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RESUMEN

Existen numerosos estudios sobre los beneficios de la suplementacién de calcio durante el
embarazo, como un método de prevencion en el desarrollo de preeclampsia, esta Ultima es
considerada la segunda causa de muerte materna en nuestro pais. Por lo que se evalu6
con este trabajo la tasa de incidencia de padecer preeclampsia en primigestas afiosas
suplementadas con calcio.

Objetivo: Determinar la tasa de incidencia de preeclampsia en primigestas afiosas
suplementadas con calcio, que asistieron a la consulta externa del Hospital Pedro de
Bethancourt durante el afio 2017 y 2018.

Método: Estudio analitico de cohorte prospectivo de una muestra de 37 pacientes que
asistieron a la consulta externa, donde mediante recoleccién de datos con una boleta y tras
la suplementacién con calcio 2 tabletas de 600mg al dia durante todo el segundo trimestre

se evalué la incidencia de preeclampsia.

Resultados: El riesgo relativo de padecer preeclampsia al presentarse bajos niveles
séricos de calcio, fue de 2.2 veces, calculado con un intervalo de confianza del 95% [-1.95
a 2.64]. Demostrado ademas puesto que, de las pacientes estudiadas, el 5.4% (2 pacientes)
presentaron nivel bajo de calcio y preeclampsia; lo cual es representativo si tomamos un

intervalo de confianza del 95% que corresponde a [1.76% a 9.04%].

Conclusién: La tasa de incidencia acumulada de presentar preeclampsia es de 80 por
1,000 nacidos vivos, esto evaluado en las mujeres estudiadas que acudieron a la consulta

externa de Ginecologia y Obstetricia del Hospital Pedro Bethancourt.

Palabras claves: calcio, preeclampsia, primigesta afiosa



. NTRODUCCION

La preeclampsia es considerada como una enfermedad multisistémica y multifactorial, la cual
se caracteriza por la aparicion de hipertensiéon y proteinuria luego de las 20 semanas de
gestacion.(1) La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estima que la incidencia de
preeclampsia oscila entre 2-10% de los embarazos, siendo siete veces mayor en los paises
en desarrollo que en los desarrollados.(2)

De los casos de estados hipertensivos del embarazo (EHE), 30% seran hipertension cronica,
mientras que el 70% desarrollara hipertension gestacional, misma que podria llegar a
convertirse en preeclampsia, las gestantes afiosas, que son mujeres con 35 afios 0 mas que
se embarazan por primera vez, son consideradas grupo de alto riesgo, generalmente con

malos resultados maternos y perinatales. (3)

El calcio como prevencion se describio desde los 80°s (4) (5) Pero No fue hasta el afio 2011
cuando la OMS lo recomendd para aquellos lugares donde existiera una baja ingesta de calcio
en la dieta y en poblaciones de alto riesgo como las gestantes afiosas, en el 2014 Hofmeyr Gj
et al. evidencié una reduccién en la hipertensién, preeclampsia y parto pre término, asi como

el resultado materno fetal.

Tomando como referencia el “Analisis de Gestién de Salud del 2015”, donde se describié que
el 25% de las gestantes padecieron procesos hipertensivos, y que en el Hospital Pedro de
Bethancourt durante el 2014 se caracterizé (n= 181) a pacientes con trastornos hipertensivos,
evidenciando, una edad media de 27 +/- 7 afios, de las cuales 42.54% eran primigestas y de

estas manifestaron Hipertension arterial el 96.69%. (6)

Por lo anterior se realizd el estudio con el objetivo: Determinar la tasa de incidencia de
preeclampsia en pacientes suplementadas con calcio, para ello se utilizé6 un método analitico
de cohorte prospectivo, el cual tomd una muestra significativa de 37 pacientes que asistieron
a la consulta externa del Hospital Pedro de Bethancourt, siendo primigestas afiosas, a las
cuales tras una recoleccion de datos epidemiolégicos, datos antropométricos y solicitud de
calcio sérico, se inici6 la suplementacidon con calcio a dosis de 1200mg/ dia, con
acompafiamiento durante su control prenatal hasta su parto, evaluando ademas los

expedientes de las mismas para determinar si dicha suplementaciéon hizo que en alguna



medida se redujera el riesgo de desarrollar preeclampsia. Se realiz6 entonces una base de
datos en Excel en donde se unieron todos los resultados obtenidos, asi como las respuestas
obtenidas de la boleta de datos, mismos que fueron analizados con el programa estadistico
Epi-info versién 7.2 logrando calcular la tasa incidencia del 8%.

Se obtuvo como resultado una tasa de incidencia del 8%, de padecer preeclampsia en el grupo
de mujeres estudiadas. Asi mismo se logré identificar un riesgo relativo de desarrollar esta
patologia en 2.2 veces mas esto en quienes tuvieron bajos niveles séricos de calcio, con un
intervalo de confianza del 95%, de igual manera en el grupo en estudio el presentar
hipertension eleva el riesgo 6.6 veces para padecer preeclampsia. Describimos que la
proteinuria no es un factor de riesgo sino mas bien un factor pronéstico dentro de la
fisiopatologia de esta entidad. Dentro de los departamentos de procedencia se registré un
40.55% de pacientes de Chimaltenango y un 51.35% que son procedentes de Sacatepéquez.
Un 56.76% de las pacientes presentaron sobrepeso. Un 5.4% de las pacientes (n=3)
presentaron preeclampsia, un 45.9 % presentaron niveles séricos de calcio bajos, y un Unico

caso con niveles séricos de calcio normales que present6 preeclampsia.

Existieron limitantes en la realizacién del estudio tales como, un sub-registro de pacientes que
se engloban como gestantes afiosas cuando en realidad son Primigestas afiosas, segundo
algunas pacientes tuvieron limitantes de tipo econdmico para realizarse la prueba de calcio
sérico, misma que no contamos en el hospital mencionado, limitando asi el tiempo en el cual

se iniciaba la suplementacion.



[I. ANTECEDENTES
2.1 Gestante afiosa

Se denomina asi a toda aquella paciente que presenta embarazo de los 35 afios en adelante.
En los paises desarrollados existen estrategias de salud en general que abordan a este
importante grupo de la sociedad, volviendo punto objetivo para evitar complicaciones no solo
maternas sino ademas fetales.(7)

Se ha descrito que en paises en vias de desarrollo entre ellos Guatemala las mujeres siguen
embarazandose aun con esta edad, en estadisticas de Chile, Ecuador y Panama, se describe
gue el porcentaje de embarazadas a esta edad es de 35% generalmente por problemas de
tipo social, econémico y por falta de estrategias de salud que ayuden a la planificacién familiar
mientras que en paises desarrollados es de solo un 15% generalmente por mujeres que estan
terminando sus estudios y desean transcender a un mundo mas globalizado postergando su

maternidad hasta esta edad. (8)

En un analisis de consecuencias maternas y perinatales realizado a mas de 2000 mujeres en
Peru se determiné que el grupo de 35 a 39 afios representd un 78.08% de las estudiadas, el
grupo comprendido de 40 y 44 afios represento el 20,93% y el de méas de 45 afios un 0.99%,

de este grupo de etario el 1.65% present6 trastorno hipertensivo. (9)

Es importante destacar que los embarazos en estas edades suponen no solo un problema
biolégico, sino uno gue necesita una atencion integral y esfuerzos multidisciplinarios. Las
embarazadas de este grupo etario que son primigestas en un 93% suponen mayores riesgos,

ente ellos destacan el aparecimiento de trastornos hipertensivos. (10) (11)

Lo anterior expuesto se ha reunido en la hipotesis del llamado “Sindrome de mala
adaptacion circulatoria”, el cual compromete la vida de la paciente y la del feto, siendo estos
resultados vistos con mayor frecuencia en el segundo trimestre. (12) Se ha descrito que una
patologia frecuentemente relacionada con la preeclampsia y en edades gestacionales por
debajo de las 20 semanas es la mola, entidad que es mas frecuente en las embarazadas de

edad avanzada.(13)

Actualmente se estan desarrollando debates en cuanto a la denominacién de gestante afiosa
versus el uso de gestante de edad avanzada, esto con fines de tipo estadistico, aun no

existiendo un consenso. (14)



2.2 Estados hipertensivos durante el embarazo.

Los estados hipertensivos del embarazo se les puede considerar como un conjunto de
deso6rdenes que se presentan durante el embarazo, cuyo nexo es la hipertensién. Es menester
el conocer la fisiopatologia de los mismos y que sean destacados segun su implicacién en la
morbimortalidad materna y neonatal.(6)

Los estados hipertensivos del embarazo (EHE) son muy frecuentes, y afectan entre 5% y 10%
de todas las gestaciones. El 30% de los mismos se asocian a hipertensién crénica, mientras
el 70% a hipertension gestacional. Constituyen una de las principales causas de
morbimortalidad materno fetal y son la principal causa de muerte materna en muchos paises

desarrollados y sobre todo en paises sub desarrollados. (15)

En Guatemala los procesos hipertensivos suponen la segunda causa de muerte materna,

solo sobrepasada por la hemorragia post parto.(16)
2.3 Clasificacién de los estados hipertensivos en el embarazo.

Actualmente se acepta como base de clasificacion la correspondiente a la ultima reunion del
National High Blood Pressure Education Program Working Group on High Blood Pressure in
Pregnancy (El Grupo Nacional de Trabajo sobre Hipertension) del afio 2000. Esta reunion tuvo
la importancia de definir cuestiones tan importantes entre ellas se excluyé al edema como
parte de los criterios diagndsticos de la preeclampsia, ademas se modificd la manera de tomar
la presion considerando la fase 5 de Korotkoff y no la 4 como se hacia antes en forma

controversial para la presién arterial diastdlica. (4)

Tomando como base la Ultima revision realizada por la Asociacion Americana de Ginecologia
y Obstetricia sobre la guia que se mencioné con anterioridad, se describen 4 grandes grupos,

los cuales enumeraremos a continuacion:
2.3.1 Preeclampsia/Eclampsia.

La Revista Uruguaya de Cardiologia, describe a la preeclampsia como el estado hipertensivo
caracterizado por el aparecimiento en la gestante luego de las 20 semanas asociada a un
grado de proteinuria. Y la eclampsia en diversas literaturas se la describe como el

advenimiento de convulsiones durante el embarazo y hasta 72 horas posparto(15)



La preeclampsia puede considerarse como una patologia propia del embarazo, la cual tiene
un desarrollo multicausal. Usualmente esta se presenta luego de las 20 semanas de
embarazo, aunque la mayoria de casos son reportados hacia el final de la gestacion; la
preeclampsia puede también aparecer sobreimpuesta a una patologia hipertensiva de base.
17)

Algunos deciden que una manera practica de clasificar los procesos hipertensivos en el
embarazo es mediante el uso de una tira reactiva de orina en la cual se debe identificar la
cantidad de cruces de proteinas que presenta la paciente, ademas de identificar sintomas tales
como cefalea, la documentacion de la presion arterial, la excreta urinaria, las pruebas
bioguimicas hepaticas. Con esto podemos decir que una paciente que presente una presion
arterial media menor a 110mmHg, sin signos de severidad y menos de dos cruces de proteinas
en la orina seria entonces una preeclampsia leve y todas aquellas con algin dato de
laboratorio alterado, conciencia, asi como presion arterial media por encima de 110mmHg y

una presion sistélica mayor o igual a 160mmHg se denominara preeclampsia severa. (18)

Algunas pacientes pueden manifestar dafio renal con el aparecimiento de creatinina sérica en
valores que rodean los 0.9 a 1.1mg/dL, se presenta ademas proteinuria con un valor mayor de
5 gramos en orina de 24 horas o 300mg/dL en orina al azar. Puede manifestarse oliguria por
debajo de los 500mL/dia o 0.5mL7Kg/min. Las cifras tensionales generan a nivel del sistema
nervioso central edema por vasoespasmo lo que condiciona en la paciente cefalea, fotopsias,
escotomas, hemianopsias y amaurosis, alteraciones de la conducta y de la conciencia. El dafio
provocado por la hipertension portal y los depésitos de fibrina, asi como la desintegracién de
los hepatocitos por areas de necrosis, predisponen al aumento de las enzimas hepéticas de
dos a tres veces sus valores basales, dolor en epigastrio. En algunas pacientes se hace
evidente un grado de edema generalizado. A nivel hematoldgico las pacientes pueden

presentar un recuento plaquetario debajo de 100,000mm?3.(19)
2.4 Preeclampsia.

