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RESUMEN

Objetivo: Determinar los factores epidemioldgicos y reproductivos de riesgo para
preeclampsia con criterios de severidad en pacientes atendidas en el Hospital Nacional
Hipolito Unanue 2019. Metodologia: Estudio observacional, retrospectivo y analitico de caso-
control. La poblacion la conformaron 174 gestantes con preeclampsia segun criterios
diagnosticos del Colegio Americano de Ginecoobstetricia (ACOG, 2019), las cuales fueron
distribuidas en casos (n=87) y controles (n=87) segun la presencia o ausencia de criterios de
severidad, respectivamente. Se emple6 estadistica univariada y el analisis bivariado se realiz
con la prueba Chi-cuadrado (nivel de confianza del 95%), la cual se le agreg6 el Odds Ratio
(ORs). Resultados: La edad promedio fue 28.8 + 6.4. En las caracteristicas obstétricas destaca
gue la mayoria tuvo periodo intergenésico largo (21.7%), eran nuliparas (40.8%), estaban
controladas (62.1%) y tenian obesidad pregestacional (44.8%). Los criterios de severidad mas
prevalentes fueron la PA>160/110 mmHg (27.6%) y elevacion de transaminasas (19.5%). De
los factores epidemioldgicos, solo la edad materna > 35 afios fue factor de riesgo para
preeclampsia con criterios de severidad (OR=2.16; 1C95%: 1.02-4.54; p=0.039). De los
factores reproductivos, solo la diabetes gestacional incrementd casi nueve veces las
probabilidades de presentar preeclampsia con criterios de severidad (OR=8.70; 1C95%: 1.06-
71.20; p=0.039). Ademas, las formas severas de la preeclampsia estuvieron asociadas con la
via de parto (p=0.000) y el peso neonatal (p=0.045). Conclusiones: la diabetes mellitus
gestacional y la edad materna afiosa son los Unicos factores de riesgo para preeclampsia con

criterio de severidad.

Palabras claves: transaminasas, Apgar, hipertension gestacional, obesidad.



ABSTRACT

Objective: To determine the epidemiological and reproductive risk factors for pre-eclampsia
with severity criteria in patients treated at the Hospital Nacional Hipdlito Unanue 2019.
Methodology: Observational, retrospective and analytical case-control study. The
population was made up of 174 pregnant women with preeclampsia according to the
diagnostic criteria of the American College of Obstetrics and Gynecology (ACOG, 2019),
which were distributed in cases (n = 87) and controls (n = 87) according to the presence or
absence of severity criteria. respectively. Univariate statistics were used and the bivariate
analysis was performed with the Chi-square test (95% confidence level), which added the
Odds Ratio (ORs). Results: La edad promedio fue 28.8 + 6.4. En las caracteristicas
obstétricas destaca que la mayoria tuvo periodo intergenésico largo (21.7%), eran nuliparas
(40.8%), estaban controladas (62.1%) y tenian obesidad pregestacional (44.8%). Los criterios
de severidad méas prevalentes fueron la PA>160/110 mmHg (27.6%) y elevacion de
transaminasas (19.5%). De los factores epidemioldgicos, solo la edad materna > 35 afios fue
factor de riesgo para preeclampsia con criterios de severidad (OR=2.16; 1C95%: 1.02-4.54;
p=0.039). De los factores reproductivos, solo la diabetes gestacional incrementd casi nueve
veces las probabilidades de presentar preeclampsia con criterios de severidad (OR=8.70;
1C95%: 1.06-71.20; p=0.039). Ademas, las formas severas de la preeclampsia estuvieron
asociadas con la via de parto (p=0.000) y el peso neonatal (p=0.045). Conclusions:
gestational diabetes mellitus and elderly maternal age are the only risk factors for

preeclampsia with criteria of severity.

Key words: transaminases, Apgar, gestational hypertension, obesity.



1. INTRODUCCION

La preeclampsia constituye un serio problema de salud publica asi como una de las
principales causas de morbimortalidad materno-perinatal. Se le atribuye una prevalencia de
aproximadamente 16.7%; sin embargo, aungue poseen un espectro de sintomas clinicamente
identificables en algunos casos estos progresan hasta formas graves para instalarse lo que hoy se

conoce como preeclampsia con criterios de severidad.

El reto en la prevencion de la preeclampsia y de su progresion hacia formas severas, como
ocurre en muchas otras enfermedades, necesita de la disponibilidad de métodos de prediccion y/o la
identificacion de sus factores de riesgo. Estos factores de riesgo identificables representan el potencial
de prevencién que posee una enfermedad, en este caso los trastornos hipertensivos del embarazo. Los
desafios del manejo de la preeclampsia severa implica conocer los factores de riesgo y tenerlos

identificados para que —sobre la base de estos— plantear intervenciones para su evitacion.

De este modo, la presente investigacion se estructura en una serie de acapites y apartados, los

cuales se mencionan a continuacion:

En la primera seccion del estudio se presenta el problema de estudio, tanto su descripcion
como su formulacién, siendo esta seccion donde se menciona la magnitud con que se presenta la
preeclampsia con criterio de severidad en los diferentes entornos sanitarios, 1o que se conoce hasta el
momento, asi como los vacios en la literatura médica actual. Asimismo, se exponen los principales
referentes cientificos considerados a modo de antecedentes para luego presentar los objetivos y la

justificacion del estudio.

En la segunda seccién del estudio se presenta el marco tedrico, en donde se despliega el cuerpo
de conocimientos teodricos actualmente disponibles en relacion al tema; en esta seccion se realiza un
recuento de articulos cientificos, libros, manuales, guias de practica clinica, etc. Para dicho proposito
se desglosa en dos acépites: uno referido a la delimitacion tedrica sobre la preeclampsiay su severidad,
y otro acapite sobre los factores que la teoria sugiere podrian estar asociados a las formas graves de la

preeclampsia.



En la tercera seccion del estudio, se describen los procedimientos metodologicos que fueron
adoptados para la obtencion de los hallazgos. De esta manera, en dicha seccidn se desarrolla el tipo
de investigacién, la delimitacién, las variables y su operacionalizacion, la poblacién que conformé el
estudio y el calculo muestral; asimismo, se dan a conocer los instrumentos, los procedimientos y el

andlisis de datos que fue llevado a cabo.

En la cuarta seccion del estudio se muestran los resultados a los cuales se llegaron luego del
procesamiento y andlisis de datos; para ello se ha hecho uso de tablas univariadas y bivariada, las
cuales fueron complementadas con herramientas graficas para facilitar la visualizacién de los

hallazgos como graficos de barras y grafico circular.

En la quinta seccion del estudio se realiza la discusion de hallazgos, contrastando lo observado

con lo reportado por diferentes investigadores nacionales e internacionales.

En la sexta seccion del estudio son expuestas las tres conclusiones a las cuales fue posible

llegar, en consonancia con las preguntas y objetivos inicialmente formulados.

En la séptima seccion del estudio se exponen las conclusiones derivadas de las conclusiones

y hallazgos previamente obtenidos.

En la octava seccion se enumeran de modo alfabético las referencias bibliogréaficas utilizadas

durante todo el desarrollo del presente estudio.

Finalmente, en la octava seccion se adjuntas a modo de anexos documentacion clave en el

desarrollo del estudio, tales como instrumentos empleados y afines.



1.1. Descripcion y formulacion del problema

1.1.1. Descripcion de problema

A nivel mundial, la preeclampsia afecta hasta un 12% de embarazos; (Sdnchez, Actualizacion
en la epidemiologia de la preeclampsia, 2015) sin embargo, algunos reportes indican que la magnitud
con que afecta a embarazos oscilaria entre 1.8% hasta 16.7% (Vargas, Acosta, & Moreno, 2012). Esto
la hace situarse como importante causa de morbimortalidad en la madre y el neonato (Carrillo &
Sanchez, 2013; Camacho & Berzain, 2018). Investigadores la vienen considerando un problema de
salud publica (Diaz, 2017; Craici, Wagner, Weissgerber, & Grande, 2014), especialmente cuando
progresa hacia formas graves —hoy denominada preeclampsia con criterios de severidad—. Asi
cientificos de China reportan que de todos los trastornos hipertensivos, un 23.9% corresponde a casos
graves de preeclampsia (Sang, Wang, Zhang, & Lu, 2019). La magnitud con que Se presenta en sus
formas graves evidencia la capacidad de progresion que tiene este trastorno hipertensivo hacia cuadros
graves, lo cual es altamente peligroso si se toma en cuenta que la preeclampsia severa eleva 2.3 veces
el riesgo de bajo peso al nacimiento (Carter, et al., 2017), asi como incrementa significativamente el
riesgo de parto pretérmino (p<0.01), ceséarea (p<0.01), y morbilidad materna (p<0.01). (Ogbonna, et

al., 2016)

En Latinoamérica, investigadores de México reportan que entre todos los trastornos
hipertensivos gestacionales, la preeclampsia severa ocurre en un 55% de casos (Garcia, et al., 2018).
Ello nuevamente evidencia la necesidad de identificar oportunamente a la preeclampsia desde la
aparicion precoz de sus incipientes signos, dicha identificacion precoz se basa en los factores de riesgo
de preeclampsia ya reportados ampliamente (Bravo, 2014; Diaz, 2017) Sin embargo, una vez que se
instala la preeclampsia es necesario identificar oportunamente aquellas que progresaran hacia cuadros
de mayor gravedad, siendo para esto necesaria identificacion de los factores de riesgo para una mayor

gravedad de este trastorno hipertensivo.

El Colegio Americano de Ginecologia y Obstetricia (ACOG), en su Ultima publicacion del
2019, enlista los factores de riesgo para preeclampsia, (American College of Obstetricians and
Gynecologists’ Committee on Practice Bulletins, 2019) entre los que se encuentran la edad materna y
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el periodo intergenésico. Sin embargo, pocos estudios (Hajar, Zendehdel, Mirblouk, Asgarnia, &
Faraji, 2017; Rahmah, Ilham, & Umiasti, 2017) investigan los factores de riesgo para la progresion
hacia formas severas. Pocas investigaciones se delimitan al estudio de dos caracteristicas maternas
como los factores epidemioldgicas y reproductivas, las cuales podrian estarse relacionando
estrechamente con la preeclampsia. (Balestena, Pereda, & Milan, 2015; Ayala, et al., 2016) Sin
embargo, ninguna investigacion ha estudiado si tales extremos también condicionan también la

progresion hacia cuadros hipertensivos de mayor gravedad.

En el Perd, investigadores (Rodriguez, 2017) reportan una prevalencia de preeclampsia del
10% para algunos establecimientos hospitalarios y segun reportes oficiales del Ministerio de Salud
(MINSA) la preeclampsia con criterios de severidad ha sido responsable del 12.7% de muertes
maternas debido a trastornos hipertensivos gestacionales en el 2017. (MINSA, 2017) Esta situacion ha
motivado la realizacion de algunos estudios que pasaron de interesarse de prevenir la preeclampsia
(Cuenca, 2017; Palma, 2015), por la evitacion de su progresion hacia formas graves, siendo para esto
necesario la identificacion de sus factores de riesgo. En esta investigacion, interesan los factores
epidemioldgicos y reproductivo, respecto de los cuales estudios reportaron que la edad materna mayor
de 35 afios incrementa 3.9 veces el riesgo de preeclampsia severa (Checya & Moquillaza, 2019); asi
también otros reportan que un periodo intergenésico largo incrementa 2.4 veces el riesgo de
preeclampsia (Loyola, 2018). Aungue para algunos otros investigadores (Cabanillas & Delgado, 2019)
peruanos estos factores pueden no incrementar el riesgo de preeclampsia con criterios de severidad,

urge la realizacion de estudios que aclaren si dichas variables constituyen factores de riesgo.

El Hospital Nacional Hipdlito Unadnue (HNHU) es un establecimiento sanitario I11-1 de alta capacidad
resolutiva a donde son referidas pacientes con diversas patologias como la preeclampsia. Reportes
oficiales del 2018 de EESS similares han mostrado que de todos los casos de preeclampsia, 15 fueron
causa de muerte materna, siendo 5 de estos casos graves. (Ministerio de Salud, 2019) Esta situacion
realza la necesidad de identificar factores de riesgo epidemioldgicos y reproductivos riesgo para la
progresion hacia formas graves de preeclampsia. De ahi el interés de llevar a cabo esta propuesta de

investigacion.



1.1.2. Formulacion del problema
¢Cudles son los factores epidemioldgicos y reproductivos de riesgo para preeclampsia con

criterios de severidad en el Hospital Nacional Hipolito Unanue 2019?

1.2 Antecedentes

1.2.1. Antecedentes nacionales

Checya y Moquillaza (2019) publicaron un estudio en Hudnuco con el titulo de: “Factores
asociados con preeclampsia severa en pacientes atendidas en dos hospitales de Huanuco, Perti”. El
proposito del estudio fue investigar factores predisponentes de preeclampsia severa. Se trat6 de una
investigacion observacional, retrospectiva y analitica de caso-control, el cual fue realizado con 136
gestantes con preeclampsia severa como casos y 272 gestantes sin preeclampsia severa como
controles. Entre los hallazgos se encontr6 que la edad materna menor a 20 afios se encontrd asociada
(p=0.008) a la preeclampsia severa, reduciendo las probabilidades de su presentacién pues se obtuvo
un OR de 0.49 (IC95%: 0.29-0.83); mientras que la edad materna mayor de 35 afios incrementd 3.9
veces el riesgo de preeclampsia severa (IC95%: 2.14-7.20; p<0.001). Entre otros hallazgos el
antecedente de preeclampsia (OR=13.2; p<0.001), obesidad pregestacional (OR=3.65; p=0.001), el
embarazo de un nuevo compafiero sexual (OR=7.14; p<0.001) y el embarazo gemelar (OR=9.56;
p=0.01) fueron también factores de riesgo para la preeclampsia severa. Se concluy6 que la edad
materna afiosa, asi como otros factores preconcepcionales y maternos elevan el riesgo de preeclampsia

severa.

