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NOMBRE DE LA TESIS

DIFERENCIA ENTRE TEMPORALIDAD DE INICIO DE PREECLAMPSIA'Y
RESULTADOS PERINATALES. SEPTIEMBRE 2019 - AGOSTO 2020.
HOSPITAL MATERNO PERINATAL “"MONICA PRETELINI SAENZ"”

MARCO TEORICO
INTRODUCCION

Los trastornos hipertensivos son las complicaciones médicas mas comunes
durante el embarazo, asi como una importante causa de morbilidad y mortalidad
materna a nivel mundial (1), siendo esta la segunda causa de muerte materna,
la cual afecta al 5% a 7% de las embarazadas (2,13). Asi mismo, en nuestro
estado, la principal causa de muerte son, las asociadas con la hipertensiéon
arterial, digase la preeclampsia y la eclampsia, también estas son una de las
principales causas de ingreso a las unidades de cuidados intensivos en nuestros
hospitales (3).

Se considera que la embarazada padece preeclampsia cuando esta presenta
una presion arterial sistélica igual o mayor de 140 mmhg o diastdlica igual o
mayor de 90 mm/hg en 2 ocasiones con un intervalo de 4 horas después de las
20 semanas de gestacion, y una proteinuria significativa (4), la naturaleza
heterogénea de la preeclampsia continla siendo un reto para desarrollar una
teoria unificadora de su patdgena, una vision emergente es que la preeclampsia
son 2 desordenes a saber el de preeclampsia temprana y el de preeclampsia de
inicio tardio (5,6), las pacientes con preeclampsia pueden subclasificarse en
preeclampsia de inicio temprano antes de las 34 semanas o de inicio tardio
después de las 34 semanas, dependiendo de la edad a la cual fue diagnosticada,
asi mismo, la preeclampsia de inicio tardio corresponde al 80-90% de todos los
casos y la preeclampsia de inicio temprano al 20-30 % de los casos (7).

La preeclampsia temprana es considerada un desorden fetal que se asocia
tipicamente a disfuncién placentaria, reduccidon de volumen placentario,
restriccién en el crecimiento intrauterino, alteraciones en la evaluacién doppler
de las arterias uterinas y la arteria umbilical, peso bajo al nacer, disfuncién
multiorganica, muerte perinatal, y resultados adversos tanto materno como
neonatales, la preeclampsia tardia es considerada un desorden materno como
resultado de un trastorno constitucional subyacente, se asocia mas a menudo
con una alteracion de la placenta, un mayor volumen placentario, un crecimiento
fetal normal, una evaluacién doppler normal de las arterias uterinas y umbilical,
peso normal al nacimiento y un resultado materno y fetal mas favorable (8).



Es sabido que el espectro clinico de esta enfermedad es muy amplio, que esta
enfermedad el 80-90% de ellas es por preeclampsia de presentacion tardia, y
esta cursa con formas leves de sin repercusion en el prondstico materno y/o fetal.
El 10-20 % de restante de las pacientes se asocian con mas frecuencia a
complicaciones maternas como insuficiencia renal, fallo hepatico, trastornos de
la coagulacion, hemorragia hepética, edema de pulmoén, convulsiones
(eclampsia) e ictus, asi como complicaciones fetales, restriccibon en el
crecimiento intrauterino y desprendimiento prematuro de placenta normoinserta.

9)

La principal dificultad que hasta el momento se ha interpuesto en la mejora de la
actitud clinica ante la preeclampsia es el desconocimiento acerca de los
aspectos fundamentales relacionados con su patogénesis. (9)

Por lo tanto, la preeclampsia es un trastorno complejo que representa varias
dificultades para su control en la préctica clinica.

FISIOPATOLOGIA

Implantacion placentaria rudimentaria

Durante el desarrollo humano temprano el trofoblasto es el primer linaje celular
gue se diferencia en la etapa del blastocisto alrededor del dia 6 después de la
concepcion. Otros pasos de diferenciacion dan como resultado la formacion de
las dos vias diferentes del trofoblasto, la via vellosa y la extravellosa. En el
momento de la implantacion se genera el sincitiotrofoblasto temprano, que
aumenta de tamafio por un mecanismo de alimentacion continua células
citotrofoblasticas  mononucleadas. Estas dltimas células  proliferan
continuamente, se diferencian y se fusionan sincitialmente con el
sincitiotrofoblasto, manteniendo esta capa multinucleada a lo largo de la
gestacion. (13)

Durante las primeras etapas del desarrollo del sincitiotrofoblasto, esta capa es
invadida y ayuda a penetrar en el epitelio uterino. Solo después de algunos dias,
el primer espacio lleno de liquido se desarrollan las llamadas lagunas, las cuales
se fusionan, y son las precursoras del espacio intervelloso. Aproximadamente,
en el dia 12 postconcepcional, las células citotrofoblasticas comienzan a
penetrar a través de la masa sincitotrofoblastica, moviéndose hacia las primeras
ramas que se extienden hacia el espacio intervelloso dando lugar a las futuras
células trofoblasticas vellosas, solo unos dias después, aproximadamente el dia
15 postconcepcional, las células del citotrofoblasto han alcanzado el lado
materno de la masa sincitotrofoblastica. Este es el momento del primer contacto
de las células trofoblasticas mononucleadas con el estroma decidual materno.



Por lo tanto, solo en la semana 5 postmenstruacion se establece el subtipo de
células trofoblasticas extravellosas. (13)

En esta etapa del desarrollo humano se establecen los 2 subtipos principales de
trofoblasto, velloso y extravelloso, y se estan desarrollando sus subpoblaciones
adicionales de citotrofoblasto velloso y sincitiotrofoblasto versus intersticial
(mono y multinuclear), endomoral y trofoblasto extravelloso endovascular. (13)

El desarrollo del linaje del trofoblasto tiene lugar en la semana 1 postconcepcion,
mientras que la definicién de las vias vellosas y extravellosas se establecen en
la semana 3 postconcepcional. Esta diferencia puede volverse importante en los
términos de los origenes placentarios de patologias del embarazo como la
preeclampsia y la restriccion en el crecimiento intrauterino. (13)

Alteracion de la implantacién placentaria en preeclampsia

Dadas las condiciones de implantacion deficiente, es alterada de forma
significativa la implantacion por efecto de mditiples factores en las madres que
presentaran preeclampsia, a continuacion, se explicaran algunas de las
caracteristicas principales de la alteracion placentaria y su efecto en la
presentacion de preeclampsia.

