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INTRODUCCION
La preeclampsia es una enfermedad propia del embarazo, parto y puerperio, que posee un
origen multisistémico, el cual se relaciona basicamente con un desarrollo anormal de la
placenta y con la interaccion de mdltiples factores que llevan a dafio endotelial; las
infecciones maternas se ha relacionado con su aparicion, siendo una de las principales la

infeccion de vias urinarias.

A nivel mundial llega a afectar hasta el 8% de los embarazos, y en Latinoamérica y el Caribe
la preeclampsia es la causante de 25,7 % de las muertes maternas y en el Per( ocupa el
segundo lugar siendo el responsable de 31% de las muertes maternas segin reporte del
MINSA. En el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco su incidencia en el 2017 fue de

4,6%.

El propdsito de este estudio es conocer la asociacion entre infeccion urinaria y severidad de
preeclampsia en pacientes del servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo

Guevara Velasco-ESSALUD Cusco, 2017.

En el capitulo I, se muestra el problema de investigacion, y la relevancia del estudio, asi

como los objetivos que se pretender lograr al culminar el trabajo de investigacion.

En el capitulo Il, se realiza la revision conceptual y se plantean las hipotesis que
posteriormente se contrastardn de acuerdo a los resultados obtenidos. También se detalla la

forma como se mediran las variables estudiadas en el presente trabajo de investigacion

En el capitulo 111, se muestra la poblacidn con la que se trabajara y cuales son los criterios de
inclusion y exclusion que permitiran realizar el estudio con menor margen de error y

menores sesgos posibles.
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En el capitulo 1V, se muestra los resultados obtenidos de la investigacion, asi como la

discusién, conclusiones y sugerencias respectivas.

Este estudio es una importante contribucion para la salud publica, dada su gran repercusion
en la salud materno-fetal y siendo uno de los principales causantes de mortalidad materna en

nuestro pais.
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RESUMEN
Asociacion de Infeccion de Vias Urinarias y severidad de Preeclampsia en pacientes del
servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco-
EsSSALUD Cusco, 2017

Antecedentes: La Preeclampsia es una enfermedad propia del embarazo, parto y puerperio,
que posee un origen multisistémico que afecta al 4,5% de embarazos a nivel mundial.
Estudios muestran asociacion con infecciones maternas agudas como la infeccion de vias
urinarias, que puede predisponer el cuadro hasta en 60%. El objetivo del estudio es
determinar si existe asociacion entre la infeccion de vias urinarias y severidad de
preeclampsia en las pacientes del servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional
Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco, 2016

Meétodos: Se realizo estudio retrospectivo, transversal, analitico de casos y controles en el
Servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD
Cusco. Se incluye pacientes con diagnoéstico de preeclampsia atendidas hasta el momento

del parto, se excluye si tienen comorbilidades, otro cuadro infeccioso o datos incompletos.
Muestreo de conveniencia. Analisis de datos con OR, X2, p<0,05, IC 95%, y T de Student.

Resultados: Los casos presentaron criterios de severidad en un 81,1% y los controles 54,1%.
La edad media fue de 33,65 +/- 6,19 afios. Se encontrd diferencias estadisticamente
significativas entre alteraciones visuales, cefalea intensa, plaguetopenia, Sd de Hellp, RN
pretérmino, bajo peso al nacer, RCIU con un p<0,05. Existe asociacion significativa entre

ITU y severidad de preeclampsia (p=0,013), con un OR de 3,6 (IC: 1,2 — 10,3)

Conclusiones: La pacientes con antecedente de ITU durante la gestacion tiene 3,6 veces
mas probabilidad de presentar preeclampsia con criterios de severidad en comparacién con
las pacientes que no lo presentaron, en el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco
ESSALUD-Cusco, 2017.

Palabras clave: Preeclampsia, ITU y preeclampsia, severidad de preeclampsia.

vi
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ABSTRACT
Association of Urinary Tract Infection and severity of Preeclampsia in patients of the
Obstetrics-Gynecology service of Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco National
Hospital, 2017

Background: Preeclampsia is a disease of pregnancy, delivery and puerperium, which has
a multisystemic origin, that affects 4.5% of pregnancies worldwide. Studies show
association with acute maternal infections such as urinary tract infection, which can
predispose the picture up to 60%. The objetive of the study is determine if there is an
association between urinary tract infection and severity of preeclampsia in patients of the
Obstetrics-Gynecology service of Adolfo Guevara Velasco National Hospital ESSALUD-
Cusco, 2017

Methods: A retrospective, cross-sectional analytical study of cases and controls in the
Obstetrics and Gynecology Service of the Adolfo Guevara Velasco National Hospital
ESSALUD-Cusco. It includes patients diagnosed with preeclampsia treated until the time of
delivery, excluding if they have comorbidities, another infectious picture or incomplete
data. Sampling of convenience. Data analysis with OR, X2, p <0.05, 95% CI, and T of
Student.

Results: The cases had severity criteria in 81.1% and controls 54.1%. The average age was
33.65 +/- 6.19 years. Statistically significant differences were found between visual
alterations, intense headache, thrombocytopenia, Sd of Hellp, preterm RN, low birth
weight, RCIU with p <0.05. There is an important relationship between urinary infection
and the severity of preeclampsia (p = 0.013), with an OR of 3.6 (CI: 1.2 - 10.3)
Conclusions: The patient with a history of urinary infection during pregnancy is 3.6 times
more likely to present preeclampsia with criteria of severity compared to patients who did
not present it, at Adolfo Guevara Velasco National Hospital ESSALUD-Cusco, 2017.

Keywords: Preeclampsia, ITU and preeclampsia, Severity of Preeclampsia,

vii
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CAPITULO |
PROBLEMA DE INVESTIGACION

11 Fundamentacién del problema

La preeclampsia es una enfermedad propia del embarazo, parto y puerperio, que posee un
origen multisistémico, el cual se relaciona basicamente con un desarrollo anormal de la
placenta y con la interaccion de mdltiples factores que llevan a dafio endotelial @@, Se
caracteriza por la presencia de presion arterial mayor a 140/90 mm/Hg en dos momentos con
cuatro horas de diferencia despues de la semana 20 de gestacion, en una mujer con una
presion sanguinea previamente normal . La infeccion urinaria es la infeccién bacteriana
mas frecuente del embarazo, que compromete vias urinarias altas o bajas @, pudiendo Ilegar
a afectar hasta el 10% de las gestaciones, y con riesgo de complicaciones maternas y

fetales™.

En Latinoamérica y el Caribe la preeclampsia es la causante de 25,7 % de las muertes
maternas. A escala mundial, cada afio los trastornos hipertensivos durante el embarazo
representan unas 50 000 muertes maternas y 900 000 perinatales, ademas de constituir una
predisposicion a presentar complicaciones cardiovasculares en el futuro . En el 2012 las
causas de muertes maternas directas, registradas por el Ministerio de Salud del Peru fueron:
Hemorragias (40.2%), Trastornos hipertensivos embarazo, parto y puerperio (32%), Aborto
(17.5%). Al 2015 fueron: Hemorragias (33%), Trastornos hipertensivos del embarazo (31%),
Infecciones relacionada al embarazo (13%) ©. Para el afio 2016, se han reportado 22 muertes
maternas en la Region Cusco (6,7%), de las cuales 14 corresponden a causa directa (4,3%), 6
a casusa indirecta (1,8%) y 3 a causa incidental (0,6%)®; asi mismo durante ese afio se tuvo

207 casos de muertes evitadas, correspondiendo el 53,1% a preeclampsia severa o eclampsia,
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41,5% a hemorragia postparto, 2,4% a sepsis y 1,9% a otras causas . En el Hospital
Nacional Adolfo Guevara Velasco la incidencia fue de 4,6% en el 2017. Existen algunos
estudios que han buscado relacionar las infecciones maternas con el riesgo de desarrollo de
preeclampsia; uno de estos es un meta analisis que muestra que el riesgo de preeclampsia
aumenta en mujeres embarazadas con enfermedad periodontal incrementando el riesgo de

preeclampsia en 80%, y las infecciones del tracto urinario en un 60%. ©

Al ser la segunda causa de mortalidad materna en nuestro pais, con gran impacto en la
morbimortalidad materna y perinatal, es importante determinar su asociacion con infecciones
maternas como la infeccién de vias urinarias con el fin de prevenir o en su defecto estar

preparados al riesgo de desarrollo de preeclampsia en el trascurso del embarazo.

12.  Antecedentes tedricos

Nourullahpour M, Behboodi Z, Adam I, Saber V, Begheri M, et all. (Irén, 2017), en su
estudio sobre “Enfermedades infecciosas humanas y riesgo de preeclampsia: una revision
actualizada de la literatura”. Su estudio es un metaanalisis, se realizaron busquedas en las
bases de datos de PubMed, Google scholar y Cochrane con las siguientes palabras de
busqueda: “infeccion y preeclampsia”, “infeccion bacteriana y preeclampsia”, "infeccion
viral y preeclampsia” e "infeccion parasitaria y preeclampsia”. Los resultados fueron que
muchas bacterias, incluyendo Helicobacter pylori, Chlamydia pneumoniae, y aquellas
involucradas en la enfermedad periodontal o infecciones del tracto urinario (UTI) y algunos
agentes virales como Citomegalovirus, virus del herpes simple tipo 2, virus de la
inmunodeficiencia humana y algunos parasitos especialmente Plasmodium spp. y
Toxoplasma gondii puede ser efectivo en el desarrollo de Preeclampsia. Las respuestas

inflamatorias contra las infecciones tienen un papel importante en la induccion de la
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preeclampsia. EI cambio del perfil inmunoldgico de citoquinas de Th2 hacia Thl y altos
niveles de citocinas proinflamatorias (TNF-a, IL-12, IFN-y, etc.), aumento del estrés
oxidativo, aumento de proteinas anti-angiogenicas, aumento de la vascularizacion el receptor
1 del factor de crecimiento endotelial (SVEGFR1) y el complemento C5a son los principales
mecanismos potenciales relacionados con las infecciones y el desarrollo mejorado de la
preeclampsia. Por lo tanto se concluyé que el diagndstico temprano y el tratamiento de
infecciones bacterianas, virales y parasitarias podrian ser una estrategia efectiva para reducir

la incidencia de preeclampsia. ©

Easter SR, Cantonwinw DE, Zera CA, Lim KH, Parry Sl, et all. (Italia, 2016), en su
estudio acerca de “Infeccion del Tracto Urinario durante el embarazo, perfiles de factores
angiogénicos y riesgo de preeclampsia”, tienen como objetivo examinar la capacidad de las
concentraciones angiogénicas maternas muestreadas longitudinalmente para predecir la
aparicion posterior de preeclampsia en ese embarazo. Su método de estudio fue prospectivo,
longitudinal, se usaron y controlaron modelos de regresién logistica multivariados para la
edad materna, la raza, la paridad, el indice de masa corporal, la hipertension, la diabetes, la
fertilizacion in vitro y el consumo de tabaco. Los resultados mostraron a 129 mujeres con
ITU diagnosticadas y 235 con Preeclampsia. Los pacientes con ITU en el embarazo tuvieron
tasas mas altas de preeclampsia (31.1% vs 7.8%, P<0.001) en comparacion con aquellos sin
ITU informada. La odds ratio no ajustada para PE en el contexto de ITU fue de 5.29
(intervalo de confianza del 95%, 3.54-7.89). Después de controlar los factores de confusion,
ITU se asocid con una odds ratio para PE de 3,2 (intervalo de confianza del 95%, 2,0-5,1).
Este estudio concluyd que la presencia de ITU en el embarazo, particularmente en el tercer

trimestre, estd fuertemente asociada con la preeclampsia. Esta asociacion respalda la
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hipotesis de que el riesgo de preeclampsia se ve reforzado por un aumento de la carga
inflamatoria materna. La profilaxis contra la ITU representa una intervencion global

potencialmente de bajo costo para desacelerar o detener el desarrollo de la preeclampsia. ©

Rezavand N, Veisi F, Zangane M,Amini R, Almasi A. (Irdn, 2015) en su estudio sobre
“Asociacion entre Bacteriuria asintomatica y Preeclampsia” tuvieron como objetivo evaluar
la relacién entre la bacteriuria asintomatica y la preeclampsia. En este estudio de casos y
controles, se estudiaron las mujeres embarazadas que se presentaron al Hospital Imam Reza
en Kermanshah en 2013-14. El tamafio minimo de muestra se calculé en 125 mujeres
embarazadas en cada grupo con un total de 250 sujetos. Hubo 125 mujeres con preeclampsia
y 125 mujeres sin preeclampsia (grupo de control). Los andlisis estadisticos se realizaron
aplicando la prueba de ji al cuadrado y determinando la odds ratio (OR) para tener bacteriuria
en la regresion logistica univariante, asi como la regresion multivariada con el ajuste del
efecto de la edad materna, la edad gestacional y la paridad. La piuria y la bacteriuria fueron
significativamente més comunes en el grupo de preeclampsia que en el grupo de control. Los
resultados mostraron que existia una asociacion significativa entre  la bacteriuria
asintomatica y la preeclampsia. La tasa de bacteriuria asintomatica fue 6,8 veces mayor en

mujeres con preeclampsia en comparacién con las que no tenfan preeclampsia.

Lopera J, Rocha E. (Colombia, 2015), en su estudio sobre “Preeclampsia: su asociacion
con infecciones periodontales y urinarias segin trimestre de embarazo” tiene como objetivo
fue reconocer que asociacion existe entre las infecciones segin su presentacién en cada
trimestre del embarazo y la preeclampsia. EI método de estudio fue de 85 casos y 85
controles de registros de historias clinicas, apareados por antecedentes ginecoobstétricos,

edad e indice de masa corporal al principio de embarazo. Los resultados mostraron que no
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existe asociacion con rinofaringitis, infeccion diagnosticada clinicamente o por urocultivo, y
para urocultivo positivo. En el andlisis multivariado, la presencia de caries en el primer
trimestre, ajustada por variables relacionadas con infeccion urinaria mostré una asociacion
de riesgo con un OR de 2,04. Se llegd a la conclusion de que la caries en el primer trimestre
del embarazo parece tomar relevancia como factor de riesgo para preeclampsia cuando
ocurre concomitantemente con infecciones urinarias y otros hallazgos relacionados con

infeccion dental. 2

Minassian C, Thomas S, Williams D, Campbell O, Smeeth L. (Reino Unido, 2013), en su
estudio sobre “Infeccion materna aguda y riesgo de preeclampsia: un estudio de casos y
controles basado en la poblacién” tiene el objetivo de evaluar si la infeccion aguda del tracto
urinario, la infeccion del tracto respiratorio y las prescripciones de antibidticos en el
embarazo (un probable indicador de infeccion materna) estan asociadas con un mayor riesgo
de preeclampsia. Cuyo método de estudio fue casos y controles, teniendo un total de 1533
casos y 14236 controles con un IC 95%. Los resultados muestran que las probabilidades de
preeclampsia aumentan en las mujeres a las que se prescribieron antibiéticos (OR 1.28; 1.14-
1.44) y en las mujeres con infeccion del tracto urinario (OR 1.22; 1.03-1.45); no
encontramos asociacion con infeccion materna del tracto respiratorio (OR 0,91; 0,72-1,16);
el ajuste adicional para el tabaquismo materno y el indice de masa corporal previo al
embarazo no hizo ninguna diferencia en nuestros hallazgos. Se concluye que las mujeres que
adquieren una infeccion urinaria durante el embarazo, pero no las que tienen una infeccién
respiratoria, tienen un mayor riesgo de preeclampsia. Se necesita mas investigacion para
dilucidar el mecanismo subyacente de esta asociacion y para determinar si, entre las mujeres

que adquieren infecciones en el embarazo, el tratamiento oportuno o la profilaxis contra la
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infeccion pueden reducir el riesgo de preeclampsia.

Aguilar, M. (Perq, 2017) en su estudio sobre “Factores personales y ginecoobstétricos que
influyen en la aparicion de preeclampsia en gestantes adolescentes atendidas en el Hospital
Iquitos, durante el afio 2016” teniendo como objetivo identificar los factores personales y
ginecoobstétricos que influyen en la aparicion de preeclampsia en gestantes adolescentes. Su
método fue un estudio del tipo caso control y retrospectivo, en donde la recoleccion de datos
se realizaron de las historias clinicas del Departamento de Gineco- obstetricia. La poblacion
estd conformada por todos los partos de mujeres adolescentes atendidas en el Hospital
Iquitos durante el afio 2016, que hacen un nimero de 899 partos. La muestra estaria
conformada por 105 pacientes, en donde 35 son los casos (gestantes adolescente con
preeclampsia) y 70 son los controles (gestantes adolescentes sin preeclampsia); haciendo una
relacion de dos controles por cada caso. Se concluy6 que el deficiente nivel de instruccion, la
ausencia o inadecuado control prenatal y la infeccién del tracto urinario durante la gestacién

fueron un factor de riesgo que influenciaron en la aparicion de preeclampsia. ¥

Romero M. (Peru, 2017) en su estudio acerca de “Factores de riesgo en gestantes con
preeclampsia severa atendidas en el Hospital Amazonico durante el ano 20167, tuvo el
objetivo de identificar los factores de riesgo en gestantes con preeclampsia severa atendidas
en el Hospital Amazdnico. Su método de estudio fue descriptivo, retrospectivo, transversal,
se reviso un total de 160 historias clinicas que se tomaron el total de las gestantes que dieron
sus partos con diagndstico de preeclampsia severa. Los resultados obtenidos muestran que
las caracteristicas sociodemograficas son: mujeres entre 20 a 34 afios con un 60% secundaria
incompleta con un 36.6% estado civil convivientes con un 69.4% ocupacion amas de casa un

81.3%. Las caracteristicas obstétricas més resaltantes fueron parto distocico/cesarea en un
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78.8%, control prenatal de seis a mas controles un 56.9% de paridad primigestas con un
55%. Factores asociados la patologia més frecuentes fue la obesidad 15.6%, seguido 1TU
12,5%, anemia un 12%, oligohidramnios un 11,9% y embarazo mdltiple un 10.0%. Se
concluyd que los factores de riesgo obstétrico en gestantes con preeclampsia severa en el
Hospital Amazonico son: la obesidad, infeccidn tracto urinario, anemia, oligohidramnios y

embarazo mdltiple.