Cabanillas y Padilla (2019) publicaron en Chiclayo el estudio: “Factores relacionados a
preeclampsia con criterios de severidad, en gestantes atendidas en el Hospital Provincial Docente
Belén de Lambayeque, 2016-2017”. El proposito de dicha investigacion fue establecer aquellos
factores que se relacionan con la preeclampsia con criterios de severidad, siendo para ello desarrollado
un estudio transversal, retrospectivo y analitico. Fueron incluidas un total de 64 gestantes, las cuales
fueron distribuidas en un grupo | (formado por 32 gestantes con preeclampsia con criterio de

severidad) y grupo Il (formado por 32 gestantes con preeclampsia sin criterios de severidad). Entre
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los hallazgos, se encontr6 que la edad materna extrema (<20 o > 35 afios) no incremento el riesgo de
tener preeclampsia con criterios de severidad (IC95%: 0.28-2.58; p=0.50); asimismo, el periodo
intergenésico extremo (< 3 o > 5 afios) tampoco resultd acrecentar el riesgo de desarrollar
preeclampsia con criterios de severidad (IC95%: 0.91-7.63; p=0.059). De los otros factores
obstétricos, ocupacionales y estacionales analizados, solo la nuliparidad result6 ser un factor de riesgo
al elevar 3.18 veces (IC95%: 1.14-8.84; p=0.02) las probabilidades de presentar preeclampsia con
criterios de severidad. Se concluy6 que ni la edad materna, ni el periodo intergenésico son factores
asociados a la preeclampsia con criterios de severidad; no obstante, la nuliparidad si resultd asociarse

signiticativamente.

Fernandez y Zulueta (2018) en el 2018 publicaron en Lambayeque el estudio: “Factores
sociodemograficos, preconcepcionales y obstétricos asociados a preeclampsia con criterios de
severidad, en el Hospital Regional Docente Las Mercedes. 2017”. El propésito de este estudio fue
analizar de asociacién de un grupo de factores sobre la ocurrencia de preeclampsia con criterios de
severidad. Fue llevado a cabo un estudio observacional, analitico y transversal. Fueron estudiadas
gestantes distribuidas en dos grupos: 113 gestantes con preeclampsia sin criterios de severidad y 87
gestantes con preeclampsia con criterios de severidad. En el analisis de resultados se encontrd que la
edad materna fue un factor asociado a la preeclampsia con criterios de severidad (p<0.05); asimismo,
se obtuvo una edad promedio de 27 afios y 28 afios en gestantes sin y con criterios de severidad. Entre
los otros factores analizados, caracteristicas preconcepcionales como el antecedente de hipertension
arterial (p<0.05) e infeccion de tracto urinario (p<0.05) estuvieron estadisticamente relacionados con
la preeclampsia con criterios de severidad; mientras que la edad gestacional al momento del
diagndstico fue el Unico factor obstétricos asociado. Se concluyd que la edad materna, asi como los
antecedentes de ITU y HTA, y la edad gestacional se encuentran asociados con la preeclampsia con

criterios de severidad.

Loyola (2018) publicé en Lima el estudio: “Asociacion entre el periodo intergenésico largo y
la preeclampsia en gestantes atendidas en el Hospital Nacional Sergio E. Bernales, Comas 2017”. El

propésito del estudio fue establecer la asociacidn entre el periodo intergenésico largo (PIN largo) y la



preeclampsia. Fue llevado a cabo un estudio observacional, analitico de caso-control. Participaron del
estudio un total de 37 casos y 74 controles, conformados por gestantes con y sin preeclampsia,
respectivamente. Entre los principales resultados se encontré que el PIN largo incrementa 2.4 veces
el riesgo de preeclampsia (IC95%: 1.08-5.42; p=0.03). Asi también un PIN largo no eleva
significativamente el riesgo de preeclampsia leve (OR=1.84; 1C95%: 0.70-4.83; p=0.20), no obstante,
si eleva el riesgo de preeclampsia severa al incrementar 3.6 veces las probabilidades de su ocurrencia
(1C95%: 1.14-11.9; p=3.6). Se concluyd que el periodo intergenésico largo es un factor de riesgo para
preeclampsia, asi como también eleva el riesgo de preeclampsia con criterios de severidad; sin

embargo, un PIN largo no incrementa el riesgo de preeclampsia leve.

Séenz (2016) publico en el 2016 una investigacion llevada a cabo en Cajamarca con el titulo:
“Factores de riesgo de la preeclampsia severa en gestantes del Centro de Salud Contumazai,
Cajamarca, 2010-2014”. El propdsito de este estudio fue determinar factores de riesgo asociados a la
preeclampsia severa, y para ello se formul6 un estudio observacional, analitico de caso-control. Los
casos estuvieron conformados por 40 gestantes con preeclampsia severa y los controles por 80
gestantes sin preeclampsia severa. Entre los factores hallados que elevan el riesgo de preeclampsia
severa se encontro a la edad materna en sus extremos, pues se encontré conjuntamente que gestantes
con menos de 18 afios (adolescentes) y aquellas mayores de 35 (afiosas) tuvieron 2.5 veces mas riesgo
de tener preeclampsia severa (IC95%: 1.14-5.45; p=0.02). Y aunque este estudio no investigo al
periodo intergenésico, encontrd otros factores de riesgo como el bajo nivel educativo primaria
(OR=5.0; 1C95%: 2.14-11.66), nuliparidad (OR=2.37; 1C95: 1.09-5.16), control prenatal inadecuado
(OR=10.5; 1C95%: 4.20-26.2), sobrepeso/obesidad (OR=3.15; 1C95%: 1.43-6.94) y antecedente de
preeclampsia (OR=5.28; 1.80-15.44). Se concluy6 que la edad materna extrema es un factor de riesgo

para preeclampsia severa, asi como otros factores obstétricos y antecedentes patologicos.

Barzola y Robles (2016) publicaron en Huanuco en el 2016 con el titulo: “Factores que
predisponen preeclampsia severa en pacientes atendidas en el Hospital Amazénico — Ucayali. Enero-
Diciembre 2015”. El proposito de dicha investigacion fue la evaluacion de los factores predisponentes

de preeclampsia severa en un hospital de Ucayali y para ello se puso en marcha un estudio



observacional, retrospectivo, transversal, y analitico de caso-control. EI grupo caso lo conformaron
159 gestantes con preeclampsia severa y los controles fueron otras 159 gestantes sin preeclampsia
severa. Entre los factores analizados, se hall6 que la edad materna mayor a 35 afios (afiosa) incrementa
3.9 veces el riesgo de preeclampsia severa (1C95%: 2.14-7.20; p<0.01); mientras que la edad menor a
20 afios redujo el riesgo de preeclampsia severa (OR=0.49; 1C95%: 0.29-0.83; p=0.008). Y aunque
este estudio no investig6 al periodo intergenésico, encontrd otros factores de riesgo como el
antecedente de preeclampsia (OR=23.2; 1C95%: 3.07-176.1), la obesidad pregestacional (OR=3.65;
IC95%: 1.65-8.09), el embarazo de un nuevo comparfiero sexual (OR=7.14; 1C95%: 3.20-15.93) y el
embarazo gemelar (OR=9.56; 1C95%: 1.19-76.5). Se concluyd que la edad materna se asocia con la
preeclampsia severa, siendo la edad afiosa un factor de riesgo y la edad materna adolescente factor
protector; asimismo, coexisten otros factores preconcepcionales y obstétricos que también elevan el

riesgo de preeclampsia severa.

1.2.2. Antecedentes internacionales

Kongwattanakul et al. (2018) publicaron un estudio en Tailandia titulado: “Incidence,
characteristics, maternal complications, and perinatal outcomes associated with preeclampsia with
severe features and Hellp syndrome”. Uno de los propoésitos de dicho estudio fue determinar las
complicaciones maternas y perinatales relacionadas con la preeclampsia con criterios de severidad y
sindrome de Hellp. Para esto fue llevado a cabo un estudio observacional y retrospectivo en una
muestra de 213 gestantes, de las cuales 107 fueron gestantes con preeclampsia con criterios de
severidad y Sd. de Hellp y 106 fueron gestantes sin preeclampsia con criterios de severidad. El analisis
de resultados mostré que la edad materna avanzada (o afiosa) estuvo presente en el 11.2% de casos en
gestantes sin preeclampsia con criterios de severidad y en 19.8% de casos en gestantes con
preeclampsia severa y sindrome de Hellp, siendo estas proporciones no estadisticamente distintas al
haberse hallado un p-valor de 0.086, lo que cual fue indicativo de que la edad materna afiosa no esta
asociada ni es factor de riesgo para preeclampsia severa y sindrome de Hellp. Entre otros hallazgos se
encontré que el IMC pregestacional (p=0.017), la ganancia de peso gestacional (p=0.008), la edad
gestacional al momento del diagndstico (p<0.001) y el oligohidramnios (p<0.001) son factores

asociados a la severidad de la preeclampsia y Sd. de Hellp. Se concluy6 que la edad materna no es un
10



factor asociado a la preeclampsia severa y Sd. de Hellp; no obstante, si lo fueron el IMC

pregestacional, la ganancia de peso gestacional y el oligohidramnios.

Rahmah et al. (2017) publicaron en Indonesia el estudio: “Risk factor of severe preeclampsia
in Dr. Soetomo Hospital Surabaya in 2015”. El propdsito de dicha investigacion fue la determinacion
de factores de riesgo para la preeclampsia severa en un hospital publico. Fue desarrollado un estudio
observacional, analitico de caso-control y retrospectivo, siendo 8 meses periodo de andlisis del cual
se tomaron 67 gestantes con preeclampsia severa como casos y otras 67 gestantes sin preeclampsia
severa con controles. Entre los principales resultados se encontré que aquellas con edad reproductiva
extrema (< 20 o > 35 afios) tuvieron una prevalencia de 23.9% de preeclampsia severa; no obstante
en el analisis bivariado se encontré que la edad reproductiva extrema no es factor de riesgo para
preeclampsia severa (OR=1.18; 1C95%: 0.52-2.68; p=0.83). Y aunque no se analizd el intervalo
intergenésico, se encontr6 como factores de riesgo para preeclampsia severa a la obesidad
pregestacional (OR=5.78; 1C95%: 2.30-14.5; p=0.00) y el antecedente de hipertensién arterial
(OR=6.69; 1C95%: 1.84-24.2; p=0.003). Se concluy6 que aunque la edad materna no fue factor de
riesgo, la obesidad pregestacional y el antecedente de HTA si fueron factores de riesgo para la

presentacion de preeclampsia severa.

Hajar et al. (2017) publicaron un estudio en Iran titulado: “Comparison of Preeclampsia Risk
Factors Regarding to Severity with Control Group”. El proposito de dicha investigacion fue indagar
factores de riesgo para preeclampsia basada en su severidad. La metodologia adoptada fue la de un
estudio observacional, retrospectivo y transversal. La muestra estuvo conformada por 498 gestantes,
de las cuales 77 tuvieron preeclampsia leve, 91 preeclampsia severa y 330 fueron normotensas. Entre
los hallazgos reportados se observé que la edad promedio en normotensas fue 27.9 afios; mientras que
en aquellas con preeclampsia leve y severa se obtuvieron edad promedio de 29.0 y 30.0 afios,
respectivamente. Se encontré diferencias significativas entre la edad materna promedio entre
normotensas y preecldmpticas leves (p=0.008), y entre normotensas y preecldmpticas severas
(p=0.003), més no hubo diferencias de edades materna entre preeclampsias leves y severas (p=0.145).

En cuanto al periodo intergenésico, este fue en promedio 3.28 afios, 3.75 afios y 3.59 afios en
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normotensas, preeclampticas leves y severas, no encontrando diferencias significativas (p>0.05). Por
otro lado, factores que si incrementaron el riesgo de preeclampsia severa fueron el antecedente de
preeclampsia (OR=4.2; 1C95%: 1.58-11.3; p=0.004) y el grupo sanguineo Rh negativo (OR=5.1;
IC95%: 2.41-11.07; p=0.001); mientras que la multiparidad fue factor protector (OR=0.37; 1C95%:
0.16-0.89; p=0.03). Se concluy6 que los Unicos factores de riesgo para preeclampsia severa fueron la

paridad multiple y el grupo sanguineo Rh negativo.

1.3. Objetivos

1.3.1. Objetivo general

e Determinar los factores epidemioldgicos y reproductivos de riesgo para preeclampsia con

criterios de severidad en el Hospital Nacional Hipolito Unénue 2019.

1.3.2. Objetivos especificos
e Determinar los factores epidemioldgicos de riesgo para preeclampsia con criterios de
severidad en el Hospital Nacional Hipélito Unanue 2019.
o Determinar los factores reproductivos de riesgo para preeclampsia con criterios de severidad

en el Hospital Nacional Hipdlito Unanue 2019.

1.4. Justificacion

La preeclampsia es un trastorno hipertensivo inducido por el embarazo que se manifiesta
clinicamente después de las 20 semanas de gestacion, cuyo espectro clinico oscila entre formas leves
a severas —hoy denominada con y sin criterios de severidad—. En muchas gestantes dicha progresién
clinica es lenta, y el diagndstico de preeclampsia leve deberia ser comprendido como una fase precoz
de la enfermedad pues tiene el potencial de progresar hacia formas de suma gravedad, donde el
compromiso multisistémico resulta fatal e incrementa la morbimortalidad materna y perinatal. Bajo
estas precisiones resulta sumamente importante anticipar quienes tienen mayores probabilidades de
progresion, siendo para esto necesario conocer sus factores de riesgo. Dos de los factores de riesgo
reportados ampliamente en publicaciones cientificas (Barzola & Robles, 2016; American College of

Obstetricians and Gynecologists’ Committee on Practice Bulletins, 2019; Balestena, Pereda, & Milan,
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2015), poco se investiga si cumplen un rol favorecedor de la progresién hacia formas graves, una vez
ya instalado este trastorno hipertensivo. De ahi la necesidad de realizar mayores investigaciones al
respecto, pues aunque algunos investigadores (Checya & Moquillaza, 2019) indican que estos
atributos maternos y reproductivos tienen la capacidad de elevar el riesgo de preeclampsia severa,
para otros investigadores (Cabanillas & Delgado, 2019) esto no es asi. Esto amerita un mayor estudio
a fin de contribuir en dilucidar el verdadero rol que cumplen los factores epidemioldgicos y
reproductivos, al tiempo que se generardn mayores conocimientos que complementaran el amplio
cuerpo tedrico que sobre la preeclampsia actualmente se tiene, con especial contribucién a la literatura

médica nacional.