La etiologia de la preeclampsia ain no se comprende por completo, por lo que,
ha sido objeto de una extensa revision, por lo que se cree, que su origen es
multifactorial, pero la afeccion se describe generalmente como un sindrome. (13)

Comienza en el primer trimestre por alteracién de la placentacion que conduce
a una invasion superficial del trofoblasto de la decidua materna y las arterias
espirales, lo que da como resultado una remodelacion insuficiente de la pared
del musculo liso de las arterias y, en consecuencia, una perfusion inadecuada
de la placenta. (10)

La preeclampsia se manifiesta clinicamente a partir de la segunda mitad del
embarazo, aunque su sustrato patogénico se establece durante la primera mitad
y se debe a una placentacion anémala, los primeros cambios fisiopatol6gicos
conocidos acontecen en la circulacidon Utero-placentaria, a consecuencia de un
fallo en la invasion trofoblastica de los segmentos miometriales de las arterias
espirales. Esto da lugar a un aumento de las resistencias vasculares (9).

Esto ocasiona una perfusién desigual en la placenta la cual conduce a un estrés
oxidativo y en el reticulo endoplasmatico. Los vasos estrechos crean flujo
sanguineo de mayor velocidad hacia el espacio intravelloso, lo que también
genera estrés mecanico. La placenta es dafiada por estos factores estresantes,
gue provocan la liberacion de desechos placentarios hacia la circulacion
materna, que inducen dafo endotelial en diferentes grados. (10)

5



Se ha sugerido que las células inflamatorias de la madre, tales como las células
asesinas naturales (células NK) y las células T maternas, pueden evitar la
correcta invasién de las células trofoblasticas extravellosas (EVT) si no
reconocen los antigenos paternos presentados por los EVT. (10)

Asi mismo, en algunos estudios de hace mas de diez afios se inicio a investigar
sobre perfiles de expresion genética, los que permitieron identificar sustancias
cuya formacién estaba regulada al alza de la formacion en tejidos placentarios,
debido a esto algunos investigadores familiarizados con el estudio de la
angiogénesis comenzaron a preguntarse acerca del aumento de la expresion de
soluble fms-like tyrosinekinasa-1 (sFlt-1), que se reconoce como un importante
factor implicado en la angiogénesis y la vasculogénesis en enfermedades
oncoldgicas y nefrolégicas, esto dio lugar al estudio de suero de gestantes que
padecieron preeclampsia en el que encontraron que ellas también tenian
titulaciones elevadas de sFlt-1, esta proteina actia como un potente
antiangiogénico enddégeno antagonista de dos factores proangiogénicos
conocidos como vascular endotelial growth factor (VEGF) y placental growth
factor (PIGF), la sFlt-1 se adhiere a los dominios de uni6 de PIGF y VEGF,
variando la configuracion de estas proteinas. Esto impide su interaccion con los
receptores endoteliales de superficie y por tanto induce a una disfuncién
endotelial. (9,14,15)

Por lo cual podemos decir que el fallo en la placentacion no es suficiente para
explicar el dafio endotelial que origina el sindrome materno de la preeclampsia,
debe existir una placentacion insuficiente y la induccion de una lesion vascular
materna. (9,15)

También se ha demostrado que los genes que codifican la hemoglobina fetal
(HbF) se encuentran aumentados en las mujeres con preeclampsia, se demostro
gue las células libres HbF se acumulan dentro de los capilares placentarios, y
finalmente se transfieren a la circulacion materna, este aumento de los niveles
de HbF libre en la sangre de la madre puede detectarse desde el primer trimestre
en los embarazos que se complicaran con preeclampsia. Ademés, en el
embarazo a termino los niveles de HbF se correlacionaron con la gravedad de la
enfermedad. (10)

La preeclampsia es un sindrome de placentacion temprana. Una agresion que
da como resultado un desarrollo y diferenciacion aberrantes del
sincitiotrofoblasto velloso provocando un mantenimiento deficiente de la barrera
placentaria. Esto conducira posteriormente a la liberacion de fragmentos de
trofoblasto necrotico que culminara en una respuesta inflamatoria sistémica de
la madre, (13) es por esto que podemos decir que en la preeclampsia se pueden
considerar dos etapas claras (14,15). (fig. 1)
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Figl. Las 2 etapas de la teoria de la preeclampsia.
MANIFESTACIONES CLINICAS

En 1984, Ledn Chesley concluyd que: "no parece que la preeclampsia pueda
prevenirse sobre la base de los conocimientos actuales””. Desde ese momento
uno de los principales objetivos de la atencion en las gestantes ha sido detectar
la preeclampsia de forma incipiente y prevenir su progresion. Desde entonces la
investigacion a evolucionado en torno a los algoritmos de deteccién del primer
trimestre para la preeclampsia y ha ofrecido una importante para repensar las
estrategias preventivas. (11)

Factores de riesgo

Caracteristicas maternas, edad entre menor de 20 afios y mayor de 40 afios,
primera gestacion, etnia, embarazos multiples, enfermedades crénicas, nivel
socio econdmico, indice de masa corporal, (10,11,16) pero hace muy poco
tiempo que hemos podido estadificar de forma eficiente el riesgo individual
atribuible para estos factores de riesgo. Y esto ha permitido poder incorporar en
los algoritmos marcadores adicionales del éxito placentario del primer trimestre,
asi como el ultrasonido Doppler de las arterias uterinas. (11)

En un estudio donde se compararon dos grupos de embarazadas; se encontrd
qgue el grupo 1 el de preeclampsia, en comparacion con el grupo 2 que no se
encontraba afectado, hubo un mayor peso medio materno, mayor incidencia de
origen racial afrocaribefio, concepcion asistida, antecedentes familiares de



preeclampsia, hipertension cronica, nuliparidad e historia previa de
preeclampsia, intervalo de embarazo mas prolongado y menor incidencia de
tabaquismo. (21)

Evolucion de las manifestaciones clinicas
Podemos clasificar en dos grandes grupos para su estudio a la preeclampsia.