Acevedo A. (Perd, 2017), en su estudio acerca de “Factores asociados mas frecuentes a
Preeclampsia en el Hospital Central de la Fuerza Aérea del Per( de enero a diciembre, del
2014 al 2016” tuvo como objetivo identificar los factores asociados mas frecuentes a
Preeclampsia. Su estudio fue de tipo descriptivo y retrospectivo, se cont6é con una poblacion
de 145 gestantes atendidas en ese periodo, de las cuales se cont6 un total de 123 madres
gestantes con Preeclampsia y 22 gestantes con Eclampsia. Los resultados sefialaron que los
factores asociados mas frecuentes a Preeclampsia son en un 76% la edad entre 18 a 35 afios,
el 67% de antecedente de cesarea, de igual forma el 46% de gestaciones previas, un 42% el
periodo intergenésico prolongado, el 36% antecedente de partos previos, el 30% un IMC >
de 30 y también en menor frecuencia un 3% el inadecuado control pre natal. Se concluyo
que las pacientes con antecedente de Preeclampsia fueron 5 veces mas propensas a
desarrollar nuevamente la enfermedad que las mujeres que no habian tenido este antecedente,
en el anélisis multifactorial también fue una variable significativa. Con respecto a las
caracteristicas del embarazo actual, se encontré que las pacientes con infeccion de tracto
urinario durante el embarazo fueron 3 veces mas propensas a desarrollar Preeclampsia que

las mujeres que no habfan tenido este antecedente. *©
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Santiago V (Perq, 2016), en su estudio acerca de “Asociacion de Infeccion de Vias
Urinarias y Preeclampsia Hospital San Bartolomé 2010-2015”, cuyo objetivo fue establecer
el grado de asociacion de la preeclampsia con la infeccion de vias urinarias en el Hospital
Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé de Lima, Peru, durante el periodo del 2010 al
2015. EI método de estudio fue Analitico, relacional, retrospectivo de casos y controles en un
total de 436 gestantes, los casos fueron seleccionados al azar y comprendieron 218 gestantes
con diagnoéstico de preeclampsia y con resultados de examen de orina y/o urocultivo al
momento del ingreso al hospital o durante su hospitalizacién, los controles incluyeron a 218
gestantes pareadas en edad con los casos en una relacion 1:1 y que no presentaron
diagndstico de preeclampsia. Se realiz6 estadistica descriptiva y analitica de los casos y
controles y se calculo OR e intervalo de confianza al 95%. Los resultados muestran que los
casos presentaron infeccion de las vias urinarias en 19.2% y los controles, en 7.8%; ademas
las gestantes con preeclampsia severa tuvieron significativamente mayor frecuencia (41%)
de infeccion urinaria en comparacion con el grupo de gestantes con preeclampsia leve (7%)
con un p<0.001 con asociacion entre presentar ITU y presentar preeclampsia con un OR 2.82
(IC: 1.5 -5.1). El estudio concluye que las pacientes con preeclampsia tienen 2.82 veces mas

probabilidad de presentar ITU. 47

Bazalar J, Rodriguez R. (Peru, 2015) en su estudio sobre Preeclampsia severa: resultados
adversos maternos y neonatales en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins 2010-
20117, tiene como objetivo identificar a la preeclampsia severa como factor de riesgo
asociado a los resultados adversos matemos y neonatales. Método de estudio fue
retrospectivo de casos y controles, para las medidas de asociacion se aplico el x2 de

independencia y para las medidas de riesgo el Odds Ratio con Intervalo de Confianza 95%.
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Resultados: La poblacion de madres fue de 16064 de las cuales 5.3% presentaron
preeclampsia severa. Los principales resultados adversos maternos asociados a preeclampsia

severa como su factor de riesgo, fueron la cesarea (OR=5.96, IC 4.75-7.48,

p=0.000), estancia hospitalaria prolongada (>10dias) (OR=4.37, IC 2.72-6.80, p=0.000),
Hemorragia Il1-111 (OR=2.15, IC 1.49-3.02, p=0.000), algunas complicaciones puerperales
(hemorragia sin shock, Infeccion Urinaria, Hipertension arterial, Anemia Post parto, ISO,
Sepsis, Eclampsia/HELLP). Los resultados adversos neonatales como RN pretérmino
(OR=7.57, IC 6.53-8.77, p=0.000), Bajo peso al nacer (OR=8.14, IC 6.99-9.49, p=0.000),
APGAR bajo 1min (OR=2.56, IC 2.04-3.21, p=0.000), APGAR bajo 5min (OR=2.32, IC

1.37-3.91, p=0.0013), hubo necesidad de reanimacion (OR=3.38, IC 2. 75-4.15, p=0.000), no
hubo alojamiento conjunto (OR=5.14, JC 4.39-6.02, p=0.000), estancia hospitalaria
prolongada >10 dias (OR=6.82, IC 5.72-8.12, p=0.000), comorbilidades respiratorias
(Membrana Hialina, taquipnea transitoria, neumonia), comorbilidades metabdlicas
(depresion, trastorno glicemia), otras comorbilidades neonatales (hemorragia peri-
intraventricular, anomalia congénita, infeccion intrauterina, infeccion postnatal, ictericia,
alteracion hematoldgica) y la muerte neonatal (OR=3.39, IC 2.13-5.22, p=0.000) tambien
asociaron como factor de riesgo a la preeclampsia severa. El estudio concluye que la
preeclampsia severa se encuentra asociada y es factor de riesgo para muchos resultados

adversos maternos y neonatales.

13.  Formulacion del problema

1.3.1. Problema general
¢Existe mayor asociacion entre la infeccién de vias urinarias durante la gestacion y la

severidad de la preeclampsia en pacientes del servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital
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Nacional Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco, 2017?

1.3.2. Problemas especificos

1) ¢Existira mayor compromiso clinico en pacientes preeclampticas que han tenido ITU
en comparacién a las que no la tuvieron; en pacientes del servicio de Gineco-
Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco, 2017?

2) ¢Existiran mayores alteraciones laboratoriales en pacientes preeclampticas con 1TU
en comparacion a preeclampticas sin ITU, en pacientes del servicio de Gineco-
Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco, 20177

3) ¢Existird mas complicaciones fetales en pacientes preeclampticas que han tenido ITU,
en pacientes del servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo Guevara
Velasco-EsSALUD Cusco, 20177

4) (Existira otras complicaciones maternas en pacientes preeclampticas que han tenido
ITU, en pacientes del servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo
Guevara Velasco-EsSALUD Cusco, 2017?

14.  Objetivos de la investigacion

1.4.1. Objetivo general
Determinar si existe mayor asociacion entre las infecciones de vias urinarias durante la
gestacion y la severidad de la preeclampsia, en pacientes del servicio de Gineco-

Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco-EsSALUD Cusco, 2017

1.4.2. Objetivos especificos

1) Determinar si existe mayor compromiso clinico en pacientes preeclampticas que han

tenido ITU en comparacion a las que no la tuvieron; en pacientes del servicio de Gineco-

10
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Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco- ESSALUD Cusco, 2017

2) Determinar si existen mayores alteraciones laboratoriales en pacientes preeclampticas
con ITU en comparacion a preeclampticas sin ITU, en pacientes del servicio de
Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco,
2017

3) Determinar si existen mas complicaciones fetales en pacientes preeclampticas que han
tenido ITU, en pacientes del servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional
Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco, 2017.

4) Determinar si existen otras complicaciones maternas en pacientes preeclampticas que
han tenido ITU, en pacientes del servicio de Gineco- Obstetricia del Hospital Nacional
Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco, 2017.

15.  Justificacion de la investigacion

El presente trabajo de investigacion expone el interés por relacionar la severidad de la
preeclampsia con el desarrollo de infecciones de vias urinarias, viendo la amplia distribucion
de esta patologia a nivel nacional y mundial, siendo la 2° causa de mortalidad materna en el
pais.

El Ministerio de Salud como ente rector prioriza la atencién al binomio madre - nifio mediante
el funcionamiento del Programa Materno Perinatal, como estrategia para reducir las tasas de

morbi-mortalidad en estos grupos poblacionales.

Pocas investigaciones han sido realizadas en nuestro pais respecto a la asociacion entre la
infeccidn urinaria y la preeclampsia, ademas que es de rutina en la atencién materna pedir
examen completo de orina y urocultivo para tratar infecciones urinarias por las

complicaciones que ésta puede traer mas adelante, sin embargo no se ha estudiado las

11
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implicaciones que puede traer a futuro, es decir si las infecciones urinarias ain tratadas

durante el embarazo pueden predisponer a preeclampsia méas adelante.

La importancia de este estudio radica en poder establecer la relacion que existe entre
preeclampsia e infeccidn de vias urinarias, de esta manera contribuir a que se pueda plantear
nuevas estrategias de control prenatal y por consiguiente disminuir las complicaciones, causas

importantes de morbimortalidad materna y perinatal en el Peru.

Siendo este estudio factible y viable, ademas de una contribucion a la salud puablica. Este
trabajo generara conocimiento que se pondra a disposicion del personal del servicio de
Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco, para

que puedan tener un mayor horizonte acerca de esta patologia.

Limitaciones de la investigacion

e Unade las limitaciones seria la falta de pericia para realizar el diagnostico, también la
falta de seguimiento o seguimiento incompleto de las gestantes.

o El Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco es un hospital de referencia, por lo que
las gestantes son atendidas en policlinicos anexos en la primera etapa del embarazo,
por ende las historias clinicas no tendran la informacién de este periodo en que no
son atendidas en este nosocomio.

e En el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco, no se suele pedir urocultivo para
corroborar las infecciones de vias urinarias y se inicia tratamiento antibiético solo
con examen completo de orina patoldgico; siendo el ideal tener un urocultivo
confirmatorio; entonces para el diagnostico nos tendriamos que valer solo de examen

completo de orina.

12
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16.  Consideraciones éticas

El presente trabajo de investigacion no presenta conflicto de intereses, es de caracter anonimo,
confidencial. Se respet6 la informacion obtenida en las historias clinicas, cuyos datos fueron
usados Unica y exclusivamente para los fines del estudio. Asi mismo se respeté el Codigo de
ética y deontologia del Colegio Médico del Peru y los principios del Reporte Belmont creado

el 18 de abril de 1979.

CAPITULO Il
MARCO TEORICO CONCEPTUAL

2.1. Marco tedrico

PREECLAMPSIA
DEFINICION

La preeclampsia es una enfermedad hipertensiva especifica del embarazo con afectacion
multisistémica. Por lo general se produce después de 20 semanas de gestacion, con mayor
frecuencia cerca del término, y se puede superponer en otro trastorno hipertensivo. Es la forma
mas comun de la hipertension arterial que complica el embarazo. Aunque a menudo
acompafiada de proteinuria de nueva aparicion, la preeclampsia puede estar asociada con
muchos otros signos y sintomas, como trastornos visuales, dolores de cabeza, dolor
epigastrico, y el rapido desarrollo de edema.

EPIDEMIOLOGIA

La preeclampsia ocurre en hasta el 7,5 por ciento de los embarazos en todo el mundo. Las
variaciones en la incidencia reflejan, al menos en parte, las diferencias en la distribucion de la

edad materna y la proporcién de mujeres primiparas entre las poblaciones. **

13

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




4

A UNIVERSIDAD ANDINA DIL CUSCO

Repositorio Digital
2T de Tesis

La Organizacién Mundial de la Salud identificé la hipertension como la principal causa de
mortalidad materna en los paises industrializados, contando con el 16% de las muertes. En
Africa y Asia los trastornos hipertensivos representan el 9% de las muertes maternas™®.
Mientras que en Latinoamérica y el Caribe la preeclampsia es la causante de 25,7 % de las
muertes maternas y en EE. UU. Se ha producido un aumento de su incidencia de 25 % en las
Gltimas 2 décadas; de igual forma se plantea que por cada mujer fallecida por esta causa de
50-100 padecen morbilidad materna extremadamente grave. A escala mundial, cada afio los
trastornos hipertensivos durante el embarazo representan unas 50 000 muertes maternas y 900
000 perinatales, ademas de constituir una predisposicién a presentar complicaciones
cardiovasculares en el futuro, y de que los hijos puedan padecer hipertension arterial (HTA)
en edades tempranas, asf como sindrome metabélico .

En el 2012 las causas de muertes maternas directas, registradas por el Ministerio de Salud
fueron: Hemorragias (40.2%), Trastornos hipertensivos embarazo, parto y puerperio (32%),

Aborto (17.5%). Al 2015 fueron: Hemorragias (33%), Trastornos hipertensivos del embarazo,

(31%), Infecciones relacionada al embarazo (13%). ©

Con las nuevas investigaciones acerca del tema, y medios de prevencién se ha visto que para
el 2017 la prevalencia disminuy6 a un 4,6% a nivel mundial. ¢*

FISIOPATOLOGIA

Se postula que la preeclampsia, sobre todo la de inicio temprano en el embarazo, se desarrolla

en dos estadios:

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

[1 El segundo estadio se manifiesta por las consecuencias de la pobre placentacion,

14
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provocado por la relativa hipoxia placentaria y la hipoxia de reperfusion, lo cual resulta
en dafio al sincitiotrofoblasto y restriccion del crecimiento fetal. EI eslabon 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 disfuncién endotelial e inmunolégica

a.- DESARROLLO ANORMAL DE LA PLACENTA:

El papel critico de la placenta en la fisiopatologia de la preeclampsia estd respaldado por
datos epidemioldgicos y experimentales que muestran:
[1El tejido placentario es necesario para el desarrollo de la enfermedad, pero el feto no.
[1La preeclampsia siempre se cura dentro de dias 0 semanas después del parto de la
placenta
El examen de placentas humanas en diversas etapas de la gestacion en mujeres con
embarazos normales, asi como aquellas con preeclampsia, ha llevado a una comprension de
la morfologia placentaria normal y cambios patologicos en la circulacion uteroplacentaria
que probablemente sean relevantes para la preeclampsia. Esta claro que los defectos en la
remodelacion de la arteria espiral y la invasion del trofoblasto, dos procesos relacionados
pero separados, son caracteristicos de los trastornos hipertensivos del embarazo y la
restriccion del crecimiento fetal. Estos procesos dan como resultado una placentacion
alterada e isquemia placentaria, que se cree que son los eventos principales que conducen a
la liberacion placentaria de factores solubles que causan disfuncion endotelial sistémica que
da como resultado el fenotipo preeclamptico.
Remodelacion anormal de arterias espirales: en embarazos normales, las células

citotrofoblasticas de la placenta en desarrollo migran a través de la decidua y parte del
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miometrio para invadir tanto el endotelio como la tdnica altamente muscular de las arterias
espirales maternas, las ramas terminales de la arteria uterina que suministrar sangre al feto /
placenta en desarrollo. Como resultado, estos vasos experimentan la transformacion de
pequerias arteriolas musculares a grandes vasos capacitivos de baja resistencia, lo que facilita
en gran medida el flujo de sangre a la placenta en comparacion con otras areas del Utero. La
remodelacion de las arterias espirales probablemente comience a fines del primer trimestre y
se complete entre las 18 y 20 semanas de gestacion, aunque no esté clara la edad gestacional
exacta en que cesa la invasion de estas arterias por el trofoblasto.

En comparacion, en la preeclampsia, las células citotrofoblasticas infiltran la porcion
decidual de las arterias espirales, pero no logran penetrar el segmento miometrial. Las
arterias espirales no se desarrollan en canales vasculares grandes y tortuosos creados por el
reemplazo de la pared musculoelédstica por material fibrinoide, los vasos permanecen
estrechos, lo que produce hipoperfusion placentario. Este defecto en la placentacion profunda
se asocio con el desarrollo de multiples resultados adversos del embarazo, incluida la muerte
fetal en el segundo trimestre, infartos placentarios, placenta abrupta, preeclampsia con o sin
restriccion del crecimiento intrauterino, restriccion del crecimiento intrauterino sin
hipertension materna, ruptura prematura de membranas y parto prematuro.

Diferenciacion defectuosa del trofoblasto: la diferenciacion defectuosa del trofoblasto es
un mecanismo posible responsable de la invasion defectuosa del trofoblasto de las arterias
espirales. La diferenciacion de trofoblasto durante la invasion endotelial implica la alteracion
en la expresion de varias clases diferentes de moléculas, incluyendo citocinas, moléculas de
adhesion, moléculas de matriz extracelular, metaloproteinasas y la molécula compleja de
histocompatibilidad principal de clase Ib, HLA-G. Durante la diferenciacion normal, los

trofoblastos invasores alteran la expresion de su molécula de adhesion de los que son
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caracteristicos de las células epiteliales (integrina alfa6 / betal, alfav / beta5 y E- cadherina)
a los de las células endoteliales (integrina alfal / betal, alfav / beta3 y VE- cadherina), un
proceso conocido como pseudo-vasculogénesis. Los trofoblastos obtenidos de mujeres con
preeclampsia no muestran expresion de molécula de adhesion regulada o pseudo
vasculogénesis.