Vamos a definir mas a detalle este trastorno hipertensivo pues sera el que desarrollaremos a

lo largo de la investigacion.

Podemos iniciar definiendo a la preeclampsia como un sindrome que se caracteriza por el
aparecimiento de hipertension en la segunda mitad del embarazo, que puede estar relacionado

con algun grado de proteinuria, como se describié con antelacion la preeclampsia pudiera



agravarse lo que conlleva al aumento del riesgo de complicaciones maternas y perinatales,
por ello se hace de vital importancia conocer a detalle cada uno de los mecanismos
fisiopatologicos, que al manifestarse clinicamente nos permitan definir los criterios
diagnosticos vy la clasificacion de la paciente para poder brindarle un tratamiento acorde a su
cuadro y en el momento oportuno; que tendra como fin Ultimo mejorar el resultado materno
fetal.(3,20)

En los paises del Cono Sur tienen una tasa de mortalidad materna de 20 a 49 cada 100.000

nacidos vivos, siendo la preeclampsia la segunda causa de mortalidad registrada.(21)

2.4.1 Fisiopatologia

La fisiopatologia de la preeclampsia probablemente implica tanto factores maternos como
factores feto/placentarios. Anormalidades que ocurren muy precozmente en el desarrollo de la
vasculatura placentaria dan lugar a hipoperfusion relativa, hipoxia e isquemia, que conducen
a su vez a la liberacion de factores antiangiogénicos en la circulacion materna que alteran la
funcién endotelial materna causando hipertension y otras manifestaciones tipicas de la
enfermedad.(22) La fisiopatologia puede resumirse de forma esquematica en 5 puntos:

A. Desarrollo anormal de la placenta (factor placentario)
Factores inmunolégicos
Factores genéticos

Disfunciéon endotelial sistémica

moow

Inflamacion/ Infeccion.

2.4.1.1 Desarrollo anormal de la placenta

Los datos que indican que la placenta juega un papel fundamental en la fisiopatologia de la
preeclampsia, se basa en las conclusiones de estudios epidemiolégicos y experimentales que

demuestran que el tejido placentario es necesario para el desarrollo de la enfermedad.(22)
¢ Remodelacion anormal de arterias espirales

Para que pueda existir una adecuada comunicacién uteroplacentaria es necesario que el
trofoblasto penetre a la decidua materna y se remodele la estructura anatdmica de las arterias
espirales, por lo que se ha descrito que alrededor de la novena semana se da una primera

oleada trofoblastica la cual deja parcialmente obstruidas las arterias espirales provocando un



estado de hipoxia fisiolégica que es vital para la formacion de factores angiogénicos y de
crecimiento que estimularan al trofoblasto a la segunda oleada alrededor de las 18 a 20
semanas de gestacion.(23)

En la segunda oleada trofoblastica las células del trofoblasto reemplazan las células
endoteliales de las arterias espirales e invaden la media del vaso, destruyendo el tejido
elastico, muscular y nervioso de esta capa vascular haciéndola desaparecer. (23)

Como resultado final de este cambio, las arterias espirales pasan de ser pequefas arteriolas
musculares a grandes vasos de alto flujo y baja resistencia lo que facilita la circulacion
uteroplacentaria.(23)

e Defectuosa diferenciacién del trofoblasto.

La diferenciacion trofoblastica durante la invasion endotelial implica un cambio en la expresion
de diferentes clases de moléculas, incluyendo citoquinas, moléculas de adhesion, moléculas
de la matriz extracelular, metaloproteinasas, entre otras; lo que condiciona un proceso llamado
pseudo vasculogénesis, en multiples estudios los trofoblastos evaluados no presentan este

fendmeno.(24)
e Hipoperfusidén, hipoxia, isquemia.

La hipoperfusién es también el resultado de un desarrollo anormal de la placenta y se vuelve
mas pronunciada a medida que el embarazo progresa dado la incapacidad de la red vascular
anormal de acomodar el aumento de los requerimientos de flujo a la unidad feto/placenta.
Cambios placentarios tardios compatibles con la isquemia incluyen ateroesclerosis, necrosis
fibrinoide, trombosis, estrechamiento de las arteriolas, y el infarto placentario. Aunque estas
lesiones no se encuentran de manera uniforme en los pacientes con preeclampsia, parece
existir una correlacion entre la gravedad de la enfermedad y la extensién de las lesiones. La
hipoperfusién/hipoxia/isquemia es una componente critica en la patogénesis de la
preeclampsia dado que la placenta hipo perfundida elabora una gran variedad de factores que
liberados en la circulacién materna alteran la funcion celular endotelial materna y dan lugar a

los signos sistémicos caracteristicos de la preeclampsia.(23)(24)



2.4.1.2 Factores Inmunolégicos

Se cree como parte de los procesos fisiopatolégicos de la preeclampsia, que cuando las
células inflamatorias se activan, liberan citoquinas y quimosinas que atraen y “activan” las
células de inmunidad adaptativa (linfocitos T o B) para generar respuestas especificas a los
antigenos en forma de anticuerpos o células citotoxicas. Ademas, los sistemas inmunes y
adaptativos acttan juntos y en secuencia durante los procesos de inflamacion, entre ellos el
embarazo. Durante la placentacion, las células natural killer (NK), linfocitos del sistema innato,
juegan un papel importante en la decidua, pues producen una parte importante de la respuesta
inflamatoria decidual. Las células NK deciduales son un sub-tipo especializado de células NK
presentes antes de la concepcion, en el endometrio de la fase litea. Parece que ellas facilitan
la placentacion al secretar citoquinas que promueven la infiltracion de las arterias espirales por
el trofoblasto invasor. Esta respuesta inflamatoria local es un hecho importante de la
placentacién y ocurre temprano en el embarazo. Esta teoria aun no ha sido del todo

confirmada.(25)

2.4.1.3 Factores genéticos.

Aunque la mayoria de los casos de preeclampsia son esporadicos, se cree que factores
genéticos juegan un papel en la susceptibilidad a la enfermedad.(23) Una predisposicion
genética a la preeclampsia es sugerida por las siguientes observaciones:

e Mujeres primigestas con antecedentes familiares de preeclampsia tienen un riesgo de
2 a 5 veces mayor de desarrollar la enfermedad que las mujeres primigestas sin
antecedentes.

e El riesgo de preeclampsia se multiplica por mas de 7 veces en las mujeres que han
tenido preeclampsia en un embarazo anterior.

e Las esposas de los hombres que eran el producto de un embarazo complicado con
preeclampsia son mas propensas a desarrollar preeclampsia que esposas de hombres
sin historia de madres con preeclampsia.

e Una mujer que quede embarazada por un hombre cuya pareja anterior tuvo

preeclampsia tiene mayor riesgo de padecer este trastorno



Los genes de proteinas claves en el desarrollo de la preeclampsia como sFlt-1 y Flt-1 estan
localizados en el cromosoma 13. Fetos con una copia extra de este cromosoma, por ejemplo,

trisomia 13, producen mas de estos productos génicos que sus contrapartes normales. (26)

En este sentido son cada dia mas los estudios que abogan por la participacion del gen que
codifica para la tirosin quinasa 1 similar a fms (sFlt1), la cual se compara en una ratio con el
PIFG (Factor de crecimiento placentario), cuanto mayor sea el ratio entre estos dos valores
analizados en una muestra de sangre, mayor probabilidad de deteccion precoz de

preeclampsia en pacientes en riesgo entre ellas las gestantes afiosas y primigestas. (27) (28)

De hecho, la incidencia de la preeclampsia en las madres que llevan fetos con trisomia 13 se
incrementa en comparacion con todas las otras trisomias o los controles normales. Una
mutacion en el locus 12q puede estar relacionado con el sindrome de HELLP (Hemolysis,
Elevated Liver enzymes, Low Platelet Count), por sus siglas en inglés, pero no de preeclampsia
aislada. Esto sugiere que los factores genéticos determinantes en el sindrome HELLP son

diferentes a los de la preeclampsia. (26)

Alteraciones en el ARN no codificante en el locus 12923 se han implicado como un posible
mecanismo que puede conducir al sindrome HELLP. Este largo fragmento de ARN no
codificante regula un gran conjunto de genes que pueden ser importantes para la migracion

del trofoblasto extravelloso. (29)

En una revisién del sistema de salud de Noruega, con al menos 400,000 mujeres, se describio
gue el hecho de presentar otra pareja aumentaba en 0.2% el riesgo de padecer preeclampsia
y que los fetos masculinos resultado de un embarazo con preeclampsia desarrollaran genes
gue se transmitirAn a su progenie generando un riesgo entre 2 a 5 veces mas alto de

desarrollar preeclampsia. (30)

Ademas, se describe que en el cromosoma 10g22 tiene una vinculacion genética al desarrollo
de preeclampsia, esto demostrado en las mujeres holandesas; este cromosoma muestra un
efecto aportado por genes paternos ademas de la transmision materna de Y153H, ambos
generan susceptibilidad al alelo del gen STOX1. El gen STOX1, que se expresa

placentariamente, se identific6 como un gen candidato para la preeclampsia. (31)



2.4.1.4 Disfuncién endotelial sistémica

Todas las manifestaciones clinicas de la preeclampsia pudieran explicarse como una
respuesta a la disfuncion endotelial sistémica. La hipertension es causada por un control
alterado endotelial del tono vascular, la proteinuria y el edema son causados por el aumento
de la permeabilidad vascular, y la coagulopatia es el resultado de la expresién endotelial
anormal de procoagulantes. Dolor de cabeza, convulsiones, sintomas visuales, dolor
epigastrico, y la restriccion del crecimiento fetal son las secuelas de la disfuncién endotelial en
la vasculatura de los o6rganos diana, tales como el cerebro, el higado, el rifion, y la

placenta.(12)

Las pruebas de laboratorio que apoyan una disfuncién endotelial generalizada en mujeres con

preeclampsia son:

» Aumento de las concentraciones circulantes de: fibronectina celular, antigeno del factor VIl
y trombomodulina.

* Disminucién de la vasodilatacion mediada por el flujo y por la acetilcolina.

* Disminucion de la produccion de vasodilatadores derivados del endotelio, tales como el 6xido
nitrico y la prostaciclina, y aumento de la produccién de vasoconstrictores, tales como las
endotelinas y tromboxanos.

* Reactividad vascular mejorada a la angiotensina Il.

Resulta ademas interesante la existencia de una relacion entre una enfermedad vascular
preexistente (Hipertension arterial, cardiopatia isquémica, diabetes) y la susceptibilidad a

desarrollar preeclampsia probablemente secundaria a un dafio endotelial ya presente. (22)

Esto explica porque las mujeres con preeclampsia poseen un mayor riesgo de desarrollar
enfermedad cardiovascular posteriormente en su vida. Las mujeres con antecedentes de
preeclampsia tienen mayor riesgo ademas de enfermedad renal terminal y de hipotiroidismo a
largo plazo.(23,25)

2.4.1.5 Infeccidon/ Inflamacion

En la preeclampsia se cree que una respuesta inflamatoria excesiva podria ser la causante de
la disfuncién endotelial. Esta reaccién inflamatoria, mas exagerada que la que sucede en las

gestaciones normales, estaria promovida por el paso a la circulacion materna a partir de la
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placenta isquémica de detritus de trofoblasto. En estudios realizados utilizando anticuerpos
antitrofoblasto se han encontrado cantidades de microparticulas de sincitiotrofoblasto 3 veces
mayores en las mujeres con preeclampsia que en las gestantes normales (41 ng/ml frente a
16 ng/ml). Estas microparticulas llevan proteinas anti-angiogénicas como sFltl y sEng

fuertemente relacionadas al estado preeclamptico.(32)

Ademas, se ha demostrado un mayor riesgo de preeclampsia en gestantes con infecciones
del tracto urinario y enfermedad periodontal.

2.4.2 Diagndéstico y prediccion
2.4.2.1 Medicion de la presion arterial
La técnica para medir la presion arterial debe ser estandarizada:

Antes de tomar la tension arterial, la paciente debe permanecer en reposo, sentada al menos

5 minutos.

