DE RIESGO PARA ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR”, para obtener
el Titulo Profesional de Médico Cirujano, y;

CONSIDERANDO:

Que, el (la) alumno (a) CEDILLO REYES NILSON ALEXANDER ha culminado el total de asignaturas de los 12 ciclos
académicos, y de conformidad con el referido proyecto revisado y evaluado por el Comité Técnico Permanente de
Investigacion del Programa de Estudios de Medicina Humana, de conformidad con el Oficio N2 0784-2023-CI-FMEHU-
UPAO;

Que, de la Evaluacion efectuada se desprende que el Proyecto referido retne las condiciones y caracteristicas técnicas
de un trabajo de investigacion de la especialidad;

Que, de conformidad a lo establecido en la seccién Il — del Titulo Profesional de Médico Cirujano y sus equivalentes,
del Reglamento de Grados y Titulos Articulo del 26 al 29, el recurrente ha optado por la realizacion del Proyecto de
Tesis;

Que, habiéndose cumplido con los procedimientos académicos y administrativos reglamentariamente establecidos,
por lo que el Proyecto debe ser inscrito para ingresar a la fase de desarrollo;

Estando a las consideraciones expuestas y en uso a las atribuciones conferidas a este despacho;
SE RESUELVE:

Primero.- AUTORIZAR la inscripcion del Proyecto de Tesis Titulado “HIPOTIROIDISMO O HIPOTIROIDISMO
SUBCLINICO COMO FACTORES DE RIESGO PARA ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR”, presentado por el
(la) alumno (a) CEDILLO REYES NILSON ALEXANDER en el registro de Proyectos con el N2 4625 por reunir
las caracteristicas y requisitos reglamentarios declarandolo expedito para la realizacién del trabajo
correspondiente.

Segundo.- REGISTRAR el presente Proyecto de Tesis con fecha 21.06.23 manteniendo la vigencia de registro hasta
el 21.06.25.

Tercero.- NOMBRAR como Asesor de la Tesis al profesor (a) CHAVEZ RIMARACHIN MANUEL BERTONI

Cuarto.- DERIVAR a la Sefora Directora del Programa de Estudios de Medicina Humana para que se sirva disponer
lo que corresponda, de conformidad con la normas Institucionales establecidas, a fin que el alumno
cumpla las acciones que le competen.

Quinto.- PONER en conocimiento de las unidades comprometidas en el cumplimiento de lo dispuesto en la
presente resolucion.

REGISTRESE, COMUNIQUESE Y ARCHIVESE.

—.
Dr. JUAN ALBERTO DIAZ PLASENCIA
Decano

ASTILLO HUERTAS
ig Académico (e)

c.c. Facultad de Medicina Humana
PEMEHU
Asesor(a)
Interesadof(a)
Expediente
Archivo

UNIVERSIDAD PRIVADA ANTENOR ORREGO AvAmérica Sur 3145 Monserrate Trujilio - Peru
www.upao.edu.pe Telf:[+51)[044) 604444 Fax; 282900
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