A.- Preeclampsia de inicio temprano comprende un pequefio subconjunto de
todos los casos de preeclampsia que va del 5% al 20%, segun las estadisticas,
pero comprende a los casos mas graves y de relevancia clinica. Las
caracteristicas tipicas de este tipo de preeclampsia se pueden resumir de la
siguiente forma: (13)

- Una invasion trofoblastica inadecuada e incompleta de las arterias
espirales maternas.

- Cambios en el flujo sanguineo en las arterias uterinas; muescas y otros
cambios en las ondas del Doppler, como aumento del IP de las arterias
uterinas.

- Un aumento de las resistencias periféricas de los vasos placentarios, esta
puede ser una de las causas de un flujo anémalo de las arterias
umbilicales; aumento de la relacion sistole diastole en el flujo aun
conservado o velocidad del flujo telediastdlico ausente o invertido de estas
arterias.

- Signos claros de restriccion en el crecimiento intrauterino. (13)

B.- la preeclampsia de inicio tardio comprende a mas del 80% de los casos en
todo el mundo. La mayoria de estos casos de aparicion tardia estan asociados
con: (13)

- Un bebé de crecimiento normal sin signos de restriccion en el crecimiento
intrauterino.

- Un comportamiento normal o ligeramente alterado de las arterias espirales
uterinas; sin cambio en las formas de las ondas Doppler o ligero aumento
del indice de pulsatilidad.

- Sin cambios en el flujo sanguineo de las arterias umbilicales.

- Un mayor riesgo de que las mujeres embarazadas muestren una masa o
superficie placentaria aumentada como en el caso de pacientes con
diabetes, embarazos multiples, anemia o gran altitud del lugar donde viven.
(13)

La prediccion de la preeclampsia es de gran importancia clinica ya que permitira
al clinico centrarse en los grupos de alto riesgo e iniciar un manejo profilactico,
se ha calculado que seria econdbmicamente beneficioso, realizar un cribado de
preeclampsia siempre que exista un método eficaz disponible, en la actualidad
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se han descrito varios biomarcadores predictivos potenciales para preeclampsia.
(10)

Casi todos los algoritmos de prediccion del primer y segundo trimestre incluyen
la ecografia Doppler de las arterias uterinas (UtAD), medida como indice de
pulsatilidad o indice resistivo, ademas el noch diastélico se utiliza como signo de
aumento de la resistencia vascular y reduccion de la elasticidad vascular. Sin
embargo, un indice de pulsatilidad elevado es reversible en el primer trimestre y
puede aparecer al final del primer trimestre en mujeres embarazadas con
placentacion normal. Por lo tanto, la ecografia Doppler de las arterias uterinas
del primer trimestre y principios del segundo tiene un valor predictivo positivo
relativamente bajo aproximadamente del 21% de los casos de preeclampsia.
(10)

Por el contrario, un indice de pulsatilidad normal al final del primer trimestre es
altamente predictivo de una placentacién normal, ya que estas mujeres menos
del 1 % de riesgo de desarrollo posterior de preeclampsia, y por tanto un valor
predictivo negativo. (10)

DIAGNOSTICO

Por lo general se define a la preeclampsia como la aparicion de hipertension y
proteinuria a las 20 semanas de gestacibn, en una mujer previamente
normotensa. Diferentes grupos y organizaciones han propuesto diferentes
variaciones de esto (ACOG, ISSHP, colegio australiano), asi mismo, se a dividido
en preeclampsia leve, moderada y grave, como también sea separado en
preeclampsia de inicio temprano y preeclampsia de inicio tardio, de los cuales
este ultimo es uno de los conceptos mas contemporaneos, se ha sugerido que
inicio temprano se refiere antes de las 34 semanas 0 dias y tardio se refiere a
las 34 0 mas semanas. (13)

Es de importancia clinica adoptar las recomendaciones de la sociedad
internacional para el estudio de la hipertension en el embarazo (ISSHP), de
acuerdo con tales recomendaciones, se debe considerar el ultimo sonido de
Korokoff (silencio), para la medicién la paciente debe estar sentada y colocar uno
del antebrazo a la altura del atrio; la medicion debe repetirse en uno o dos
intervalos de cinco minutos. Habitualmente los brazaletes disponibles que se
utilizan para lecturas de brazos con perimetro de alrededor de 30 cm, las
pacientes obesas necesitan brazaletes de correccion para el perimetro de su
brazo. (17)

La hipertension gestacional se define como una presion arterial sistolica de 140
mmhg o mas, o bien una presion diastolica de 90 mmhg o mas, o ambas, en dos
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ocasiones con al menos 4 horas de diferencia después de la semana 20 de la
gestacion, en una mujer con presion arterial normal previamente. Las mujeres
con hipertension gestacional son presiones sanguineas severas, presion arterial
sistélica de 160 mmhg o mas, o diastdlica de 110 mmhg, deben ser
diagnosticadas con caracteristicas graves. Estos rangos severos de presion o
cualquiera de las caracteristicas severas enumeradas a continuacion, aumentan
el riesgo de mortalidad y morbilidad. (16)