La paciente debe estar sentada; dado que la posicion decubito dorsal puede causar
hipotension, la posicién lateral izquierda aporta cifras de presion menores a las reales.
Cualquier diferencia brazo-brazo debe ser registrada y en las visitas subsecuentes se utilizara

el brazo donde se haya identificado la cifra mayor.(33)

Debera utilizarse un brazalete acorde a nuestras pacientes, pues un brazalete pequefio
sobreestima la presién sistélica en 7-13 mmHg y la presion diastélica en 5-10 mmHg. El
brazalete nunca se debe colocar sobre ropa. Y se toma como base de las mediciones la fase
V de los ruidos de Korotkoff que deben ser usados para determinar la presién arterial diastélica

ya que es la mas confiable. (34)
2.4.2.2 Diagnéstico de la Hipertensidon arterial.

El diagnéstico de hipertension arterial debe ser establecido con la medicion de la presion
arterial en un consultorio o un hospital debiendo recordar que existe el fendmeno de “Bata
Blanca” el cual condicionaria una elevacion significativa e la presién arterial que se traduzca

en la sobre observacién y/o tratamientos innecesarios para la paciente. (34)

Tras el desarrollo de varios estudios aleatorios se ha descrito que la presion arterial diastélica

de 90 mmHg o mas, incrementa la morbilidad perinatal aun en ausencia de proteinuria. Se ha

11



concluido ademas que la presion arterial diastélica predice mejor los resultados adversos en
el embarazo que la presién arterial sistélica. (35)

Existe evidencia cientifica que 30 a 70 % de las mujeres con elevacion no severa de tension
arterial en una consulta, tienen tensién arterial normal en mediciones subsecuentes en la
misma consulta o en mediciones seriadas en un mismo dia en una unidad de obstetricia 0 en
un monitoreo en casa. Sin embargo, si la elevacion persiste después de horas, dias o
semanas obedece generalmente a una Enfermedad Hipertensiva del Embarazo. Sin embargo
una presion arterial sistolica elevada persistentemente es un marcador de riesgo para

desarrollar hipertension gestacional.(36)

Definir la hipertensién sistélica severa mayor a 160 mmHg se debe a que incrementa el riego
de enfermedad vascular cerebral durante el embarazo. La hipertension arterial en el embarazo
debe ser definida como una presion diastélica mayor a 90 mmHg; obtenida de un promedio,
de minimo dos mediciones con al menos 5 minutos de diferencia, en el mismo brazo y en la

misma consulta.(37)
2.4.2.3 Diagnodstico de la proteinuria

En un embarazo normal se describe que existe una excrecién de proteinas en orina que
aumenta sustancialmente, debido a una combinacién entre el aumento de la taza de filtracién

glomerular y un aumento en la permeabilidad de la membrana.(38)

Por lo anterior descrito decimos entonces que existe proteinuria significativa cuando se
superan los 300mg/24 horas. Por lo que se ha considerado a la orina en 24 horas como el
“Gold Standar” en la deteccion de casos de preeclamsia. Se ha de reconocer que el grado de
proteinuria no es indicativo de la gravead de la preeclampsia y no debe ser usada como una
guia en el manejo de la paciente, dado que existen pacientes que pudieran no presentarla
llegando a un 10% los casos en los cuales se tiene toda la clinica de preeclampsia y no existe

proteinuria.(39)

Hay que tomar en consideracion otras patologias que pueden provocar dafio renal y que
condicionen el aparecimiento de proteinuria tales como Hipertension Arterial per sé, Diabetes
mellitus, infecciones del tracto urinario entre otras. Ademas, que se recomienda la realizacion
de examenes de orina al azar en la consulta prenatal, con el objetivo primordial de diagnosticar
preeclampsia. Los estudios de tira reactiva urinaria se basan en un test colorimétrico

semicuantitativo que detecta principalmente albimina. (40)
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Los resultados de una prueba de tira reactiva se interpretan de la siguiente manera:

e Negativo.

e Trazas: 15-30 mg/dl

e +: entre 30 100 mg/dI
e ++:100 a 300 mg/dl

e +++: 300 a 1000mg/dl

e ++++: mayor a 1000mg/di

Se hace importante conocer que pueden manifestarse falsos positivos y falsos negativos,
siendo los primeros aquellos ocasionados por una orina con presencia de semen, orina
alcalina, presencia de compuestos de amonio, drogas, agentes de radiocontraste y densidad
aumentada mayor a 1.030. Los resultados falsos negativos hacen referencia a orina con baja

densidad, alta concentraciéon de sodio, orina muy acida. (41)

Existen varios enfoques utilizados en la medicion cuantitativa definitiva de la excrecion de

proteinas; entre ellas:

e Larecoleccion de orina en 24 horas: determina directamente la proteina diaria total
0 excrecion de albumina. Tiene como beneficio adicional que al medirle a la paciente
creatinina proporciona un dato valioso en el calculo de filtracion glomerular y la taza de
depuracién de creatinina, dos resultados que hablan del dafio renal que puede ser
ocasionado por los procesos hipertensivos.(42)

¢ Relacidn proteinuria/ creatinuria: se ha convertido en uno de los métodos preferidos
para la cuantificacién de la proteinuria, debido a la alta precisién, reproducibilidad y
conveniencia.(43)

¢ Relacién albuminuria/ creatinuria: se recomienda actualmente como la mujer prueba
de deteccién inicial de la proteinuria en las mujeres adultas no embarazadas, debido a
su mayor sensibilidad en comparacion con la relacidon de proteinuria/ creatinuria. Se
considera que este método venga a reemplazar la tira reactiva en los servicios de tercer
nivel.(44)
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2.4.2.4 Marcadores biomoleculares de preeclampsia

Para hacer mas certero el diagnéstico de preeclampsia, algunas investigaciones han intentado
encontrar biomoléculas que podrian ser candidatas potenciales para ser utilizadas como
elementos diagnoésticos.(45)

De los que se mantienen bajo estudio podemos mencionar los siguientes:

Cuadro No.l1 Biomarcadores en preeclampsia

Categoria Nombre del biomarcador

Marcadores angiogénicos Pro-angiogenic; VEGF, PIGF.
Anti-angiogenic; sFlt-1, sEng.

Relacionados al Sistema renina | Auto  anticuerpos agonistas de la
angiotensina angiotensina Il tipo 1.

Marcadores inmunolégicos PP-13, PAPP-A

Marcadores metabolicos Visfatin

Marcadores endocrinos Activida A, Inhibina A

Fuente: Revista de Obstetricia y Ginecologia de Venezuela, afio 2009. “Inmunologia,

inflamacién y preeclampsia.(25)

2.4.3 Prevencion

Para poder hablar de la prevencion debemos conocer la clasificacion mas actualizada, que

permitan dirigir las acciones médicas oportunamente.
Se han descrito 3 niveles, asi:
2.4.3.1 Prevencidn primaria:

Durante la atencién preconcepcional es necesario identificar la mujer con riesgo de
preeclampsia y manipular los factores susceptibles de modificacién, ya que ello puede permitir

la disminucién de la frecuencia de aparicion de esta enfermedad.

La prevencion primaria de la enfermedad es una meta importante puesto que reduce la
mortalidad materna y previene la mas importante causa de restriccion en el crecimiento

intrauterino que es la preeclampsia, la cual se asocia a programacion fetal para enfermedades
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cardiovasculares en el adulto. Sin duda estos resultados preventivos son mas relevantes para
las etnias afro descendientes e indigenas, donde el embarazo en adolescentes es frecuente,
las cuales tienen poca adherencia al control prenatal y a la atencién institucional del parto,
facilitando la hipoxia perinatal y el déficit cognitivo de nifios y adolescentes. Parte de las
estrategias que se han estudiado es evitar el embarazo en adolescentes y afiosas, algunas
otras acciones tales como disminuir la pobreza o aumentar el nivel de conocimiento de la
poblacién se hacen mas dificiles de implementar por la falta de politicas de educacién que

sean transcendentes, pero no estan lejos de ser aplicables.(46)
2.4.3.2 Prevencion secundaria:

Para que sea posible este tipo de prevencion se deben cumplir 3 requisitos: tener conocimiento
de los mecanismos fisiopatolégicos de la enfermedad, disponer de métodos de deteccién
precoz y de medios de intervencion y correcciéon de los cambios fisiopatolégicos. En el caso
de la preeclampsia, todas las estrategias de prevencién secundaria se han basado en los

mecanismos fisiopatoldgicos conocidos: estilo de vida, dieta, nutricién y farmacos. (47)

Cuando hablamos de estilo de vida se ven implicados muchos factores, entre ellos el reposo,
se dice que a ciertas pacientes con preeclampsia se les recomendoé el reposo en cama o la
restriccion de actividad, sin embargo las Ultimas revisiones han demostrado que el reposo en
estas pacientes produce mayor riesgo de tromboenmbolismo; por lo que la indicacién de hacer
reposo quedara confinada al criterio médico; caso contrario cuando hablamos del ejercicio se
ha documentado que el ejercicio aerdbico regular de intensidad moderada es ideal para evitar
procesos hipertensivos en la no embarazada, pero se han encontrado estudios donde se
demuestra que durante el embarazo con mujeres con riesgo moderado o alto de preeclampsia,

pudiera existir una reduccién del riesgo de preeclampsia.(47)

Otro punto importante al hablar de estilo de vida, son las medidas dietéticas y nutricionales;
donde desde 1980 se ha recomendado como una medida de prevencién secundaria en el
desarrollo de preeclampsia y las evidencias han indicado que es inversamente proporcional al
consumo de calcio. El suplemento con calcio es atractivo, pues es una intervencion
potencialmente efectiva, de precio relativamente accesible, facil de conseguir, segura para la
madre y el nifio, que posiblemente protege contra el riesgo de hipertensién en la infancia.
Documentandose que en poblaciones de baja ingesta tales como las poblaciones indigenas,

la suplementacion con calcio puede reducir hasta un 50 %, se le atafie ademas la capacidad
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de reducir otras complicaciones maternas, tan importantes como la “muerte materna o
mortalidad grave” en un 20%, reduccion del parto prematuro en general en un 24%, A su vez,
algunos estudios sefialan que una ingesta mayor de calcio durante el embarazo se asocia a
una menor presion arterial sistélica en la progenie por lo que se han iniciado nuevas revisiones

en paises en vias de desarrollo para iniciar con esta actividad.(47)(21)

Se hace mencion en la bibliografia actual que los antioxidantes son importantes para mantener
la integridad celular en el embarazo normal, por las reacciones de peroxidacion y enzimas
inhibidoras, protegiendo asi proteinas y células de la destruccion programada o por procesos
inflamatorios, procesos que pudieran predisponer a un riego mayor de desarrollar

preeclampsia.(48)

2.4.3.3 Prevencion terciaria:

En esta categoria se reunen todas las lineas de tratamiento directas para la preeclampsia y

sus complicaciones, las cuales detallaremos en el capitulo siguiente.
2.4.4 Manejo de la preeclampsia

Para dar un manejo oportuno dividiremos el tratamiento segun la clasificacién de preeclampsia

(leve y severa).

En la paciente que presente cuadro clinico que encaje en las definiciones de Leve, se
recomienda el ingreso hospitalario, para poder completar el estudio inicial y establecer la pauta
a seguir. También se recomienda el ingreso de la paciente si a pesar del manejo ambulatorio

la paciente no consigue la estabilizacion de la presién arterial.(18,20,49)

El control antenatal debera ser estricto ya que la preeclampsia es extremadamente variable y

puede empeorar bruscamente se recomienda: (50) (51)

e Controlen una unidad de embarazo de alto riesgo, con citas 2 veces por semana desde
el diagndstico.

e Se recomienda reposo relativo y dieta normal.

e Dar amplio plan educacional sobre los sintomas prodrémicos de eclampsia y/ o
preeclampsia severa.

e Autocontrol de la presion arterial de 2-3 veces por semana.

¢ Control analitico cada 15 dias o si hay cambios clinicos.
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e Proteinuria de 24 horas cada 15 dias o si se evidencian cambios clinicos.

e Control de bienestar fetal cada 15 dias o cuando se evidencie cambio clinico,
evidenciando el crecimiento fetal, liquido amni6tico y doppler de vasos umbilicales y
fetales.