Los conocimientos que se generaran en esta investigacion pretenden contribuir con un mejor
manejo de la poblacion de preeclampticas, pues los factores epidemioldgicos y reproductivos son
atributos no modificables y modificables, que posibilitan plantear medidas de prevencién secundaria
como un exhaustivo seguimiento médico y/o una conducta menos expectante 0 mas activa una vez
identificadas gestantes con estos atributos de riesgo. Estas recomendaciones se traducirdn en una
menor incidencia de complicaciones tanto para la madre como para el neonato, al tiempo que para
contribuira con un mejor manejo clinico acorde con los principios de la Medicina Basada en la
Evidencia (MBE), siendo beneficiario de dicha aplicacion el clinico. De otra parte, los resultados de
esta investigacion pretenden también ser el sustento —junto con otras evidencias cientificas— para la
estandarizacion de protocolos de manejo y seguimiento basados en la identificacion oportuna de
gestantes en riesgo. Finalmente, se espera que este estudio sea tomado por los decisores en salud como
un sustento cientifico —junto con otras evidencias cientificas— valido para la toma de decisiones, en

cuanto a politicas sanitarias referidas al manejo de la preeclampsia en el Peru.
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Il. MARCO TEORICO
2.1. Bases teoricas sobre el tema de investigacion

2.1.1. Preeclampsia y su severidad
2.1.1.1. Definicién de preeclampsia
La preeclampsia, definida como hipertension arterial que usualmente debuta a las 20 o
mas semanas de embarazo. También es preeclampsia cuando existe hipertension en el embarazo
y un criterio de severidad aun cuando no haya proteinuria demostrada en un primer momento

(Camacho & Berzain, 2018).

Esta anterior definicién es respaldada por guias nacionales —del Instituto Nacional
Materno Perinatal (INMP)— que agregan que dichos criterios de severidad con que se puede
diagnosticar la preeclampsia en ausencia de proteinuria son: trombocitopenia, insuficiencia renal

progresiva, edema pulmonar, disturbios cerebrales o visuales (Ministerio de Salud, 2018).

Segun la recién publicada guia del Colegio Americano de Gineco Obstetricia (ACOG) que
coincide con las definiciones anteriores, precisa que otros criterios definitorios de preeclampsia
cuando la proteinuria esta ausente son (American College of Obstetricians and Gynecologists’
Committee on Practice Bulletins, 2019):

- Trombocitopenia (recuento de plaguetas menos de 100,000 x 10°/ L)

- Deterioro de la funcién hepatica segun lo indicado por concen%%ciones sanguineas
anormalmente elevadas de enzimas hepaticas (hasta el doble del limite superior de
concentracion normal)

- Dolor epigéstrico o del cuadrante superior derecho persistente grave

- Insuficiencia renal (concentracion de creatinina sérica mayor a 1.1 mg / dL o una
duplicacion del suero concentracién de creatinina en ausencia de otros rifiones
enfermedad)

- Edema pulmonar

- Cefalea de nueva aparicion y no se explica por diagnosticos alternativos



- Trastornos visuales

Segun Lacunza R. (Lacunza, 2017) estas definiciones aln esta enfocadas solamente en la
etapa més tardia de la enfermedad, cuando la sintomatologia es florida y por ende el dafio
endotelial esta dado. Por ende, el reto es entonces encontrar una mejor definicion de preeclampsia,
basada en reflejar los estadios iniciales de la disfuncion endotelial (estadio asintomatico) y no ya
el estadio clinico. No obstante, son las definiciones que se manejaran como referenciales en la

presente investigacion, siendo las que actualmente se encuentran vigentes.

2.1.1.2. Fisiopatologia de la preeclampsia

La preeclampsia constituye una de las complicaciones mas frecuentes y a la vez mas
serias de la gestacion y contribuye de manera significativa a la mortalidad materna y perinatal
(Keskinkilic, 2017). De ahi el interés de comprender su fisiopatologia, pues a pesar de los avances
en su estudio, sus mecanismos fisiopatoldgicos atin no estan esclarecidos del todo (Gomez, 2014).
Se postula que la preeclampsia, sobre todo la de inicio temprano en el embarazo (< 34 semanas),

se desarrolla en dos estadios.

- El primer estadio (antes de las 20 semanas) involucra una pobre invasién placentaria en
el miometrio y la vasculatura uterina; es en este estadio donde no hay manifestaciones
clinicas.

- El segundo estadio se manifiesta por las consecuencias de lalpobre placentacion,
provocado por la relativa hipoxia placentaria y la hipoxia de reperfusion, lo cual resulta

en dafio al sincitiotrofoblasto y restriccion del crecimiento fetal.

El eslabdn entre la hipoxia placentaria relativa y el sindrome clinico materno incluye una
cascada de mecanismos secundarios incluyendo el desbalance entre factores pro-angiogénicos y
anti-angiogénicos, estrés oxidativo materno, y disfuncion endotelial e inmunolégica (Diaz, 2017;
Gomez, 2014). Uno de los mecanismos principales en la patogenia de la preeclampsia es la
insuficiencia placentaria producto de una remodelacién deficiente de la vasculatura materna y

pobre perfusion en el espacio intervelloso (Flores, 2019).



El endotelio vascular materno en la paciente predestinada a desarrollar preeclampsia es
objeto de variados factores que se generan como consecuencia de hipoxia e isquemia placentaria
(Diaz, 2017). El endotelio vascular tiene roles importantes, incluyendo el control del tono de la
capa de masculo liso a través de la liberacion de factores vasoconstrictivos y vasodilatadores, asi
como la liberacion de diferentes factores solubles que regulan la anticoagulacion, y funciones
antiplaquetarias y fibrinoliticas (Lagos, Arriagada, & Iglesias, 2014). Se ha encontrado
alteraciones de la concentracion en la circulacion de muchos marcadores de disfuncion endotelial
en mujeres que desarrollan preeclampsia. Esto sugiere que la preeclampsia es un desorden de la

célula endotelial. (Reyna, Mayner, Herrera, & Bricefio, 2017)

Figura 1. Mecanismos fisiopatoldgicos de la preeclampsia
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Tomado de: “Bases moleculares de la preeclampsia-eclampsia” (Carrillo & Sanchez, 2013).
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El entendimiento de mecanismos moleculares y celulares implicados en las distintas
etapas de este sindrome ayudara a ofrecer alternativas terapéuticas orientadas a evitar estos

mecanismos y consecuentemente controlar la preeclampsia de manera exitosa, (Gémez, 2014) lo

cual se hace extensivo a evitar su progresion hacia formas severas.

2.1.1.3. Severidad de la preeclampsia
La preclampsia es una enfermedad de carécter progresivo e irreversible que afecta
maultiples 6rganos; asimismo, su espectro de gravedad varia de formas leves a severas. En la

mayoria de mujeres, la progresion a través de su espectro es lenta, y el diagndstico de



preeclampsia leve (sin criterio de severidad) debe ser interpretado como una fase inicial de la
enfermedad (Romero, Ortiz, Leafios, & Martinez, 2014; Craici, Wagner, Weissgerber, & Grande,
2014). En otros, la enfermedad progresa mas rapidamente, cambiando de leve a grave en dias o
semanas. En los casos méas graves, la progresién puede ser fulminante, con evolucion a
preeclampsia severa (con criterios de severidad) o eclampsia, en cuestion de dias o incluso horas
(Guevara & Meza, 2015). Por lo tanto, para el manejo clinico, es mejor sobrediagnosticar la
preeclampsia pues el objetivo més importante es la prevencion de la morbimortalidad materna y

perinatal.

2.1.1.3.1. Preeclampsia sin criterios de severidad

En la Guia de Préctica Clinica para la Prevencion y Manejo de Preeclampsia y Eclampsia
del INMP, publicada en el 2017 se menciona que la preeclampsia sin criterios de severidad se
define como aquella gestante hipertensa que posee una presion arterial menor a 160 / 110 mmHg,
asociada a proteinuria cualitativa de 1 + (evaluada con test de &cido sulfosalicilico) o de 2 + (segln
tira reactiva) o con proteinuria cuantitativa > 300 mg en orina de 24 horas, en ausencia de dafio

de érganos blanco (Ministerio de Salud, 2018).

En la dltima guia ACOG de 2019, se precisan similares criterios diagndsticos de
preeclampsia, no obstante, se menciona que la preeclampsia sin criterios de severidad se puede
establecer con una presion arterial sistélica de 140 mm Hg o mas; o una preslign arterial diastolica
de 90 mm Hg 0 més en dos ocasiones, separadas al menos 4 horas, después de las 20 semanas de
gestacion en una mujer con presion arterial normal. Asi como una presion arterial sistolica de 160
mm Hg 0 més o presion arterial diastélica de 110 mm Hg o més. La hipertension severa se puede
confirmar dentro de un intervalo corto (como pueden ser minutos) para facilitar oportunamente a
aplicacion de una terapia antihipertensiva (American College of Obstetricians and Gynecologists’

Committee on Practice Bulletins, 2019).

Con respecto a la proteinuria, en la guia ACOG de 2019 se menciona que es 300 mg o

més por recoleccion de orina de 24 horas (0 una cantidad extrapolada de una recoleccion



cronometrada). Asimismo, una relacion proteina / creatinina de 0.3 mg / dL 0 mas o una lectura
con tira reactiva de 2+, siendo este Gltimo solo si otros métodos cuantitativos no se encontrasen
disponibles. (American College of Obstetricians and Gynecologists’ Committee on Practice

Bulletins, 2019)

2.1.1.3.2. Preeclampsia con criterios de severidad

En la Guia de Practica Clinica para la Prevencidn y Manejo de Preeclampsia y Eclampsia
del INMP, publicada en el 2017 se menciona que la preeclampsia con criterios de severidad se
define como esa preeclampsia acompariada de uno de los criterios que a continuacion se enlistan

(Ministerio de Salud, 2018):

Presion sistolica y diastolica mayor o igual a 160 / 110 mmHg, respectivamente

- Alteracién de la funcion hepética segin concentraciones enzimaticas de TGO en
concentraciones dos veces superiores al valor normal

- Persistencia severa de dolor en el cuadrante superior derecho o epigastrio que no se
controla con medicamentos

- Trombocitopenia definida como un recuento de plaquetas menor a 100, 000 / mm?3

- Creatinina mayor a 1.1 mg/dl

- Presencia de edema pulmonar

- Presencia de trastornos cerebrales repentinos o trastornos visuales 18

Respecto a la definicion de preeclampsia con criterios de severidad, en la Gltima guia
ACOG de 2019, se precisan los mismos criterios diagnosticos de severidad, con excepcion que
engloban a la creatinina > 1.1 mg/dl dentro de la insuficiencia renal, junto con una concentracion
sérica duplicada de creatinina en ausencia de enfermedad renal (American College of

Obstetricians and Gynecologists’ Committee on Practice Bulletins, 2019).

2.1.2. Factores de riesgo
2.1.2.1. Factores epidemiologicos

Uno de los factores epidemiol6gicos que la literatura reconoce incrementa el riesgo de



preeclampsia con criterio de severidad es la edad materna adolescente, respecto a la cual la OMS
define como el periodo de crecimiento y desarrollo humano que se produce después de la nifiez y
antes de la edad adulta, entre los 10 y los 19 afios (Organizacion Mundial de la Salud, 2019). Se
trata de una de las etapas de transicion mas importantes en la vida del ser humano, caracterizada
por un ritmo acelerado de crecimiento y de cambios, superado Unicamente por el que
experimentan los lactantes (Lozano, 2014). Esta fase de crecimiento y desarrollo viene
condicionada por diversos procesos biolégicos. ElI comienzo de la pubertad marca el pasaje de la
nifiez a la adolescencia, y con ello se adquiere la capacidad de procrear, aungue no con la madurez

deseada (Rojas , Méndez, & Montero, 2016).

Producto de no haber logrado la madurez sexual y reproductiva deseada se reconoce a
esta esta del ciclo vital como de alto riesgo para la madre y para el nifio, pues segln estudios
peruanos incrementa 1.2 veces el riesgo de cesarea, 1.7 veces el riesgo de infeccion puerperal y
1.4 veces mayor riesgo de desgarros perineales (Okumura, Maticorena, Tejeda, & Mayta, 2014).
Mientras que, segin estudios de Honduras, el embarazo adolescente incrementa 2.7 veces el
riesgo de infeccidn urinaria durante la gestacién, 4.6 veces el riesgo de vaginosis, y 1.5 veces el
riesgo de sepsis neonatal (I1zaguirre, y otros, 2016). En lineas generales, investigadores chilenos
reportaron que las tasas de morbimortalidad materna y neonatal se incrementa en los extremos de

la vida reproductiva (Donoso, Carvajal, Vera, & Poblete, 2014), tal como se muestra en la figura
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En documentos oficiales del MINSA se define a la adolescente como un grupo
poblacional con edades entre 10 a 19 afios, los cuales requieren de una atencién diferenciada e
integral, dividiéndola a efectos prestacionales en dos grupos: i) adolescentes de entre 10 y 14
afios, asi como adolescentes con edades entre 15 y 19 afios (Ministerio de Salud, 2010). No

obstante, a efectos psicosociales se clasifica en:

- Adolescencia temprana: abarca desde los 10 a los 13 afios y se caracteriza por ser una

etapa donde existe menor interés en los padres, intensa amistad con pares del mismo sexo,



interés por el sexo opuesto, desafios a la autoridad, necesidad de privacidad y pertenencia
(Aguila, Diaz, & Diaz, 2017; Guemes , Gonzales, & Hidalgo, 2017).

- Adolescencia media: abarca desde los 14 a los 16 afios y se caracteriza por ser un periodo
de méxima interrelacién con los pares y de gran conflicto con los padres, sobredimension
de la capacidad de autonomia, preocupacién por el area sexual (Aguila, Diaz, & Diaz,
2017; Guemes , Gonzales, & Hidalgo, 2017).

- Adolescencia tardia: abarca desde los 17 a los 19 afios y se caracteriza por ser
emocionalmente proximo a los padres, a sus valores. Las relaciones se vuelven mas
intimas y con mayor compromiso afectivo que antes. EI grupo de pares se torna menos

importante (Aguila, Diaz, & Diaz, 2017; Guemes , Gonzales, & Hidalgo, 2017).