Se considera por definicion proteinuria a la perdida de 300 mg o mas en la
recoleccion de orina de 24 h. Para mayor agilidad en el diagnéstico, evaluaciones
en una muestra aislada de orina con cociente proteinas /creatinina (P/C) de 0.3
mg/dl se considera adecuados para integrar el diagnéstico de proteinuria. En
ausencia de tales posibilidades diagnosticas, se puede considerar la proteinuria
con al menos + en una tira reactiva siempre que se garantice la calidad del
método. A diferencia de otros criterios clinicos o bioquimicos ya no deberia
asociarse con pronostico materno, ni ser el inico aspecto que oriente decisiones.
17)

La hipertension y la proteinuria se consideran los criterios basicos para
diagnosticar la preeclampsia, también son importantes otros criterios. En este
contexto se recomienda que las mujeres embarazadas, con hipertension
gestacional en ausencia de proteinuria sean diagnosticadas con preeclampsia si
presentan alguna de las siguientes caracteristicas: (16)

- Trombocitopenia menor de 100,000 x10°9/ |

- Deterioro de la funcidbn hepatica por concentraciones sanguineas
anormalmente elevadas (hasta el doble del limite superior de
concentracion normal)

- Dolor severo en cuadrante superior derecho o epigastralgia que no se
explica por otros diagnosticos alternativos.

- Insuficiencia renal (concentracion de creatinina sérica superior a 1.1 mg/dl
o duplicacién de la concentracion de la creatinina sérica en ausencia de
otra enfermedad renal)

- Edema pulmonar

- Cefalea de nueva aparicion que no responde a paracetamol y no se explica
por diagndsticos alternativos o alteraciones visuales. (16)

La preeclampsia suele ser un trastorno de la segunda mitad del embarazo, aun
gue se han notificado casos desde las 15 semanas de gestacidon en pacientes
con sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos, un metanalisis de mujeres con
embarazos complicado con preeclampsia, HELLP, hipertension gestacional,
informo bebés pequerios para edad gestacional del 16%, 0.2 %, 6% y 3.3 % en
el embarazo posterior, el diagnoéstico de preeclampsia se asocia con importantes
implicaciones a largo plazo para la salud materna y fetal. (23)
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En un estudio reciente, mostré que, la incidencia de preeclampsia especifica por
edad gestacional entre mujeres con embarazos Unicos aumentaba
drasticamente con la edad gestacional. La tasa de enfermedad de inicio
temprano, la que se presenta antes de las 34 semanas de gestacién, fue
sustancialmente mas baja que la tasa de enfermedad de inicio tardio, la que se
presenta después de las 34 semanas de gestacion: 0.38 vs 2.72 por cada 100
partos, respectivamente. (22)

Varios factores, incluida la hipertensién cronica, la raza afroamericana y las
anomalias congénitas, confieren un riesgo relativamente mayor de enfermedad
de inicio temprano, en oposicidn a la de inicio tardio, mientras que otros factores
como la diabetes mellitus, la nuliparidad y la edad joven materna se asocio con
un mayor riesgo de preeclampsia de inicio tardio. La preeclampsia de inicio
temprano confiere un riesgo sustancialmente mayor de resultados adversos en
el parto que la preeclampsia de inicio tardio. (22)

TRATAMIENTO
Tratamiento preventivo

Estudios recientes han demostrado que el uso de I-arginina o el mononitrato
isosorbide, ambos mejoran la produccion de oxido nitrico endotelial, no solo
pueden reducir la incidencia de preeclampsia, sino que también mejorar la
restriccion en el crecimiento intrauterino y el resultado fetal (12)

Tratamiento final

El tratamiento final de la preeclampsia, esta determinado principalmente por dos
factores: la edad gestacional y la presencia de caracteristicas graves. Para las
pacientes que estan a término aproximadamente a las 37 semanas de gestacion
en el momento del diagndstico, la recomendacion es el parto. Para pacientes con
caracteristicas graves, la recomendacion el parto si es mayor o igual a las 34
semanas de gestacion. El manejo expectante es apropiado para ciertas
pacientes, si la paciente esta dispuesta a correr los riesgos de quedarse
embarazada. (18)

Por lo general, se recomienda la induccion del trabajo de parto para el parto
vaginal en pacientes estables con un feto de veértice y sin otras
contraindicaciones obstétricas. La probabilidad de una cesarea aumenta con la
disminucion de la edad gestacional, es decir de 93% -97% durante <28 semanas,
53% -65% durante 28-32 semanas y 31% -38% en 32-34 semanas de gestacion,
se deben tener en cuenta los deseos de la paciente, asi como también se debe
tener en cuenta la condicion materna y fetal. (18)
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Cualquier paciente con la eclampsia debe recibir un bolo de magnesio
intravenoso de 4 a 6 g con 1 a 2 g/ h mantenimiento durante al menos 24 horas.
La profilaxis universal con magnesio para todas las pacientes con preeclampsia
sin gravedad caracteristicas, la profilaxis universal con magnesio no se
recomienda debido a la falta de evidencia de que previene significativamente las
convulsiones eclampticas o el desarrollo de graves (18)

Manejo expectante

El manejo expectante a corto plazo, que incluye monitoreo materno y fetal
continuo con administracion de esteroides prenatales durante 48 horas, puede
ser apropiado para ciertos pacientes de menos de 33 6/7 semanas. Estos
pacientes incluyen aquellos con sindrome HELLP, estudios Doppler anormales
de la arteria umbilical, restriccion del crecimiento fetal u oligohidramnios y
disfuncion renal. EI empeoramiento del estado materno o fetal durante este
periodo puede justificar el parto independientemente de la finalizacion del ciclo
de esteroides. (18)

El manejo expectante continuo se recomienda en pacientes con menos de 34
semanas implica la evaluacion materna diaria con pruebas de laboratorio,
monitorizacion seriada de la presion arterial y vigilancia de la evolucion de
caracteristicas graves que empeoran. También se recomienda la evaluacion fetal
diaria con pruebas diarias y evaluacion seriada de crecimiento, fluidos y Doppler.
Algunos pacientes pueden tratarse con antihipertensivos orales. (18)