Si no hay comorbilidad el objetivo serd mantener la presion arterial sistélica entre 130-155 y
la diastdlica entre 80-95 mmHg, debiendo iniciar tratamiento farmacoldgico en aquellas que no
logren estas cifras con la prevencién primaria.(52)

Los farmacos recomendados son:

e Labetalol 50 a 100mg cada 6 horas. Dosis maxima de 2400mg/dia.
e Hidralazina 25 a 50 mg cada 6-8horas. Dosis méaxima 200mg/dia.
e Nifedipino 10mg. Cada 6-8 horas. Dosis maxima 60mg/dia.

e Alfa metildopa 250mg cada 8 horas. Dosis maxima de 2-3 gramos/dia.

Hablaremos de la terminacion del embarazo si la gestacion se encuentra entre las 37 — 38
semanas, siempre tomando en cuenta el score de Bishop y el pronéstico del parto, debiendo
tomar en consideracién que el punto de corte las 34 semanas ante un deterioro materno o
fetal.(52)

En la paciente con clinica de gravedad, se debera recomendar el ingreso a Hospital para
realizar valoracién materna y fetal con lo que se establecera el tratamiento. Algunas guias un
tanto mas agresivas mencionan que al encontrar paciente con alguno de los siguientes

sintomas debera interrumpirse el embarazo en la brevedad posible. (53)

e Presion arterial diastélica mayor a 110 mmHg o sistélica mayor 160mmHg.

e Creatinina sérica mayor a 0.9 mg /dI.

e Oliguria menor a 400 cc por dia 0 menor de 0.5cc/kg/minuto.

e Cefaleas persistentes que no ceden con analgésicos comunes.

e Trombocitopenia menor de 100000mmé3.

e Proteinuria mayor a 5gramos en orina de 24 horas. O la presencia de mas de 2 ++ en
tira reactiva.

e Elevacion de las transaminasas 2 veces su valor normal.

¢ Dolor en epigastrio o en hipocondrio derecho.

e Alteraciones visuales
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e Insuficiencia cardiaca
e Hiperreflexia osteotendinosa.

e Alteracion en el estado de conciencia.

Se debera tomar en cuenta también los indices de pulsatilidad y de muesca o incisura
diastélica “notch” en los estudios doppler, pues son altamente sugestivos de preeclampsia. Al
denotar un incremento de la resistencia de flujo en la arteria uterina y presencia del notch
podemos hablar de un 76% de sensibilidad y 86% de especificidad para predecir el desarrollo
de preeclampsia, esto al realizar el ultrasonido doppler entre las semanas 16-24 de gestacion.
(20,49)

Debemos realizar una valoracion inicial de la paciente que incluya:

e Control de presion arterial cada 5 minutos, hasta la estabilizacién, posteriormente cada
hora.

e Realizar una prueba no estresante (NST), estimacion del crecimiento fetal y doppler de
vasos materno fetales.

e Control analitico: hemograma completo, funcion renal. Pruebas hepaticas y de
coagulacion.

¢ Indicada la maduracion pulmonar entre las 24-35 semanas de gestacion.

e Dieta normocaldrica, normoproteica y hormosédica.

La indicacion de iniciar terapia farmacoldgica esta determinada por las cifras de presion
arterial, donde si presentamos una presion arterial minima de 110mmHg, donde el objetivo
entonces sera llevar esa cifra a un valor cercano a los 140-155 en la sistdlica y 90-105mmHg,

con la menor dosis posible.(50)
Podemos hacer uso de los siguientes medicamentos:

e Labetalol: bolus lento de 20 mg a pasar en 1-2 min. Repetir luego de 20 minutos si
presién arterial no mejora, doblando la dosis (40,80mg) no sobrepasando los 200mg.
Se continda con una perfusion continua entre 50-400 para 6 horas, pudiendo doblar la
dosis si la presion arterial no mejora. Dosis maxima de 2400mg/dia.

¢ Nifedipino 10,20 o 30mg. Iniciamos con na dosis de 10 mg via oral pudiendo repetirse
a los 30 minutos, la dosis de mantenimiento es de 10 a 20 mg cada 6 a 8 horas. Se

considera como dosis maxima 60mg.
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e Hidralazina ampolla de 20mg. Se debera iniciar con un bolus lento de 5mg se puede
repetir un maximo de 4 bolus en intervalos de 20minutos. Se puede indicar una

perfusién de 3-7mg hora via endovenosa. Dosis maxima 200mg.

Dada la progresividad que puede manifestarse en un cuadro de preeclampsia severa es
menester dar inicio a un esquema de neuroproteccion con sulfato de magnesio, el cual actuara
como anticonvulsivante. Se puede hacer uso de varios esquemas; del cual mencionaremos 2

mas utilizados como se describe a continuacion. (54)

e Pritchard: damos inicio con una impregnacién con 4 gramos de Sulfato de Mg, diluido
en 100cc de agua tridestilada, se infundird endovenosamente en 20-30 minutos.
Seguido de esto administramos 5gramos en cada gluteo via intramuscular, dejando
una dosis de mantenimiento de 5 gramos en gliteo alternante cada 4 horas por 6 dosis.
(55)

e Suspan: damos inicio con 4 gramos de sulfato diluidos en 100cc de agua tridestilada,
a pasar en 20 a 30 minutos, luego se prepararan 10gramos en 500cc de dextrosa al
5% los cuales se infunden a una velocidad de 1-2 gramos/hora en bomba de infusién

continua. (55)

Se debera mantener bajo vigilancia la frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca, reflejos
rotulianos, excreta urinaria y conciencia. Ante la presencia de alguna alteracion en estos
pardmetros se debera sospechar de intoxicacion y se debera contar con Gluconato calcico el

cual se administra en bolus de 1 gramo en 3-4 min.(56)
El control posterior a la estabilizacién del cuadro.

e Peso y balance hidrico 24 horas. Control de diuresis horaria (sonda Foley).

e Prueba no estresante cada 24-48 horas.

e Control del bienestar fetal cada 2 -3 dias.

¢ Control analitico de pruebas hepaticas, hemograma y funcion renal cada 24 horas.

e Realizar una cuantificacioén de proteinas en orina de 24 horas.

e Monitorizacién hemodindmica.

¢ Monitorizacion respiratoria.

¢ Fluidoterapia con un obijetivo infusion entre 2.5 a 3 litros en 24 horas y balances hidricos

neutros.

Finalizaciéon de la gestacion, se tomara en cuenta la edad gestacional:
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Menor de 24 semanas: gestacion de mal prondstico, valorar la finalizacién por
indicacion materna.

24-33.6 semanas tratamiento conservador con control materna-fetal intensivo.

Mayor a 34 semanas, finalizacién de la gestacion previa maduracion pulmonar con

corticoides.

La finalizacion inmediata, se realizard cuando:

Presion arterial grave incontrolable con farmacos.

Prédromos de eclampsia persistentes y que no ceden con la medicacion profilactica.
Pérdida de bienestar fetal.

Deterioro materno.

Complicacion materna grave.

La via de finalizacion se ha de realizar de forma coordinada con personal médico de los

departamentos de anestesia y pediatria. La via de finalizaciébn recomendada es la vaginal,

siempre que no se comporte como una induccién larga de mas de 24 horas y se realizara

cesarea cuando la edad gestacional es menor a las 32 semanas y bishop desfavorable. (49)

Control postparto en la paciente con preeclampsia severa:

Las horas criticas del control seran las primeras 24-48 horas, donde deberemos evaluar:

Balance hidrico estricto y monitorizacién de la saturacion de O2 (periodo de maximo
riesgo de edema agudo de pulmén.

En el postparto inmediato se ha de ser mas tolerante con la oliguria y no se requiere
tratamiento diurético por encima de 60ml/h mientras la funcién renal sea normal.

Inicio del tratamiento hipotensor via oral: a las 24-48h postparto, si la paciente esta
hemodinamicamente estable y no presenta sintomas prodrémicos de eclampsia (dosis
iguales o superiores a las administradas por via endovenosa.

Tratamiento con SO4Mg (Sulfato de Magnesio): minimo de 24-48 horas postparto y
siempre que persista la clinica prodrémica de eclampsia.

Profilaxis de la enfermedad tromboembélica con Heparina de Bajo Peso Molecular:
siempre en caso de cesarea y cuando haya un factor asociado al riesgo trombético en
el parto vaginal (ver protocolo de trombosis). Iniciar tratamiento >4h después de la

retirada del catéter peridural.
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e La utilizacion de farmacos ergoéticos esta contraindicada. En caso de hemorragia
postparto se puede utilizar oxitocina, carbetocina o misoprostol.

2.45 Complicaciones de la preeclampsia.

Cuando decimos complicaciones hacemos referencia a la disfuncion de 6rgano blanco;
pudiendo catalogar los dafios en “Condiciones adversas y Complicaciones graves”. Las
condiciones adversas, consisten en sintomas maternos, signos, resultados anormales de
laboratorio y resultados anormales de la monitorizacién fetal que pueden indicar un desarrollo

de otras complicaciones fetales. Las condiciones adversas son aquellas para las cuales se

actUa para evitar las complicaciones graves. (57)

Cuadro No. 2

Condiciones adversas y las complicaciones severas de la preeclampsia.

Sistema u
Organo Afectado

Condiciones Adversas
(Aumentan el riesgo de
Complicaciones Severas)

Complicaciones Severas
(Requieren de la resolucion
del embarazo lo antes

posible)
Sistema Nervioso | Dolor de cabeza y sintomas Eclampsia
Central visuales PRES

Ceguera cortical
Desprendimiento de retina
Glasgow <13

Infarto

Eventos isquémicos
transitorios

Déficit neurolégico

Cardiorrespiratorio

Dolor toracico y disnea
Saturacion de Oxigeno <97%

Hipertensién severa refractaria
a tratamiento con 3 anti
hipertensivos

Uso de intubacion orotraqueal
Edema Pulmonar

Soporte con inotropicos
positivos

Isquemia miocardica e infarto

Hematoldgico

Elevacion de los Globulos Blancos
Elevaciéon de INR y Tiempo de
Tromboplastina

Disminucién plaquetaria

Trombocitopenia <50 mil.
Transfusion de cualquier
hemoderivado
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Falla renal con creatinina

Dolor en epigastrio o en Cuadrante
Superior derecho

Elevacion de Transaminasas y
Bilirrubinas

Elevacion de DHL

Disminucién de la Albumina

Renal Elevacion de creatinina sérica mayor a 150 yM
Elevacién del &cido urico Indicacién de Didlisis.
Hepatico Nauseas y vomitos Disfuncién hepética

INR mayor a 2 sin uso de
anticoagulantes

Abruptio placentae
Compromiso fetal o materno
evidente.

Feto-Placentario

Frecuencia cardiaca fetal sin
variabilidad

Oligohidramnios

Ausencia o presencia de flujo
reverso en la diastole en una
velocimetria doppler
Restriccion del Crecimiento
intrauterino

Abruptio Placentae
Inminencia de muerte fetal
intra Gtero.

Flujo reverso en el ductos
Venoso

Fuente: Best Practice & Research Clinical Obstetrics and Gynaecology Preventing deaths

due to the hypertensive disorders of pregnancy 2016. (57)
2.5 Nutricion en la paciente preeclamptica.

Tomando en consideracion que existen diversas teorias dentro de la fisiopatologia de la
preeclampsia entre ellas, la malnutricion, factores antioxidantes y deficiencias en macro-
nutrientes es importante resaltar esta seccidn, puesto que durante el embarazo existe un

incremento de las necesidades de casi todos los nutrientes respecto a una mujer de la misma

edad, en una proporcion variable que fluctia entre 0 y 50%. (58)

Los nutrientes que son recomendados durante la gestacion y las necesidades en mujeres,

pueden observarse en la siguiente tabla:
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Cuadro No. 3

Ingesta recomendada de nutrientes segun el Instituto de Medicina, Academia Nacional
de Ciencias y Programa de Alimentacién y Nutricién de Estados Unidos de América.