Hipoperfusion, hipoxia, isquemia: la hipoperfusion parece ser una causa Yy una
consecuencia del desarrollo anormal de la placenta. Los siguientes ejemplos respaldan una
relacion causal entre la perfusién placentaria deficiente, el desarrollo anormal de la placenta
y la preeclampsia:

1 Los modelos animales que han reproducido con éxito al menos algunos de los
hallazgos de la preeclampsia han implicado la reduccion mecénica del flujo sanguineo
uteroplacentario

1 Las condiciones médicas asociadas con la insuficiencia vascular (p. Ej., Hipertension,
diabetes, lupus eritematoso sistemico, enfermedad renal, trombofilia adquirida y
heredada) aumentan el riesgo de placentacion anormal ypreeclampsia

[1 Las condiciones obstétricas que aumentan la masa placentaria sin un aumento
correspondiente del flujo sanguineo de la placenta (p. Ej., Mola hidatidiforme,
hidropesia fetal, diabetes mellitus, gestacion gemelar) producen isquemia relativa y se
asocian a preeclampsia

[1 La preeclampsia es mas comun en mujeres que viven a gran altura (> 3100 metros)

La hipoperfusion es también un resultado del desarrollo anormal de la placenta. La
hipoperfusion se vuelve méas pronunciada a medida que avanza el embarazo ya que la
vasculatura uterina anormal no puede acomodar el aumento normal del flujo sanguineo al

feto / placenta con el aumento de la edad gestacional. Los cambios placentarios tardios
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consistentes con la isquemia incluyen aterosclerosis (células cargadas de lipidos en la pared
de la arteriola), necrosis fibrinoide, trombosis, estrechamiento esclerotico de las arteriolas e
infarto de la placenta. Aunque todas estas lesiones no se encuentran uniformemente en
pacientes con preeclampsia, parece haber una correlacion entre la gravedad de la enfermedad
y la extension de las lesiones. La hipoperfusion, hipoxia e isquemia es un componente critico
en la patogénesis de la preeclampsia porque la placenta isquémica hipoperfundida elabora
una variedad de factores en el torrente sanguineo materno que alteran la funcién de la célula
endotelial materna y conducen a los signos y sintomas sistémicos caracteristicos de la
preeclampsia.

b.- FACTORES INMUNOLOGICOS:

El enfoque en los factores inmunoldgicos como un posible contribuyente al desarrollo
anormal de la placenta se basd, en parte, en la observacion de que la exposicion previa a
antigenos paternos / fetales parece proteger contra la preeclampsia. Las mujeres nuliparas y
las mujeres que cambian de pareja entre embarazos, tienen intervalos de embarazo
prolongados, usan anticoncepcion de barrera y conciben a través de la inyeccién
intracitoplasmica de espermatozoides tienen menos exposicién a los antigenos paternos y
mayores riesgos de desarrollar preeclampsia, que respalda la hipétesis de que la intolerancia
inmunoldgica entre la madre y el feto puede desempefiar un papel en la patogénesis de la
preeclampsia.

Se han observado anomalias inmunolégicas, similares a las observadas en la enfermedad de
rechazo de d6rgano frente a la enfermedad del huésped, en mujeres con preeclampsia. Las
células extravellosas de trofoblasto (EVT) expresan una combinacion inusual de antigenos

HLA de clase I: HLA-C, HLA-E y HLA-G. Las células asesinas naturales (NK) que
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expresan una variedad de receptores (CD94, KIR e ILT) conocidos por reconocer moléculas
de clase I se infiltran en la decidua materna en contacto cercano con las células EVT. La
interaccion entre las células NK y las células EVT se ha hipotetizado para controlar la
implantacién placentaria. En la preeclampsia, se cree que el conflicto entre los genes
maternos y paternos induce la implantacion placentaria anormal a través del aumento de la
actividad de las células NK.

Las biopsias del lecho placentario en mujeres con preeclampsia han revelado una mayor
infiltracion de células dendriticas en el tejido decidual. Las células dendriticas son un
importante iniciador de respuestas de células T especificas de antigeno para antigenos de
trasplante. Es posible que un mayor nimero de células dendriticas provoque una alteracion
en la presentacion de los antigenos maternos y fetales a nivel decidual, lo que conduce a una
implantacion anormal o a una respuesta inmunologica materna alterada a los antigenos
fetales.

c.- SENSIBILIDAD AUMENTADA A LA ANGIOTENSINA II:

Se ha descrito un aumento de la sensibilidad a la angiotensina Il en la preeclampsia, y puede
estar relacionado con una mayor regulacion del receptor de la bradicinina (B2) en pacientes
con preeclampsia. La regulacion previa conduce a la heterodimerizacion de los receptores B2
con receptores de angiotensina Il tipo | (AT1), y este heterodimero AT1 / B2 aumenta la
respuesta a la angiotensina Il in vitro. Los pacientes con preeclampsia tienen niveles
aumentados de anticuerpos agonistas para el receptor de angiotensina AT-1. La angiotensina
Il es el ligando enddgeno para el receptor AT-1, por lo que la activacion incrementada de
este receptor por autoanticuerpos podria inducir la hipertension y la lesién vascular
observada en la preeclampsia. Los estudios en ratones apoyan esta teoria. Otros estudios en

ratones sugieren que la disfuncién endotelial inducida por factores anti-angiogénicos
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circulantes es suficiente para inducir la sensibilidad a la angiotensina Il. Estos estudios han
proporcionado una sélida base bioldgica para el estudio de compuestos que mejoran la salud

endotelial para el tratamiento de la preeclampsia.

d.- FACTORES GENETICOS:

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

e Las mujeres primigravidas con antecedentes familiares de preeclampsia (p. Ej., Madre o
hermana afectada) tienen entre dos y cinco veces mas riesgo de contraer la enfermedad que
las mujeres primigravidas sin dicho historial. La contribucién materna al desarrollo de la
preeclampsia se puede explicar parcialmente por genes impresos.

e El riesgo de preeclampsia aumenta mas de siete veces en mujeres que han tenido
preeclampsia en un embarazo anterior

e Los conyuges de hombres que fueron producto de un embarazo complicado por
preeclampsia tienen mas probabilidades de desarrollar preeclampsia que los conyuges de
hombres sin esta historia

e Una mujer que queda embarazada por un hombre cuya pareja previa tuvo preeclampsia
tiene un mayor riesgo de desarrollar el trastorno que si el embarazo con la pareja previa fuera
normotensivo.

Aunque un estudio de preeclampsia en gemelos no logré encontrar un vinculo genético, el
grueso de los datos sugiere que las contribuciones tanto maternas como paternas a los genes
fetales pueden tener un papel en la placentacion defectuosa y la preeclampsia posterior.

Los genes para sFIt-1 y Flt-1 se transportan en el cromosoma 13. Los fetos con una copia
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extra de este cromosoma (p. Ej., Trisomia 13) deberian producir mas de estos productos
genéticos que sus contrapartes normales. De hecho, la incidencia de preeclampsia en las
madres que portan fetos con trisomia 13 aumenta mucho en comparacion con todas las demas
trisomias o para controlar a las pacientes embarazadas. Ademas, la relacién de sFlt-1
circulante a PIGF aumenta significativamente en estas mujeres, lo que explica su mayor
riesgo de preeclampsia.
Un locus diferente en 12g puede estar relacionado con el sindrome HELLP, pero no la
preeclampsia sin sindrome HELLP, lo que sugiere que factores genéticos importantes en el
sindrome HELLP son distintos a la preeclampsia. Las alteraciones en el ARN largo no
codificante en 12923 se han implicado como un mecanismo potencial que puede conducir al
sindrome HELLP. Este largo ARN no codificante regula un gran conjunto de genes que
pueden ser importantes para la migracion de trofoblasto extravelloso.
Varios otros genes candidatos, como la variante del gen angiotensindgeno (T235), la 6xido
nitrico sintetasa endotelial (eNOS) y los genes que causan trombofilia, se han relacionado
con la preeclampsia. Otros loci potencialmente significativos se han identificado en 2p12,
2p25y 9pl3.
e.- DISFUNCION ENDOTELIAL SISTEMICA: todas las caracteristicas clinicas de la
preeclampsia se pueden explicar como respuestas clinicas a la disfuncion endotelial
generalizada. La evidencia de laboratorio que respalda la disfuncién endotelial generalizada
en mujeres con preeclampsia incluye lo siguiente:

e Aumento de las concentraciones de fibronectina celular circulante, antigeno del

factor VI y trombomodulina.

e Vasodilatacion mediada por flujo alterada y alteracion de la vasorelajacién mediada

por acetilcolina.
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e Disminucion de la produccion de vasodilatadores derivados del endotelio, como
oxido nitrico y prostaciclina, y aumento de la produccion de vasoconstrictores, como
endotelinas y tromboxanos.

e Reactividad vascular mejorada a la angiotensina 1.

e El suero de mujeres con preeclampsia causa activacion endotelial en estudios de
cultivos de células endoteliales de vena umbilical humana en algunos estudios in
vitro.

e La funcion endotelial alterada se puede demostrar por la dilataciobn mediada por el
flujo de la arteria humeral tres afios después de un embarazo preeclampsia. Se

desconoce si esta es una causa o efecto del embarazo preeclampsia.

La hipertensién resulta del control endotelial alterado del tono vascular, la proteinuria y el
edema son causados por una mayor permeabilidad vascular, y la coagulopatia es el resultado
de la expresion endotelial anormal de procoagulantes. Dolor de cabeza, convulsiones,
sintomas visuales, dolor epigastrico y restriccion del crecimiento fetal son las secuelas de la
disfuncion endotelial en la vasculatura de los érganos diana, como el cerebro, el higado, el
rifion y laplacenta.

La relacion entre la enfermedad vascular preexistente y la susceptibilidad al desarrollo de
preeclampsia puede deberse al dafio preexistente de las células endoteliales. El dafio
endotelial preexistente también puede explicar por qué las mujeres que desarrollan
preeclampsia también tienen un mayor riesgo de desarrollar enfermedad cardiovascular mas
adelante en la vida.

Patogénesis de la disfuncién endotelial sistémica: la placentacion de mamiferos requiere una

angiogénesis extensa para el establecimiento de una red vascular adecuada para suministrar
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oxigeno y nutrientes al feto. Una variedad de factores proangiogénicos (VEGF, PIGF) y
antiangiogénicos (sFlt-1) son elaborados por la placenta en desarrollo, y el equilibrio entre
estos factores es importante para el desarrollo placentario normal. EI aumento de la
produccion de factores antiangiogénicos altera este equilibrio y da como resultado la
disfuncion endotelial sistémica caracteristica de la preeclampsia.

En conjunto, estas observaciones sugieren un papel principal para sFlt-1 y factores
angiogénicos relacionados en la patogénesis de al menos algunas caracteristicas de la
preeclampsia. Sin embargo, se desconoce el desencadenante del aumento de la produccién de
sFIt-1 por la placenta. EI desencadenante méas probable es la isquemia placentaria. In vitro,
los citotrofoblastos placentarios poseen una propiedad Unica para potenciar la produccion de
sFIt-1 cuando se reduce la disponibilidad de oxigeno. La mayor expresion de factores de
transcripcion inducibles por hipoxia (HIF) en placentas preeclampsia es consistente con esta
hipotesis.

Los estudios experimentales en animales sugieren que el sFlt-1 conduce al estrés oxidativo
vascular y una mayor sensibilidad a los vasopresores, como la angiotensina Il. Estos datos
sugieren que la disfuncion endotelial secundaria a un estado angiogénico anormal puede ser
el evento principal que conduce a la sensibilidad a vasopresores y la hipertension.

f.- INFLAMACION / INFECCION: los signos de inflamacion materna, que parecen estar
presentes en embarazos normales a término, son exagerados en la preeclampsia. Se cree que
los desechos circulantes de sincitiotrofoblasto contribuyen a la inflamacion materna y a
algunas de las caracteristicas del sindrome de la madre. EI ADN placentario liberado en la
circulacién materna podria desempefiar un papel en la respuesta inflamatoria sistémica de la
preeclampsia. La hipoxia placentaria aumenta la necrosis placentaria y la apoptosis, que

liberan ADN libre de células en la circulacion materna. Y a las 17 semanas de gestacion, las
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mujeres que desarrollan preeclampsia parecen tener niveles mas altos de ADN libre de
células trofoblasticas en comparacion con los controles, con un aumento brusco tres semanas
antes de que aparezcan signos clinicos de preeclampsia. EI aumento del ADN fetal se
correlaciona con el aumento de sFltl y las microparticulas sincitiales que llevan el ADN fetal
se cargan con sFItl y otras proteinas sincitiales tdxicas. Es probable que el estado
inflamatorio también pueda aumentar la sensibilidad del endotelio vascular a factores toxicos
como sFItl y sING, aunque faltan pruebas definitivas.

Una revision sistematica y metaanalisis de estudios observacionales que examinaron la
relacion entre la infeccion materna y la preeclampsia informaron que el riesgo de
preeclampsia aument6 en las mujeres embarazadas con infeccion del tracto urinario (OR
agrupado 1.57, IC 95% 1.45-1.70) y enfermedad periodontal (OR agrupado 1,76; IC del
95%: 1,43 a 2,18). No hubo asociaciones entre la preeclampsia y la presencia de anticuerpos
contra Chlamydia pneumoniae, Helicobacter pylori y citomegalovirus; infeccion por VIH
tratada y no tratada; malaria; virus del herpes simple tipo 2; vaginosis bacteriana; o
Mycoplasma hominis. 2

g.- Oxido nitrico: El 6xido nitrico (NO) es un regulador importante de la presion arterial. La
produccion de NO esta incrementada en el embarazo normal y probablemente relacionada a
la vasodilatacion fisioldgica del embarazo. Se ha postulado que la deficiencia de NO
predispondria la ocurrencia de preeclampsia. La inhibicion cronica de NO sintetasa en ratas
prefiadas produce hipertension asociada con vasoconstriccion renal y periférica, proteinuria,
restriccion del crecimiento intrauterino y morbilidad fetal, de manera similar a los hallazgos
presentes en preeclampsia. Sin embargo, es todavia controversial el concepto de reduccion
en la produccion de NO en la preeclampsia; esto es debido a la dificultad en medir la

actividad y produccion de NO en la practica clinica.
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h.- Dafo en los podocitos: La proteinuria relacionada a la preeclampsia se debe al edema de
la célula endotelial y a la disrupcion del endotelio fenestrado en el podocito renal. Estudios
en humanos han demostrado que la expresion de proteinas podocito- especificas esta

afectada severamente en la preeclampsia. Se ha encontrado expresion

disminuida de las proteinas podocito-especificas nefrina, proteina glomerular epitelial 1
(GLEPP-1) y ezrina en secciones de tejido renal en mujeres con preeclampsia comparado
con pacientes con presién normal o con hipertension crénica pregestacional. Se ha observado
la expresién disminuida de nefrina y sinaptopodina en tejido renal de pacientes que murieron
debido a complicaciones de la preeclampsia, comparada con pacientes con presion normal
que fallecieron por otras causas no relacionadas a la preeclampsia. La deteccion de podocitos
y de productos podocitarios en orina (podocituria) sugiere que la patologia relacionada al
podocito es muy seria. La deteccion de podocina por métodos de tincion es mas sensible y
especifica en el diagndstico de preeclampsia al momento del parto que el uso de
sinaptopodina, nefrina y pococalixina. La podocituria aparece antes del inicio de proteinuria,
y el numero de podocitos se correlaciona directamente con el grado de proteinuria, lo que
sugiere una relacion causa-efecto entre la continua pérdida de podocitos y el inicio y
severidad de la proteinuria. Ademas de la utilidad de los podocitos como marcadores
diagnosticos en preeclampsia, el dafio a nivel de los podocitos afectaria la funcion renal a
largo plazo en pacientes con historia de preeclampsia. Estas pacientes tienen un riesgo
incrementado de albuminuria, dafo renal cronico, y enfermedad terminal. La podocituria se
observa en pacientes con esclerosis glomerular focal segmentaria; esta lesién de esclerosis
glomerular es similar a la que se presenta en mujeres con proteinuria persistente después de

la preeclampsia. ®V

25

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




4

At NIVERSIDAD ANDINA DEL CUSCO

Repositorio Digital
AR de Tesis

FACTORES DE RIESGO

% Factores de riesgo ambientales

(1 Bajo nivel socioeconémico y cuidados prenatales deficientes: multiples son los
estudios que relacionan estas 2 situaciones con la presencia de Preeclampsia (PE). La
causa de esto se ha informado que es multifactorial.

(1 Estrés cronico: el aumento de los niveles de las hormonas asociadas con el estrés
puede afectar tanto la P°A de la madre, como el crecimiento y el desarrollo del feto.
Las mujeres sometidas a estrés crénico presentan una elevacion en sangre de la
ACTH, que es producida fundamentalmente por la hipofisis, pero también por la
placenta. La elevacion de la ACTH favorece el incremento de la sintesis de cortisol
por las glandulas suprarrenales y este produce un aumento de la P°A, pero también
actla sobre la placenta adelantando su reloj bioldgico, y puede asi desencadenarse el

parto antes de las 37 semanas.