COMPLICACIONES A LARGO PLAZO DE PREECLMPSIA

Las tasas de recurrencia de la preeclampsia varian ampliamente del 15 % al 65%
probablemente debido a la heterogeneidad de las poblaciones, las mujeres que
presentacion de eclampsia en el segundo trimestre, tiene un riesgo incrementado
de volver a presentar preeclampsia. (18)

Un estudio confirmé que, la preeclampsia de inicio temprano se asocia con
peores resultados neonatales que la preeclampsia de inicio tardio. (20)

Encontramos que las complicaciones maternas, incluido el desarrollo de
hipertension grave, complicaciones neuroldgicas, renales, hepaticas vy
trombocitopénicas ocurrieron con una frecuencia similar en todas las
gestaciones de presentacion con preeclampsia. En segundo lugar, se encontro
gue con un manejo expectante casi el 40% prolongara el embarazo mas alla de
las 34 semanas, un pequefio numero incluso llegara a término. Finalmente, las
mujeres con preeclampsia tardia prematura tenian mas probabilidades de tener
preeclampsia proteindrica que las que presentaban a término, pero sus
resultados maternos y fetales no difirieron en ningiin aspecto. (20)
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Un metanalisis demostré que en comparacion con las mujeres con embarazos
sin complicaciones los riesgos con preeclampsia tenian riesgos relativos de
hipertension de 3.7, cardiopatia isquémica de 2.16, ictus 1.81, tromboembolismo
venoso 1.79 y mortalidad global. (23)

Otro estudio demostré un aumento en la mortalidad de 2 veces debido a eventos
cardiovasculares en mujeres con preeclampsia durante un periodo de
seguimiento de 30 afios, el riesgo de muerte posterior por enfermedad
cardiovascular fue notablemente mayor entre las mujeres con inicio de
preeclampsia a las 34 semanas de gestacion. Las mujeres con preeclampsia o
hipertension gestacional, también tiene un riesgo 2 veces mayor de desarrollar
diabetes cuando se les realiza un seguimiento durante 16.5 afios, incluso en
ausencia de diabetes mellitus gestacional. (23,19)

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La preeclampsia representa un problema de salud publica tanto a nivel nacional
como estatal, ya que esta representa una de las principales causas de morbilidad
y mortalidad en las embarazadas, con una prevalencia del 1.8 al 16.7 % de todas
las embarazadas segun la organizacion mundial de la salud, este sindrome que
es especifico de la gestacion representa hasta el 15 % de las muertes durante
esta condicion, por lo cual esta enfermedad ha sido blanco de multiples estudios,
para ayudar a mitigar sus complicaciones tanto maternas como fetales.

Se ha demostrado que la mejora en la atencion medica ante la preeclampsia
disminuye sustancialmente sus complicaciones maternas respecto a un
tratamiento no estandarizado. Por otro lado, dado de que la atencién medica
resulta ser el Unico factor pronostico modificable en la preeclampsia, se hace
necesario incorporar nuevas herramientas que permitan sospechar de forma
temprana la aparicién y con esto poder controlar su evolucion.

Asi mismo, se sabe a nivel internacional, que la principal distribucion de la
preeclampsia se trata de 80-90% de preeclampsia tardia y solo del 10-20% en
preeclampsia temprana, es por esto que es importante conocer las diferencias
entre estas dos entidades, es también conocido que en distribucion mundial se
asocia mas a la preeclampsia de inicio temprano con complicaciones maternas
(eclampsia, sindrome de hellp, restriccion en el crecimiento intrauterino entre
otras complicaciones) estas también se pueden presentar en las pacientes con
preeclampsia tardia de forma menos frecuentes.

Es por esto que en el hospital materno perinatal Monica Pretelini Sdenz cuenta
con una clinica especializada en trastornos hipertensivos, donde se da
seguimiento a las pacientes con esta condicidn, ya que este centro es un
referente nacional y estatal sobre esta patologia, por lo tanto, es de importancia
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conocer el comportamiento de nuestra poblacion ante este espectro tan variado,
de esta enfermedad.

Por lo cual nos hacemos la siguiente pregunta.
PREGUNTA DE INVESTIGACION.

¢ Existe desigualdad en los resultados perinatales y la temporalidad de aparicion
de la preeclampsia en las pacientes del hospital materno perinatal Monica
Pretelini Sdenz en el periodo septiembre 2019 a agosto 2020?

JUSTIFICACION

Como ya se ha comentado en diversos apartados del presente protocolo, es de
vital importancia poder aumentar nuestros conocimientos, en esta patologia, ya
gue esta representa un reto clinico, tanto en las instituciones de atencion
primaria, asi como centros de mayor nivel de atencion, digase de segundo y
tercer nivel, ya que esta es una enfermedad altamente prevalente, asi como con
altas implicaciones de salud publica, economicas, sociales y laborales en todo el
pais.

Dado la gran relevancia mencionada de esta enfermedad tanto por sus
complicaciones maternas y fetales, ha corto, mediano y largo plazo, es por esto
gue es de importancia poder conocer y definir la poblacion del hospital con el fin
de poder contar con mejora en acciones de manejo y tratamiento de estas
pacientes.

Es por esto que nos atafia en este protocolo realizar de un analisis a profundidad
de estas dos entidades, con diferentes enfoques basados en estas
justificaciones.

Cientifica: conocer los resultados perinatales de las pacientes que presentan
esta entidad nosologica, para determinar si se trata de dos patologias diferentes,
asi como identificar las principales complicaciones al nacimiento de los recién
nacidos, asi como en las madres.

Académico: Obtener el titulo de la especialidad en Ginecologia y obstetricia, asi
como poder realizar una aportacion para el tratamiento de las pacientes que
padecen esta patologia, asi como acciones que puedan mejorar los resultados
en el recién nacido.