Nutriente Mujeres Embarazadas Diferencia
Unidad/dia 19-30 afios 19-30 afios Cantidad %
Energia Kcal. * 2.000 2150 - 2200 150-200 | 7-10
Proteinas g 50 60 10 20
Vitamina A 700 800 100 12
Vitamina D 5 5 - -
Vitamina E 15 15 - -
Vitamina C 75 85 10 13
Tiamina 11 1.4 0.3 27
Riboflavina 1.1 1.4 0.3 27
Niacina 14 18 4 28
Vitamina B6 15 1.9 0.4 20
Folatos mg * 400 600 200 50
Vitamina B12 2.4 2.6 0.2 8
Calcio mg * 1000 1.000 - -
Hierro mg * 18 27-30 9-12 50-67
Zincmg * 8 11-13 3-5 25-52
Yodo 150 220 70 47

Fuente: Estudio publicado en www.cepc.com, en el afio 2011, Uauy R, Atalah E.(59)

La mayor ingesta de calorias y menos consumo de proteinas durante el embarazo se asocian
con el desarrollo de la preeclampsia y la eclampsia. La ingesta de frutas, el hierro y la ingesta

de calcio no se asocian con el desarrollo de la preeclampsia y la eclampsia. (58)

El estudio de los micro y macro nutrientes durante el embarazo es un amplio tema el cual adn
no tiene conclusiones determinantes debidas a la diversidad de criterios a la hora de evaluar

estudios en conjunto.(60)

De todos los micronutrientes uno de los mas estudiados ha sido el calcio, el cual revela que la

suplementacion del mismo genera resultados favorables con el hecho de la proteccion contra
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el desarrollo de preeclampsia y sus complicaciones, asi mismo muestra resultados favorables
en la reduccion del trabajo de parto pre termino y el bajo peso al nacer. En el estudio de Milad
Azami del 2017 quedd demostrado que la suplementacion con minerales, vitamina D, Calcio y
Magnesio eran efectivos en la prevenciéon de preeclampsia, debido a su bajo costo y a su
asequible via para reducir la incidencia de preeclampsia en pacientes de riesgo (61)(62)

Se ha demostrado que el apego a una dieta mediterranea en comparacién con una dieta
tradicional para un pais, se relaciona con reduccion del riesgo del desarrollo de

preeclampsia.(63)(64)

2.6 El Calcio.
2.6.1Definicidn:

En su forma ionizada Ca?*, es uno de los principales participes de las corrientes calcicas a
través de las membranas excitables, la fusién y liberacion de vesiculas de almacenamiento y
la contraccion muscular. Se le han asignado ademas caracteristicas de segundo mensajero.
El calcio, se caracteriza por su rapida cinética de asociacién/disociacion, ademas de un alta 'y

selectiva afinidad de sus sitios de union le confieren a este mineral una regulacion eficaz. (65)

El calcio es considerado como un macro mineral, con alta presencia en el organismo, Yy el
cuarto componente del cuerpo después del agua, las proteinas y las grasas; siendo de vital
importancia en todos los procesos organicos. Del total de calcio en el cuerpo que se estima
gue equivale a 1200 gramos, de este un 99% se concentra en los huesos y dientes, y el 1%
restante circula en el torrente sanguineo. La concentracién en adultos sanos es de 85 a
10.4mg/100mL, dividido en 50% ionizado, 40% ligado a proteinas y un 10% en complejos, por
lo que la concentracion plasmatica total es de 2.54mM y en el plasma es de 1.2mM en

promedio. (66)

Se le atafie participacion en los procesos de coagulacion, correcta permeabilidad de las
membranas, actia como neuromodulador, mejora la absorcion y secrecidén intestinal y

liberacion de hormonas.(67)

Los alimentos con mayor contenido de calcio son aquellos derivados de los productos lacteos,
los frutos secos, pescado, en menor proporcidn esta presente en las legumbres y vegetales

verdes oscuros tales como la espinaca, acelga y brdcoli). (36)
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2.6.2 Absorcion y metabolismo:

La calidad de calcio que se absorbe de los alimentos entre el 25-40%, pero en situaciones
especiales tales como el embarazo, se ha estimado que a absorcion puede llegar hasta el
60% de la mano con la absorcién de vitamina D.(65)

2.6.3 Funciones:

e Provee rigidez y fortaleza a huesos, dientes y encias,

e Ayuda en la regularidad de la frecuencia cardiaca, y en la transmisién de impulsos
nerviosos.

e Previene los calambres en la musculatura corporal, debido a que el musculo utiliza el
calcio para realizar movimientos y contracciones.

e Esfundamental para que la sangre coagule adecuadamente.

e Es preventivo ante enfermedades como el cancer.

Las necesidades de calcio en el embarazo se estiman en 1.000 mg por dia, cantidad dificil de
cubrir con la dieta habitual de una mujer, sobre todo en las areas rurales y en pacientes

consideradas afiosas. (38)

Se ha identificado que durante el tercer trimestre se produce un importante traspaso de calcio
materno al feto, que si no es obtenido de la dieta es movilizado desde el tejido 6seo materno,

lo que puede tener un efecto negativo en etapas posteriores de la vida de la mujer. (59)

Existen algunas evidencias que el déficit de calcio determina mayor riesgo de hipertensién y
parto prematuro. El uso de alimentos fortificados y/o suplementos es una alternativa para
mejorar la ingesta. Las principales fuentes de calcio son los productos lacteos (leche, queso,
guesillo, yogurt). (68) Los anteriores son dificiles de obtener en las areas rurales de nuestro
pais, tanto por su costo como por factores de infraestructura, tales como los servicios de

energia eléctrica, las condiciones de la vivienda.

2.6.4 Indicaciones:

En cuanto a las indicaciones del calcio, en general las guias citan o recomiendan aportes

relacionados con la Ingesta Dietética de Referencia (IDR) o el Aporte Dietético Recomendado
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(RDA) del pais concreto. Los IDR/RDA de calcio oscilan entre los 600 y 1.500 mg/dia para
personas adultas. (69)

Se ha demostrado que juega un papel importante cuando se le utiliza en procesos carenciales
en donde se requiere un aporte adicional de calcio como: embarazo y lactancia, menopausia
y osteoporosis. Asi también durante el crecimiento y desarrollo y otros estados que requieren
administraciéon de calcio como las enfermedades caracterizadas por la pérdida acelerada de
contenido mineral 6seo. (70)

Se debera individualizar cada caso, contexto general del paciente para determinar si amerita

0 no la suplementacion.
2.6.5 Uso del Calcio en la Suplementacion de Pacientes embarazadas.

Numeros estudios alrededor del mundo lo describen como un suplemento ideal en paises en
vias de desarrollo, logrando como objetivo final la reduccién de la morbimortalidad materna y

fetal.

En las guias de suplementacién de la Organizacion Mundial de la Salud, especificamente en
la guia dedicada al calcio se hace mencibn que este micronutriente esta altamente
recomendado debido a que la mayoria de poblaciones presentan una ingesta baja de este.
(71)

Indicando que el esquema de suplementacion es:
Dosis: 1.5 a 2.0 gramos de calcio elemental al dia

Frecuencia: Tomando una sola toma al dia o bien dividida en 3 tomas acompafiadas de las

comidas.
Duracion: desde las 20 semanas de gestacion hasta el final del embarazo.

Grupo Objetivo: Toda mujer embarazada, sobre las que presentan mayor riesgo de trastornos
hipertensivos en el embarazo. En abril de 2017, se publicé que las pacientes con bajos niveles

de calcio tenian un riesgo 6 veces mayor de preeclampsia severa.(72)

2.6.6 Contraindicaciones:
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Principalmente contraindicado cuando existe hipersensibilidad al Calcio, sin embargo también
se describe como contraindicado en aquellas pacientes que manifiestan (73)

e Hipercalcemia

e Hipercalciuria grave

e Insuficiencia renal grave o alteraciones cardiacas graves
e Pacientes en tratamiento con digitalicos,

e Antecedentes de célculos renales

e Antecedentes de tumoraciones en los huesos.

2.6.7 Precauciones generales:

Calcio se debe utilizar con precaucion en caso de deshidratacion o desequilibrio electrolitico,
diarrea 0 malabsorcion intestinal. La absorcion de calcio también puede verse disminuida en
pacientes con aclorhidria o hipoclorhidria, aunque el suplemento se administre con los
alimentos. Deben evitarse dosis de vitamina d mayores a 400 u.i. Que es la ingesta diaria
recomendada, a menos que el médico prescriba lo contrario. Debera administrarse con

precaucion a pacientes con enfermedad renal y arteriosclerosis. (74)
2.6.8 Restricciones de uso durante el embarazo y la lactancia:

En pacientes con hipercalciuria leve (superior a 300 mg = 7.5 mmol/24 horas con menoscabo
leve 0 moderado de la funcion renal o con antecedentes de célculos urinarios serd preciso
vigilar la excrecion urinaria de calcio. En caso necesario se reducira la dosis de calcio o se

interrumpira el tratamiento.(75)

En los pacientes propensos a la formacién de calculos en el tracto urinario se recomienda una
mayor ingestion de liquidos. Durante la terapia con calcio
se evitara la administracién de dosis altas de vitamina d, a no ser que se haya indicado

expresamente.(76)

2.6.9 Reacciones secundarias y adversas:

e Trastornos gastrointestinales e VOmito
ligeros e Estreflimiento
¢ Nauseas e Eructos y flatulencia
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e Puede favorecer la formacién de

calculos renales.

2.6.10 Interacciones medicamentosas y de otro género:

Calcio puede disminuir la absorcién oral de tetraciclinas y fenitoina, si se administra en
forma concomitante dentro de las primeras 3 horas. También, puede reducir la respuesta a
los blogueadores de los canales de calcio y en altas dosis se incrementa el riesgo de

arritmias cardiacas en pacientes digitalizados. (73)

La captacion intestinal de calcio puede ser disminuida por la ingesta simultanea de algunos
alimentos (por ejemplo espinacas, ruibarbo, salvado, otros cereales, leche y productos
lacteos). (66)

2.6.11 Precauciones en relacion con efectos de carcinogénesis, mutagénesis,

teratogénesis y sobre la fertilidad:

No existen reportes hasta la fecha.
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1. OBJETIVOS

3.1 Objetivo General

Determinar la tasa de incidencia de preeclampsia en pacientes primigestas afiosas
suplementadas con calcio y que asistieron a la consulta externa del Hospital Pedro
de Bethancourt, Antigua Guatemala, durante el afio 2017-2018.

3.20bjetivos especificos

3.2.1 Identificar las caracteristicas epidemiolégicas y medidas antropométricas en las

pacientes del grupo de estudio

3.2.2 Identificar los factores de riesgo que se relacionaron con el desarrollo de

preeclampsia

3.2.3 Evaluar los niveles basales de calcio sérico y su relacién con la incidencia de

preeclampsia

3.2.4 Determinar el valor de proteinuria por medio de una orina de 24 horas en las

pacientes en estudio
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IV. MATERIALES Y METODO

4.1 Tipo de estudio

Se realizé un estudio analitico de tipo cohorte prospectiva

4.2 Poblacién y muestra

4.2.1 Poblacién y universo

e Para el célculo de la muestra se realiz6 un muestreo probabilistico con lo que se obtuvo
un valor de 37 Pacientes primigestas afiosas que asistieron a la consulta externa del

Hospital Pedro de Bethancourt.

4.3 Selecci6on y Tamafio de la muestra

e Se tomaron a las pacientes con las caracteristicas del estudio y en una base de datos
se enlistaron: lugar de procedencia, género, estado civil, edad, peso, talla, indice de
masa corporal, presion arterial, el nivel sérico de calcio y la presencia 0 no de

proteinuria.

Calculo de Muestra

e Para el calculo de la muestra se realiz6 un muestreo probabilistico con lo que se
obtuvo un valor aceptable a partir de las referencias bibliogréaficas de estudios de

investigacion similares contemplamos los siguiente valores:

El nivel de confianza (1-a). Para una seguridad del 95%, Z = 1.96.
La precision que deseamos sera de 10%
La prevalencia de preeclampsia es de 3.2 x 100,000 nacidos vivos segun el

informe de la VIGEPI (Vigilancia epidemioldgica) del 2014.