Dado que durante la adolescencia ocurren los cambios mas Ilamativos en la esfera sexual,
se culmina con la adquisicion de la fertilidad (Guemes , Gonzales, & Hidalgo, 2017), siendo un
embarazo adolescente posible que suceda en cualquiera de estas etapas de la adolescencia. El
embarazo en adolescentes es considerado hoy como un problema de salud publica y un fenémeno
social critico, por las implicaciones individuales y colectivas, y en el significado que hoy se otorga
al embarazo a temprana edad (Rojas & Méndez, EI embarazo en adolescentes: una lectura social
en clave cuantitativa, 2016).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha definido a la mujer en edad reproductiva
como aquella cuya edad transcurre entre los 15 a 44 afios de edad (Organiigcién Mundial de la
Salud, 2018). Las mujeres en edad fértil presentan una serie de caracteristicas definitorias de su
salud y bienestar, sino que también se convierten en factores protectores o de riesgo para la
ocurrencia de eventos adversos en su salud (Herrera, 2017). De ahi la relevancia del estudio de
las condiciones en la que transcurre la vida de mujeres durante esta etapa biolégica de fertilidad

donde potencialmente podrian convertirse en madres.

Existe variabilidad en cuanto al concepto de mujer en edad fértil, pues si bien la OMS la

define asignandole un rango de 15 a 44 afios (Organizacién Mundial de la Salud, 2018), el Instituto



Nacional de Estadistica e Informatica (INEI) la define como un rango de edad entre 15 a 49 afios
(Instituto Nacional de Estadistica e Informatica, 2017). Por su parte, en documentos oficiales del
MINSA se define a la edad fértil como la etapa en la vida donde la mujer posee la capacidad

bioldgica de la reproduccidn, siendo esta edad entre los 15 a 49 afios (Ministerio de Salud, 2017).

Lo cierto es que, aunque la capacidad reproductiva de la mujer pueda darse en todo el
rango de edades que la definicion permite, desde siempre existen edades donde se alcanzan
mayores grados de madurez reproductiva y es recomendable la iniciacion de la maternidad
(Cabrero, 2007). No obstante, dicha capacidad reproductiva posee su mayor auge hasta la mitad
de la tercera década de vida, donde todo embarazo se torna més riesgoso. Asi se configuran los
extremos de edad reproductiva, que segln protocolos de salud internacionales se define como una
edad reproductiva menor de 19 afios (adolescencia) o mayor de 35 afios (Ministerio de Salud y
Proteccion Social, 2014), que segun diversas investigaciones peruanas (L6opez, 2018; Bendezu,
Espinoza, Bendezu, Torres, & Huaman, 2016) y extranjeras (Donoso, Carvajal, Vera, & Poblete,
2014; Fawed, y otros, 2016) es un indicador de riesgo por aumento en la probabilidad de
complicaciones como bajo peso al nacer, amenaza y trabajo de parto prematuro, restriccion en el

crecimiento intrauterino, entre otras.

Segun investigaciones de Ecuador la preeclampsia durante la adolescencia se presenta
con mayor frecuencia entre los 17 a 19 afios, teniendo una incidencia del 52.1 casos por cada mil
adolescentes (Escala, 2015). Asimismo, no solo es muy incidente la preeclampsia en la
adolescencia, sino que segun investigaciones colombianas las adolescentes poseen 30.4 veces
(1C95%: 3.6-67.2) mayor riesgo de presentar preeclampsia (Dominguez & Beltran, 2011). Y por
si no fuera suficiente estudios chilenos concluyen que el embarazo adolescente se relaciona con
la aparicion de preeclampsia con criterios de severidad con un riesgo 1.63 veces (1C95%: 1.01-
2.66) mayor (Ortiz, Otarola, Muriel, & Luna, 2018). Incluso en investigaciones peruanas se ha
hallado que el embarazo adolescente eleva 1.93 veces el riesgo de presentar eclampsia (Okumura,

Maticorena, Tejeda, & Mayta, 2014).



En relacion a la edad materna afiosa, la demografia de muchos paises del mundo se ha
visto impactada —incluyéndose el Per(- en las ultimas décadas por la postergacion de la
maternidad, generando que un nimero progresivamente mayor de mujeres tengan su primer hijo
hacia los 30 afios de edad en adelante (Fuentes, y otros, 2010). Todo embarazo en una mujer
mayor de 35 afos se considera de alto riesgo. Esto debido a que la mujer no se adapta de manera
adecuada a los cambios que ocurren en el embarazo (ganancia de peso, dilatacion vascular,
funcionamiento renal y hormonal), siendo incluso més Iabil emocionalmente y menos tolerante a
los cambios que normalmente ocurren en la gestacién. Por ello, se prevé una mayor frecuencia de
enfermedades intercurrentes que afectan su bienestar y el de su bebé (Paredes, 2013). Ello denota
la trascendencia del embarazo afioso pues segun investigaciones peruanas incrementa el
ligeramente el riesgo de presentacion fetal durante el parto, cesarea por hemorragia del tercer
trimestre y el parto pretérmino; mientras que incrementa 3.09 veces el riesgo de aborto recurrente,
10.3 veces el riesgo de gran multiparidad, asi como también acrecenta el riesgo de trastornos

hipertensivos del embarazo (Tipiani, 2006).

Con respecto a la definicién de edad materna afiosa, en muchas investigaciones peruanas
(Aguilar, 2017; Ayala, y otros, 2016; Tipiani, 2006) y extranjeras (Ospina, Manrique, & Herrera,
2018; Balestena, Pereda, & Milan, 2015) se ha definido a la edad materna afiosa como aquel
embarazo que se suscita por encima de los 35 afios edad. Asimismo, en algunos casos se le

denomina edad materna avanzada y en otros simplemente embarazo afioso.22

Segun un estudio peruano el embarazo afioso o por encima de los 35 afios incrementa
10.1 veces el riesgo de trisomia 21y 1.7 veces el riesgo de parto por cesarea (Lemor, 2014). Sin
embargo, lo eventos adversos del embarazo afioso no se quedan ahi pues segln estudios de Cuba
eleva 4.2 veces el riesgo de preeclampsia (Valdez & Hern&ndez, 2014). Si bien para algunos
investigadores peruanos el riesgo que produce la edad materna afiosa de preeclampsia es de solo
1.6 veces (Torres, 2016), para otros investigadores nacionales este riesgo es 2.6 veces mayor
(Bravo, 2014); no obstante, para otros investigadores peruanos la edad materna afios eleva 6.3

veces dicho riesgo de preeclampsia (Garay, Negrillo, & Vargas, 2013).



La edad materna afiosa —un factor de riesgo preconcepcional— parece ser que no solo
influye sobre la ocurrencia de la preeclampsia sino que también incrementa el riesgo de presentar
preeclampsia en sus formas graves, asi lo sugieren algunos investigadores peruanos (Romero M.
, 2017; Miranda & Flores, 2017), y es corroborado por otros que reportan que la edad materna
mayor a 35 afios (afiosa) incrementa 3.9 veces el riesgo de preeclampsia severa (IC95%: 2.14-
7.20; p<0.01) en comparacion a las gestantes con edades entre 20 a 34 afios (Barzola & Robles,

2016).

Ademas de la edad materna extrema la Gltima publicacion del Colegio Americano de
Ginecologia y Obstetricia (ACOG, de sus siglas en inglés), reconoce ademas de la edad materna
otros factores epidemiolégicos como: i) antecedente de HTA cronica; ii) diabetes mellitus
pregestacional; iii) sindrome antifosfolipidico; iv) trombofilia; v) enfermedad renal crénica; vi)
lupus eritematoso sistémico; vii) apnea obstructiva del suefio; y viii) obesidad. En los parrafos
previos se realizard una breve sintesis de cada uno de estos factores descritos en la literatura

cientifica y reportados en estudios previos.

Las publicaciones cientificas encuentran que la presencia de diabetes esta asociada al
desarrollo de preeclampsia (OR:=1,61; 1C95%: 1,39-1,86); mientras que para otros el riesgo
generado por la diabetes es bastante importante para el desarrollo de preeclampsia (OR=5,64;
IC95%: 4,33-7,35). Se ha encontrado que el riesgo de preeclampsia e5231,9 si la madre es
hipertensa, 1,8 si lo es el padre y 2,6 si fueron los dos. En las mujeres que tienen por lo menos
uno de los padres y un hermano con hipertension arterial, el riesgo de preeclampsia es 4,7 veces
mayor. Otras publicaciones contintan hallando una relacion significativa entre la presencia de
diabetes mellitus y el desarrollo de preeclampsia (S&nchez, Actualizacion en la epidemiologia de
la preeclampsia, 2015). Autores como S&nchez et al. (2011) observaron en Lima que las mujeres
con antecedente de diabetes mellitus en por lo menos uno de los padres, tuvieron 3,4 veces
(1C95%: 1,4 a 8,4) mayor probabilidad de presentar preeclampsia y que el antecedente de tener
familiares con diabetes o con hipertension arterial aumentd el riesgo 4,6 veces (IC95%: 0,9 a

23,0). Esto hace suponer que los antecedentes de hipertension arterial cronica y diabetes mellitus



no solo estan implicados en la aparicion de la preeclampsia sino también de su progresion a

cuadros de mayor severidad.

En cuanto a los trastornos de la coagulacion (p.ej. trombofilia), directamente por
alteracion hemostatica, como el déficit de proteina C o S, o indirectamente por alteraciones
metabolicas como la homocisteina o enfermedades reumatoldgicas que cursan con aumento de
anticardiolipina, se han encontrado directamente asociados con desarrollo de preeclampsia severa
(Curiel, Prieto, & Mora, 2008). Por la baja prevalencia con que se presentan algunos autores
engloban a todas las enfermedades médicas preexistentes como factores que pueden incidenen la
aparicion de preeclampsia y su progresion hacia formas graves; asi, la diabetes pregestacional
(tipo 1y tipo 2) esta asociada con dos a cuatro veces mayor riesgo de preeclampsia y sus formas
graves. Ademas, la diabetes pregestacional puede ser un contribuyente significativo a
preeclampsia tardia en el posparto inmediato. Se ha informado que el 23% de las mujeres con
hipertension crénica estaban en riesgo de preeclampsia, y que la presion arterial media mayor a

95 mmHg fue un buen predictor de dicho riesgo (Chimbo, Marifio , Chimbo, & Caicedo).

En cuanto al factor sindrome antifosfolipidico, existe una serie de trabajos que asocian a
la preeclampsia con ciertos fenémenos autoinmunes, algunos de los cuales observan que el 16%
de las preeclampticas presentan anticuerpos antifosfolipidos, en comparacion con el 3% de la
poblacién normal. Otros en cambio reportan que el 50% de las mujeZTS con anticuerpos
antifosfolipidos presentes tenia preeclampsia y el 25% presenta preeclampsia severa. De esta
manera, no es de extrafar la asociacion entre ambas condiciones, pues muestran algunos
caracteres similares como areas de infarto placentario, restriccion del crecimiento intrauterino
(RCIU), trombocitopenia y lesiones endoteliales. Ademas, los anticuerpos antifosfolipidos
pueden fijarse en antigenos presentes en los vasos placentarios y causar alteraciones en la
perfusion placentaria por aumento en la secrecion de tromboxano A2. Todo ello hace prever que
el sindrome antifosfolipidico puede condicionar no solo la aparicion de preeclampsia, sino

también influir sobre su progresion hacia cuadros de mayor gravedad (Teppa & Teran, 2011).



La preeclampsia puede ocurrir con frecuencia en mujeres embarazadas con enfermedad
renal crdnica, nefropatia lupica, asi como nefropatia diabética. En una publicacidn cientifica se
dice que la hiperlipidemia esta asociado con el riesgo incrementado de preeclampsia, de tal
manera que los niveles elevados de colesterol total, niveles bajos de lipoproteinas de alta densidad
(HDL)-C vy niveles altos de triglicéridos son observados durante todos los trimestres del
embarazo, mientras niveles mas bajos de HDL-C se ven durante el tercer trimestre (Chimbo,

Marifio , Chimbo, & Caicedo).

Con respecto al factor obesidad, un gran estudio poblacional informé que ser de baja
estatura (menor de 164 cm) predispone a un mayor riesgo de preeclampsia. Por otra parte, se
conoce que las mujeres con sobrepeso u obesidad estan en mayor riesgo de progresion de la
preeclampsia hacia formas graves. De esta manera el sobrepeso/obesidad, asi como la adiposidad
materna tiene asociacion con un aumento del riesgo de la aparicion de la preeclampsia y su
progresion hacia formas graves. El aumento del indice de masa corporal es un importante factor
de riesgo para la preeclampsia severa con un riesgo atribuible del 64% (Chimbo, Marifio ,
Chimbo, & Caicedo). Otros autores consideran que la relacién obesidad/hipertension se debe al
incremento de la leptina que aumenta progresivamente. Esta proteina producida principalmente
en los adipocitos juega un posible papel regulador del tono vascular y por ende de la presion
arterial, igualmente es responsable de la relacién obesidad/resistencia a la insulina, pues
disminuye la unién de la insulina con sus receptores, lo que lleva al incrémento de la presion

arterial, preeclampsia y su progresion hacia formas severas (Valdez & Hernandez, 2014).

2.1.2.2. Factores reproductivos

Uno de los factores reproductivos citados en la literatura es el periodo intergenésico, el
cual es importante para la planificacion de embarazos subsecuentes a partos, ceséreas y abortos.
Actualmente existe falta de consenso en cuanto a las definiciones e importancia clinica de la
duracién del periodo intergenésico; por lo que autores ven la necesidad de su estudio (Zavala,
Ortiz, Salomon, Padilla, & Preciado, 2018). El periodo intergenésico se considera un factor

importante en el desenlace de los recién nacidos vivos (Conde, Fernandez, Guevel, & Marconi,



2010). A pesar de lo anterior, existen factores que obstaculizan la priorizacién de este
espaciamiento genésico; por ejemplo, la falta de un registro epidemiol6gico impide contar con
datos de prevalencia de periodo intergenésico (corto y largo), asi como la correcta definicion de
los términos del intervalo genésico y su aplicacién posterior a un parto, aborto y cesarea (Oyarzun,

2018).