% Factores preconcepcionales

[1 Edad materna: Edades extremas (menor de 20 y mayor de 35 afios) el riesgo de
padecer una PE se duplica. Se ha planteado que las mujeres mayores de 35 afios
padecen con mayor frecuencia enfermedades crdnicas vasculares, y esto facilita el
surgimiento de la PE. Por otra parte, se ha dicho que en el caso de las pacientes muy
jévenes se forman con mayor frecuencia placentas anormales, lo cual le da valor a la
teoria de la placentacion inadecuada como causa de la PE.

[ Raza negra: lo cual ha sido explicado por el hecho de que la hipertension arterial
crénica es mas frecuente y severa en estas personas. Ademas, la obesidad y la

diabetes mellitus tipo 2 también son mas prevalentes en la poblacion
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afronorteamericana de los EE.UU. que en la caucésica. Es sabido que padecer
cualquiera de estas enfermedades cronicas incrementa el riesgo de sufrir una
hipertension inducida por el embarazo.

(1 Historia familiar de preeclampsia: Se plantea que las familiares de primer grado de
consanguinidad de una mujer que ha padecido una PE, tienen de 4 a 5 veces mayor
riesgo de presentar la enfermedad cuando se embarazan. Igualmente, las familiares de
segundo grado tienen un riesgo de padecerla de 2 a 3 veces mayor, comparado con
aquellas mujeres en cuyas familias no hay historia de PE. Los factores genéticos que
contribuyen a su origen, y que suelen ser mdltiples, interactuarian de la forma
siguiente entre ellos y con el ambiente: 2 0 méas genes entre si (herencia poligénica), o
2 0 méas genes con diferentes factores medioambientales (herencia multifactorial), y
donde la heterogeneidad genética del individuo determinaria diferentes respuestas a
un factor externo. Los genes que estan implicados en el surgimiento de la PE, de los
cuales se han encontrado més de 26, han sido agrupados, de acuerdo con su papel
etioldgico en 4 grupos: aquellos que regulan el proceso de placentacion, los que
intervienen en el control de la tension arterial (TA), los que estan involucrados en el
fenomeno de isquemia placentaria y, por ultimo, los que rigen el proceso de
dafo/remodelado del endotelio vascular. Por su parte, se ha precisado que el efecto
geneético sobre la susceptibilidad para desarrollar una PE esta dado, en gran medida,
por genes de origen materno; pero que también los genes paternos, por medio del
genotipo fetal, pueden contribuir a esta predisposicion, ya que estos Ultimos genes
tienen un papel clave en la placentacion. La influencia de los genes paternos como
factor de riesgo de PE, se pone de manifiesto al encontrar que una mujer tiene 80 %

mas de riesgo para desarrollar una PE si su compafiero sexual tiene como antecedente
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ser el progenitor masculino de una gestacion previa en la que la mujer sufrio una PE.
A su vez, los hombres cuyas madres padecieron una PE durante la gestacion que los
procreo, tienen 110 % maés riesgo de que una mujer por ellos embarazada desarrolle
esta enfermedad durante la gestacion.

[J Historia personal de preeclampsia: se ha observado que entre un 20 y 50 % de las
pacientes que padecieron una PE durante un embarazo anterior, sufren una
recurrencia de la enfermedad en su siguiente gestacion; justificado por el papel del
factor genético utilizando como mediador al sistema inmunoldgico, en el caso de las
pacientes que no lograron desarrollar una tolerancia inmunoldgica a los mismos
antigenos paternos a los que ya se expusieron en gestacionesanteriores

(1 Presencia de algunas enfermedades cronicas:

= Hipertension arterial cronica: La hipertension arterial crénica produce dafio
vascular por diferentes mecanismos, y la placenta anatbmicamente es un 6rgano
vascular por excelencia, lo cual puede condicionar una oxigenacién inadecuada
del trofoblasto y favorecer el surgimiento de laPE

= Obesidad: la obesidad, por un lado, se asocia con frecuencia con la hipertension
arterial, y por otro, provoca una excesiva expansion del volumen sanguineo y un
aumento exagerado del gasto cardiaco, que son necesarios para cubrir las
demandas metabolicas incrementadas, que esta le impone al organismo, lo que
contribuye a elevar la TA. Por otro lado, los adipositos secretan citoquinas, en
especial el factor de necrosis tumoral a(FNTa), que producen dafio vascular, lo
que empeora el estrés oxidativo, fenbmeno que también esta involucrado en el

surgimiento de la PE.
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» Diabetes mellitus: en la diabetes mellitus pregestacional puede existir
microangiopatia y generalmente hay un aumento del estrés oxidativo y del dafio
endotelial, todo lo cual puede afectar la perfusion uteroplacentaria y favorecer el
surgimiento de la PE, que es 10 veces mas frecuente en las pacientes que padecen
esta enfermedad. Asimismo, también se ha visto que la diabetes gestacional se
asocia con frecuencia con la PE, aunque todavia no se tiene una explicacion

satisfactoria para este hecho.

* Resistencia a la insulina: ElI embarazo por si mismo estd asociado con una
reduccion de la sensibilidad a la insulina, por lo que es dificil precisar a partir de
queé grado la resistencia a la insulina comienza a ser anormal durante la
gestacion. En el estado hiperinsulinémico existe una hiperactividad simpatica y
una retencién de sodio y agua por el rifion debido a la accion natriurética directa
de la insulina, todo lo cual puede contribuir al incremento de la TA durante el
embarazo. El responsable directo de las alteraciones metabdlicas que se producen
en el estado hiperinsulinémico parece ser el FNTa. Esta citoquina actla
directamente sobre el receptor de la insulina, y lo hace resistente a la accion de la
hormona, y ademas, estimula la liberacién de &cidos grasos libres y disminuye la
produccion de éxido nitrico, lo que contribuye a aumentar ain mas el estado de
insulinorresistencia y favorecer la vasoconstriccion, respectivamente.

= Enfermedad renal cronica (nefropatias): las nefropatias, como la diabetes
mellitus (nefropatia diabética) y la hipertension arterial (nefroangioesclerosis),
pueden favorecer por diferentes mecanismos el surgimiento de una PE. En los

casos de la nefropatia diabética y la hipertensiva, puede producirse una
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placentacion anormal, dado que conjuntamente con los vasos renales estan
afectados los de todo el organismo, incluidos los uterinos. Por otra parte, en las
enfermedades renales en la que existe un dafio renal importante, se produce con
frecuencia hipertension arterial, y su presencia en la gestante puede coadyuvar a
la aparicién de la PE.

= Presencia de anticuerpos antifosfolipidos: estos estdn presentes en varias
enfermedades autoinmunes, como el sindrome antifosfolipido primario y el lupus
eritematoso sistémico, y su presencia (prevalencia aproximada de 15 % en
mujeres con alto riesgo obstétrico) se ha relacionado con un aumento de la
probabilidad de padecer una PE. La presencia de anticuerpos antifosfolipidos se
asocia con un aumento de la tendencia a la trombosis. Esto puede afectar la
placenta, tornandola insuficiente, lo que resulta por trombosis de los vasos
placentarios, infartos y dafio de las arterias espirales. Se alteraria asi el desarrollo
del trofoblasto desde su inicio y no habria una efectiva circulacion fetoplacentaria
(isquemia), y en etapas tardias, apareceria un dafio importante de la vasculatura
uteroplacentaria, lo que produciria un estado de insuficiencia placentaria y
surgirian las complicaciones gestacionales que se asocian con esta. Por otro lado,
se produciria también un aumento de la respuesta inflamatoria del endotelio de
todo el arbol vascular, con porosidad de la membrana vasculosincitial, secrecion

de moléculas proadhesivas y citoquinas,

e ingreso facil al espacio subendotelial de autoanticuerpos de tipo 1gG, todo lo
cual ha sido implicado también en la fisiopatologia de la PE. Finalmente,

disminucion de la anexina V, proteina producida por la placenta que se une a los
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fosfolipidos aniénicos membranales exteriorizados, para hacer las superficies de
las membranas de los vasos plancentarios no trombogeénicas.

= Trombofilias: su presencia se asocia con un mayor riesgo de presentar
enfermedad tromboembolica durante el embarazo y el puerperio, alteraciones
vasculares placentarias, aborto recurrente y PE. En las pacientes existe una
situacion de hipercoagulabilidad, por lo que pueden contribuir a acentuar el
estado procoagulante propio de cualquier embarazo normal.

= Dislipidemia: su presencia se asocia con un aumento del estrés oxidativo y con la
aparicion de disfuncion endotelial, condiciones que estan vinculadas con la
génesis de la PE, ademas, generalmente se presenta acompafiando a otras
enfermedades cronicas, como la obesidad, la diabetes mellitus y la hipertension
arterial, lo que incrementa ain mas el riesgo de padecer una PE. Al parecer, un
simple aumento de LDL vy trigliceridos, que logre superar la capacidad
amortiguadora antioxidante de la gestante, podria ser responsable de la liberacion
de productos derivados de la oxidacion lipidica, que pueden afectar la integridad
de las membranas celulares y generar una cascada de eventos que tendrian como
fin a la disfuncién endotelial. Por lo que se ha planteado que la alteracion en el
metabolismo lipidico es un prerrequisito para la aparicion de la disfuncion
endotelial en la PE.

% Factores de riesgo maternos relacionados con la gestacion en curso

[1 Primigravidez o embarazo de nuevo compafiero sexual: En las primigestas la
susceptibilidad de 6 a 8 veces mayor que en las multiparas. La PE se reconoce

actualmente como una enfermedad provocada por un fendmeno de inadaptacion
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inmunitaria de la madre al feto. La unidad fetoplacentaria contiene antigenos paternos
que son extrafios para la madre huésped, y que se supone sean los responsables de
desencadenar todo el proceso inmunoldgico que provocaria el dafio vascular,
causante directo de la aparicion de la enfermedad. En la PE, el sistema
reticuloendotelial no elimina los antigenos fetales que pasan a la circulacion materna,
y se forman entonces inmunocomplejos, que se depositan finalmente en los pequefios
vasos sanguineos y provocan dafio vascular y activacion de la coagulacion con

nefastas consecuencias para todo el organismo.

Durante el primer embarazo se pondria en marcha todo este mecanismo
inmunoldgico y surgiria la PE pero, a la vez, también se desarrollaria el fendmeno de
tolerancia inmunologica, que evitard que la enfermedad aparezca en gestaciones
posteriores, siempre que se mantenga el mismo compafiero sexual. Asi, el efecto
protector de la multiparidad se pierde con un cambio de compafiero. EI fendmeno de
tolerancia inmunologica disminuye con el tiempo y aproximadamente 10 afios
después de una primera gestacion, la mujer ha perdido la proteccion que le confiere
esta.

Se ha comprobado, asimismo, que la escasa duracion de la cohabitacion sexual es un
determinante importante del surgimiento de la enfermedad. En varios estudios ya se
ha demostrado que tanto en las primigestas como en las multiparas, la mayor
duracion de la cohabitacion sexual antes de la concepcion tiene una relacion inversa
con la incidencia de PE. Por el contrario, la modificacion de la paternidad o un breve
periodo de exposicion a los espermatozoides del compafiero sexual, se han

relacionado con un incremento sustancial del riesgo de padecer la enfermedad, y lo
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mismo sucede con los embarazos ocurridos por inseminacion artificial heteréloga o
por donacion de ovocitos, y con el hecho de tener un compafiero que fue el progenitor
masculino en un embarazo con PE en otra mujer.

Asi, la inadecuada perfusion de la placenta es seguida por sus cambios patologicos, el
escape de trofoblasto a la circulacion, y el consecuente y lento desarrollo de una
coagulacion intravascular sistémica con efectos deletéreos importantes en todo el
organismo. Se ha comprobado que en la PE la irrigacion uteroplacentaria esta
disminuida en un 50 %, lo que produce una degeneracion acelerada del
sincitiotrofoblasto y trombosis intervellosa e infartos placentarios, lo cual conduce al
sindrome de insuficiencia placentaria, y altera el intercambio placentario de
sustancias y la produccion y secrecion hormonal de la placenta, facilitindose,
ademas, su desprendimiento prematuro, con sus consecuencias nefastas para la madre

y el feto.

[1 Sobredistension uterina (embarazo gemelar y polihidramnios): tanto el embarazo
gemelar como la presencia de polihidramnios generan sobredistension del miometrio;
esto disminuye la perfusion placentaria y produce hipoxia trofoblastica. Asi, se ha
informado que la PE es 6 veces mas frecuente en el embarazo multiple que en el
sencillo. Por otra parte, en el embarazo gemelar hay un aumento de la masa
placentaria y, por consiguiente, un incremento del material genético paterno
vinculado con la placenta, por lo que el fendmeno inmunofisiopatoldgico tipico de la
PE puede ser mas precoz e intenso en estos casos.

[0 Embarazo molar: la frecuencia de PE es 10 veces superior en estos casos a la

encontrada en el embarazo normal. Durante el embarazo molar se produce un mayor
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y més réapido crecimiento del utero, lo que genera distension brusca del miometrio,
con el consiguiente aumento del tono uterino, disminucion del flujo sanguineo
placentario e hipoxia. Asimismo, en el embarazo molar estd aumentada la masa
placentaria, ya que hay una superabundancia de vellosidades coridnicas, lo cual
puede anticipar y acrecentar la reaccion inmunitaria anormal vinculada con la
aparicion de la PE. Por su parte, en este tipo de gestacion estd muy elevada la hCG,
situacion que también se ha asociado con un incremento de la incidencia de PE,
incluso en el embarazo que no est4 afectado por una mola. &

[0 Infecciones: Infeccidn de Vias Urinarias: Las infecciones del tracto urinario (ITU),
son junto con la anemia del embarazo, una de las complicaciones médicas mas
frecuentes de la gestacion y su importancia radica en que pueden repercutir tanto en
la salud materna, como en la evolucion del embarazo (parto pretérmino, bajo peso al
nacer, infeccion y aumento de la mortalidad perinatal). Su incidencia se estima en 5-
10% de todos los embarazos. Aunque la mayor parte de las veces se trata de
bacteriurias asintomaticas (2-11%), en ocasiones son procesos clinicos sintomaticos
como cistitis (1,5%) o pielonefritis (1-2%). ¥
Respuestas de inflamacion contra las infecciones desempefian papeles importantes en
el inicio y la mejora de aterosis uteroplacentario aguda o destruccién de las células
trofoblasticas, los principales riesgos conocidos para inducir PE. Ademas, los datos
clinicos y epidemioldgicos indican que aterosis aguda se asocia directamente con PE.
El aumento de la circulacion monocitos resultante de infecciones y el establecimiento
de células espumosas de macrdfagos en la intima arterial podria ser los factores clave
para inducir lesion temprana en la aterosclerosis. Por otra parte, varios estudios han

demostrado que las respuestas inflamatorias son excesivas en los embarazos con
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preeclampsia en comparacion con embarazos normales. Las infecciones bacterianas y
virales durante el embarazo podria estimular la liberacion de alto nivel de citocinas
pro- inflamatorias (TNF a, IL-12, IFN v, etc.) y también aumentar de estrés oxidativo
y la disfuncién de la célula endotelial, todo lo cual podria conducir a la iniciacion de
los trastornos de hipertension incluyendo PE. Aumento de los niveles de estrés
oxidativo inducido por infecciones cronicas o agudas podrian perjudicar la
produccion y la bioactividad del 6xido nitrico (NO) que pueden conducir a la
disfuncién endotelial, un evento crucial para inducir el PE. De acuerdo con esta
afirmacion, se observaron manifestaciones similares a PE en modelos experimentales
mediante el bloqueo de la produccion endotelial de NO. Ademas de los mecanismos
anteriormente mencionados, algunos de los factores antigénicos de microorganismos
como antigeno asociado a citotoxina A (CagA) pueden estar relacionados
directamente PE. Estudios recientes demostraron que los anticuerpos anti-CagA son
capaces de reaccionar de forma cruzada con los antigenos ( - proteinas de actina) de
células endoteliales y células citotrofoblastos de placenta que pueden conducir a
efectos negativos en su capacidad de invasion. Por otra parte, se informa de que los
anticuerpos anti-CagA son capaces de inhibir la activacion de factores mediadores
que son importantes durante la proliferacion trofoblasto, tales como ERK y factor
nuclear kB. ©

El diagnostico se basa en la clinica y ayuda de sedimento urinario con leucocituria
(>10 leucocitos/ml en camara o >3-5 leucocitos/campo de 40 aumentos). Urocultivo
con >1.000 UFC/ml, confirma el diagnostico. Para bacteriuria asintomatica es
necesario urocultivo positivo. En la actualidad, para el diagndstico de cistitis, no se

considera preciso un urocultivo positivo con >100.000 UFC/ml para confirmar el

35

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




4

A UNIVERSIDAD ANDINA DIL CUSCO

Repositorio Digital
2T de Tesis

diagnostico; basta con >1.000 UFC/mI si la clinica es sugestiva de infeccion del
tracto urinario. Hay que tener en cuenta que en un 50 % de mujeres con clinica de
cistitis el urocultivo es negativo. Esto se debe a dos razones: En primer lugar, la
cistitis aguda puede presentarse con cifras en el urocultivo por debajo de 100.000
UFC/ml y, en segundo lugar, el cuadro de cistitis puede estar ocasionado por
Chlamydia trachomatis, que no crece en los cultivos habituales, denominandose esta
situacion como “sindrome uretral agudo™ o “cistitis abacteriurica”. En el primero de
los casos, un urocultivo con > 100 UFC/ml, en presencia de claros sintomas
urinarios, se considera positivo. El sindrome uretral requiere para su diagndstico
orina sin contaminacién (sondaje o puncion suprapubica) y utilizar métodos
especiales de cultivo o bien técnicas de amplificacion genética (PCR), cuyo
rendimiento diagndstico es incluso superior al cultivo del exudado uretral. ¥

CLINICA

En la mayoria de las mujeres, estos hallazgos aparecen por primera vez después de las 34
semanas de gestacion, incluso cuando la mujer esta en trabajo de parto (“preeclampsia de
inicio tardio™). En aproximadamente 10% de las mujeres, hipertension y proteinuria se
desarrollan antes de las 34 semanas de gestacion (“"preeclampsia de inicio temprano™), y en
aproximadamente 5%, la preeclampsia se reconoce por primera vez después del parto
("preeclampsia posparto™), dentro de las 48 horas del parto.