3, %k
y=Za P4
I:;!;IE

Formula:
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Ddénde:

n: Es el tamafio de la muestra.
Z: Corresponde al nivel de confianza en el cual es 95% y corresponde a 1.96.
p: Es la proporcion de casos de la poblacion que tiene la caracteristica que se desea
estudiar, considerandose una proporcion de 0.032
g: Es la proporcion de individuos de la poblacion que no tiene la caracteristica de interés y
por tanto representa la probabilidad de obtener al azar un individuo sin esa caracteristica.
En este estudio se considera 0.96
d: Es el margen de error permisible, en este estudio sera 10%
N: tamafio de la poblacién, el cual corresponde a:

= Z,%2=1.96? (Ya que la seguridad es del 95%)

* p = proporcion esperada = 0.032

» g=1-p=0.96

= d = precision de un 10% (0.10)

n =3.8416 (0.032) (0.968) =3.8416 * 0.030976 = 0.1189974 = 11 pacientes

0.102 0.01 0.01
Férmula ajustada a la poblaciéon
N= 585 primigestas afiosas

nf=_n = 11 = 11 = 66
1+n/N 1+96/585 0.16581196

Se espera una muestra minima de 11 y una maxima de 66 pacientes.
4.4 Unidad de anélisis

¢ Unidad primaria de muestreo: pacientes primigestas afiosas (Mujer que cursa con

su Primer Embarazo teniendo 35 afios o mas).

¢ Unidad de analisis: valor de calcio sérico, valor de proteinuria y presion arterial, en

primigestas afiosas que se encuentren en el segundo trimestre del embarazo.
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e Unidad de informacidn: pacientes primigestas afiosas que asisten a la consulta

externa, que se encuentren en el segundo trimestre de gestacion.

4.5 Criterios de Inclusién y exclusion
Seleccién de los sujetos de estudio

Para elegir los sujetos de estudio se utilizaron los siguientes criterios

4.5.1 Criterios de inclusién:

e Pacientes primigestas afiosas (Toda mujer igual o0 mayor a 35 afios que curse con
su primer embarazo).

e Pacientes que acudieron a la consulta externa de control prenatal.

4.5.2 Criterios de exclusién

e Pacientes que no autorizaron el incluirlas dentro de la investigacion

e Pacientes que estaban bajo tratamiento con calcio por alguna otra patologia.

e Paciente con mas de una gesta.

e Pacientes que reportaron reacciéon medicamentosa al calcio.

e Pacientes clasificadas ya con un trastorno hipertensivo sea este crénico o de origen
genético.

e Pacientes que presentaron cualquier contraindicacion para el uso de calcio

4.6 Variables

e Tasa de incidencia de e Factores de Riesgo
preeclampsia en primigestas o Peso en kilogramos
afiosas. o Indice de Masa Corporal

e Datos Epidemioldgicos o Valor de Presion arterial

o Edad o Valor de Calcio sérico
o Procedencia o Volumen de Proteinuria
o Estado Civil
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4.7 Operacionalizacion de variables

Variable Objetivos Definicién Definicién operacional | Tipo de Escala de
conceptual Variable Medicion
Preeclampsia | Identificar la tasa | Preeclampsia | Paciente con | Nominal | Si/No
de incidencia | es una | embarazo mayor a las
acumulada para | enfermedad | 20 semanas, a quien
desarrollar multi factorial | se le diagnostica con
preeclampsia en | que se | Hipertensién Arterial
pacientes caracteriza asociado siempre a
primigestas por el | proteinuria.
afiosas aparecimient
suplementadas 0 de
con calcio Hipertension
durante el
embarazo,
generalment
e después de
las 20
semanas,
estando
siempre
asociada a
proteinuria.
Primigesta | Se evaluard la | Es toda | Paciente captada en | Nominal | Si/No
Afosa incidencia paciente Consulta Externa de
acumulada de | embarazada | Obstetricia del
padecer por primera | Hospital Pedro de
preeclampsia en | vez a los 35 | Bethancourt, que

este grupo al ser
suplementadas

con calcio.

afnos o mas.

presente su primer
embarazo a los 35

afnos o mas.
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Identificar las | Tiempo que | Esla cantidad en afios | Independi
caracteristicas ha vivido una | que tienen las ente
Edad sociodemogréfica | persona u | pacientes en estudio, | Cuantitativ Razén

S y medidas | otro ser vivo | que setomarédenbase | a Discreta
antropométricas | contando a la fecha de
en las pacientes | desde Su | nacimiento que
del grupo de | nacimiento. aparece en el DPI de
estudio las mismas.
Identificar las | Aluden al | Lugar que indique la

Procedencia | caracteristicas lugar de | paciente como lugar | Independi | Nominal
demograficas en | origen de una | de vivienda, que sera ente
las pacientes del | persona recolectado en la | Cualitativa
grupo de estudio primera seccién de | Discreta

nuestro cuestionario

Identificar las | Condicion de | Se  recabara esta
caracteristicas una persona | informacion e la

Estado Civil | sociodemografica | segun el | primera secciéon del
s y medidas | registro civil | Cuestionario, Independi Nominal
antropomeétricas en funcién de | contemplando si esta ente
en las pacientes | si tiene 0 no | soltera, casada o | Cualitativa
del grupo de | pareja y su | viuda. Discreta
estudio situacion

legal

respecto a

esto
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Es un nimero

Se tomara la altura en

que se | metros de las
indice de Identificar las | calcula con | pacientes por medio | Intervinien
Masa caracteristicas base en el|de un tallimetro, el te
Corporal sociodemogréfica | peso en | resultado se elevara al | Cualitativa Ordinal
s y medidas | Kilogramos y | cuadrado y se dividira | Continua
antropométricas | la estatura de | por el peso en kg
en las pacientes | la  persona | obtenido mediante
del grupo de |tomada en | una béascula calibrada,
estudio metros,
elevado al | De acuerdo a los
cuadrado resultados se
clasificara a la
Peso KG paciente como:
(Talla mts)?
Bajo Peso: menor a
18.5
Normal: 18.5 a 24.9
Sobrepeso: 25-29.9
Obesidad Grado I: 30-
34.9
Obesidad Grado II: 35-
39.9
Obesidad Grado |l
>40
Determinar la | La presién Se tomara este valor
presioén arterial de | arterial Es la | utilizando un
Presién las pacientes | fuerza que esfigmomanoémetro de | Independi
Arterial primigestas ejerce la la Marca AOC, ente Ordinal
afnosas sangre calibrado, de wuso | Cuantitativ
suplementadas contra las anico en nuestra a

con calcio durante
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el segundo
trimestre de
gestacion, y que
asistieron a la
consulta externa
del Hospital Pedro
de Bethancourt,

paredes de

las arterias

investigacion, dando

el valor en mmHG.

De Acuerdo a los
resultados y tomando
como guia las

Recomendaciones de

Antigua la
Guatemala, The American College
durante el afo of Obstetricians and
2017. Gynecologists
(ACOG)
Se clasificara a la
paciente en alguna de
las 2  categorias
siguientes:
1. Preeclampsia/
eclampsia
2. Hipertension
gestacional
Excluyendo los
procesos
hipertensivos
cronicos.

Determinar el | Presencia en | Se les solicitara a las
Proteinuria | volumen de | la orina de | pacientes una | Intervinien Razon
proteinuria por | proteinas en | recoleccion de orina te
medio de una |una cantidad | de 24 horas al | Cuantitativ

orina de 24 horas | superior a la | momento de la a

en las pacientes

en estudio

normal.

primera evaluaciéon la

cual sera procesada
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por el laboratorio del
Hospital.

Evaluar los

Calcio sérico | valores basales
de calcio sérico
en las pacientes

del grupo estudio.

Es un analisis
que mide el
nivel de
calcio en la

sangre

Se les solicitara a las
pacientes una prueba
de calcio sérico en la
primera evaluacion, la
cual sera proceda en
el Laboratorio del

Hospital.

Se clasificara como:
Hipocalcemia: aquella
paciente con valor en
sangre inferior a
8.5mg/dL
Hipercalemia: aquella
paciente con valor en
sangre

10.5mg/dL

mayor de

Independi
ente
Cuantitativ
a

Nominal

4.8 Instrumentos utilizados para la recoleccion de informacién.

Se elabor6 una boleta de recoleccién de datos (Ver ejemplo en el anexo No.2) la cual

llevaba implicito los datos de los diferentes entes académicos que rigen las investigaciones

y el actuar de los estudiantes de Postgrado. Asi mismo se dio a conocer el titulo de la

investigacion (Ver anexo No. 1), todo lo anterior se hizo pertinente para obtener datos con

confiabilidad, validez y objetividad.

4.9 Procedimientos para la recoleccidon de informacidn

e Se presentd el proyecto de investigacién para aprobacion y autorizacion tanto a

las autoridades de nuestro departamento de especialidad como al comité de ética

e investigacion. Se solicité ademas un permiso a la coordinacién del postgrado de
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Ginecologia y Obstetricia del Hospital Pedro de Bethancourt para tener acceso a
realizar dicha investigacion y contar con el apoyo del personal.

Se tomaron a las pacientes que reunieron los criterios de inclusion y que asistieron
a la consulta externa, las cuales se encontraban en el segundo trimestre de la
gestacion.

Se brindé citas a las pacientes para el control de los laboratorios solicitados
ademas de un andlisis longitudinal del expediente hasta el momento del embarazo
con el analisis del mismo para verificar que no presentaron el diagnostico de

preeclampsia durante la gestacion.

En el servicio de Consulta Externa se le brindé a cada una de las pacientes primigestas

afosas y en el segundo trimestre, una descripcion acerca de la investigacion para luego:

Solicitar su consentimiento voluntario de manera verbal para participar en el
estudio. Ademas, se imprimié un consentimiento informado el cual fue llenado
para dar continuidad al estudio.

Se llenaron las bases de datos generales en la boleta de recoleccion de datos.
Obteniendo namero de registro

Se le solicitdé a la paciente que descansara sentada al menos 5 minutos para
proceder a continuacion a la toma de presién arterial, con un esfigmomandmetro
marca AOC, el cual fue de uso exclusivo para la investigacion, tomando la misma
con técnica para paciente adulto sobre el antebrazo derecho, el resultado se anot6
en la boleta de recoleccion.

Se le pidi6 a la paciente que pasara a una balanza y tallimetro para terminar de
complementar los datos antropométricos de la boleta de recoleccion.

Se procedid a brindar una charla informativa acerca de la prevencién de
preeclampsia.

Se brind6 a la paciente érdenes de laboratorio para realizar orina de 24 horas y
nivel de calcio sérico las cuales fueron analizadas en su mayoria en la segunda
cita. Esta cita se concert6 a dos semanas luego de la primera.

Se coordiné con los Laboratorios cercanos al hospital que al recibir una orden con
nuestro sello fuera con un costo menor, esto con el fin de poder realizar el analisis
del calcio sérico, se debe aclarar que este valor se utiliz6 como un parametro basal
para la puesta en marcha de la suplementacion, no figurando como objetivo directo

del andlisis del estudio.
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e En la segunda cita se volvié a evaluar los aspectos antropométricos, asi como los
andlisis de laboratorio solicitados.

e Con los nuevos datos se dio paso a la suplementacion con calcio a las pacientes.
El calcio fue brindado en una presentacion de 600g para ingerir, 2 tabletas una vez
al dia, en horario nocturno ya que estd documentado que se absorbe mejor a esa
horay porque se reducen los efectos gastrointestinales; El medicamento se obtuvo
sin costo alguno tanto para el ente investigador, asi como para la paciente en
estudio gracias al patrocinio del Laboratorios Qualipharm.

e Unavez dentro del estudio, las pacientes se siguieron evaluando en sus controles
prenatales, hasta el momento de la resolucién del embarazo, pudiendo estar
presente en algunos de los partos.

e Se analizaron al final del 3 trimestre los resultados de un control de laboratorios y
el aparecimiento o no de preeclampsia en estas pacientes, a través de la revision
de sus expedientes clinicos.

e Durante el proceso se realiz6 un analisis longitudinal y en los casos en los que no
se pudo estar al momento del parto, se realizd una revision final del expediente

para evaluar si habian presentado preeclampsia.

4.10 Procedimientos para garantizar aspectos éticos de la investigacidn
Previo a la realizacion de la investigacion se le hizo ver a cada una de las pacientes
que cumplieron los criterios de inclusién, que se les respetaria su principio de
autonomia; se les brindé un trato calido y amable que reflejé el respeto que se
merecen.