Politico y social: Conocer las principales complicaciones en relacion de la
temporalidad de inicio, con esto poder entender mejor esta entidad nosolégica.
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Epidemiolégica: Esta patologia es la segunda causa de muerte materna a nivel
nacional y en el mundo, asi como la principal causa de alargamiento de la
estancia hospitalaria e ingresos a las unidades de cuidados intensivos.
HIPOTESIS VERDADERA

El tiempo de aparicion de la preeclampsia tiene relacion con los resultados

perinatales

OBJETIVOS

e Objetivo general
Comparar los resultados perinatales de acuerdo a la temporalidad de inicio de

la preeclampsia, para obtener diferencia entre los dos espectros de la
enfermedad.

e Obijetivos especificos
- Determinar el promedio de edad de las pacientes atendidas
- Caracterizar los datos antropométricos de los recién nacidos

- Determinar el porcentaje de ingresos a la UCIN

METODOLOGIA
Material y métodos.

Disefio de estudio
El presente es un estudio ambispectivo, observacional, comparativo.

Tamafo de muestra
Se incluye el numero total de pacientes que presenten preeclampsia atendidas
en el HMPMP.

Universo de trabajo

Mujeres embarazadas que acuden a consulta y/o resolucién del embarazo en el
Hospital Materno Perinatal "Monica Pretelini del Saenz”” en el periodo de
septiembre 2019 a septiembre 2020.
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Instrumento de investigacion
Expedientes clinicos

Criterios de inclusion

Pacientes de cualquier edad

Cualquier edad gestacional con embarazo Unico

Pacientes con resolucion del embarazo después de las 24 semanas de
gestacion en el Hospital Materno Perinatal “"Modnica Pretelini Sdenz™.

Criterios de exclusion

Pacientes con patologia agregada

Embarazos multiples

Pacientes con resolucion del embarazo antes de las 24 semanas de gestacion
en el Hospital Materno Perinatal “"Monica Pretelini Saenz™".

Criterios de eliminacion
Pacientes que no se pueda integrar de forma certera el diagnostico de
preeclampsia.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realiza la concentracion de datos en hojas de Excel para su posterior analisis
por medio de hojas de calculo.

Se hara una descripcion de las variables cuantitativas con promedio y desviacion
estandar, y para comparar las variables entre los grupos se usara la t de student.

Las variables cualitativas se representardn en porcentajes y se analizaran con
prueba de Chi cuadrada.

Grupos de estudio

Grupo 1

Mujeres embarazadas con preeclampsia de inicio temprano (antes de las 34
semanas de gestacion).

Grupo 2

Mujeres embarazadas con preeclampsia de inicio tardio (después de las 34
semanas de gestacion).
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Variables del estudio

Variable

Conceptual Operacional Categoria | Unidad de
medida
Tension arterial | Hipertension Cualitativa | Presente
mayor de arterial tomada | nominal ausente
140/90 mmhg, | con
proteinuria en baumandémetro
orinade 24 h anaerobio, y
mayor a 300 determinacién
mg/dl, después | de proteinas en
de las 20 SDG | orinade 24 h
y antes de las reportada por el
34 SDG laboratorio
Tension arterial | Hipertension Cualitativa | Presente
mayor de arterial tomado | nominal ausente
140/90 mmhg, | por
proteinuria en baumandémetro
orinade 24 h anaerobio y
mayor a 300 proteinuria en
mg/dl, después | recoleccion de
de las 34 SDG | orinade 24 h
y hasta el final | reportado por el
del embarazo laboratorio
Tiempo de vida | Tiempo de vida | Cuantitativ | Afios
desde el desde el a continua
nacimiento nacimiento
expresado en
anos
Toma de peso | Toma de peso | Cuantitativ | Gramos
al momento del | fetal la cual se | a continua
nacimiento tomara
expresado en inmediatamente
gramos después del
nacimiento y es
expresado en
gramos
Toma de la La medicion de | Cuantitativ | Centimetro
talla fetal la talla fetal acontinua |s
inmediatament | después del
e después del | nacimiento.

nacimiento fetal
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y es expresada
en centimetros.

Escala Determinar el Cuantitativ | Puntaje
pronostica que | esfuerzo a discreta
se realiza al respiratorio, la
recién nacido al | frecuencia
minuto 1y 5 cardiaca el tono
posterior al muscular, los
nacimiento. reflejos y el
color de la piel
del recién
nacido
otorgando el
puntaje
correspondient
e (0,1,2)
El calculo de la | La medicion de | Cuantitativ | Semanas
edad la talla fetal a continua |de
gestacional por | después del gestacion
medio de la nacimiento.
escala visual
de Capurro.
La necesidad Ingreso a la Cualitativa | Presente
de ingreso ala | UCIN por nominal ausente
unidad de criterios
cuidados clinicos.
intensivos
neonatales por
criterios
clinicos de
ingreso.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO
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Acudiré a las libretas de consulta externa de medicina materno fetal del hospital
materno perinatal ~"Monica Pretelini Sdenz’”, asi como a las consultas de
urgencias, se revisaran los expedientes con diagnostico de preeclampsia, se
corroborara que cumplan con los criterios de inclusion del presente protocolo,
posterior a la recoleccibn de nombres y nimeros de expedientes, acudiré al
archivo clinico para el analisis de los expedientes para nuevamente corroborar
Si se cuenta con las caracteristicas necesarias para el estudio, asi mismo se




seleccionaran los expedientes de las pacientes que cumplan con los criterios de
inclusion, y asi mismo se hara la eliminacion de los expedientes que cumplan
estos mismos criterios.

Posterior a esto, teniendo las pacientes que seran incluidas en el presente
estudio, se iniciara la recoleccion de datos y su posterior vaciamiento de los
mismos en una hoja de calculo de Excel, para armar la base de datos de donde
posteriormente se tomaran, para en conjunto realizar los analisis estadisticos de
los datos.

Instrumento de recoleccion de datos
Se realizara por medio de una hoja de calculo de Excel donde se vaciaran las
diferentes variables.