Con respecto a la definicion de periodo intergenésico, segun la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS), se considera periodo intergenésico aquel que se encuentra entre la fecha del
Gltimo evento obstétrico y el inicio (fecha de ultima menstruacién (FUM) del siguiente embarazo,
pudiendo ser dicho evento obstétrico un aborto, parto vaginal o cesarea (World Health
Organization, 2007). Asimismo, la mayoria de las publicaciones sugieren el uso de la
terminologia de intervalo genésico o periodo intergenésico para orientar el adecuado

espaciamiento entre un embarazo y otro (Zavala, Ortiz, Salomon, Padilla, & Preciado, 2018).

Con respecto al periodo intergenésico corto, es importante considerar que después de un
nacimiento vivo, el intervalo minimo recomendado antes de intentar el proximo embarazo es por
lo menos 24 meses, a fin de disminuir el riesgo de resultados adversos para la salud materna,
perinatal e infantil (USAID, 2011), en concordancia a los 2 afios que la UNICEF recomienda de
lactancia materna (UNICEF, 2012). Se dice que el periodo intergenésico corto no solo es un
atributo que influye sobre la correcta planificacion del embarazo, sino que iggrementa 2.04 veces
el riesgo de anemia durante el embarazo (Palomino, 2017). Por eso, se ha catalogado como
intervalos cortos a aquellos cuya duracion es menor a dos afios, los cuales se han relacionado con
condiciones no adecuadas o desfavorables para la reproduccidn, tanto por cuestiones asociadas
con la no recuperacion fisica de la madre, como por la capacidad para la atencion y cuidado de
los hijos. No obstante, ello no es general, puesto que permean las diferencias en las condiciones

socioecondmicas de las familias y de las mujeres (Ojeda, Rodriguez, & Anduez, 2016).

De manera explicita, son diversas las investigaciones nacionales en donde se define al

periodo intergenésico corto como aquel intervalo entre nacimientos menor a 24 meses 0 su



equivalente de 2 afios (Castafieda, 2016; Infante, 2017). Asimismo, en otros estudios nacionales
realizados en el Hospital Belén de Trujillo se reportd que el PIN corto se encontrd estrechamente
asociado al parto pretérmino, enfermedad hipertensiva del embarazo, y gestacién multiple
(p<0.05) (Huerta, 2017). De ahi la trascendencia del PIN corto pues como se vera méas adelante,
el rol como factor de riesgo de preeclampsia hace pensar que también podria estar relacionado

con la severidad de la preeclampsia.

Sobre la relacion entre el corto y preeclampsia con criterio de severidad, investigadores
peruanos analizaron al periodo intergenésico corto y encontraron que incrementaba 5.5 veces el
riesgo de preeclampsia en comparacion a aquellas con periodos intergenésico dentro de lo
recomendable (Tupa, 2007). Y aunque para algunos otros investigadores nacionales el PIN corte
no se asocia con la preeclampsia (Huaman, 2018). Hallazgos como los que se muestran a

continuacion, sugieren realizar mayores investigaciones al respecto.

Como se puede apreciar en el grafico anterior, la frecuencia de trastornos hipertensivos
como preeclampsia y eclampsia son mas frecuentes dentro de los primeros 24 meses después del
Gltimo evento obstétrico, pasando luego a estabilizarse e incrementar su incidencia pasando las
60 semanas. Observaciones similares fueron halladas en un estudio peruano realizado en el

(13

Hospital Maria Auxiliadora donde se concluyé que: “...los riesgos de preeclampsia (4,7%) y
eclampsia (0,4%) aumentan considerablemente en los intervalos menores a 24 meses,
continuando esta tendencia entre los 25 a 36 meses, y para luego volver a incrementarse en

intervalos mayores a 60 meses, lo que ilustra la asociacion (p<0,05) (Carrion & Celis, 2014).

Con respecto al periodo intergenésico largo, el tiempo extremadamente breve o
extremadamente largo entre una gestacion y la siguiente se ha relacionado con complicaciones
obstétricas (Huerta, 2017). La definicién, sin embargo, del intervalo entre embarazos o entre
eventos obstétricos no es sencilla, y las diversas definiciones han tratado de reducir el efecto
variables que pueden afectar los resultados buscados (Oyarzun, 2018). Asimismo, segin la

publicacion de investigadores como Zavala et al. (Zavala, Ortiz, Salomon, Padilla, & Preciado,



2018) se habla de periodo intergenésico largo (PIN largo) si este excede los 60 meses 0 5 afios
después del Ultimo evento obstétrico y/o parto. Asi también esta definicion viene siendo
ampliamente empleada en las investigaciones cientificas nacionales, donde también se toma un
punto de corte de 60 meses para definir PIN largo (Huamani, 2016), también denominandosele en
algunos casos como periodo intergenésico prolongado o intervalo intergenésico prolongado

(Sedano, 2014).

Sobre la relacion entre el largo y preeclampsia con criterio de severidad, de manera
general, investigadores que realizaron un estudio en un establecimiento de Cajamarca
concluyeron que el periodo intergenésico largo se encuentra asociado a las complicaciones
obstétricas (p=0.001), encontrandose la preeclampsia entre ellas (Tello, 2017). De manera mas
especifica, estudios realizados en la maternidad de Lima han reportado que el PIN prolongado
incrementa 5.4 veces el riesgo de presentar preeclampsia (Centeno & Crispin, 2014). Mientras
gue algunos investigadores solo sugieren que el PIN largo estaria relacionado estrechamente con
la preeclampsia (Navarro, 2018), otros si confirman dicho riesgo que genera el PIN largo; es el
caso de un estudio realizado en el Hospital Sergio Bernales donde se reporté que un PIN largo
genera 2.4 veces mas riesgo de preeclampsia (Loyola, 2018). En otro estudio realizado en
Chimbote se ha encontrado que el PIN prolongado genera 3.2 veces mayor riesgo de preeclampsia
en comparacion aquellas con PIN 2 — 5 afios (Solis , 2017). Incluso el riesgo de preeclampsia se
eleva cuando el periodo intergenésico es mayor de 48 meses, en comparac%?h a aquellas con un
PIN menor, asi lo reportaron es un estudio realizado en el Hospital Belén de Trujillo donde se

atribuy6 un riesgo 3.3 veces mayor al PIN > 48 meses (Quito, 2014).

Ademés del periodo intergenésico la ultima publicacion del Colegio Americano de
Ginecologia y Obstetricia (ACOG), reconoce ademas a otros factores reproductivos como: i)
nuliparidad; ii) embarazo multiple; iii) antecedente de preeclampsia; iv) comorbilidad diabetes; y
V) uso de reproduccion asistida. En los parrafos previos se realizard una breve sintesis de cada

uno de estos factores descritos en la literatura cientifica y reportados en estudios previos.



Generalmente se dice que la preeclampsia es una enfermedad de los primeros embarazos.
Es por ello que se dice que la nuliparidad o la primiparidad son factores asociados para presentar
esta enfermedad. Por eso se dice y reconoce que la nuliparidad no solo es un factor de riesgo para
preeclampsia sino también para la progresion a sus formas mas graves como la preeclampsia con
criterio de severidad (Curiel, Prieto, & Mora, 2008). Asimismo, otras publicaciones mencionan
que las mujeres nuliparas tienen un mayor riesgo de preeclampsia en comparacion con las mujeres
gue ya han gestado y dado a luz (OR=3,6, 1C95%: 2.6-5.0); de tal manera que, la nuliparidad
aumento significativamente el riesgo de preeclampsia tanto su aparicién como su progresién hacia

cuadros de mayor gravedad (Chimbo, Marifio , Chimbo, & Caicedo).

Con respecto al factor gestaciones multiples, se reconoce que son un factor de riesgo para
el desarrollo de la preeclampsia y méas recientemente se sugiere que podria intervenir en la
progresion hacia cuadros hipertensivos gestacionales de mayor gravedad. EI aumento de la masa
placentaria durante una gestacién gemelar puede conducir a un aumento de niveles circulantes de
fms-like tyrosine kinase-1 (sFlt1), que es un antiangiogénico circulante marcador del origen de la
placenta, y puede jugar un papel importante en fisiopatologia de la preeclampsia, especialmente
aquellas con marcada gravedad, la suficiente como para catalogarsele como preeclampsia con

criterios de severidad (Chimbo, Marifio , Chimbo, & Caicedo).

Con respecto al factor preeclampsia en embarazo previo, publicacizognes mencionan que
las mujeres con antecedentes de preeclampsia en un embarazo anterior tenian un mayor riesgo de
preeclampsia en el embarazo actual comparado con mujeres que hayan gestado sin preeclampsia
previa (OR=21,5; IC95%: 9,8- 47,2), postulandose que también podria intervenir en su progresion
hacia formas severas de la misma. Esta asociacion es particularmente fuerte para la preeclampsia
de inicio temprano y enfermedad grave. En mujeres con preeclampsia previa, un mayor riesgo se
asocia con una edad gestacional mas temprana. El riesgo de preeclampsia recurrente fue 12% para
aquellas que anteriormente tuvieron un embarazo a término y aument6 a 40% para aquellos que
dieron a luz antes de las 28 semanas de gestacion. Estos hallazgos reportados en estudios hacen

sugerir que el antecedente de preeclampsia en embarazo previo se relacionaria con la



preeclampsia actual pero con manifestaciones severas de la misma (Chimbo, Marifio , Chimbo,

& Caicedo).

En paises desarrollados, la obesidad es una causa prevalente de otras enfermedades, como
las alteraciones cardiovasculares o las alteraciones del metabolismo hidrocarbonado. Tanto la
obesidad como la resistencia insulinica (como diabetes gestacional) o la intolerancia
hidrocarbonada se asocian fuertemente a la HTA fuera del embarazo y dentro del mismo,
favoreciendo la aparicién de trastorno hipertensivos gestacional y mas recientemente se esta
relacionando este factor con la progresion de la misma hacia formas graves. Hay numerosas
publicaciones que muestran que la obesidad es un factor predisponente para el desarrollo de
preeclampsia y sus formas graves, aunque el mecanismo exacto por el que la obesidad favorece
su aparicion y progresion no se conoce totalmente. Se cree que la asociacion de obesidad-
hipertension que es frecuente fuera del embarazo pueda ser la causa de que se asocie también en
estas pacientes, mas si cabe cuando hay un mayor volumen de sangre y un mayor gasto cardiaco

en relacion con la gestacion (Curiel, Prieto, & Mora, 2008).

Con respecto al factor uso de tecnologias de reproduccién asistida, una publicacion
reciente informd que la tecnologia de reproduccion asistida (especialmente fertilizacion in vitro)
se asocia con un mayor riesgo de hipertension gestacional y preeclampsia en comparacion con
embarazos sin apoyo de la asistencia de tecnologias reproductivas. Se hsaoinformado gue los
trastornos hipertensivos ocurrieron en 5,9% de los embarazados con feto Unico y el 12,6% de los
embarazos gemelares con reproduccion asistida en comparacion con 4,7% de los embarazos
Gnicos y 10,4% de embarazos gemelares en embarazos espontaneamente concebidos (Curiel,
Prieto, & Mora, 2008). De esta manera, se estaria explicando la aparicion de la preeclampsia a
partir del uso de la reproduccion asistida; sin embargo, no es nada complicado suponer que este

factor también podria estas incidiendo en la aparicion de sus formas graves.



I1l. METODOLOGIA
3.1. Tipo de investigacion

El presenta trabajo de investigacion es:

e Segun la intervencion de quien realiza el estudio, se corresponde con una investigacion

observacional.

e Segln la temporalidad de los eventos a investigar, se corresponde con una investigacion
retrospectiva.

e Segun el niumero de mediciones de las variables de interés, se trata de una investigacion
transversal.

e Segln el proposito de la investigacion con respecto al tratamiento de las variables, se

corresponde con una investigacion analitica de casos y controles.

El disefio de investigacion de casos y controles se esquematiza a continuacion:

\
Factores epidemiolégicos o
reproductivos: PRESENTE ) .
\ Preeclampsia con criterios
de severidad
N CASO
Factores epidemiolégicos o ( )
reproductivos: AUSENTE
\
\
Factores epidemioldgicos o Preeclampsia sin criterios de
reproductivos: PRESENTE severidad
\
N (€ONTROL)
Factores epidemiolégicos o
reproductivos: AUSENTE
\

TEMPORALIDAD (RETROSPECTIVA)

Como puede apreciarse en el esquema anterior, esta investigacion iniciara identificando
a los grupos caso (pacientes con PEE con criterios de severidad) y grupo control (pacientes con
PEE sin criterios de severidad) para luego evaluar retrospectivamente la presencia / ausencia de

las exposiciones de interés; es decir, los factores epidemiolégicos y reproductivos.

3.2. Ambito temporal y espacial



Esta investigacion se desarrollard con la inclusién de pacientes con diagnéstico de
preeclampsia atendidas en el Hospital Nacional Hipdlito Unanue en un periodo de 1 afio, desde
enero a diciembre de 2019. Con respecto al ambito espacial, el desarrollo del estudio se
corresponde con un establecimiento del 111 nivel y de referencia para establecimientos de menor
capacidad resolutiva a nivel nacional; asimismo, es un establecimiento al cual acuden pacientes
ginecoobstétricas con diferentes patologias, entre las cuales la preeclampsia es una de las

principales morbilidades (Ver anexo 4).

3.3. Variables

Variable independiente 1: Factores epidemioldgicos
e Antecedente de hipertensién crénica
o Diabetes mellitus pregestacional
e Sindrome antifosfolipidico
e Comorbilidad trombofilia
e Comorbilidad enfermedad renal
e Comorbilidad lupus eritematoso sistémico
e Comorbilidad apnea obstructiva del suefio
¢ Edad materna afiosa (> 35 afios)

e Obesidad (IMC>30kg/m?)
32

Variable independiente 2: Factores reproductivos
e Nuliparidad
e Embarazo mdaltiple
e Preeclampsia en embarazo previo
o Diabetes gestacional

e Uso de tecnologia de reproduccion asistida

Variable dependiente:

e Preeclampsia con criterios de severidad (Si / No)



Para mayor detalle con respecto a las variables y su operacionalizacion ver anexo 3.