El grado de hipertension y proteinuria materna, y la presencia / ausencia de otras
manifestaciones clinicas de la enfermedad son muy variables. La mayoria de los pacientes solo
tienen hipertension leve (=140 / 90 y <160/110 mm Hg), generalmente acompafiada de edema

periférico. Aproximadamente el 25 por ciento de las mujeres afectadas desarrollan uno 0 mas
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de los siguientes sintomas inespecificos, que caracterizan el espectro severo de la enfermedad
y significan la necesidad de una evaluacién urgente y posible término de gestacion:

e Dolor de cabeza persistente y / 0 severo

e Anomalias visuales (escotomas, fotofobia, vision borrosa o ceguera temporal)
e Dolor abdominal o epigastrico superior

e Estado mental alterado

e Disnea, dolor de pecho retroesternal

El dolor epigéastrico puede ser el sintoma de presentacion de la preeclampsia; por lo tanto, un
alto indice de sospecha es importante para hacer el diagndstico de preeclampsia en lugar de
reflujo gastroesofagico, que es comun en mujeres embarazadas, especialmente en la noche.

Hallazgos clinicos

1 Hipertension: todos los pacientes con preeclampsia tienen hipertension. En general, es
el primer hallazgo clinico de preeclampsia y la clave clinica m&s comin para la
presencia de la enfermedad. La presién arterial generalmente aumenta gradualmente,
alcanzando el rango de hipertension (definido como >140/90mmHg) en algun
momento del tercer trimestre, a menudo después de la semana 37 de gestacién. Las
presiones sanguineas son a menudo de alrededor de 135/85mmHg en una o dos
semanas antes de alcanzar el rango de hipertension. Sin embargo, en algunas mujeres,
la hipertension se desarrolla rdpidamente o antes de las 34 semanas de gestacion o
posparto.

1 Dolor epigastrico: el dolor epigastrico, cuando esta presente, es un sintoma cardinal

del extremo severo del espectro de la enfermedad. Se caracteriza por un dolor intenso
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y constante que a menudo comienza en la noche, por lo general mas intenso en el
epigastrio, pero puede irradiarse hacia el hipocondrio derecho o hacia atras. Nauseas y
vOmitos a veces también ocurren. En el examen, el higado puede estar sensible a la
palpacién debido al estiramiento de la capsula de Glisson por hinchazén o hemorragia
hepética. La ruptura o hemorragia hepética es rara, pero se debe sospechar cuando
aparece una aparicion repentina de dolor en el cuadrante superior derecho asociada
con una disminucion de la presion arterial. La pancreatitis aguda es una complicacion
rara de la preeclampsia 'y puede simular el dolor epigastrico de la preeclampsia.

(1 Dolor de cabeza — Cuando esta presente es un sintoma de severidad, puede ser
temporal, frontal, occipital o difusa. EI dolor generalmente tiene una calidad palpitante
0 punzante, pero puede ser penetrante, una caracteristica que sugiere cefalea
relacionada con preeclampsia en lugar de otro tipo de dolor de cabeza es que persiste a
pesar de la administracion de analgésicos de venta libre y puede volverse grave.

1 Sintomas visuales: Son sintomas de severidad, son causados, al menos en parte, por un
espasmo arteriolar retinal. Los sintomas incluyen visién borrosa, luces parpadeantes o
chispas (fotopsia) y escotomas (areas oscuras o brechas en el campo visual). También
puede ocurrir diplopia 0 amaurosis fugaz (ceguera en un 0jo).

(1 Hiperreflexia generalizada: la hiperreflexia es un hallazgo comun. El clonus del tobillo
sostenido puede estar presente.

(1 Edema periférico: muchas mujeres embarazadas tienen edema, tengan preeclampsia o
no. Sin embargo, el aumento repentino y rapido de peso y el edema facial son mas
comunes en las mujeres que desarrollan preeclampsia; por lo tanto, estos hallazgos

justifican la evaluacién diagnostica de la enfermedad.
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(1 Edema pulmonar: Es una caracteristica de gravedad de la enfermedad. EI complejo
sintomatico de disnea, dolor en el pecho y / o disminucion (<93 por ciento) de la
saturacion de oxigeno por oximetria de pulso es predictivo de resultado materno
adverso (muerte materna y morbilidad hepética, del sistema nervioso central, renal,
cardiorrespiratoria y hematoldgica). La elevacion excesiva de la presion hidrostatica
vascular pulmonar en comparacion con la disminucion de la presion oncética del
plasma puede producir edema pulmonar en algunas mujeres, particularmente en el
periodo posparto.

1 Oliguria: la produccion de orina puede disminuir a <500 ml / 24 horas en mujeres en el
extremo severo del espectro de laenfermedad.

(1 Accidente cerebrovascular: el accidente cerebrovascular que causa la muerte o
discapacidad es la complicacion méas grave de la preeclampsia / eclampsia, que es
responsable de aproximadamente el 36 por ciento de los accidentes cerebrovasculares
asociados al embarazo. La mayoria de los accidentes cerebrovasculares en este entorno
son hemorragicos y van precedidos de dolor de cabeza intenso y niveles de presion
arterial severos y fluctuantes.

(1 Abruptio placentae: el desprendimiento ocurre en menos del 1 por ciento de los
embarazos con preeclampsia sin caracteristicas graves, pero con un 3 por ciento de
aquellos con caracteristicas severas.

1 Convulsiones: las convulsiones en una mujer preeclamptica eclipsan el diagndstico de
eclampsia. Las convulsiones eclampticas se desarrollan en 1 de cada 400 mujeres con
preeclampsia sin caracteristicas graves y 1 en 50 mujeres con preeclampsia con

caracteristicas graves.

39

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




4

Al INIVERSIDAD ANDINA DIL CUSCO RGoesIOD DICHA]

AR de Tesis

Hallazgos laboratoriales:

[ Proteinuria: la proteinuria en la preeclampsia se puede definir como cualquiera de los
siguientes:

e >0.3 g de proteina en una muestra de orina de 24 horas
e Proporcion aleatoria de proteina: creatinina >0.3 mg proteina/mg de creatinina

e Proteina >1 + en una tira de prueba de papel sumergida en una muestra de orina
fresca y limpia (solo si uno de los métodos cuantitativos anteriores no esta
disponible)

La proteinuria generalmente aumenta a medida que progresa la preeclampsia, pero el

aumento de la excrecion urinaria de proteinas puede ser un hallazgo tardio.

Por lo general, permanece <5 g / dia, pero se pueden ver niveles> 10 g / dia. La
preeclampsia es la causa mas frecuente de proteinuria severa en mujeres
embarazadas.

La proteinuria se debe, en parte, a la alteracion de la integridad de la barrera de
filtracion glomerular y al manejo tubular alterado de las proteinas filtradas
(hipofiltracion) que conduce a una mayor excrecion de proteinas. La eliminacion
urinaria de podocitos puede indicar la lesion del glomérulo, lo que provocaria una
alteracion de la barrera de filtracion glomerular y la consiguiente proteinuria.

[ Elevada creatinina: el aumento fisiologico de la tasa de filtracion glomerular (GFR)
durante un embarazo normal da como resultado una disminucion en la concentracion
sérica de creatinina a un rango de 0.4 a 0.8 mg / dL cromol / L). La concentracion
sérica de creatinina en mujeres con preeclampsia generalmente permanece en este

rango o solo ligeramente elevada. Una concentracion de nivel de creatinina> 1.1 mg /
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dL (97.3 micromol / L) indica el extremo severo del espectro de la enfermedad. El
aumento en la creatinina sérica se debe principalmente a una caida en la tasa de
filtracion glomerular; el flujo de plasma renal también disminuye, pero en menor
grado. En la enfermedad grave, la reduccion del volumen plasméatico debido a la
filtracion capilar y debido a la vasoconstriccion sistémica conduce a la retencion de
sodio y vasoconstriccion renal.

[J Recuento de plaguetas reducido: el recuento de plaquetas es normal, a menos que el
paciente se encuentre en el extremo severo del espectro de la enfermedad, que se
caracteriza por un recuento de plaquetas inferior a 100.000 / microL. La
trombocitopenia es la anomalia de la coagulacion mas comin en la preeclampsia. La
lesion y activacion endotelial microangiopéatica dan como resultado la formacién de
trombos de fibrina y plaquetas en la microvasculatura. EI consumo acelerado de
plaquetas conduce a trombocitopenia; los mecanismos inmunes también pueden jugar
un papel.

1 Hemdlisis: los esquistocitos y las células del casco en el frotis de sangre periférica
sugieren una hemdlisis microangiopatica, que es un hallazgo en el extremo grave del
espectro de la enfermedad. La elevacion en el nivel de bilirrubina indirecta en el
suero también sugiere hemolisis, mientras que las elevaciones en el lactato

deshidrogenasa generalmente estan relacionadas con la disfuncion hepatica.

[1 Hemoconcentracion: la hemoconcentracion puede ser el resultado de una reduccion
del volumen de plasma debido a la filtracion capilar. EI hematocrito generalmente
aumenta. Cuando tanto la hemdlisis como la hemoconcentracion ocurren al mismo

tiempo, los efectos sobre el hematocrito pueden negarse entre si, lo que da como
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resultado un valor normal.

[0 Estudios de coagulacion: el tiempo de protrombina, el tiempo de tromboplastina
parcial y la concentracion de fibrindgeno no se ven afectados por la preeclampsia, a
menos que haya complicaciones adicionales, como desprendimiento de placenta,
hemorragia grave o disfuncion hepética grave.

[0 Quimica hepatica: las pruebas de funcion hepatica son normales, excepto en el
extremo severo del espectro de la enfermedad, que se caracteriza por niveles elevados
de transaminasas (el doble del limite superior de lo normal para el laboratorio local).
La elevacion en el nivel de bilirrubina indirecta en suero sugiere hemolisis. Las
anomalias en las quimicas hepaticas se deben a un flujo sanguineo hepético reducido,
lo que puede causar isquemia y hemorragia periportal.

(1 Hiperuricemia: la asociacién entre hiperuricemia y preeclampsia se conoce desde
hace décadas. La causa probablemente esta relacionada con una reduccion en la TFG.
Sin embargo, el aumento en el &cido Urico sérico a menudo es mayor de lo esperado
para las reducciones leves en la TFG, lo que lleva a la hipotesis de que la disminucion
de la secrecidn tubular o el aumento de la reabsorcion juegan un papel.

Otros:

(1 Lipidos: las mujeres con preeclampsia parecen tener cambios en el metabolismo de
los lipidos que resultan en niveles més altos de colesterol total y triglicéridos que las
mujeres normotensas embarazadas

[0 Neutrofilia: el recuento de glébulos blancos puede ser ligeramente mayor en la

preeclampsia debido a la neutrofilia.
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Iméagenes

[0 Ecografia fetal: la preeclampsia que se desarrolla clinicamente antes del término
puede asociarse con un crecimiento fetal subdptimo debido a una perfusion
uteroplacentaria reducida. La restriccion del crecimiento fetal puede estar
acompafiada de oligohidramnios debido a la redistribucion de la circulacién fetal
desde los rifiones hacia 6rganos mas vitales, particularmente el cerebro. Por el
contrario, la preeclampsia que se desarrolla clinicamente a término tiende a asociarse
con un crecimiento fetal apropiado para la edad gestacional y el volumen normal de
liquido amnio6tico. En algunos casos, el feto puede ser grande para la edad gestacional
La anatomia fetal suele ser normal. Sin embargo, tres estudios poblacionales han
informado una relacién entre los defectos cardiacos congénitos fetales y la
preeclampsia materna, particularmente la preeclampsia pretérmino.

[1 Doppler de la arteria umbilical y uterina: el aumento de la impedancia del flujo en las
arterias uterinas debido al mal desarrollo uteroplacentario se manifiesta por la
elevacion del indice de pulsatilidad acompafado de muescas de la arteria uterina en la
velocimetria Doppler de la arteria uterina. Sin embargo, este hallazgo no es sensible
ni especifico para la preeclampsia. El flujo diastélico final ausente e invertido son las
anomalias mas graves y se asocian con un resultado perinatal deficiente.

DIAGNOSTICO

El diagnostico de preeclampsia debe hacerse en una mujer previamente normotensiva con un
nuevo inicio de hipertensién y proteinuria después de las 20 semanas de gestacion. En
ausencia de proteinuria, el diagnéstico ain puede realizarse si la hipertension de inicio nuevo

se acompafa de una disfuncion del 6rgano final.
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Los criterios para el extremo severo del espectro de la enfermedad (“preeclampsia con
caracteristicas graves o con criterios de severidad™) incluyen la presencia de cualquiera de los
siguientes:
o Hipertension severa: definida como presion arterial sistolica >160mmHg o presion
arterial diastolica >110mmHg; la confirmacion dentro de 15 a 30 minutos es

suficiente.

o Alteracion cerebral o visual de inicio reciente, como:
= Fotopsia, escotoma, ceguera cortical 0 vasoespasmo retiniano.

= Dolor de cabeza severo (es decir, incapacitante, "el peor dolor de cabeza que he
tenido™) o dolor de cabeza que persiste y progresa a pesar de la terapia analgésica.

= Estado mental alterado.

o Dolor severo persistente en el cuadrante superior derecho o epigastrico que no
responde a la medicacion y que no se explica por un diagnostico alternativo, o
concentracion sérica de transaminasas > 2 veces el limite superior de lo normal para
un laboratorio especifico, 0 ambos.

o <100.000 plaguetas / microL.

o Insuficiencia renal progresiva (creatinina sérica> 1.1 mg / dL; algunas pautas también
incluyen la duplicacion de la concentracion sérica de creatinina en ausencia de otra

enfermedad renal

o Edema pulmonar. ®
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TRATAMIENTO

a.- PREECLAMPSIA CON CRITERIOS DE SEVERIDAD

Parto: la preeclampsia con criterios de severidad generalmente se considera una indicacion
para el parto. EI alumbramiento minimiza el riesgo de desarrollo de complicaciones maternas
y fetales graves, como hemorragia cerebral, rotura hepatica, insuficiencia renal, edema
pulmonar, convulsiones, hemorragia relacionada con trombocitopenia, desprendimiento
prematuro de placenta o restriccion del crecimiento fetal. Con la excepcion de la restriccion
del crecimiento fetal, cualquiera de estas complicaciones potencialmente mortales puede
ocurrir repentinamente.

Manejo conservador de casos seleccionados: el tratamiento conservador en lugar del parto es
razonable para embarazos pretérmino seleccionados con preeclampsia con caracteristicas de
enfermedad grave para reducir la morbilidad neonatal por nacimiento prematuro inmediato,
aunque la madre y el feto corren riesgo de progresion de la enfermedad. EI manejo
conservador permite la administracion de un ciclo de corticosteroides prenatales
(betametasona 12mg cada dia por 2 dias o dexametasona 6mg cada 12 horas por 2 dias) y
puede proporcionar tiempo para maduracion fetal.

Para la consideracién de este enfoque, tanto la madre como el feto deben ser estables y
hospitalizados en un hospital con un nivel apropiado de atencion al recién nacido,
monitoreados de cerca, y cuidados por, o en consulta con, un especialista en medicina
materno-fetal.

Los embarazos en los que el feto no ha alcanzado una edad gestacional viable (mayor a 24
semanas), los embarazos >34 semanas de gestacion y los embarazos en los que la condicion

materna y/o fetal es inestable no son candidatos para el tratamiento conservador. Intentar
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prolongar el embarazo en estos entornos somete a la madre y al feto a riesgos significativos
con beneficios potenciales relativamente pequerfios; por lo tanto, el parto es preferible.

b.- PREECLAMPSIA SIN CRITERIOS DE SEVERIDAD

Embarazo a término: Termino de gestacion: los expertos recomiendan sistematicamente el
parto de mujeres con preeclampsia a las >37 semanas de gestacion, incluso en ausencia de
caracteristicas de enfermedad grave.

Los beneficios de la induccion del parto a >37 semanas de gestacion, mostrd que las mujeres
con preeclampsia se beneficiaron de la intervencion temprana, sin incurrir en un mayor riesgo
de parto operatorio o morbilidad neonatal, la induccion reduce hasta el 30% de resultados
maternos adversos (eclampsia, sindrome HELLP, edema pulmonar, enfermedad
tromboembdlica, desprendimiento placentario, progresion a hipertension grave o proteinuria y
hemorragia posparto mayor), principalmente impulsado por una reduccion de pacientes que
desarrollaron hipertension severa, ademas tuvo una tasa significativamente menor de parto por
cesarea. No hubo diferencias significativas en el resultado neonatal.