Se les informé que el estudio era en base a la administracién de un farmaco y que se
buscaba mantener el principio de no hacer dafo, pues se apostd a que el suplemento
con calcio seria de sumo provecho para ellas y que de tener alguna reaccién podian
expresamente manifestarlo, podian retirarse de la misma sin ningin problema.
Durante la realizacion de la investigacién se solicité el consentimiento voluntario para
participar en el estudio, el consentimiento informado puede verse en el area de anexos.
Ninguna paciente recibié dinero a cambio de la participacion.

La seleccién de las pacientes que recibieron la suplementacién con calcio fue tomado
bajo un método aleatorio lo que nos brindé la mayor subjetividad en el estudio,
reduciendo asi los sesgos.

La categoria del estudio se consideré como I, en los niveles éticos de la investigacion.
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4.10.1 Conflictos de Interés
Dejamos en claro que no se tiene ningun conflicto de interés con la casa farmacéutica
Qualipharm por habernos dado a bien las muestras de calcio utilizado durante el
estudio, no recibimos ningln apoyo econémico ni se brind6é a las pacientes algun

apoyo econdémico durante la realizacién de este trabajo.

4.11 Procedimientos de andlisis de informacion

Las variables que se utilizaron fueron: edad la cual se clasificé a intervalos con la
Regla de Sturges, se calcularon ademas los intervalos de confianza para la edad. En el
analisis del indice de masa corporal, se utilizo la clasificacion que de la OMS, donde se
utiliza el peso en kilogramos y la talla en metros al cuadrado, dando lugar a la clasificacion.
Para la Proteinuria se consideré con valor nulo para el diagnéstico toda orina con valor
menor de 100mg/dL, la Presion arterial se clasificé segun la guia JNC7 con la intencion de
crear intervalos y poder ordenar mejor a las pacientes, en cuanto a la suplementaciéon con
calcio se evalué su eficacia de manera indirecta puesto que la incidencia de preeclampsia
en pacientes afiosas es en algunas series de 30% logrando en nuestra serie un 10% por

cada 1000 embarazos.

4.11.1 Distribucién del analisis de la informacion

Tasa de incidencia:

Numero de casos x 1,000

Tasa de Incidencia

Poblacion de riesgo

3/37=0.08 x 1000 = 80 ptes.

Tasa de Incidencia

Existe una incidencia de padecer Preeclampsia siendo primigesta afiosa y suplementada

con calcio de 80 por cada 1000 nacidos vivos.
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Célculo de intervalos por Regla de Sturges:

k=1+3.322 logl0n

k: ndmero de intervalo

n: numero de observacion
k=1+3.32210g1037 =6.2=6

w= Rango
Numero de Intervalo

Rango: rango = valor maximo — valor minimo

w= 47-35=12
6 6

w =2
Célculo de la media del grupo etario:

J: es la media
2: total de la sumatoria de las edades del grupo de estudio

n: total de pacientes

u= 1360x1 =36.75= 37
37

Calculo del riesgo relativo de variables:

Se utilizaron tablas de 2x2 para cada uno de los factores de riesgo y se calcul6 segun la

férmula el riesgo relativo de cada una.

Enfermos Sanos

Expuestos A b

No Expuestos | C d
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Riesgo Relativo = Incidencia en expuestos = le = al(atb)

Incidencia en no expuestos lo c/(c+d)

Los resultados se evidencian en la tabla No. 2 para cada uno de los factores de riesgo de
presentar Preeclampsia

Célculo de Intervalo de confianza para la media del grupo etario:

Xtz o
\n

37 +1.96 (5.29/\37)

37+1.70 = 38.7
37-1.70=35.3

Con un intervalo de confianza del 95%, la verdadera edad promedio de la poblacién esta

entre el rango de edad de [35.3 a 38.7 afios].

4.12 Alcances y limites de la investigacidn

4.12.1 Alcances
e Se pudo valorar la eficacia del calcio como suplemento, en la reduccion de la
aparicion de preeclampsia en primigestas afiosas.
e Segun datos medibles y razonables, de bajo costo y de analisis razonable y
factible.
¢ Con los datos obtenidos se podran generar protocolos de manejo de acuerdo a las

caracteristicas de nuestra poblacion.

4.12.2 Limitaciones
e Las posibles limitaciones de estudio fueron el tiempo para la recoleccién de datos,
ya gue los horarios de atencién en consulta externa se cruzan con actividades de
docencia del ente investigador.
e Por ser una investigacion de tipo cohorte, se presentaron interrogantes dentro de

los entes evaluadores pues es una nueva modalidad de estudio en el programa de
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postgrados de la Universidad de San Carlos asi como en el Hospital Pedro de
Bethancourt.

e Algunos andlisis se vieron atrasados en el laboratorio, por procedimientos de
mayor urgencia, por la falta de recursos de las participantes y ante la ausencia del

reactivo para correr las pruebas en nuestro laboratorio.
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V. RESULTADOS

Tabla No.1

Caracteristicas epidemioldgicas de las pacientes que fueron suplementadas con

calcio como prevencién de preeclampsia que consultaron a la consulta externa de

Ginecologia y Obstetricia

Edad Frecuen | %
cia
35-37 21 56.7
6
38-40 13 35.1
4
41 -43 1 2.70
44 - 47 2 5.4
Total 37 100
Casada 20 54.0
5
Soltera 3 8.11
Unida 14 37.8
4
Total 37 100
Departamento Frecuen %
cia
Chimaltenango 15 40.5
5
Escuintla 1 2.70
Guatemala 2 5.41

n=37
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IMC Frecuenci | %
a
Normal 13 35.
14
Obesidad 3 8.1
1
Sobrepeso 21 56.
76
Total 37 100
Presion Arterial | Frecuenci | %
a
Hipertensién 34 91.
Gestacional 89
Preeclampsia 3 8.1
0
Total 37 100
Proteinuria Frecuenci | %
a
No 34 91.
89
Si 3 8.1
1
Total 37 100
Volumen de Frecuenci | %
Proteinuria a




Sacatepéquez 19 51.3
5
Total 37 100
Municipio Frecuen %
cia
Amatitlan 1 2.70
Antigua Guatemala 13 35.1
4
Chimaltenango 11 29.7
3
Ciudad Vieja 1 2.70
El Rodeo 1 2.70
El Tejar 1 2.70
Mixco 1 2.70
Parramos 1 2.70
San Juan 1 2.70
Sacatepéquez
San Lucas 1 2.70
San Martin 1 2.70
Jilotepeque
Santa Maria 1 2.70
Cauque
Sumpango 1 2.70
Yepocapa 2 5.41
Total 37 100
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Menor a 100 mg/dL 34 91.
89
100 mg/dL 1 2.7
0
300 mg/dL 2 54
1
Total 37 100

Por medio del calculo de tasa de
Incidencia (Proporcion de individuos
que desarrollan el evento durante el
periodo de seguimiento) y
representada por la férmula Ia= Casos
Nuevos/Total de casos estudiados *
1000 de las 37 pacientes estudiadas y
suplementadas con calcio, se logro
determinar que existe una incidencia
de 80 por cada 1000 nacidos vivos de

presentar preeclampsia.




Tabla No.2
Factores de riesgo asociados al aparecimiento de preeclampsia en pacientes

suplementadas con calcio

Variable Riesgo Relativo

Hipocalcemia * 2

Hipertension
Estado Civil

Procedencia por Departamento

Volumen Proteinuria

Trimestre del Embarazo

R k| O Rl O o

Sobrepeso

De la poblacién estudiada se evidencia que existe un riesgo relativo de 2 veces de padecer
preeclampsia al presentar bajos niveles séricos de calcio, tomando un intervalo de
confianza del 95% [-1.95 a 2.64].

*. Hipocalcemia, es el término médico con el cual nos referimos a los bajos niveles de

calcio sérico, es decir debajo de 8.8 mg/dL que es el valor considerado normal.
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Gréfica No.1

Valor de calcio sérico y su relacién con la incidencia de preeclampsia

20
18
18
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14

12

10

6a<7 7a<8 8a<9 9amas

B Si mNo n =37

De las 37 pacientes estudiadas se encontraron 2 pacientes con un rango de calcio menor
de 7mg/dL, las cuales presentaron preeclampsia representando un 5.40% del total de
mujeres estudiadas; lo cual es representativo si tomamos un intervalo de confianza del 95%
gue corresponde a [1.76% a 9.04%]; asi también en el rango de 8 y menos de 9 mg/dL de
calcio basal, se encontrd 1 paciente gue presentd preeclampsia, la cual representa el 2.7%

representativo para un intervalo de confianza del 95% comprendido en [0.1% a 5.3%].
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VI. DISUSION Y ANALISIS
La tasa de incidencia de preeclampsia ha sido desde larga data estudiada debido al alto
impacto que tiene en la salud del binomio madre-hijo, siendo en algunos paises la primera
causa de muerte y en el nuestro la segunda solo sobrepasada por la hemorragia obstétrica.
Por ello esta patologia es considerada un problema de salud mundial y esta en la mira de
indicadores de salud poblacional, estimandose una prevalencia mundial entre un 1,8 y un
16,7%. A nivel mundial, la incidencia de preeclampsia oscila entre 2-10% de los embarazos,
y se estima que la incidencia de preeclampsia es siete veces mayor en los paises en
desarrollo que en los desarrollados. Ananth hall6 en Carolina del Norte una incidencia de
3,6% y Ostlund en Suecia, la encontré en 2,4% de los embarazos. En Pera se describio en
el 2017 en el Boletin de Salud SE 47, que el grupo etario mas afectado era el comprendido
entre los extremos de la vida fértil menores de 15 y mayores de 35, ocupando el 22,4% de
casos de muerte materna. En nuestro pais no tenemos registros fiables que identifiquen los
factores de riesgo de este grupo etario para presentar esta patologia ni mucho menos
estudios que demuestren que la prevencion puede reducir la morbimortalidad materna en
relacion a los trastornos hipertensivos durante el embarazo. En nuestro Hospital no se
cuenta con un estudio que demuestre la incidencia de preeclampsia para el grupo
denominado gestantes afiosas, solo existe una tesis de pregrado del afio 2014 donde se
caracterizo a todas las pacientes con trastornos hipertensivos durante el embarazo, por lo
gue en este estudio pudimos demostrar en conclusién que la transicién epidemioldgica esta
afectando también a nuestra poblacion ya que la incidencia de preeclampsia en pacientes
primigestas afiosas suplementadas con calcio, para nuestro hospital es del 80 por cada

1000 la cual se asemeja a la incidencia demostrada en otras latitudes.(77)(78)(2)

Se caracterizé epidemiolégicamente y de manera puntual a las 37 pacientes que fueron
estudiadas, de estas s6lo 3 presentaron preeclampsia, en ellas se encontré una media de
edad de 37 afios, con un intervalo de confianza de 95%, se estimé que el rango de edad
mas frecuente era de [35.3 a 38.7 afios] Lo cual difiere en solo 1 a 3 afios segun otros
estudios que avalan que la edad materna es un factor predisponente para el desarrollo de
trastornos hipertensivos en el embarazo. En este estudio las 3 pacientes que desarrollaron
preeclampsia aun bajo suplementaciéon con calcio, pertenecian a un area urbana, algo que
se ha relacionado con un mayor riesgo de desarrollar preeclampsia, este dato fue
demostrado en un estudio desarrollado con indigenas guatemaltecas quienes debido al alto
consumo de tortillas a base de harina de maiz y agua de cal, presentaban menor incidencia

de trastornos hipertensivos en comparacion con las citadinas; asi mismo cabe mencionar
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gue el hecho de tener un estado civil casada versus solteras o en unién estable no aumenta
el riesgo de preeclampsia.(79,80)

Se logro determinar la relacion de los factores de riesgos de la poblacion estudiada con el
Riesgo Relativo, de desarrollar preeclampsia, encontrando un dato interesante que
demuestra que los niveles bajos de calcio sérico (hipocalcemia), podria suponer un riesgo
de 2 veces para el desarrollo de un trastorno hipertensivo ya que de la poblacién estudiada
2 pacientes presentaron preeclampsia y tenian en su muestra sérica valores de calcio por
debajo de 8.8mg/dL, esto calculado con un intervalo de confianza del 95% Ademas el
hecho de encontrar hipertension asociado a la edad de primer embarazo eleva 6 veces el
riesgo de preeclampsia, con un 95% de confiabilidad, datos que son equivalentes a los
encontrados en los meta-analisis que se han documentado en la base de datos de
Cochrane.(81)(82)(83)

Aungue a todas las pacientes que presentaron hipertension durante el proceso del estudio
se les solicito proteinas en orina de 24 horas, solo 3 casos presentaron datos significativos
0 sugestivos de preeclampsia correspondiendo a 1 caso con 100mg/dL y 2 casos a
300m/dL, cabe destacar que al analizar el riesgo relativo de preeclampsia en nuestro grupo
de estudio la proteinuria ho mostré6 aumentar el riesgo de preeclampsia, esto es légico
desde el punto de vista fisiopatologico de esta entidad, debido a que el orden es primero
presentarse hipertension desarrollo de preeclampsia y el aumento progresivo de proteinuria
demarca la severidad de los cuadros clinicos de las pacientes, como se describe en el Task

Force y lo descrito en el estudio de F. Romero (36)(84)

Debido a que la preeclampsia en muy raras ocasiones debuta antes de las 20 semanas, y
tomando en cuenta el retraso en la primera consulta a un servicio de salud que se estima
gue es mas de 66% de pacientes que llegan justo iniciando la segunda mitad del embarazo,
la deteccion temprana y el tratamiento precoz en éstas pacientes pudiera haberse rezagado
0 ho haberse iniciado como lo dictan las recomendaciones, haciendo que la tasa de

prevencion de la enfermedad y todas sus secuelas sea menor.