3.3.1. Operacionalizacion de las variables

. Definicion . . Tipo de Técnicas e
Variables > Indicadores Categorias A A -
operacional variable =~ Medici6o instrumentos
Antecedent . .
ede HTA Presencia o aL,Js_enma Presente o Si/No
. de HTA cronica ausente
cronica
Presencia o ausencia
DN_I de DM previo a la Presente o Si/No
pregestacional - ausente
gestacion
Sindrome Presencia o ausencia Presente o
antifosfolipidi de Sd. ausente Si/No
co Antifosfolipidico
... | Presencia o ausencia
8 Trombofili |~ de trombofilia Presente 0 Si/No
> documentada P
% Enfermeda | Presencia o ausencia Técnica:
= Presente o . Documental
= d renal de ERC Si/No I .
L] . ausente Cualitati . Instrumento:
.'g_ cronica documentada va Nominal Ficha de
z eri telr‘Tl]J;léZo Preseng:eafEangenma Presente o Si/No recoleccion de
S N datos
£ sistémico documentado ausente
$ Presencia o ausencia
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3.4. Poblacion y muestra

Poblacion:

Todas las 441 gestantes con diagndstico de preeclampsia atendidas en

el Hospital Nacional Hipélito Unanue en el periodo 2019.

Muestra:

Para el calculo del tamafio de la muestra se emple6 la formula para estudios de tipo caso

control, siendo considerados una prevalencia de la exposicion periodo intergenésico largo en el

grupo caso de 56.8%; asi como una prevalencia de la exposicién en el grupo control de 35.1%,

estimado a partir del estudio peruano de Moreno (2018)

h= [Z1—a/2\/(c +DXxpx(1-p)+ Z1—B\/C Xp(1—p1) +p2(1 - Pz)]z

Donde:

21.0/2 = 196

c X (p1 —p2)?

1 —
OR = 1 ( p2)
p2(1 —p1)

: Nivel de confianza 95%.

Zy =1.28: Poder de la prueba 90%.

p= (P1+Py)/2

OR=2.40
p1=0.568
p2=0.351
c=1

ny= 87
n, = 87

: Prevalencia promedio (0.459)

: Riesgo de estar expuesto a detectar

: Prevalencia de la exposicion en el caso

: Prevalencia de la exposicion en el control
: N° controles por cada caso

: Tamafio de la muestra para los casos.

: Tamafio de la muestra para los controles.

Reemplazado los valores en la formula anterior se obtiene que se requieren de 87

gestantes con preeclampsia con criterios de severidad y otras 87 gestantes con preeclampsia sin

criterios de severidad.
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Criterios de inclusion:

e Grupo caso: lo conformaran: i) pacientes con diagndstico de preeclampsia con criterios
de severidad (CIE10: O14.1) segun criterios ACOG; ii) pacientes preeclampticas
atendidas en el periodo 2019; iii) pacientes con registros clinicos disponibles y accesibles.

e  Grupo control: lo conformaran: i) pacientes con diagnostico de preeclampsia sin criterios
de severidad (CIE10: O14.0) segun criterios ACOG; ii) pacientes preeclampticas

atendidas en el periodo 2019; iii) pacientes con registros clinicos disponibles y accesibles.

Criterios de Exclusion:
Seran excluidas todas aquellas pacientes: i) preeclampticas que fueron referidas a otro
establecimiento hospitalario, de la cual no fuera posible recuperar los datos necesarios; ii)

pacientes preeclampticas con historia clinica, incompleta y/o ilegible.

3.5. Instrumento:
La técnica de recoleccion de datos sera de tipo documental ya que se acudiran a fuentes
secundarias de informacién como lo es la historia clinica, la cual en el HNAL es manejada aun

en version fisica o impresa.

El instrumento de recoleccion de datos sera la ficha de recoleccion de datos, que consiste
en un formato impreso en hoja A4, el cual se empleard al momento de recojo de datos. Este
documento cuenta con secciones punteadas donde se debera consignar los datos a tomarse de la

historia clinica.

3.6. Procedimientos de recoleccién de datos

En cuanto al proceso para la obtencién de informacion:

e Primeramente, se procedera a presentar el protocolo de investigacion al asesor designado
por la Escuela Profesional de Medicina Humana de la Universidad Nacional Federico

Villarreal (UNFV).
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En caso fueran hechas observaciones, estas seran corregidas en plazos establecidos luego
volver a presentar el proyecto y asi obtener la aprobacion del asesor.

Luego se presentard una solicitud y copia del protocolo de investigacion director del
Hospital Nacional Hipdlito Unanue, a quien solicitaran los permisos correspondientes
para ejecutar el estudio, y acceder a historias clinicas.

Se coordinara también con el personal del &rea de archivos e historias clinicas para poder
acceder a los registro de todas las gestantes con preeclampsia con (CIE10: O14.1) y sin
(CIE10: 014.0) criterios de severidad atendidas en el periodo de enero a diciembre de
2019.

Luego se verificard el cumplimiento de los criterios de seleccion siendo excluidas
aquellas que no cumplan con dichos criterios, ya mencionados en la seccién anterior.

La recoleccion de datos se llevara a cabo entre la 1ray 3ra semana de diciembre, en dias
habiles y en los horarios de 8:00 am — 12:00 pm, previa coordinacién con el personal de
archivo.

Una vez obtenidas toda la informacion necesaria se procedera al analisis estadistico de la

informacion.

En cuanto a las implicancias éticas del desarrollo del presente trabajo de investigacion:

Los procedimientos que involucran la realizacion de esta investigacion se circunscriben
en las recomendaciones para la investigacién biomédica con seres humanos especificadas
en la 64va. Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial. En dicha
declaracion se hace mencién que la investigacion médica en seres humanos incluida la
investigacion con informacion identificable requiere que los involucrados velen por
salvaguardar la privacidad de los participantes, condiciones que se garantizaran en todo
momento.

En el presente estudio se evaluaran los extremos de edad reproductiva y periodo
intergenésico como factor de riesgo para preeclampsia severa haciendo uso de fuentes

documentales, mas no intervenciones invasivas el presente estudio es catalogable como
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“investigacion sin riesgo minimo” segun el Ministerio de Salud (MINSA). Por otro lado,
debido a que la informacion obtenida serd vertida en indicadores globales sin
identificacion de los participantes, lo cual garantizara la confidencialidad de la

informacidn obtenida conforme al articulo 25 de la Ley General de Salud.

3.7. Analisis de datos
La informacion serad foliada, previo ingreso a la base de datos en el programa IBM
Statistics SPSS versidn 24 en espafiol, en el cual se realizara el tratamiento de los datos que se

detalla a continuacién:

e Anélisis descriptivo: se realizara para las variables cuantitativas y cualitativas. Para las

variables cuantitativas se estimaran mediante medidas de tendencia central (media) y
medidas de dispersion (desviacion estandar). Para las variables cualitativas: se estimaran
frecuencias absolutas y relativas.

e Andlisis bivariado: se estimara la existencia de asociacién de las variables estudiadas

sobre la base del calculo de la prueba Chi-cuadrado, con un nivel de confianza del 95%
y un valor de p < 0.05, el cual se considerara significativo. Adicionalmente, para
cuantificar la magnitud de asociacion se empleara medidas de asociacion como el Odds

Radio (OR).

Las gréaficas seran disefiadas también en el programa SPSS; no obstante, a efectos de
obtener una mejor presentacion de las mismas se empleara Microsoft Excel 2016, en la cual seran

disefiadas graficas de barras y diagrama circular.

37



IV. RESULTADOS

En procesamiento y anéalisis de datos correspondientes se realiz6 sobre la base de 174 pacientes
con preeclampsia que cumplieron criterios diagnosticos establecidos por el Colegio Americano
de Ginecoobstetricia (ACOG); asimismo, dichas pacientes corresponden a una muestra
representativa de gestantes del periodo enero a diciembre que fueron admitidas al Hospital

Nacional Hipdlito Unanue. A continuacion, se muestran los resultados del andlisis realizado:

Tabla 1.
Caracteristicas sociodemograéficas de las gestantes con preeclampsia atendidas en el Hospital

Nacional Hipdlito Unanue. 2019

X + in- : + i
Edad (afios) = DE (Min-max): 28.8 £ 6.4 (17-43)

n %

<19 9 5.2
20-34 125 71.8
>35 40 23.0

Estado civil

Soltera 32 18.4
Conviviente 112 64.4
Casada 29 16.7

Viuda 1 0.6
Total 174 100.0

Elaboracion propia.

De latabla 1, se aprecia que la edad promedio de las gestantes con preeclampsia fue 28.8
afios con una desviacion estandar de 6.4 afios; asimismo, se aprecia que el rango de edades oscild
entre 17 a 43 afios. En cuanto a la distribucion por grupos etarios la mayor parte se situé en edades
reproductivas de 20 a 34 afos (71.8%), seguidamente se encontraron aquellas con edades que
superaron los 35 afios (23.0%) y el dltimo lugar fue ocupado por gestantes con edades igual o
menor a los 19 afios (5.2%). En cuanto al estado civil, la mayoria de gestantes era conviviente
(64.4%), seguidamente se encontraron aquellas solteras (18.4%) y casadas (16.7%); asimismo, en

mucha menor proporcion se encontré como un caso de viudez (0.6%).
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Figura 1. Edad materna de las gestantes con preeclampsia atendidas en el Hospital Nacional

Hipolito Unanue. 2019
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De acuerdo con la tabla 1y la figura 1, un 23.0% y 5.2% de gestantes con preeclampsia

fueron afiosas y adolescentes, respectivamente (extremos de edad reproductiva).

Tabla 2.
Caracteristicas obstétricas de las gestantes con preeclampsia atendidas en el Hospital Nacional

Hipolito Unanue. 2019

X £ DE (min-max): 2.95 + 3.6 (0-17)

Periodo intergenésico

n %
No aplica 71 40.8
PIN corto 28 16.1
PIN adecuado 33 19.0
PIN largo 42 24.1
Paridad
Nulipara 71 40.8
Primipara 51 29.3
Secundipara 34 19.5
Multipara 18 10.3
Atencion prenatal (APN)
No controlada 10 5.7
APN insuficiente 56 32.2
Controlada 108 62.1
Obesidad pregestacional
No 96 55.2
Si 78 44.8
Total 174 100.0

Elaboracion propia.
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De acuerdo con la tabla 2, entre las caracteristicas obstétricas, se encontrd un periodo
intergenésico promedio de 2.9 afios con una desviacion estandar de 3.6 afios; asimismo, el rango
intergenésico se ubico entre 0 a 17 afios. El 24.1% y 16.1% de gestantes con preeclampsia tuvieron
periodo intergenésico largo (>5 afos) y corto (1-2), respectivamente; es decir fueron pacientes
con periodo intergenésico extremo. Con respecto a la paridad, el 40.8% de gestantes
preeclampticas era nulipara, seguidamente se ubicaron las gestantes primiparas y secundiparas
con 29.3% y 19.5% de casos, respectivamente; asimismo, el 10.3% eran multiparas. Con respecto
a la realizacién de atenciones prenatales (APN), la mayoria de gestantes preeclampticas llegé a
cumplir al menos seis APN, las suficientes para considerarseles como controladas (62.1%);
seguidamente, se encontraron aquellas que con APN insuficiente (32.2%) y una minima
proporcion fueron gestantes no controladas (5.7%). Con respecto al estado nutricional previo a la
gestacion, el 44.8% tenian obesidad pregestacional y el 55.2% de casos presentaron indices de

masa corporal menores 30 kg/m?2.

Figura 2. Periodo intergenésico de las gestantes con preeclampsia atendidas en el Hospital

Nacional Hipdlito Unanue. 2019

Paridad
50.0
40.8%
40.0
29.3%
30.0
19.5%
20.0
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0.0
No aplica PIN corto PIN adecuado PIN largo

Segun la tabla 2 y figura 2, es necesario destacar que el 29.3% y 10.3% de gestantes

con preeclampsia tuvieron periodo intergenésicos situados en los extremos largo y corto,
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respectivamente.

Tabla 3.
Caracteristicas de los criterios de severidad de preeclampsia en gestantes atendidas en el

Hospital Nacional Hipdélito Unanue. 2019

PA >160/110 mmHg n %

Si 48 27.6

No 126 72.4
Elevacion de transaminasas

Si 34 19.5

No 140 80.5
Epigastralgia

Si 8 4.6

No 166 95.4
Trombocitopenia

Si 8 4.6

No 166 95.4
Creatinina > 1.1 mg/dL

Si 1 0.6

No 173 99.4
Edema pulmonar

Si 0 0.0

No 174 100.0

Total 174 100.0

Elaboracion propia.

Segun la tabla 3, de la evaluacion de los criterios diagndsticos para definir a la severidad
considerados por el Colegio Americano de Ginecoobstetricia (ACOG, 2019), el que mas se
encontrd presente fue la presién arterial > 160/110 mmHg con un 27.6% de casos. En segundo
lugar, se ubico la alteracion de enzimas hepaticas tipo transaminasas con 19.5% de casos,
pudiendo ser una alteracion a nivel de TGO, TGP o ambas. En tercer y cuarto lugar se encontraron
los criterios diagndsticos de epigastralgia y trombocitopenia que estuvieron presentes en el 4.6%
de gestantes preeclampticas, cada uno. La elevacion de creatinina con valora iguales 0 mayores a
1.1 mg/dL se encontrd presente tan solo en 1 (0.6%) caso y no hubo ningin caso de edema

pulmonar.
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Figura 3. Criterios de severidad de preeclampsia en gestantes atendidas en el Hospital Nacional

Hipolito Unanue. 2019
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De la tabla 3 y figura 3, es necesario resaltar que los criterios diagnosticos de
preeclampsia mas prevalentes fueron la presién arterial > 160/110 mmHg (27.6%) y la elevacién
de enzimas hepaticas tipo transaminasas (19.5%). Los criterios con menor prevalencia fueron la
elevacién de la creatinina > 1.1 g/mL (0.6%); mientras que en ningln caso se observé el edema

pulmonar.
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Tabla 4.