Manejo conservador: antes de término, los riesgos de secuelas graves de la progresion de la
enfermedad deben equilibrarse con los riesgos de parto prematuro. Cuando la madre y el feto
son estables y no hay signos de disfuncién grave de drganos terminales, es razonable un
enfoque conservador con un seguimiento estrecho de la evidencia de progresion al extremo
grave del espectro de la enfermedad para lograr un mayor crecimiento y madurez del feto. Sin
embargo, en cualquier edad gestacional, las pruebas de hipertension grave, disfuncion grave
de los drganos terminales de la madre o pruebas no tranquilizantes del bienestar fetal son
generalmente una indicacion de pronto término de la gestacion.

e <34 semanas de gestacion: Tratamiento conservador de la preeclampsia,
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expectante, dado el alto riesgo de complicaciones de la prematuridad.

e 34 a 36 semanas de gestacion: el manejo 6ptimo para mujeres con preeclampsia sin
caracteristicas de enfermedad grave y condicion materna y fetal estable es incierto.
Aunque existen riesgos maternos graves con un manejo conservador, es razonable
porque el riesgo absoluto de un resultado adverso es bajo y los beneficios neonatales

del parto a término son sustanciales.

Componentes del manejo conservador

% Seguimiento de laboratorio: la evaluacion minima de laboratorio debe incluir el
recuento de plaquetas, la creatinina sérica y las enzimas hepaticas. Estas pruebas
deben repetirse al menos semanalmente en mujeres con preeclampsia sin
caracteristicas graves con tratamiento ambulatorio para evaluar la progresion de la
enfermedad @, las pacientes con riesgo de empeoramiento de la enfermedad y
hospitalizadas se hara el control diario o méas seguido si lo amerita ®®. Se ha
demostrado que ni la tasa de aumento ni la cantidad de proteinuria afecta el resultado
materno o perinatal en el entorno de la preeclampsia, no es necesario repetir
proteinuria de 24h y ya no son utiles una vez que superan el umbral de 300mg/24
horas.

% Tratamiento de la hipertension: la presion arterial debe medirse cada 4h en
pacientes hospitalizadas ®®. El uso de medicamentos antihipertensivos para controlar
la hipertension leve (definida como presion arterial sistélica <160 mmHg y presion
arterial diastolica <110 mmHg) en el contexto de la preeclampsia no altera el curso
de la enfermedad ni disminuye la morbilidad o mortalidad perinatal, y debe evitarse

en la mayoria de los pacientes. Sin embargo, reduce la aparicion de progresiéon a
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hipertension severa. Su uso solo se recomienda cuando supera valores de
160/110mmHg

% Evaluacién del crecimiento fetal: la restriccion temprana del crecimiento fetal
puede ser la primera manifestacion de preeclampsia y es un signo de insuficiencia
uteroplacentaria grave. En el momento del diagnéstico de preeclampsia, realizamos
una ecografia para estimar el peso fetal y evaluar el volumen de liquido amniético
para la evaluacion de la restriccion del crecimiento fetal y oligohidramnios. Si el
examen inicial es normal, repetimos el examen de ultrasonido cada tres semanas.

« Evaluacion del bienestar fetal

% La evaluacion de los indices Doppler de la arteria umbilical es util si se sospecha
una restriccion del crecimiento fetal, ya que los resultados ayudan en el momento
optimo del parto. La frecuencia de la evaluacién depende de los hallazgos; la

evaluacion semanal es razonable cuando los indices Doppler son normales.

< Corticosteroides prenatales: si bien la preeclampsia puede acelerar la maduracion
pulmonar del feto, la dificultad respiratoria neonatal sigue siendo comun en recién
nacidos prematuros de embarazos con preeclampsia. Los corticosteroides prenatales
(betametasona 12mg cada 24h por 2 dias 0 dexametasona 6mg cada 12h por 2 dias)
para promover la madurez pulmonar fetal deben administrarse a mujeres <34
semanas de gestacion, ya que tienen un mayor riesgo de progresion a enfermedad
grave y parto prematuro.

% Momento del término de gestacion: para los pacientes tratados de manera
conservadora, el parto se indica a las 37 semanas de gestacion o tan pronto como

desarrollan preeclampsia con caracteristicas graves o eclampsia, independientemente
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de si el cuello uterino es favorable o no.

% MANEJO DE INTRAPARTO

e Término de la gestacion: Los datos de observacidn sugieren que la decision de
acelerar el parto en el contexto de la preeclampsia con caracteristicas de
enfermedad grave no obliga a un parto por cesarea inmediato. Los agentes de
maduracion cervical pueden usarse antes de la induccién si el cuello uterino no es
favorable. Sin embargo, es mejor evitar una induccién prolongada e inducciones
con una baja probabilidad de éxito.

e Monitoreo intraparto: el monitoreo materno-fetal continuo se indica intraparto
para identificar el empeoramiento de la hipertension; deterioro de la funcion
hepética, renal, cardiopulmonar, neuroldgica o hematolégica de la madre;
abruptio placenta; o un trazado anormal del ritmo cardiaco fetal.

e Liquidos: ElI balance hidrico debe vigilarse de cerca para evitar una
administracion excesiva, ya que las mujeres con preeclampsia corren el riesgo de
edema pulmonar y espaciamiento significativo a tercer espacio, especialmente en
el extremo severo del espectro de la enfermedad ®. Una infusién de solucién
salina isotonica a razén de 50 a 60 gotas por minuto el primer litro, administrar
por lo menos tres litros de cristaloides durante las primeras 24 horas. Se debe
controlar la diuresis con sonda Foley y bolsa colectora, si persiste oliguria
continuar con el mismo goteo “°

e Tratamiento de la hipertension: la hipertension severa en el trabajo de parto
debe tratarse con labetalol o hidralazina por via intravenosa o con nifedipino oral

para prevenir el accidente cerebrovascular.
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e La profilaxis de convulsiones: A todas las mujeres con preeclampsia, se
demostré que el tratamiento con sulfato de magnesio redujo el riesgo de
eclampsia. Es importante enfatizar que la profilaxis de las convulsiones no
previene la progresion de la enfermedad no relacionada con las convulsiones.
Aproximadamente del 10-15% de las mujeres en trabajo de parto con
preeclampsia sin caracteristicas graves desarrollaran signos y sintomas de
preeclampsia con caracteristicas graves (p. Ej., Hipertension grave, cefalea
intensa, alteracion visual, dolor epigastrico, anomalias de laboratorio) o
desprendimiento de placenta.

El mecanismo para los efectos anticonvulsivos del sulfato de magnesio no se ha
definido claramente. El efecto primario se piensa que es central. Las hipdtesis
incluyen aumentar el umbral convulsivo por su accion en el receptor n-metil d-
aspartato (NMDA), la estabilizacion de la membrana en el sistema nervioso
central secundario a sus acciones como bloqueador de canales de calcio no
especificos, asi como la disminucion de acetilcolina en el nervio motor
terminales. Otra teoria es que promueve la vasodilatacion de los vasos cerebrales
contraidos al oponerse al vasoespasmo arterial dependiente de calcio, lo que
reduce el barotrauma cerebral.

Se coloca a mujeres con preeclampsia con caracteristicas graves mientras se las
considera para un tratamiento conservador, su beneficio en preeclampsia leve ain
es incierto. Debe evitarse la terapia prenatal prolongada (méas de cinco a siete
dias) ya gue se ha asociado con efectos adversos en los huesos del feto cuando se
administré para la tocélisis

Dosificacion: una dosis de carga de 4 g de una solucién al 10 por ciento por via
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intravenosa durante 15 a 20 minutos, seguida de 1 g / hora como infusion
continua ®
La evaluacion clinica de la toxicidad de magnesio se debe realizar cada 1-2h. La
dosis de mantenimiento solo se administra cuando hay un reflejo patelar (la
pérdida de reflejos es la primera manifestacion de hipermagnesemia sintomatica),
las respiraciones superan las 12 respiraciones / minuto y la produccion de orina
excede los 100 ml en cuatro horas.
Si se sospecha toxicidad de magnesio, se suspende la dosis de magnesio y se da
gluconato de calcio 15 a 30 ml de una solucion al 10 por ciento (1500 a 3000 mg)
por via intravenosa durante 2 a 5 minutos a pacientes en paro cardiaco o con
toxicidad cardiaca severa relacionada con hipermagnesemia, o una dosis inicial de
10 ml de una solucion al 10 por ciento (1000 mg) para pacientes con compromiso
cardiorrespiratorio menos grave, pero potencialmente mortal.
Duracién de la terapia: el sulfato de magnesio por lo general se continta durante
24 horas después del parto.
< Tratamiento de la trombocitopenia: generalmente, se considera que el riesgo de
hemorragia cuando el recuento de plaguetas es inferior a 100.000 / microL, y el
riesgo aumenta sustancialmente con recuentos de plaquetas inferiores a
50,000/microL. La transfusion de plaquetas no se debe utilizar para normalizar el
recuento de plaquetas en pacientes que no sangran, siempre que el recuento de
plaquetas sea superior a 10,000 a 20,000 / microL. Esta indicado en un paciente con
hemorragia potencialmente mortal o que requiera un recuento de plaquetas mas alto
para prevenir el sangrado en un entorno de alto riesgo, como la cirugia. Un recuento

de plaquetas> 50,000 / microL generalmente se considera seguro para el parto
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(vaginal o cesarea)

RECURRENCIA

El riesgo de recurrencia varia con la gravedad y el tiempo de inicio del episodio inicia. Las
mujeres con preeclampsia severa de inicio temprano tienen el mayor riesgo de recurrencia
(hasta del 25 al 65%). El riesgo de preeclampsia en un segundo embarazo es mucho menor (5
a 7%) para mujeres que tuvieron preeclampsia sin caracteristicas graves en su primer
embarazo y menos del 1% en mujeres que tuvieron un primer embarazo normotenso (no se
aplica a abortos).

La preeclampsia recidivante es mas pr obable después de un embarazo preeclamptico Unico
gue un embarazo gemelar preeclampsia.

PREVENCION

La terapia con dosis bajas de aspirina durante el embarazo reduce modestamente el riesgo de
preeclampsia en mujeres con alto riesgo de desarrollar la enfermedad

RIESGO DE COMPLICACIONES OBSTETRICAS RELACIONADAS:

La preeclampsia, la restriccion del crecimiento, el parto prematuro, la placenta abrupta y la
muerte fetal intrauterina pueden ser secuelas de la enfermedad placentaria isquémica. Las
mujeres con embarazos complicados por uno de estos trastornos tienen un mayor riesgo de
desarrollar uno de los otros trastornos en futuros embarazos. La preeclampsia de inicio
temprano es mas probable que se asocie con uno de estos eventos adversos en un embarazo

posterior, incluso si es normotensivo, que la preeclampsia de inicio tardio®.
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2.2.  Definicion de términos
(1 Preeclampsia.- Se caracteriza por la presencia de presion arterial mayor a 140/90
mm/Hg en dos momentos con cuatro horas de diferencia después de la semana 20 de
gestacion, en una mujer con una presion sanguinea previamente normal @
(1 Infeccidén de vias urinarias.- La infeccion urinaria es la infeccién bacteriana mas
frecuente del embarazo, que compromete vias urinarias altas o bajas ©

[ Parto pretérmino.- El parto que comienza antes de la semana 37 ¢

(1 Sindrome de Hellp.- Es un grupo de sintomas que se presentan en las mujeres
embarazadas que padecen: hemdlisis, enzimas hepaticas elevadas, conteo de
plaquetas bajo ®

[0 CID.- Es un trastorno grave en el cual las proteinas que controlan la coagulacion de la
sangre se vuelven hiperactivas. Se forman pequefios coagulos de sangre en los vasos
sanguineos, que pueden taponar los vasos y cortar el riego sanguineo normal a
6rganos, como el higado, el cerebro o los rifiones y dafiar u ocasionar una lesion

grave a los érganos.®

2.3. Hipotesis

2.3.1. Hipotesis general

Existe mayor asociacion entre las infecciones de vias urinarias durante la gestacion y la
severidad de la preeclampsia, en pacientes del servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital

Nacional Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco, 2017
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2.3.2. Hipdtesis especificas

1) Existe mayor compromiso clinico en pacientes preeclampticas que han tenido
ITU en comparacion a las que no la tuvieron; en pacientes del servicio de Gineco-
Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco,
2017

2) Existen mayores alteraciones laboratoriales en pacientes preeclampticas con ITU
en comparacion a preecldmpticas sin ITU, en pacientes del servicio de Gineco-
Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco,
2017

3) Existen mas complicaciones fetales en pacientes preeclampticas que han tenido
ITU, en pacientes del servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional
Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco, 2017.

4) Existen otras complicaciones maternas en pacientes preeclampticas que han
tenido ITU, en pacientes del servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional

Adolfo Guevara Velasco-ESSALUD Cusco, 2017.

2.4. Variables
2.4.1 Variables implicadas

— Variables Independientes:

¢ Infeccion de vias urinarias

— Variables dependientes:
e Severidad de Preeclampsia
= Presion arterial

= Enzimas hepéticas
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= Epigastralgia

» Creatinina sérica

= Recuento de plaquetas
= Alteracion visual

» Cefalea

» Edema pulmonar
2.4.2.  Variables no implicadas

o Edad materna
e Grado de instruccion
o Indice de masa corporal
e Numero de gestaciones
e Antecedentes hipertensivo
e Tipo de parto
e Otras complicaciones maternas:
= Sd Hellp
= CID
= Hemorragia postparto
e EG al momento del parto
e Puntaje de APGAR

e Peso del recién nacido - RCIU
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La variable puntaje APGAR se

parto vaginal y a los
1000 mililitros en caso
de cesarea®

o . .
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CAPITULO 111
METODOS DE INVESTIGACION
3.1. Tipo de Investigacion
El tipo de investigacidn del presente estudio es retrospectivo porgque se tomo en cuenta datos
del pasado, analitico, transversal porque se tomo datos obtenidos en un solo momento, casos

y controles porque se comparan 2 poblaciones.

3.2.  Disefio de la investigacion

Estudio observacional, porque no se intervino o modific los factores estudiados.

3.3.  Poblacién y muestra

3.3.1. Descripcion de la poblacion:

Para realizar el estudio se tomO en cuenta a todas las gestantes con diagndstico de
preeclampsia atendidas en el Servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo
Guevara Velasco-ESSALUD Cusco durante el afio 2017, durante el tercer trimestre de

gestacion hasta el momento del parto; que hacen un total de 124 pacientes.
3.3.2. Criterios de inclusion y exclusion
a.- Casos
—  Criterios de inclusion:
o Gestantes con el diagnostico de preeclampsia
o Resultado de examen de orina o urocultivo patolégico

o Atencion en el servicio de Gineco-Obstetricia durante el tercer trimestre de

gestacion hasta el momento de parto

o Historia clinica accesible y con informacion requerida completa
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— Criterios de exclusion:

o No ingresan al estudio pacientes con diagndsticos de hipertension arterial
crénica, diabetes mellitus, embarazo mdltiple, anomalia fetal o enfermedad

renal cronica

o No ingresan al estudio pacientes con otros focos infecciosos distintos a
infeccién de vias urinarias

o No ingresan al estudio pacientes que no hayan sido atendidas en el Servicio
de Gineco-Obstetricia hasta el momento del parto

o No ingresan al estudio pacientes con historia clinica no disponible o con
informacion incompleta
b.- Controles

—  Criterios de inclusion:
o Gestantes con el diagndstico de preeclampsia
o Resultado de examen de orina o urocultivo negativo

o Gestantes atendidas en el servicio de Gineco-Obstetricia durante el tercer

trimestre de gestacion hasta el momento de parto

o Historia clinica accesible y con informacion requerida completa
- Criterios de exclusion:

o No ingresan al estudio pacientes con diagndsticos de hipertension arterial
crénica, diabetes mellitus, embarazo mdltiple, anomalia fetal o enfermedad
renal cronica

o No ingresan al estudio pacientes con otros focosinfecciosos
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o No ingresan al estudio pacientes que no hayan sido atendidas en el servicio de

Gineco-Obstetricia hasta el momento del parto.

o No ingresan al estudio pacientes con historia clinica no disponible o con
informacion incompleta
3.3.3. Muestra Tamafio de muestra:
Se estudid a pacientes con diagnostico de preeclampsia que fueron atendidas en el servicio
de Gineco-Obstetricia del Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco durante el tercer

trimestre hasta el momento del parto durante el afio 2017.

La asociacion entre infeccidn urinaria y preeclampsia se calcul6 segln un estudio realizado
en PerG en el 2016 que muestra que las gestantes con preeclampsia severa tuvieron 41% de
frecuencia de infeccion urinaria en comparacion al 7% de frecuencia de infeccion urinaria y
las pacientes con preeclampsia leve. Se maneja el paquete estadistico EPI-INFO 7.2, con IC
95% y potencia de estudio del 90%, con relacion 1:1 de casos y controles. Dando una

muestra de 74 (37 controles, 37 casos)

(i) - | ®
StatCale - Sample Size and Power
Unmatched Case-Control Study (Companison of ILL and NOT ILL)
Two-sided confidence level: 95% ~
Fower: a0 =
Ratio of controls to cases: 1
Percent of controls exposed: %
Odds ratio: 9,23245
Percent of cases with exposure: 41 =%
I
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Método de muestreo:
Para el presente estudio se realizd un muestreo no aleatorio de conveniencia, a todo paciente

que cumpla con los criterios de inclusion.

3.4.  Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

Se emple6 como técnica de recoleccion de informacion una ficha técnica de recoleccién de
datos elaborada por el autor, adaptado de acuerdo a la realidad del estudio, que permita
conocer las variables definidas en los objetivos planteados, se realizo la revision de historias
clinicas. La revision de las historias clinicas va directamente orientada a la busqueda de
informacion que se requiera en el presente estudio. Se sometié a Juicio de Expertos para su
validacion.