Entre las limitaciones presentadas, estuvo el hecho de la dificultad para el procesamiento
de la muestra de calcio sérico ya que no se cuenta con dicho reactivo en la consulta externa
de ginecologia y obstetricia asi como en el laboratorio de nuestro hospital, limitando asi la
obtencion de un resultado mas rapido ya que se esperaba el resultado de dichas muestras

para iniciar la suplementacion. Algunas pacientes faltaron a sus citas programadas por lo
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gue se tuvo que llamar a las pacientes en mas de una ocasién para poder tener los

resultados de los exdmenes y saber la evolucion de su embarazo.

La muestra de 37 que se utilizé, cumple con el nimero minimo para que un estudio
estadistico sea valido, ya que es directamente proporcional al nivel de confianza deseado
y la ley de los grandes numeros en donde la frecuencia relativa de los resultados se
establece con este nimero de muestra, la validez interna del estudio se refleja en que a
todas las pacientes estudiadas se realiz6 su captacion, seguimiento y suplementacion en
la consulta externa de Ginecologia y fueron procesadas en el mismo laboratorio, con la
limitante que no todas las muestras fueron trasportadas en el mismo intervalo de tiempo,
como se explico previamente por lo que en un futuro estudio se debera mejor este aspecto
y aumentar el nidmero de pacientes asi como imaginar hacer un comparativo con
poblaciones de riesgo donde se ha demostrado que la suplementacién con calcio es basica
como prevencion secundaria para el desarrollo de preeclampsia. La validez externa se
evidencia a que este estudio puede ser aplicado en todas las consultas externas de
Ginecologia en el pais, asi como también puede ser realizado en otro tipo de poblaciones
como lo son las consultas del adolescente, centros de atencién permanente e incluso en el
primer nivel de atencion, pues son los entes que tienen el primer contacto y Unico muchas

veces con nuestras pacientes.

Se deberan realizar nuevos estudios en los que involucren a pacientes con factores de
riesgo asi como implementar estudios de cohorte con afios de seguimiento para valorar si
al implementar un algoritmo de manejo de pacientes el costo de atencion es beneficioso y
se reducen las tasas de morbimortalidad que la preeclampsia supone ya que en Guatemala

no existe este tipo de informacion.
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6.1.1

6.1 CONCLUSIONES

Se calculd una tasa de incidencia de padecer preeclampsia en pacientes
suplementadas con calcio es de 80 por cada 1000, esto en pacientes que asistieron
a la consulta externa de Ginecologia y Obstetricia del Hospital Pedro Bethancourt
de Antigua Guatemala durante el afio 2017 y 2018.

6.1.2 Se document6 una media de edad de 37 afios, con un rango que va desde los 35.3

a los 38.7 afios al evaluar con un intervalo de confianza de 95%, se estimé ademas
gue el estado civil no aumenta el riesgo de padecer preeclampsia, estimandose que
el riesgo relativo de preeclampsia al relacionarse con sobrepeso se eleva 1.15
veces, Y que la procedencia de una comunidad urbana eleva el riesgo 1 vez de
padecer trastornos hipertensivos. Dentro de los departamentos de procedencia se
registr6 un 40.55% de pacientes de Chimaltenango y un 51.35% que son

procedentes de Sacatepéquez. Un 56.76% de las pacientes presentaron sobrepeso.

6.1.3 Doce pacientes presentaron bajos niveles séricos de calcio representando el 32.4%

del total de pacientes estudiadas, de estas el 16.6 % (2 pacientes) presentaron
preeclampsia calculado con un intervalo de confianza del 95%, se encontrd 1 sélo

caso de paciente con valores séricos de calcio normales que presento preeclampsia.

6.1.4 Se determin6 que en un 91.89% de pacientes el volumen de proteinuria en orina de

24 horas no fue significativo para hacer el diagnéstico de preeclampsia, se
presentaron 3 casos con proteinuria siendo dos de ellos preeclampsia con signos
de severidad con valores de 300mg/dL y un caso de preeclampsia leve que presentd
100mg/dL
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6.2 RECOMENDACIONES

6.2.1 Se sugiere al Gobierno que inicie con aplicacion de la suplementacién con calcio

6.2.2

6.2.3

6.2.4

como parte del programa de salud materna, para que se brinde desde los puestos
de salud, CAP, CAIMI y centros de salud el valioso macronutriente, principalmente
en zonas con baja ingesta de calcio como las urbanas y en poblaciones de riesgo
como las menores de 15 afios y mayores de 35 afios.

A la direccion del Hospital Pedro de Bethancourt (HPB) se sugiere implementar el
programa de suplementacién recomendado por la Cochrane de 1.5 gr dia de calcio
a toda paciente que presente factores de riesgo, tanto en pacientes que asisten a la
consulta externa, asi como a las clinicas del adolescente y victimas de violencia
sexual, ya que podrian estarse presentando casos en afios venideros en estas
pacientes que no son evaluadas por el departamento de Ginecologia y Obstetricia
en si.

Al departamento de Gineco-Obstetricia del HPB recomendamos y proponemos un
protocolo de suplementacion que describimos en el anexo 3. Con la intencion que
puedan realizarse nuevos estudios a futuro en funcién de la aplicabilidad del
método, asi como valorar el costo beneficio de esta intervencion secundaria versus
los costos en salud que conllevan no solo la morbilidad materna sino también fetal
ante las interrupciones tempranas de los embarazos por casos de preeclampsia que
presenten complicaciones maternas.

Se sugiere a nuevas promociones de residentes, asi como a especialistas Jefes del
Departamento de Ginecologia y Obstetricia del HPB, realizar estudios en todas las
edades y no solo en primigestas para poder con ello valorar la efectividad de la

suplementacién con calcio en la reduccion de Preeclampsia.
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VIIl. ANEXOS

Anexo 1. Consentimiento Informado

Universidad de San Carlos de Guatemala
Facultad de ciencias médicas
Hospital Pedro de Bethancourt

“Preeclampsia en Primigestas Afiosas, Suplementadas con Calcio”

I Informacion al paciente.

Soy estudiante de la maestria en Ginecologia y Obstetricia y estoy haciendo un estudio
para valorar el efecto de la suplementacion con calcio como prevencion en el desarrollo de
presion alta durante el embarazo (Preeclampsia) en pacientes de 35 afios embarazadas
por primera vez y que tengan al menos 4 meses de embarazo (segundo trimestre de
gestacion) y que asistan a la consulta externa durante el afio 2017. En esta investigacion
se le brindard un suplemento (nutriente o vitamina) llamado calcio el cual deberd tomar
durante al menos 3 meses, via oral una vez al dia, (este sera suministrado de forma gratuita)
por lo que se le evaluara ademas su nivel de calcio en sangre y nivel de proteinas en orina,
con el fin de poder reducir el riesgo de que desarrolle (hipertension en el embarazo)

preeclampsia, agradeciendo de antemano su valiosa colaboracion.

A continuacién, se le presenta una encuesta. La cual es de caracter voluntaria, en ningdn
momento se le obliga a participar, pero seria de total beneficio para la poblacién que usted
participara en dicha entrevista ya que con los datos an6nimos que usted aportara se podran

exponer los resultados que beneficien a huevas pacientes en este Hospital.
Costos, Riesgos Y Beneficios

Su participacién en el presente estudio no tiene costo alguno para usted. Su participacion
en la encuesta no representa riesgo fisico. Si se siente incbmodo con algin aspecto de la
misma, tiene toda la libertad de no contestarlo. Tampoco existe beneficio directo por su

participacién en las entrevistas.
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Otros puntos importantes

a) Usted puede conservar una copia de este informe para su consentimiento para su
propia informacion.

b) Silo desea, una vez haya concluido el estudio, a usted se le podria informar sobre
los resultados obtenidos.

Il. CONSETIMIENTO DEL PACIENTE

He recibido de parte del investigador una amplia explicacion acerca del estudio, sus
posibles beneficios hacia mi salud, los posibles efectos adversos y la forma en la cual se
me mantendra bajo un seguimiento. Asi mismo se me ha explicado que podré dejar el
proceso de investigacion sin alguna responsabilidad sobre los resultados del estudio; se me
ha hecho claro que no recibiré ninguna remuneraciéon econémica y que no deberé pagar
por pertenecer al estudio, por lo que se me ha hecho entrega una copia de este informe de

consentimiento, el cual he leido y entendido, con lo cual consiento participar en la actual

investigacion.
Entrevistador (Nombre) Participante (Nombre)
Entrevistador (Firma) Participante (Firma)
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Anexo No.2

Boleta de Recoleccion de Datos

Universidad de San Carlos de Guatemala fecha:

Facultad de ciencias médicas
Hospital Pedro de Bethancourt

“Preeclampsia en Primigestas Aihosas, Suplementadas con Calcio”
Instrucciones: A continuacién, se presentan una serie de datos que requerimos como ente
investigador para conocer los datos epidemiolégicos de su persona, responda de manera

clara cada uno de ellos, esta en total libertad de preguntar si tiene dudas en el llenado o si

requiere que le llenen el formulario.

Datos generales

Nombre:

No. De Expediente: Talla:

Edad: Peso en kg:
Procedencia: IMC:

Estado Civil:

Signos Vitales: Datos de Laboratorio:
PA: Orina simple:

FC: Orina en 24 horas:
FR: Calcio Sérico:
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Anexo No.3

OBJETIVO: Mediante las consultas realizar una orientacion nutricional sobre el consumo
dietario de calcio, que logre una disminucion de riesgo en la enfermedad hipertensiva en

las gestantes, a fin de evitar la morbilidad y mortalidad materna, perinatal y neonatal

Identificando a las pacientes de alto riesgo:

Primera Consulta idealmente

<15 afos antes de la semana 20.
>35 afos Solicitar estudios de rutina mas
Calcio sérico

Sobrepeso (IMC >30)

—_— Suplementar con 1.2 a 1.5

Primigesta gramos de calcio al dia.

Gestante Afiosa Controlar infecciones vaginales

Baja ingesta de Calcio (Ver Hoja de consumo) y unnarias.

Manejo y control del factor

Nutricionistas
Perinatélogo
Anestesidlogo j

Convocar a un equipo multidiciplinario: psicosocial. /

Neonatdlogo
Ginecologo y Obstetra

Si la paciente aparece luego de
las 24 semanas, debera
iniciarse el calcio aunado al
acido linoleico.

Después de la semana 32 los
efectos beneficiosos del calcio
podrian solo verse en el feto ya

} i ) no en la madre perdiendo asi el
Si la paciente tiene menos de objetivo de prevencion
18 afios suplementar con 1.3 \

gramos de Calcio via oral.

Si la paciente ronda entre los
19 y 50 afios se recomienda
una ingesta de almenos

1gramo al dia /
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