Factores de riesgo epidemioldgicos de preeclampsia con criterio de severidad en gestantes

atendidas en el Hospital Nacional Hipolito Unanue. 2019

PEE con criterio de severidad

epi di?:]:itg{g;icos Si No p-valor* OR (1C95%)
n (%) n(%o)
Antecedente HTA crénica
Si 5(.7) 7 (8.0) 0.550
No 82 (94.3) 90 (92) Ref,  0-70(0:21-229)
DM pregestacional
Si — 1(1.1) -
No 87 (100.0) 86 (98.9) Ref. B
Sd. Antifosfolipidico
Si - - -
No 87 (100.0) 87 (100.0) Ref. -
Trombofilia
Si - - -
No 87 (100.0) 87 (100.0) Ref. B
Enfermedad renal cronica
Si - 1(1.1) -
No 87 (100.0) 86 (98.9) Ref. -
Lupus eritematoso
Si - - -
No 87 (100.0) 87 (100.0) Ref. B
Edad materna
< 19 afios 5(5.7) 4 (4.6) 0.548 1.51 (0.38-5.90)
20-34 afios 57 (65.5) 69 (79.3) Ref. —
> 35 afios 25 (28.8) 14 (16.1) 0.039 2.16 (1.02-4.54)
Obesidad
Si 39 (44.8) 39 (44.8) >0.050
No 48 (55.2) 48 (55.2) Ref. 1.0 (0.55-1.81)
Total 87 (100.0) 87 (100.0)

*Prueba Chi-cuadrado de homogeneidad

Segun la tabla 4, la edad materna afiosa (>35 afios) fue el Unico factor epidemioldgico
que incrementd el riesgo de desarrollar formas graves de preeclampsia en las gestantes
preeclampticas (OR=2.16; 1C95%: 1.02-4.54; p=0.039); sin embargo, el extremo inferior de edad
reproductiva (< 19 afios) ni se asocio ni fue factor de riesgo. La hipertension arterial cronica no
fue factor de riesgo para preeclampsia con criterios de severidad (p>0.05); asi como tampoco lo
fue la obesidad pregestacional (p>0.05). La ausencia de casos de sindrome antifosfolipidico,
trombofilia y lupus eritematoso sistémico hizo imposible su evaluacion como posibles factores

de riesgo para preeclampsia con criterio de severidad. De modo similar, aunque hubo un caso de
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diabetes mellitus pregestacional y un caso de enfermedad renal crénica, esto tampoco fue

suficiente para realizar su anélisis como posibles factores de riesgo.

Tabla 5.
Factores de riesgo reproductivos de preeclampsia con criterio de severidad en gestantes

atendidas en el Hospital Nacional Hipdlito Unanue. 2019

PEE con criterio de severidad

Factores reproductivos Si No p-valor* OR (1C95%0)
n (%) n(%)
Nuliparidad
Si 38 (43.7) 41 (47.1) 0.648
No 49 (56.3) 46 (52.9) Ref. 087 (0.48-1.58)
Embarazo multiple
Si 4 (4.6) - -
No 83 (95.4) 87 (100.0) Ref. -
Preeclampsia en embarazo previo
Si 17 (19.5) 11 (12.6) 0.216
No 70 (80.5) 76 (87.4) Ref. 167(0.73-3.82)
Diabetes gestacional
Si 8(9.1) 1(1.1) 0.039**
No 79 (90.9) 86 (98.9) Ref. 8.70 (1.06-71.20)
Uso de tecnologia de reproduccion asistida
Si - - -
No 87 (100.0) 87 (100.0) Ref. -
Atenciones prenatales
0 APN 5 (5.7) 5 (5.7) 0.955 1.03 (0.28-3.79)
1-5 APN 29 (33.3) 28 (31.0) 0.825 1.07 (0.56-2.04)
> 6 APN 53 (60.9) 55 (63.2) Ref. —~
Periodo intergenésico
N.A. 34 (39.1) 39 (44.8) - -
Corto (1-2) 13 (14.9) 15 (17.2) 0.384 0.63 (0.23-1.76)
Normal (2-5) 19 (21.8) 14 (16.1) Ref. -
Largo (>5) 21 (24.1) 19 (21.8) 0.664 0.81 (0.32-2.06)
Total 87 (100.0) 87 (100.0)

*Prueba Chi-cuadrado de homogeneidad / **Aplica correccién de continuidad de Yates

Segun la tabla 5, la diabetes gestacional es el Unico factor de riesgo para preeclampsia
con criterios de severidad (OR=8.70; 1C95%: 1.06-71.20; p=0.039). De otro lado, los factores
reproductivos que no incrementaron el riesgo de preeclampsia con criterios de severidad fueron

la nuliparidad (p=0.648), la preeclampsia en embarazo previo (p=0.216), la carencia de atenciones
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prenatales (p=0.955) y la insuficiente atencidn prenatal (p=0.825); asi como tampoco fueron
factores de riesgo los extremos del periodo intergenésico tanto corto (p=0.384) como largo
(p=0.664). Aungue la carencia de casos en suficiente cantidad hizo imposible la estimacién del
riesgo que genera el embarazo maltiple como factor de riesgo, es importante mencionar que los
casos de preeclampsia con criterios de severidad se dieron en los 4 (4.6%) casos de embarazo
maultiple. De otro lado, la carencia de casos del factor uso de tecnologia de reproduccién asistida

hizo inviable la estimacion del riesgo que genera este factor.

Tabla 6.
Resultados neonatales de gestantes con preeclampsia atendidas en el Hospital Nacional Hipdlito

Unanue. 2019

PEE con criterio de severidad

Via de parto Si No p-valor*
n (%) n (%)
Cesérea 79 (90.8) 46 (52.9)
Vaginal 8(9.2) 41 (47.0) 0.000
Peso neonatal
MBPN 7 (8.0) 1(1.2)
BPN 22 (25.3) 12 (13.8)
0.045**
Normopeso 55 (62.3) 73 (83.9)
Macrosémico 3(3.4) 1(1.1)
Apgar 1 minuto
Bajo 5(5.7) 3(3.4)
0.717**
Normal 82 (94.3) 84 (96.6)
Apgar 5 minuto
Bajo 3(34) 1(1.2) 0.613**
Normal 84 (96.6) 86 (98.9)
Total 87 (100.0) 87 (100.0)

*Prueba Chi-cuadrado de homogeneidad / **Aplica correccion de continuidad de Yates

Elaboracion propia.

Segun la tabla 6, al comparar los resultados neonatales obtenidos en las gestantes con
preeclampsia, es posible observar que un mayor porcentaje de partos por cesarea en gestantes con
preeclampsia severa en comparacion a aquellas sin criterio de severidad (90.8% vs 52.9%), siendo
dichas diferencias significativas (p=0.000). Asimismo, los pesos neonatales tendieron a ser

menores en gestantes con preeclampsia severa en comparacion a aquellas sin criterios de
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severidad (p=0.045). Sin embargo, al comparar los puntajes Apgar 1"-5 obtenidos en las gestantes
con preeclampsia severidad y sin dichos criterios se severidad no se encontrd diferencias

significativas (p>0.05).

Figura 4. Tipo de parto de gestantes con preeclampsia atendidas en el Hospital Nacional Hipolito

Unanue. 2019
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De acuerdo con la tabla 6 y la figura 4, se observa que el 71.8% (125/174) de todas las
gestantes con preeclampsia tuvieron a la cesarea como via de culminacién del parto y solo un
28.2% (49/174) se dio de forma vaginal. Asimismo, un mayor porcentaje de partos por cesarea se
dieron en gestantes con preeclampsia severa (90.8%) en comparacion a aquellas sin criterio de

severidad 52.9%).
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Figura 5. Peso al nacer de los neonatos de gestantes con preeclampsia atendidas en el Hospital

Nacional Hipdlito Unanue. 2019
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De acuerdo con la tabla 6 y la figura 5, la mayoria de recién nacidos de madres
preeclampticas fueron normopeso (73.6%) y solo unos pocos fueron macrosomicos (2.3%).
Ademas, se observa que el 19.5% (34/174) y el 4.6% (8/174) de todas las gestantes con
preeclampsia tuvieron a neonatos de bajo peso y muy bajo peso al nacer, respectivamente. Sin
embargo, al desglosar el peso al nacer se observa que 10s pesos neonatales tendieron a ser menores

en gestantes con preeclampsia severa en comparacion a aquellas sin criterios de severidad.
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Figura 6. Apgar al 1 y 5 min de neonatos de gestantes con preeclampsia atendidas en el

Hospital Nacional Hipélito Unanue. 2019
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De acuerdo con la tabla 6 y la figura 6, en todos los recién nacidos de madres
preeclampticas solo un 4.6% presentaron puntajes Apgar bajos al minuto; mientras que solo 2.3%
lo presentaron a los cinco minutos. Asimismo, existié una ligera tendencia de presentar un mayor
porcentaje Apgar bajo en gestantes con preeclampsia severa en comparacion a aquellas sin

criterios de severidad.
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V. DISCUSION DE RESULTADOS

La preeclampsia es la complicacién que se caracteriza por la aparicion de hipertension
arterial después de la segunda mitad del embarazo, acompariada de proteinuria o signos de alarma;
sin embargo, ello no queda alli pues tiene la capacidad de progresar hacia una enfermedad
hipertensiva de mayor gravedad instalandose lo que se conoce como preeclampsia con criterios
de severidad. En este sentido es importante iniciar esta seccion mencionando que la poblacion
analizada corresponde a gestantes con preeclampsia segun criterios del Colegio Americano de
Ginecoobstetricia (ACOG, 2019). Asimismo, la poblacién de gestantes preeclampticas tuvo un
perfil caracterizado por ser de mediana edad (promedio: 28.8 afios) por encontrarse mayormente
en edades de 20 a 34 afios (71.8%), ser nuliparas (40.8%), ser controladas (62.1%) y poseer casi
en la mitad de casos obesidad pregestacional (44.8%). Este perfil encontrado en las
preeclampticas del Hospital Nacional Hipdlito Unanue (HNHU) es similar al perfil encontrado
por Cabanillas y Delgado (2019) en un estudio de factores de riesgo para preeclampsia severa,
donde hubo predominio de gestantes entre 20 a 34 afios (68.8%), nuliparas (32.8%), ser
controladas (62.5%); no obstante, para estos investigadores la obesidad tan solo esta presente en
la cuarta parte de casos (25.0%). De modo similar, un estudio realizado en Chiclayo por Fernandez
y Zulueta (2018) encontré también que las gestantes preeclampticas mayormente se sitlan entre
20 a 34 afios (55.0%), son controladas (55.0%) pero para estos investigadores mayormente son
multiparas (52.5%). De manera general, es importante notar estrechas similitudes entre el perfil
de las gestantes preeclampticas del HNHU y las que estudios previos reportan (Saenz, 2016); no
obstante, en ciertos casos se aprecia ligeras diferencias referidas a la prevalencia de obesidad

pregestacional y paridad.

La literatura médica reconoce preeclampsia es severa (con criterios de severidad) cuando,
ademas de los sintomas clésicos, la presion sistélica es mayor o igual a 160 mmHg y la presion
diastolica es mayor o igual a 110 mmHg. Los criterios diagnésticos que definen a la preeclampsia
se encuentran en constante evolucion y mejora pues en el 2013 el ACOG publicd una guia de

hipertension inducida por el embarazo; no obstante, seis afios mas tarde (2019) se public6 una
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nueva guia donde algunas definiciones fueron nuevamente establecidas, dejando abierta la
posibilidad de diagnosticar preeclampsia en ausencia de proteinuria, pero siempre considerando
otras caracteristicas. Esto evidencia que nada es estatico y los criterios diagndsticos estan en
continua evolucién; en tal sentido, conviene describir los criterios de severidad presentes en las
gestantes preeclampticas. De esta manera, las gestantes con preeclampsia del HNHU presentaron
presion arterial > 160/110 mmHg (27.6%) y hipertransaminasemia (19.5%) en la quinta y cuarta
parte de casos, respectivamente. Aunque la epigastralgia y trombocitopenia (4.6%, cada uno) son
criterios de severidad con baja prevalencia, otros como la creatinina > 1.1 mg/dL (0.6%) v el
edema pulmonar (0.0%) apenas estuvieron presentes con uno o ningun caso. Estas caracteristicas
son similares se las reportadas por Trujillo (2019) quien al evaluar a gestantes con preeclampsia
severa encontré que la PA sistélica y diast6lica fueron mayores a 160 y 110 mmHg en el 45.7%
y 52.9% de casos, respectivamente; no obstante, este investigador las caracteristicas clinicas mas
frecuentes fueron la epigastralgia (61.4%), tinitus (35.7%) y edema (27.1%). Las diferencias
halladas entre el perfil de caracteristicas clinicas de las gestantes del HNHU y del estudio con el
cual se contrasta podrian deberse al contexto diferente en donde han sido realizados los estudios;
asi como el disefio metodoldgico de ambos estudios. A diferencia del presente estudio donde la
alteracion de la funcion hepatica fue 19.5%, autores como Brito y Mendoza (2016) mencionan
gue esta anormalidad puede alcanzar un 56.3% de preeclampticas severas. Pareciera que estas
caracteristicas clinicas se acenttan conforme la preeclampsia severa progresa hacia formas adn
mas graves, ya que un estudio realizado por Anicama y Murga (2017) en un hospital EsSalud
nivel Il reporté que las preeclampticas que progresan a sindrome de Hellp poseen mayormente
hipertension (90%), cefalea (81.7%), edema (73.3%) e hiperreflexia (58.3%). Si se considera a la
preeclampsia como solo un estadio transitorio hacia cuadros hipertensivos de mayor gravedad

sera posible entender porque el cuadro clinico se acentla y se presenta de manera variada.