CRONOGRAMA DE ACTIVIVADES

Actividades AGOSTO SEP/OCT  |NOVIEMBRE
1516171234512345123451 2 3 45
REDACTAR PROTOCOLO DE INVESTIGACION b @Rb Ot

APROBACION DE PROTOCOLO DE DX Dl el X

INVESTIGACION

CONSULTA DE EXPEDIENTES Y RECOLECCION DE I N R
DATOS

e s

ANALISIS Y PRESENTACION DE RESULTADOS X X X X XX

PRESENTACION Y APROBACION ANTE COMITE X X X
DE INVESTIGACION Y ETICA EN INVESTIGACION

-

REGISTRO ANTE UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL X

P

ESTADO DE MEXICO

CONSIDERACIONES ETICAS

El presente no representa riesgo para las pacientes ni fetos ya que este se trata
de un estudio ambispectivo, que se basa en el andlisis estadistico de
expedientes clinicos, por lo cual no requiere de la redaccion de una carta de
consentimiento informado de forma anticipada, la identidad y la informacién de
las pacientes se manejara de forma confidencias, asi mismo no se identificara a
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ninguna paciente de forma personal en la presentacion de resultados en el
informa final. Se ha tomado en cuenta a la declaracion de Helsinki y se realizara
el presente estudio posterior a la aceptacion del comité de ética y de
investigacion del Hospital Materno Perinatal “"Modnica Pretelini Sdenz™".

Asi como, también el reglamento de la ley general de salud en materia de
investigacion para la salud: Articulo 17 fraccion primera (investigacién sin riesgo),
como la ley federal de transparencia y acceso a la informacion publica
gubernamental y la ley federal de proteccion de datos personales en posesion
de particulares.

CONFLICTO DE INTERES

Sin conflicto de interés.

RESULTADOS DEL PRESENTE ESTUDIO

Se revisaron 600 expedientes de los cuales solo 207 cumplieron con los
criterios de inclusion de los cuales, 47 de ellas presentaron preeclampsia
temprana, y 160 preeclampsia tardia.

Porcentaje de presentacion

® Preeclampsia Temprana m Preeclampsia Tardia

Tabla 1 Presentacion en porcentaje de los dos grupos; Archivo clinico HMIPMP



Preeclampsia Preeclampsia Total (N=207)
tardia (n=160) temprana (n=47)
N % N % N %
Menor de 20 49 30.6 11 23.4 60 28.9
20a 34 95 59.3 27 57.4 122 58.9
Mayor de 34 19 11.0 9 19.1 28 135

Grafico 1: Distribucion de edades de los grupos de pacientes
Datos tomados del archivo clinico del HMPMP

Con respecto a la edad encontramos un rango de edad desde los 14 afios
hasta los 42 afios, con distribucién heterogéneo en los diferentes grupos de
preeclampsia; con edad promedio de 24.5 afos, una media de 23 aflos y una
moda de 18 afios para las pacientes de preeclampsia tardia. Asi mismo una
edad promedio de 27.3 afios, una media de 28 afios y una moda de 33 afios,
para las pacientes con preeclampsia de inicio temprano.

Edad gestacional promedio

2.64
Preeclmapsia temprana
31.5
. i 1.75
Preeclampsia tardia
38
0 5 10 15 20 25 30 35 40
Desviacion estandar semanas de gestacion

Tabla 2 Edad gestacional promedia por grupo de estudio; Archivo clinico HMIPMP

Con una edad gestacional de diagnostico, asi como de medidas de tendencia
central de preeclampsia temprana media de 33 semanas de gestacion, moda
de 33.6 semanas, y en preeclampsia tardia con media 38.1 semanas y moda
de 38 semanas.
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Peso promedio fetal

4000
3500
3000 542.03
2500

2000

643.3

1500 2827

1000

Gramos

500

Preeclampsia tardia Preeclampsia temprana

Tabla 3 Peso promedio fetal al nacimiento de los dos grupos; Archivo clinico HMIPMP

Asi mismo en la variable de peso fetal con los promedios ya descritos en la
grafica, para cada una de las entidades, y para preeclampsia temprana con una
media de 1546 gramos y una moda de 1950 gramos. Para preeclampsia tardia
una media de 2760 gramos y una moda de 3000 gramos.

Talla promedio

0 10 20 30 40 50 60

M Talla Promedio B Desviacion estandar

Tabla 4 Talla promedio al nacimiento de los dos grupos; Archivo clinico HMIPMP



Presentando en la talla al nacimiento para preeclampsia temprana con media
de 42.5 centimetros y moda de 44 centimetros, y para preeclampsia tardia con
media 49 centimetros y moda 50 centimetros.

Apgar promedio a los 5 min

m Preelcampsia tardia ® Preeclampsia temprana

Tabla 5 Apgar promedio al nacimiento de los dos grupos; Archivo clinico HMIPMP

Capurro promedio
45

c
QO w 173
S :
(o] 35
t; 30
)
B0 s
)
T 0 38.3
(%)
g 15
G 10
& 5
V
(7)) 0
Preeclampsia tardia Preeclampsia Temprana

Tabla 6 Capurro promedio de los dos grupos; Archivo clinico HMIPMP

Presentando el promedio previamente descrito en la grafica con respecto al
capurro determinado al nacimiento, preeclampsia temprana con mediana 34
semanas de gestacion y moda de 34 semanas de gestacion, y en preeclampsia
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tardia con mediana de 38.3 semanas de gestacion y moda de 40 semanas de
gestacion.

Ingreso a la UCIN
a0 72.40%

70%
60%
50%
40%
30%

20%
10% 5%
0% |

Preeclampsia tardia Preeclampsia temprana

Tabla 7 Porcentaje de ingresos a la UCIN de cada grupo; Archivo clinico HMIPMP

En lo que respecta al ingreso a la unidad de cuidados intensivos neonatales
con un porcentaje de ingresos en preeclampsia tardia del 5%, y en
preeclampsia temprana del 72.4 % del total de nacimientos.