Las escalas de medicion son las siguientes:

Severidad de Preeclampsia:

Presencia de presion arterial mayor a 140/90 mm/Hg en dos momentos con cuatro horas de
diferencia después de la semana 20 de gestacién y proteinuria, en una mujer con una presion
sanguinea previamente normal. En ausencia de proteinuria, el diagnoéstico ain puede
realizarse si la hipertension de inicio nuevo se acompafia de una disfuncién del 6rgano final.
Los criterios de severidad son:

o Hipertension severa: Presion arterial sistolica >160mmHg o presion arterial diastolica

>110mmHg; la confirmacion dentro de 15 a 30 minutos es suficiente.

o Alteracion cerebral o visual de inicio reciente, como: Fotopsia, escotoma, ceguera

cortical o vasoespasmo retiniano, dolor de cabeza severo, estado mental alterado.

o Dolor severo persistente en el cuadrante superior derecho o epigastrico que no

responde a la medicacion y que no se explica por un diagnostico alternativo, o
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concentracion sérica de transaminasas > 2 veces el limite superior de 1o normal para
un laboratorio especifico, 0 ambos.

o <100.000 plaquetas / microL.

o Insuficiencia renal progresiva (creatinina sérica> 1.1 mg/dL

o Edema pulmonar.
indice de Masa Corporal de acuerdo a la OMS:
Es el indice utilizado y recomendado para el uso clinico, dada su reproducibilidad, facilidad
de utilizacion y capacidad de reflejar la adiposidad en la mayoria de la poblacion. Se calcula
como IMC = Peso (kg) /Talla? (m).
Clasificacion aplicable tanto a hombres como mujeres en edad adulta propuesto por el

comité de expertos de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS):

Normal 18,5 — 24,9 kg/m?2
Sobrepeso 25 — 29,9 kg/m2.
Obesidad grado | 30 - 34.9 kg/m2
Obesidad grado Il 35 —39.9 kg/m2
Obesidad grado 111 mérbida > 40 kg/m2

Puntaje APGAR

Es un examen rapido que se realiza al primer y quinto minuto después del nacimiento del
bebé. El puntaje en el minuto 1 determina qué tan bien toleré el bebé el proceso de
nacimiento. El puntaje al minuto 5 le indica al proveedor de atencion médica qué tan

bien esta evolucionando el bebé por fuera del vientre materno. Segun el puntaje obtenido, se

u] 1 2
tend ré Frecuencia Paro cardiaco Inferior a 100 Superior a 100
cardiaca
Movimientos Paro respiratorio Llanto débil o Llanto fuert= v
respiratorios hipoventlacidn wigoroso
- 1 1 Tono muscular Hipotonia intensa Flexidn parcial Extrernidades bien
i O 3 Severamente deprlmldo generalizada de laz flesionadas
extrernidades
. - - Irritabilidad refleja Sin respuesta Mueca Tos v estomudo
e 4-6: Moderadamente deprimido (pace del catiter
naszal)
e 7-10: Buenas Condiciones ép“ mo Colar Cianosis Cuarpo Cornpletarnente
! generalizada sonrosado rosadao,

palidez. extrarnidades
ciandticas
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3.5.  Plan de analisis de datos

Se realizo6 anélisis univariado para describir la poblacién de estudio a través de medidas de
frecuencia, se utilizard en numero absoluto y el porcentaje. La busqueda de asociaciones
entre la infeccion urinaria y la severidad de la preeclampsia cuando las variables en estudio
fueron nominales o categdricas, en el caso de las variables que se recolectaron en la escala de
razén, fueron categorizadas para el analisis estadistico. Luego para ver si la asociacién es
estadisticamente significativa se calculd el valor del X? para calcular el Valor de p,
considerandose que existe asociacion si el valor de p fue menor a 0,05 (p<0,05); asimismo se
calcul6 los Intervalos de Confianza, con un nivel de confianza al 95%, para ver si la
asociacion encontrada es estadisticamente significativa, si el valor minimo del intervalo de
confianza es mayor de 1, y serd mejor en tanto este valor se aleje méas de 1. Para las variables
de razon que no sean categorizadas, la fuerza de asociacion se establecié mediante T de

Student, considerandose que existe asociacion si el valor de p fue menor a 0,05 (p<0,05).
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CAPITULO IV
RESULTADOS, DISCUSION Y CONCLUSIONES
4.1. Resultados y Discusion

4.1.1. Resultados

TABLA N°1 DISTRIBUCION SEGUN EDAD MATERNA

Media 33,65
Mediana 34,00
Moda 35
Desv. Desviacion 6,397
Minimo 15
Méaximo 56
Estadisticas de grupo
N Media DS

EDAD CASOS 37 34,11 6,523

CONTROLES 37 33,19 6,324

Fuente: Ficha de recoleccién de datos

La media de edad es de 33,65 +/- 6,39 afios, la edad minima fue de 15 afios y la edad
méaxima de 56 afios. La media del grupo de casos es de 34,11 +/-6,52 afios (16 — 56) y del

grupo de controles 33,19 +/-6,32 afios (15 — 44)
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TABLA N°2 DISTRIBUCION SEGUN NUMERO DE GESTACIONES

GRUPO DE ESTUDIO

CASOS CONTROLES
N % N %
PRIMIGESTA 16 43,2% 11 29,7%
GESTACIONES MULTIGESTA 21 56,8% 26 70,3%
Total 37 100,0% 37 100,0%

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

Segun el nimero de gestaciones se muestra en el grupo de casos a 16 (43,2%) primigestas y

21 (56,8%) multigestas; en el grupo control se tiene a 11 (29,7%) primigestas y 26 (70,3%)

multigestas.
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TABLA N°3 DISTRIBUCION SEGUN GRADO DE INSTRUCCION

ITU

CASOS CONTROLES

N % N %

ANALFABETA 1 2.7% 0 0%

PRIMARIA 0 0% 2 5.4%
GRADODE  SECUNDARIA 6 16,2% 8 21.6%
INSTRUCCION  SUPERIOR TECNICO 6 16,2% 6 16,2%
S. UNIVERSITARIO 24 64,9% 21 56.8%
Total 37 100,0% 37 100,0%

Fuente: Ficha de recoleccién de datos

De acuerdo al grado de instruccion tenemos en el grupo de casos: 1 paciente analfabeta
(2,7%), y 24 con grado superior universitario (64,9%). Dentro del grupo control (sin 1TU)

tenemos 2 pacientes con primaria (5,4%), y 21 con grado superior universitario (56,8%).

Como se observa, la mayor poblacion tanto en casos como controles se encuentra con un

grado de instruccion superior.

67

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS



4

A UNIVERSIDAD ANDINA DIL CUSCO

Repositorio Digital
de Tesis

A e

TABLA N°4 SEVERIDAD DE PREECLAMPSIA E INDICE DE MASA CORPORAL

SEVERIDAD DE PREECLAMPSIA
CON CRITERIOS SIN CRITERIOS
DE SEVERIDAD DE SEVERIDAD Total

IMC NORMAL N 2 1 3
% 2,7% 1,4% 4,1%
SOBREPESO N 18 5 23
% 24,3% 6,8% 31,1%
OBESIDAD N 30 18 48
% 40,5% 24,3% 64,9%
Total N 50 24 74
% 67,6% 32,4% 100,0%
Pruebas de chi-cuadrado
Valor Df P
Chi-cuadrado de Pearson 1,764° 2 0,414

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

De acuerdo al indice de Masa Corporal (IMC) dentro de preeclampsia con criterios de
severidad hay 2 (2,7%) con IMC normal, pero el mayor porcentaje lo conforman pacientes
con sobrepeso y obesidad 18 y 30 pacientes respectivamente, logrando entre ambos el
64,8%; en cambio en las pacientes con preeclampsia sin criterios de severidad hay 1(1,4%)
con IMC normal, y 23 entre sobrepeso y obesidad (31,1%).

Se observa que existe mayor prevalencia de sobrepeso y obesidad en las pacientes que
desarrollan preeclampsia con criterios de severidad, sin embargo no existe una diferencia

estadisticamente significativa (p=0,414).
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TABLA N°5 SEVERIDAD DE PREECLAMPSIA'Y PREECLAMPSIA PREVIA

SEVERIDAD DE PREECLAMPSIA
SIN
CON CRITERIOS CRITERIOS DE
DE SEVERIDAD SEVERIDAD Total

PREECLAMPSIA Sl N 8 5 13
PREVIA % 16,0% 20,8% 17,6%
NO N 42 19 61
% 84,0% 79,2% 82,4%
Total N 50 24 74
% 100,0% 100,0% 100,0%
Pruebas de chi-cuadrado
Valor Df P
Chi-cuadrado de Pearson 0,262° 1 0,609
Correccion de continuidad® 0,034 1 0,853

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

Segun la presencia de antecedente de preeclampsia en gestaciones previas se obtuvo que de
las pacientes con preeclampsia con criterios de severidad: 8 (16%) si tuvieron preeclampsia
previa y 42 (84%) no; de las pacientes con preeclampsia sin criterios de severidad: 5 (20,8%)
si tuvieron preeclampsia previa y 19 (79,2%) no. Las diferencias no son estadisticamente
significativas (p=0,853).

Es decir que el tener preeclampsia previa no nos predice la severidad en el siguiente

embarazo con preeclampsia.
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TABLAN°6 ANTECEDENTE DE INFECCION DE VIAS URINARIAS Y SEVERIDAD

DE PREECLAMPSIA

SEVERIDAD DE PREECLAMPSIA
CON CRITERIOS  SIN CRITERIOS

DE SEVERIDAD DE SEVERIDAD Total
CASOS N 30 7 37
ITU % 81,1% 18,9% 100,0%
CONTROLES N 20 17 37
% 54,1% 45,9% 100,0%
Total N 50 24 74
% 67,6% 32,4% 100,0%
P=0,013
Estimacion de riesgo
Intervalo de confianza de 95 %
OR Inferior Superior
Razén de ventajas para ITU (SI / 3,643 1,279 10,372
NO)

Fuente: Ficha de recoleccién de datos

Las pacientes con antecedente de ITU durante la gestacion presentaron preeclampsia con
criterios de severidad en un 81,1%, y preeclampsia sin criterios de severidad en un 18,9%;
en contraste las pacientes que no tuvieron antecedente de ITU durante la gestacion
presentaron preeclampsia con criterios de severidad en un 54,1%, y preeclampsia sin
criterios de severidad en un 45,9%.Se observa que en el grupo de casos hay mas proporcién
de gestantes que desarrollaron preeclampsia con criterios de severidad existiendo una
diferencia estadisticamente significativa con un p=0,013. Y el OR muestra que hay 3,6 veces

mas riesgo de presentar preeclampsia con criterios de severidad al tener ITU
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TABLA N° 7 ALTERACIONES VISUALES E INFECCION DE VIiAS URINARIAS

GRUPO DE ESTUDIO

CASO CONTROL Total
S ES
ALTERACION Si N 6 1 7
VISUAL
% 16,2% 2,7% 9,5%
NO N 31 36 67
% 83,8% 97,3% 90,5%
Total N 37 37 74
% 100,0% 100,0% 100,0%
P =0,047
Estimacion de riesgo
Intervalo de confianza de 95 %
OR Inferior Superior
Raz6n de ventajas para ALTERACION 6,968 0,795 61,074

VISUAL (Si / NO)
Fuente: Ficha de recoleccién de datos

Respecto a la relacion entre el antecedente de ITU y la alteracion visual se obtuvo que del
grupo de casos 6 pacientes (16,2%) presentaron alteraciones visuales y 31 pacientes (83,8%)
no; en cambio en el grupo control 1 paciente (2,7%) presento alteraciones visuales y 36
pacientes (97,3%) no. Se observa claramente mayor prevalencia en el grupo de casos, con un
p=0,047 estadisticamente significativo y un OR de 6,9, es decir las pacientes con
antecedente de ITU tienen 6,9 veces mas riesgo de presentar alteraciones visuales en

comparacién con las pacientes que no tienen antecedentes de ITU en la gestacion.
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TABLA N°8 INFECCION DE VIAS URINARIAS Y CEFALEA INTENSA

GRUPO DE ESTUDIO
CASOS CONTROLES Total

CEFALEA INTENSA S N 12 4 16
% 32,4% 10,8% 21,6%
NO N 25 33 58
% 67,6% 89,2% 78,4%
Total N 37 37 74
% 100,0% 100,0% 100,0%
P =0,024

Estimacion de riesgo
Intervalo de confianza de 95 %
OR Inferior Superior

Razén de ventajas para ITU (NO/ SI) 3,960 1,140 13,756
Fuente: Ficha de recoleccién de datos

Respecto al antecedente de ITU y presencia de cefalea intensa, el estudio encontr6 que en el
grupo de casos hubo 12 pacientes (32,4%) que presentaron cefalea intensa y 25 pacientes
(67,6%) no; en comparacion al grupo control: 4 pacientes (10,8%) presentaron cefalea
intensa y 33 pacientes (89,2%) no. Se evidencia mayor prevalencia en el grupo de casos
estadisticamente significativo con p=0,024 y OR de 3,96, es decir las pacientes con
antecedente de ITU tienen 3,96 veces mas riesgo de tener cefalea intensa en comparacion a

las pacientes sin antecedente de ITU en la gestacion.
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TABLAN°9 INFECCION DE VIAS URINARIAS Y RECUENTO DE PLAQUETAS

GRUPO DE
ESTUDIO N Media DS
PLAQUETAS CASOS 37 170270,27 92640,479
CONTROLES 37 212297,30 68586,873

Prueba de muestras independientes
Prueba de Levene
de igualdad de

varianzas prueba t para la igualdad de medias
Intervalo de
confianza de 95 %
F P t al P Inferior Superior
PLAQUETAS Se asumen 6,117 0,016 - 72 0,030 - -
varianzas 2,218 79802,628 4251,426

iguales

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

En cuanto al recuento de plaquetas y la asociacion con ITU en la gestacion, el estudio mostrd
que la media para el grupo de casos es de 170270 plaquetas y la media del grupo control es
de 212297 plaquetas. Como se evidencia en las pacientes con antecedente de ITU el recuento
de plaquetas es menor con un p=0,03 estadisticamente significativo. Es decir las pacientes
con antecedente de ITU durante la gestacion tiene mayor riesgo de recuento plaquetario mas
bajo en comparacion a las que no tuvieron ITU.

La prueba de T de Student se utiliza para comparar la media de 2 grupos de casos, nos
informa sobre el grado de compatibilidad entre la hipétesis de igualdad de medias y la

diferencia entre medias poblacionales observadas.
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TABLA N° 10 INFECCION DE VIAS URINARIAS Y EDAD GESTACIONAL AL

MOMENTO DEL PARTO

GRUPO DE
ESTUDIO N Media DS
EG AL CASOS 37 35,19 3,997
PARTO CONTROLES 37 36,81 2,271

Prueba de muestras independientes
Prueba de Levene
de igualdad de

varianzas prueba t para la igualdad de medias
Intervalo de
confianza de 95 %
F p t Gl P Inferior Superior
EG AL Seasumen 2,936 0,091 2,319 72 0,023  -3,016 -0,228
PARTO varianzas
iguales
No se asumen 2,319 60,770 0,024  -3,020 -0,223
varianzas
iguales

Fuente: Ficha de recoleccién de datos

Respecto a la Edad Gestacional al momento del parto y su asociaciéon con ITU en la
gestacion, se obtuvo que la media de Edad Gestacional para el grupo de casos es de 35,19
semanas y la media para el grupo control es de 36,81 semanas. Estadisticamente
significativo con un p=0,023. Es decir las pacientes con antecedente de ITU en la gestacion

tienen maés riesgo de terminar el embarazo a una menor edad gestacional.
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TABLA N° 11 INFECCION DE VIAS URINARIAS Y PESO DEL RECIEN NACIDO

GRUPO DE
ESTUDIO N Media DS
PESO DEL CASOS 37 2247,9730 814,05830
RECIEN CONTROLES 37 2843,6757 649,76569
NACIDO
Prueba de muestras independientes
Prueba de
Levene de
igualdad de
varianzas prueba t para la igualdad de medias
Intervalo de
confianza de 95 %
F P T gl P Inferior  Superior
PESO Se asumen 0,822 0,368 -3,479 72 0,001 -937,05243 -254,35297
DEL varianzas
RECIEN iguales
NACIDO No se asumen -3,479 68,628 0,001 -937,33925 -254,06615
varianzas
iguales

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

En cuanto a la asociacion entre peso del recién nacido y el ITU en la gestacion, el estudio
muestra que la media del grupo de casos es de 2247,97 gr y del grupo control es de 2843,67
gr. Se evidencia que los recién nacidos de pacientes que tuvieron antecedente de ITU en la
gestacion tienen peso mas bajo en comparacion a recién nacidos de madres si este

antecedente. Estadisticamente significativo con un p=0,001.
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TABLA N° 12 INFECCION DE VIAS URINARIAS Y RETARDO DE CRECIMIENTO

INTRAUTERINO

GRUPO DE ESTUDIO
CASOS CONTROLES Total

RETARDO DE Si N 13 4 17
CRECIMIENTO % 35,1% 10,8% 23,0%
INTRAUTERINO NO N 24 33 57
% 64,9% 89,2% 77,0%
Total N 37 37 74
% 100,0% 100,0% 100,0%
P =0,013

Estimacion de riesgo
Intervalo de confianza de 95 %

OR Inferior Superior

Razon de ventajas para RCIU (Si / NO) 4,469 1,296 15,409
Fuente: Ficha de recoleccion de datos

Respecto a la asociacion entre Retardo del crecimiento intrauterino (RCIU) y el antecedente
de ITU en el embarazo, se encontr6é que del grupo de casos 13 (35,1%) presentd RCIU y 24
(64,9%) no; en comparacion al grupo control en el cual solo 4 (10,8%) presentaron RCIU.
Asociacion estadisticamente significativa con un p=0,013 y un OR de 4,47, es decir los hijos
de madres con antecedente de ITU durante la gestacion tienen 4,47 veces mas riesgo de tener

RCIU en comparacion a los hijos de madres sin antecedente de ITU.
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TABLA N° 13 INFECCION DE VIAS URINARIAS Y SINDROME DE HELLP

GRUPO DE ESTUDIO
CASOS CONTROLES Total

SINDROME DE HELLP Si N 12 4 16
% 32,4% 10,8% 21,6%
NO N 25 33 58
% 67,6% 89,2% 78,4%
Total N 37 37 74
% 100,0% 100,0% 100,0%
P= 0,024

Estimacion de riesgo
Intervalo de confianza de 95 %
OR Inferior Superior

Razon de ventajas para SINDROME 3,960 1,140 13,756

DE HELLP (Si / NO)
Fuente: Ficha de recoleccién de datos

Respecto a las pacientes preeclampticas que presentaron ITU, un total de 12 (32,4%)
desarrollaron Sd. de Hellp, en contraste con el grupo control solo 4 (10,8%) lo tuvieron. Con
un p=0,024 estadisticamente significativo y OR de 3,96, es decir las pacientes con
antecedente de ITU durante la gestacion tiene 3,96 veces mas riesgo de desarrollar Sindrome

de Hellp.
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TABLA N° 14 INFECCION DE VIAS URINARIAS Y CRITERIOS DE SEVERIDAD

GRUPO DE ESTUDIO

CASOS CONTROLES Total
CRITERIOS DE SEVERIDAD 0 N 7 17 24
% 18,9% 45,9% 32,4%
1 N 11 12 23
% 29,7% 32,4% 31,1%
2 N 12 6 18
% 32,4% 16,2% 24,3%
3 N 2 2 4
% 5,4% 5,4% 5,4%
4 N 4 0 4
% 10,8% 0,0% 5,4%
5 N 1 0 1
% 2,7% 0,0% 1,4%
Total N 37 37 74
% 100,0% 100,0% 100,0%
Pruebas de chi-cuadrado
Valor Df P
Chi-cuadrado de Pearson 11,210° 5 0,047

Fuente: Ficha de recoleccion de datos.