La evaluacion de los factores asociados con preeclampsia no es reciente; sin embargo,
gran parte son estudios de tipo factores relacionados a la ocurrencia de la preeclampsia, de donde

se sacan medidas de prevencidn primaria para evitar o controlar la aparicion de este trastorno
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hipertensivo. Sin embargo, son escazas las investigaciones que evallen factores relacionados a la
preeclampsia severa, de donde es posible obtener medidas de prevencion secundaria. Es decir,
limitar la progresion de la enfermedad hipertensiva hacia formas mas graves, perjudiciales y
potencialmente mortales tomando en consideracion los factores que resulten asociados. De ahi la
relevancia del presente estudio, que encontrd a la edad materna afiosa (> 35 afos) es factor de
riesgo la preeclampsia con criterios de severidad al incrementar 2.16 veces su probabilidad de
ocurrencia. Este resultado procedente de gestantes preeclampticas del HNHU es congruente con
lo reportado por Checya y Mogquillaza (2019) en dos hospitales de Huanuco (Pert) donde la edad
materna afiosa incrementd 3.9 veces (IC95%: 2.14-7.20) el riesgo de preeclampsia severa. Este
hallazgo coincide parcialmente con lo encontrado por Séenz (2016) en un establecimiento de
salud de Cajamarca donde encontré que los extremos de edad reproductiva (>35 afios y <19 afios)
de manera conjunta incrementan 2.5 veces (1C95%: 1.14-5.45) el riesgo de preeclampsia severa.
Si bien Fernandez y Zuelueta (2018) no estimaron Odds Ratios, encontraron que la edad materna
se asocia con la preeclampsia con criterios de severidad (p<0.05), de tal modo que hubo mas
afiosas en preeclampticas severas en comparacion a aquellos sin criterios de severidad (17.0% vs
6.0%). De alguna u otra manera estudios previos apoyan el hallazgo que sugiere que las gestantes
afiosas poseen mas riesgo de presentar preeclampsia en sus formas graves; esto deberia ser tomado
en cuenta al momento de admitir una gestante de tal modo que se busque la estabilizacién de las
condiciones de la madre y establecimiento del bienestar fetal lo antes posible, evitando de esta

manera la morbimortalidad que la preeclampsia severa acarrea consigo.

De entre los factores reproductivos, solo la diabetes mellitus gestacional resultd ser un
factor que increment6 8.70 veces las probabilidades de desarrollar preeclampsia en sus formas
graves. Si bien seria ideal comparar este hallazgo con los resultados de otra investigacion, no se
ha encontrado estudio previo que analice el facto DM gestacional, quizas por la baja prevalencia
con que se presenta. Esta suposicion la corroboran investigadores como De JesUs et al. (2018)
quienes en una investigacion realizada en México en gestantes con preeclampsia-eclampsia

hallaron que la diabetes mellitus gestacional posee una prevalencia de tan solo 5.0%. La baja
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prevalencia de esta morbilidad gestacional es probablemente razon por la cual no se encuentran
estudios previos que analicen este factor; no obstante, con respecto al antecedente de diabetes
pregestacional (pre-existente al embarazo) un estudio extranjero realizado por Rahmah et al.
(2017) menciona que no incrementa el riesgo de preeclampsia severa (p=0.365). A una conclusion
similar también arribaron investigadores peruanos como Fernandez y Zulueta (2018) al mencionar
gue el antecedente de diabetes preexistente no se asocia con la preeclampsia con criterios de
severidad (p>0.05). Por su parte, Checya y Moquillaza (2019) en un estudio realizado en el
interior del Per( encontraron que —contrariamente— la diabetes mellitus preexistente es un factor
protector de la preeclampsia con criterios de severidad (OR=0.93; 1C95%: 0.89-0.97). Como es
posible apreciar, no existen referentes que apoyen que la diabetes mellitus gestacional es factor
de riesgo para preeclampsia severa; aunque esto se podria deber a su reducida prevalencia, los
referentes mas cercanos son aquellos que evaltan el riesgo que genera la diabetes preexistente,
encontrando incluso resultados variables y contradictorios. En este sentido es precisa la
realizacion de mayores investigaciones para empezar al dilucidar el rol que cumple la DM

gestacional.

El tratamiento definitivo de la preeclampsia es el parto para prevenir las potenciales
complicaciones maternas y neonatales. Esto se recomienda en todas las pacientes con
preeclampsia severa, sin importar la edad gestacional. Aunque controversial, esta recomendacion
esta basada en una serie de trabajos clinicos, que respaldan culminar la gestacién en gestantes con
trastornos hipertensivos, especialmente aquellas con preeclampsia en sus formas graves; de ahi
que las recomendaciones a las cuales se ha arribado deban de ser consideradas para su
incorporacion en las practicas sanitarias del Hospital Nacional Hipdlito Unanue, de donde

procedieron las gestantes preeclampticas analizadas.
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VI. CONCLUSIONES

Los factores epidemiolégicos y reproductivos que si fueron factores de riesgo para la
presentacién de preeclampsia con criterios de severidad fueron la edad materna afiosa
(OR=2.16; p=0.039) y la presencia de diabetes gestacional (OR=8.70; p=0.039) en
gestantes con preeclampsia atendidas en el Hospital Nacional Hipélito Unanue durante

el periodo enero a diciembre de 2019.

La edad materna afiosa (>35 afios) fue el Unico factor epidemiol6gico que se asocié con
la preeclampsia con criterios de severidad; de tal manera, que incremento 2.16 veces la
probabilidad de su ocurrencia en gestantes preeclampticas atendidas en el Hospital

Nacional Hipolito Unanue durante el periodo enero a diciembre de 2019.

La diabetes mellitus gestacional fue el Unico factor reproductivo que se asoci6 con la
preeclampsia con criterios de severidad; de tal manera, que incrementé 8.70 veces la
probabilidad de su ocurrencia en gestantes preeclampticas atendidas en el Hospital

Nacional Hipolito Unanue durante el periodo enero a diciembre de 2019.
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VIl. RECOMENDACIONES

Es necesario anticipar la presentacion de preeclampsia en sus formas graves en
toda gestante admitida por este trastorno hipertensivo del embarazo; en tal
sentido, se sugiere a los profesionales médicos considerar y/o pesquisar los
factores edad materna afiosa y diabetes gestacional, para asi adoptar actitudes
expectantes ante la aparicion de signos de severidad y asi aplicar un manejo
oportuno (p.ej. culminacion inmediata del embarazo por cesarea y tratamiento

antihipertensivo).

Es necesario realizar mayores investigaciones, especialmente con cuotas
poblaciones y/o periodos de estudio amplia; esto para evaluar en especifico
factores de baja prevalencia (p.ej. Sd. antifosfolipidico) y el riesgo que generan
para la aparicion de preeclampsia en sus formas graves. Esto es importante pues
en la presente investigacion la baja prevalencia de estos factores imposibilitd su

analisis como factores de riesgo.

Se recomienda mayores estudios que tengan como ‘“casos” a gestantes con
preeclampsia con criterios de severidad y como “controles” a gestantes con
preeclampsia sin dichos criterios (leve). Solo asi podréa esclarecerse mas los
factores que elevan el riesgo de progresion de preeclampsia hacia formas graves;
es posible darsele esta interpretacion por la forma como se han estructurado los
grupos, a diferencia de otros estudios donde los grupos control comprenden

gestantes normotensas.
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IX. ANEXOS
Anexo 1. Ficha de recoleccion de datos

FACTORES EPIDEMIOLOGICOS Y REPRODUCTIVOS DE RIESGO PARA
PREECLAMPSIA CON CRITERIOS DE SEVERIDAD. HOSPITAL
NACIONAL HIPOLITO UNANUE, 2019

() Grupo caso: PEE con criterios de severidad () Grupo control: PEE sin criterios de severidad

I. Variable dependiente:

Preeclampsia con criterios de severidad: () Si ( )No
Criterios de severidad presentes: ) PA > 160/110 mmHg

) Epigastralgia

) Trombocitopenia < 100 000/mm?
) Creatinina > 1.1 mg/dI

) Edema pulmonar

e N T e T T T

I1. Variables independientes:

A. Factores epidemioldgicos

e Antecedente de hipertension crénica ( )Si ( )No
e Diabetes mellitus pregestacional ( )Si ( )No
e Sindrome antifosfolipidico ( )Si ( )No
e Comorbilidad trombofilia ( )Si ( )No
e Comorbilidad enfermedad renal ( )Si ( )No
e Comorbilidad lupus eritematoso sistémico () Si ( )No
e Comorbilidad apnea obstructiva del suefio () Si ( )No
o Edad materna afiosa (> 35 afios) ( )Si ( )No
e Obesidad (IMC>30kg/m?) ( )Si ( )No
B. Factores reproductivos
e Nuliparidad ( )Si ( )No
e Embarazo maltiple ( )Si ( )No
o Preeclampsia en embarazo previo ( )Si ( )No
o Diabetes gestacional ( )Si ( )No
e Uso de tecnologia de reproduccion asistida () Si ( )No

I11. Variables de caracterizacion



Periodo intergenésico..............cccvuennnnn. afios

Estado civil: ( )Soltera ( )Casada ( )

Paridad: ...
NUumero de APN: ...
Tipo de parto: () Vaginal () Cesérea

Peso RN Lo

Apgar neonatal: Iminuto:................ /5 minutos: .........c.oeenenn..
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PROBLEMA
Problema Principal

¢Cuales son factores
epidemioldgicos y
reproductivos de riesgo para
preeclampsia con criterios de
severidad en el Hospital
Nacional Hipdlito Unanue
2019?

Problemas especificos

e ;Cudles son factores
epidemiolégicos de riesgo
para preeclampsia con
criterios de severidad en el
Hospital Nacional Hipolito

Unénue 2019?
e ;Cudles son factores
reproductivos de riesgo

para preeclampsia con
criterios de severidad en el
Hospital Nacional Hipolito
Unanue 2019?

Anexo 2. Matriz de consistencia

OBJETIVO
Obijetivo General

Determinar  los  factores
epidemioldgicos y
reproductivos de riesgo para
preeclampsia con criterios de
severidad en el Hospital
Nacional Hipolito Unanue
2019.

Objetivos Especificos

e Determinar los factores
epidemioldgicos de riesgo
para preeclampsia con
criterios de severidad en el
Hospital Nacional Hipdlito
Unanue 2019.

e los factores reproductivos
de riesgo para preeclampsia
con criterios de severidad
en el Hospital Nacional
Hipolito Unanue 2019.

HIPOTESIS
Hipétesis
investigacion:
Existe al menos
algln factor
epidemioldgico o
reproductivo  de
riesgo para
preeclampsia con

de

criterios de
severidad en el
Hospital Nacional
Hipolito  Unanue
2019.

Hipétesis de nula:

No existe al ningln
factor

epidemioldgico o
reproductivo  de
riesgo para
preeclampsia con

criterios de
severidad en el
Hospital Nacional
Hipolito  Unanue
2019.

VARIABLE

Variable Independiente
Factores epidemiol6gicos

Antecedente de hipertension
cronica
Diabetes
pregestacional
Sindrome antifosfolipidico
Comorbilidad trombofilia

mellitus

Comorbilidad enfermedad
renal

Comorbilidad lupus
eritematoso sistémico
Comorbilidad apnea

obstructiva del suefio

Edad materna afiosa (> 35
afos)

Obesidad (IMC>30kg/m2)

Factores reproductivos

Nuliparidad
Embarazo multiple

Preeclampsia en embarazo
previo

Diabetes gestacional

Uso de tecnologia de

reproduccion asistida

Variable dependiente

Preeclampsia con criterios de
severidad (Si/ No)

METODOLOGIA
Disefio de investigacion:

Tipo: observacional, analitico de casos y
controles, retrospectivo y transversal.
Poblacién: todas las 441 gestantes con
diagndstico de preeclampsia atendidas en el
Hospital Nacional Hipdlito Unanue en el
periodo enero a diciembre de 2019

Muestra:
Grupo caso:

e 171 gestantes con preeclampsia con

criterios de severidad.
Grupo comparativo

e 171 gestantes con preeclampsia sin

criterios de severidad.
Tipo de muestreo:
e Probabilistico
Ttécnica de muestreo:
o Aleatorio simple
Técnica e instrumento:
e Técnica: Documental.

¢ Instrumento: Ficha de recoleccion

Procesamiento de datos:

o Software: SPSS version 24 espafiol

e Andlisis univariado:
absolutas y relativas.

frecuencias

e Andlisis bivariado: prueba Chi cuadrado

y Odds Ratio (OR)

Elaboracion propia.
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Anexo 4. Base de datos en Excel

-

= = L =T R TR B R B B T =R R B == T = R = T R B B o R T == R == == T |
L
o
r
£
Ca
w
" T sag
g _ Be = I —
~ R Sormor~rd Tonogonoooda~nnaaoo D
o E2
r L
= £
m W W uw o [z} o
> Ze RAELRAAYEFIAARRARLIdOORREAAR
E
r TR L
23852
o == .
= e5EEER R I o I I I I I
H el
ER i
r 5 &= |
5
= Be%E coooocoooo00000 8008000000 S
8 oan
=} o "
r
= - 00 -0 0D 0D DS 0D 0000000
.lmmp -
L ~zge
L
5.3
=] R o0 e 00 e 0000000 e 000000008 s
w E
F -
Md
— £z O H 0000000 H000ddd0000 oo
=2
H
r h -
b=
o udmm Ho oo HHD 0000000 HH0 N O 0o Ao
o
g =
r
-
= Epw
e 2ES S Ho A H O A 0000000000000 000
wE 'y
E
‘ w22
Fef's
= B 2
o mes oo e 000000000000 000000000
m-
-
[
r -
.o.ds
o E< 2 o oo o000 o0o0o000DD 00000 D DD o oo
]
]
r -
=
2E
o g 00 0000000000000 0000000000
L)
3%
L M =
573 2
= E2ES coooo000 0000000000000 000 0
=3
o =
F -
% 8
= 32 Cco oo o000 00 00000000000 0000
==
L]
r HI
ELE
- Lt coooo000000 00000 0000000000
1]
=
! PR
-
[ m.mm Ccooo000000 00000 0000000000
T3
L
]
- E
Q
L
n e
if, [
- sE=w o0 e 00 e 0000000 e 000000008 s
=
w e
SR ED
T $25% coooo000000 00000 0000000000
g E
" 553, 0
w 2gan C PO oo EEH0E0HH00RE000 0 -
a0
$3. [
w 2% CoeHdEeHHd0 8000000000000 00d0
W
g53 [
w =S g OO H OO D 000 A0 00800000 A
w5 g
=
2
“m [ =T R~ N BT = R = R DR = R = R R A= R R R B = R R = DR R = R = R = ]
z
L B R T B B B R T O B R O T B B B B B O B B B B |
L B R T B B B R T O B R O T B B B B B O B B B B |
L s ] s oo
N gnw e 3005583888889
— o — w
- Nimi o~ 2R ERRRES S AT E 8RN

K|

@

Haoja3

Hoja2

| Hojal




Anexo 5. Base de datos en SPSS
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