DISCUSION

No existe ningun estudio comparativo entre los dos grupos que se integran en el
presente, pero si en los cuales se encuentran las dos entidades por separado.

En el estudio de Salazar del afio 2014 quien analizo a 558 pacientes, compara a
las pacientes con preeclampsia grave sin distincion de tiempo de aparicion con
pacientes sanas, donde la edad promedio de la aparicion de preeclampsia se
arroja en 19.9+- 5 afios, comparado con nuestro presente estudio en general la
edad de aparicion de la enfermedad la encontramos un promedio de edad de
25.2 afios. Comparado con nuestro grupo de preeclampsia de inicio temprano la
brecha de edad se abre mas pues en este grupo tenemos que la edad promedio
fue de 27.3 afos. Asi mismo en edad gestacional al nacimiento tenemos una
edad promedio para Salazar de 36.7 semanas +-3, en nuestro caso encontramos
gue las pacientes de preeclampsia tardia con un promedio de 38 semanas, y en
el grupo de preeclampsia temprana un promedio de 31.3 semanas de gestacion.
También encontramos un peso promedio de 2406 gramos, siendo para nuestro
grupo de preeclampsia un poco mayor de 28.(24)
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Comparando los resultados de Romero en 2003 quien analiza un grupo de
pacientes con preeclampsia sin hacer mencién del tiempo de paricién y
comparando con controles sanos, la edad de aparicion es claramente mayor a la
reportada en este, siendo de 28.8 afos, esta es mucho mayor que la mas alta
nuestra, que seria en este caso la edad promedio de la preeclampsia de inicio
temprano la cual fue de 27.3 afios, asi mismo concluye con un peso fetal de
recién nacidos de madres con preeclampsia de 2579 gramos, comparando este
resultado con el arrojado del andlisis de nuestros datos encontramos que nuestro
peso promedio de los recién nacidos de madres afectadas por preeclampsia de
inicio tardio es muy similar y hasta un poco mayor, siendo este de 2837 gramos,
pero en comparacion con los nacidos de madres con preeclampsia temprana se
nota una disparidad con respecto a ellos, con un peso promedio para estos de
1621 gramos, también este es el Unico estudio que hace mencion de la talla fetal
de 46.5 centimetros, la cual se encontraria justo en la mitad de nuestro estudio
tanto para preeclampsia temprana con 41.1 centimetros, y preeclampsia tardia
con 48.4 centimetros. (25)

Barreto en 2002 hace un andlisis de 150 pacientes que fueron resultas, teniendo
este en su estudio una edad promedio de aparicion de preeclampsia de 25.2
afios con una edad muy parecida a la reportada en el presente estudio.
Encontrando el grueso del estudio en el grupo de 19 a 35 afios (71.3%) algo muy
parecido a lo que hemos reportado con el 58% del total de las pacientes
estudiadas, sin distincién sobre preeclampsia temprana o tardia, solo se hace
una division entre recién nacidos a termino y pretérminos, encontrando ellos que
el 46% de los nacimientos fueron prematuros, y el 53.4 % fueron a termino, dado
esto podemos hacer alusion que el 77% de nuestros nacimientos fueron
cercanos a termino y solo el 23 % pretérmino, tomando como los nacidos a
termino los afectados con preeclampsia tardia y los pretérminos como los
afectados por preeclampsia temprana, asi mismo, hace una comparacion con el
apgar de los recién nacidos el cual compara solo en porcentaje los que han sido
menores de 6 puntos y los mayores. (26)

CONCLUSIONES

Es importante resaltar que no existe ningun estudio comparativo entre estas dos
entidades nosolégicas, y que el dividirlas en temprana y tardia por su tiempo de
aparicion es un concepto nuevo y muy poco utilizado.

Después de hacer el analisis de los resultados y compararlos con los de otros
autores podemos concluir que existe una diferencia sustancial con respecto a al
aparicion del inicio de la preeclampsia, pues esto afecta directamente en el

25



tiempo de resolucion de embarazo, imposibilitando de esta forma la continuacion
del mismo pues como sabemos entre mas tiempo de exposicion de la
enfermedad mayores complicaciones maternas y fetales tendremos, por lo cual
suponemos que se antepone la salud materna antes de la fetal, interrumpiendo
los embarazos de forma temprana.

La principal complicacion asociada a la temporal de inicio es la edad de
resolucion del embarazo, esta en forma de recién nacidos prematuros, con ello
aumentando sus comorbilidades.

También al compara nuestros resultados con los de otros autores encontramos
diferencias significativas principalmente en los grupos de preeclampsia
temprana, y muchas coincidencias con el grupo de tardia, esto puede ser que
por que en los estudios se consideré6 como un grupo homogéneo a las dos
entidades nosoldgicas que aqui dividimos por lo tanto los resultados se
acercaron mas a los de preeclampsia tardia.

También podemos decir que con respecto a la edad en la mayoria de los estudios
la distribucion es muy parecida a la mencionada en este, asi mismo, en
proporcion general los ingresos a la UCIN fueron mayores en otros centros de
atencion que los mencionados en este estudio.

A menor edad de presentacion de la preeclampsia menor tiempo de interrupcion
del embarazo, y mayores complicaciones asociadas.

ACCIONES DE MEJORA

La creacion por parte del servicio de medicina materno fetal de un protocolo de
manejo efectivo para las pacientes que presenten preeclampsia de inicio
temprano con el fin de mejorar las condiciones fetales en el momento de
nacimiento pues como vimos, es circunstancialmente mayor el porcentaje de
ingresos a la unidad de cuidados intensivos neonatales de los recién nacidos de
madres con preeclampsia de inicio temprano en comparacion con las de inicio
tardio, esto en gran medida por las morbilidades asociadas a la prematurez, para
con esto disminuir los ingresos.
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