Respecto a la asociacion del numero de criterios de severidad y el antecedente de ITU en la
gestacion. El estudio muestra que del total del grupo de casos la mayoria cumple con 2
criterios de severidad (32,4%), pero también hay pacientes que llegan a cumplir 4 0 5
criterios de severidad; en comparacién al grupo control que la mayoria no cumple ningun
criterio de severidad (45,9%), y la frecuencia va disminuyendo teniendo un maximo de 3
criterios de severidad. Con un p=0,047, se evidencia que al tenar ITU en las pacientes

preeclampticas se incrementa el riesgo de cumplir mas criterios de severidad.
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4.1.2. Discusion
En el presente estudio se realizé asociacion entre ITU y severidad de preeclampsia en una
poblacion de 74 pacientes tipo caso y control, el promedio de edad es de 33,65 +/- 6,39 afios,

la edad minima fue de 15 afios y la edad maxima de 56 afios.

Easter SR et all | en su estudio mostré que las pacientes con ITU en el embarazo tuvieron
tasas mas altas de preeclampsia (31.1% vs 7.8%, P <0.001) en comparacion con aquellas sin
ITU informada, la ITU se asocié con un OR de 3,2. Del mismo modo el estudio de Acevedo
A 19 encontré que las pacientes con infeccion de tracto urinario durante el embarazo fueron 3
veces mas propensas a desarrollar Preeclampsia que las mujeres que no habian tenido este
antecedente. En este trabajo no se estudia el riesgo de desarrollo de preeclampsia, sino el
riesgo de severidad de preeclampsia en pacientes con antecedente de ITU durante la
gestacion, y se obtuvo que, de las gestantes con ITU que llegaron a desarrollar preeclampsia,
el 81,1% tuvo criterios de severidad, en comparacion al grupo de gestantes que no tuvieron
ITU donde solo el 54,1% lo tuvo; con una asociacion estadisticamente significativa. Las
pacientes con ITU durante la gestacién tienen 3,6 veces mas posibilidades de desarrollar
preeclampsia con criterios de severidad (p=0,013; OR 3,6). Esta asociacion respalda la
hipdtesis de que el riesgo de preeclampsia y/o de severidad se ve reforzado por un aumento de
la carga inflamatoria materna ocasionado por ejemplo por infecciones. Que coincide con el
estudio de Romero M % el cual concluye que la ITU es uno de los principales riesgo de

preeclampsia severa.

Este Gltimo estudio de Romero M®®, también asocia a la obesidad como factor de riesgo para
preeclampsia con criterios de severidad, sin embargo en este estudio a pesar de haber mayor
prevalencia de sobrepeso y obesidad en pacientes con preeclampsia severa, no existe una

79

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




4

A UNIVERSIDAD ANDINA DIL CUSCO

Repositorio Digital
2T de Tesis

diferencia significativa entre ambos grupos. (p=0,414).

Contrario a lo que nos muestra Acevedo A ® en su estudio: las pacientes con antecedente de
Preeclampsia fueron 5 veces mas propensas a desarrollar nuevamente la enfermedad; en este
estudio la prevalencia fue similar en ambos casos, no encontrandose diferencia significativa

entre ambos grupos respecto a la severidad (p=0,853).

Se demostr6 que las pacientes con antecedente de ITU tienen 6 veces mas posibilidades de
tener alteraciones visuales (p=0,047;0R 6,9) y 3 veces mas riesgo de cursar con cefalea

intensa (p=0,024; OR 3,96), que las que no tienen ITU.

Respecto a la evaluacion de laboratorio, el estudio muestra que en el recuento plaquetario, la
media para el grupo de casos es de 170270 plaquetas y la media del grupo control de 212297
plaquetas, con asociacién estadisticamente significativa (p=0,03), es decir las pacientes con
antecedente de ITU durante la gestacidn tiene mayor riesgo de recuento plaquetario mas bajo
en comparacion a las que no tuvieron ITU.

Bazalar J ™® en su estudio de casos y controles sobre resultados adversos maternos y
neonatales en preeclampsia severa muestra que los principales resultados adversos maternos
fueron la cesarea (OR=5.96, IC 4.75-7.48, p=0.000), algunas complicaciones puerperales
(hemorragia sin shock, Infeccion Urinaria, Hipertension arterial, Anemia Post parto, 1SO,
Sepsis, Eclampsia/HELLP). Este estudio muestra que el 98,65% de las gestantes terminan el
embarazo por via alta (cesarea) y solo el 1,35% por via vaginal. También se determind que las
pacientes con antecedente de ITU tienen 3 veces mas posibilidades de desarrollar Sindrome
de HELLP (p=0,024; OR 3,96). A pesar que los casos con CID y hemorragia postparto tenian
el antecedente de ITU, no se encontrd asociacion significativa entre estas variables (p=1;
p=0,473 respectivamente). La presencia de otras complicaciones tipo Eclampsia, Falla Renal
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0 Histerectomia tampoco mostraron asociacion significativa (p=0,670).

Bazalar J también concluye en su estudio que los resultados adversos neonatales asociados
son RN pretérmino (OR=7.57, IC 6.53-8.77, p=0.000), Bajo peso al nacer (OR=8.14, IC 6.99-
9.49, p=0.000), APGAR bajo 1min (OR=2.56, IC 2.04-3.21, p=0.000),

APGAR bajo 5min (OR=2.32, IC 1.37-3.91, p=0.0013). En este estudio, se obtuvo que la
media de edad gestacional para el grupo de casos es de 35,19 semanas y la media para el
grupo control es de 36,81 semanas, el estudio concuerda con el de Bazalar, mostrando que la
presencia de ITU condiciona a parto con menos edad gestacional con asociacion
estadisticamente significativa (p=0,23). De la misma manera se observa valores inferiores de
peso de los recién nacido en el grupo de gestantes con ITU (p=0,001).

Los hijos de madres con ITU en la gestacion mostraron 4 veces mas posibilidades de
desarrollo de retardo de crecimiento intrauterino, con una asociacion estadisticamente
significativa (p=0,0113; OR 4,47).

Pero contrario a lo afirmado por Bazalar, este estudio no muestra diferencia significativa en
cuanto al puntaje APGAR del recién nacido, con una media de 7 tanto para los casos como

para los controles (p=0,236).

Respecto a la asociacion del numero de criterios de severidad y el antecedente de ITU en la
gestacion, este estudio muestra que ante la presencia de antecedente de ITU, hay mas riesgo
de cumplir mayor cantidad de criterios de severidad, con una asociacion estadisticamente

significativa (p=0,047).
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4.2. Conclusiones

1) Las multiples evidencias reconocen a la infeccién urinaria como factor de riesgo para
el desarrollo de preeclampsia, asi como este estudio permite su asociacion también
como factor de riesgo de la severidad de la preeclampsia.

2) Las gestantes ITU tienen 3,6 veces mayor probabilidad de presentar preeclampsia
con criterios de severidad en comparacion con las gestantes que no presentaron el
diagnostico de ITU durante el embarazo en el Hospital Adolfo Guevara Velasco
ESSALUD-Cusco, 2017

3) Existe mayor compromiso clinico (alteraciones visuales, cefalea intensa) en las
pacientes con ITU durante la gestacion en comparacion a las que no lo tuvieron. No
siendo de la misma forma respecto a los valores de presion arterial, en ambos grupos
los valores son similares.

4) Existe mayor compromiso laboratorial (recuento plaquetario bajo) en pacientes con
ITU durante la gestacion en comparacion a las que no tuvieron. No hay diferencias
en ambos grupos en valores de enzimas hepaticas, &cido Urico, dhl ocreatinina.

5) Hay mayores complicaciones fetales: parto con menor edad gestacional, peso bajo al
nacer, mayor posibilidad de presentar retardo de crecimiento intrauterino en paciente
con ITU durante la gestacién en comparacion a las que no lo tuvieron. No hay
diferencias en el puntaje de APGAR en ambos grupos.

6) Existe mas riesgo de presentar otras complicaciones maternas como Sindrome de
Hellp en pacientes con ITU en la gestacion en comparacion a las que no lo tuvieron.
No ocurre lo mismo con otras complicaciones (CID, hemorragia postparto y otras) en

los cuales el riesgo es similar en ambos grupos.
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4.3. Sugerencias

v Dado los resultados, se sugiere mejor control prenatal a las gestantes, fomentar la
aplicacion del examen de orina y urocultivo en los controles regulares en los centros
de salud para la identificacion y tratamiento oportuno de la infeccidn genitourinaria y
de esta manera disminuir el riesgo de preeclampsia, de severidad y de sus
complicaciones. Siendo una intervencion potencialmente de bajo costo para
desacelerar o detener el desarrollo de la preeclampsia o evitar la severidad de ésta.

v Uso de protocolos en la atencion de las gestantes. Con seguimiento de las pacientes.
Ya que el estudio muestra la presencia de ITU como factor de riesgo para la
severidad de la preeclampsia, debemos controlar periodicamente la presion arterial y

estar vigilantes ante aparicion de alguna sintomatologia.
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ANEXOS
ANEXO 1
FICHA TECNICA DE RECOLECCION DE DATOS
RELACION ENTRE INFECCION URINARIA Y PREECLAMPSIA EN PACIENTES DEL
SERVICIO DE GINECO-OBSTETRICIA, HOSPITAL NACIONAL ADOLFO GUEVARA
VELASCO-ESSALUD CUSCO, 2017

Fecha: I N®:
Edad: G_ P Peso (kg): Talla (m):
Grado de instruccion (completado)
a)Analfabeto b)Primaria c)Secundaria tg)cilijc% 3.215 zrpsi tario
IMC: a) Desnutricion <18.5kg/ m’
b) Normal 18.5 kg/m’ — 24.9 kg/m®
c) Sobrepeso 25 kg/m” — 29.9 kg/m*
d) Obesidad > 30 kg/m”

DATOS DE LA PREECLAMPSIA

Sin criterios de Con criterios de severidad
severidad

PA = 160/110mmHg

Alteracion visual reciente(Fotopsia, escotoma, ceguera
cortica
Dolor de cabeza severo.

Estado mental alterado.

transaminasas = 2 veces el limite superior

<100.000 plaquetas/microL.

creatinina sérica> 1.1 mg/dL

Edema pulmonar

o POA: /

e Preeclampsia previa: (Si) (No)

e Laboratorio: TGO A. Urico DHL Creatinina Pq

DATOS DE LA ITU: (Si) (No)
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DATOS DEL PARTO

Tipo de parto a) Cesarea b) Vaginal

EG al momento del parto:
DATOS DEL RN:

Peso: Talla: Apgar 1 min: Apgar 5 min:

COMPLICACIONES MATERNAS
Sd Hellp  (Si) (No)
CID (Si) (No)
Hemorragia (Si) (No)

Otros:
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ANEXO 2
VALIDEZ Y CONFIABILIDAD DEL INSTRUMENTO
Validez por juicio de expertos, utilizando el método DPP (distancia del punto del punto
medio).
PROCEDIMIENTO
1. Se construyo la tabla adjunta, donde colocamos los puntajes por items y sus respectivos

promedios.

ITEMS EXPERTOS PROMEDIO
C

4.6
4.6
4.4
4.6
4.8
4.8
4.8
4.8
4.6

©| o N o g M w| N P
o] g g Ol M M O] M D>
N N S Y Y B Y B2 B ) B N i v
ol o o o g G o g o

ol o o o g gl ;g ;o o g
o o g gl ;o al al ;o o] m

2. Con los promedios hallados se determin6 la distancia del punto multiple (DPP)

mediante la siguiente ecuacion:

DPP = /(X = ¥1)" +(X=¥,)" +.e(X = Vo)’

Donde: X = Valor maximo en la escala concedida para cada item.

Y = Promedio de cada item.

_ |(5-4.6)2+(5—-46)2+(5—-44)2+(5—4.6)2+(5—4.8)2 +
N (5—-4.8)2+(5—4.8)2+ (5—4.8)2+ (5 — 4.6)2

Resultado: DDP = 1.077
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3. Determinando la distancia méxima (D max.) del valor obtenido respecto al punto de

referencia cero (0), con la ecuacion:

D (Méx.) = (X, —1)? + (X, =1)% +...o..(X, —1)°

Donde:

X= valor maximo en la escala concedido para cada item.

Y=1
D(max)=yG-1)2+G-12+G-1D2+(B-1)2+ (5—1)2

D(méx.)=12.9

4. La D (méax.) se dividio entre el valor maximo de la escala:

Resultado: 12.9/5 =  2.58
5. Con este tltimo valor hallado se construy6 una escala valorativa a partir de cero, hasta
llegar al valor D max., dividiéndose en intervalos iguales entre si denominados de la

siguiente manera:

A
A= Adecuacion total 0 258
B= Adecuacién en gran medida B
5.16 C
C= Adecuacion promedio 7.74 D
D= Escasa adecuacion 1032 E

. 12.9
E= Inadecuacién

Conclusion
El valor hallado del DPP en nuestro estudio fue de 1.077. Ubicandose en la zona A, lo cual
significa que estd en la categoria de adecuacion total, y de esta forma lograr que el

instrumento validado permite su aplicacion.
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VALIDEZ Y CONFIABILIDAD DEL INSTRUMENTO

HOJA DE PREGUNTAS PARA VALIDACION DE LA FICHA TECNI(;A
DE RECOLECCION DE DATOS SOBRE ASOCIACION DE INFECCION
URINARIA'Y SEVERIDAD DE PREECLAMPSIA

-2

L1123 [« 5 |
2. ¢Considera Ud. Que la cantidad de pregur?és registradas en esta version son suficiente
para tener comprension de la materia de estudio?

[+ 12]3]4 L)

3. ¢Considera Ud. Que las preguntas contenidas en este instrumento, son una muestra
representativa del universo materia de estudio?

L1 [2]3 ][] 5 ]
4. ¢Considera Ud. Si aplicamos en reiteradas oportunidades este instrumento a muestras
similares, obtendremos también datos similares?

(1123 D] 5 ]

5. ¢Considera Ud. Que, los conceptos utilizadés en este instrumento, son todos y cada uno
de ellos propios de las variables de estudio?

ERERENEND-Z

6. ¢Considera Ud. Que todos y cada una de las preguntas contenidcs en este instrumento
tienen los mismos objetivos?

LY
T : = R =
ERERERERD
7. ¢ Considera Ud gue el lenguaje utilizado en el presente instrumento es claro, sencillo y no
da lugares a diversas interpretaciones?

—_ —
-
N
W

s Considera Ud gue ia estiuctu
quien se dirige el instrumento?

ENENERERD-S)

9. (Estima Ud que las escalas de medicidn utilizadas son pertinentes a los objetivos materia

de estudio?
(1123 (] 5 |

10. ¢ Qué aspecto habria que modificar o que aspectos tendrian que incrementarse o
suprimirse?

o

AGRADEZCO ANTICIPADAMENTE SU COLABORACION

INV. Margiori Galindo Guevara
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HOJA DE PREGUNTAS PARA VALIDACION DE LA FICHA TECNICA
DE RECOLECCION DE DATOS SOBRE ASOCIACION DE INFECCION
URINARIA'Y SEVERIDAD DE PREECLAMPSIA
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que pretenden medir?

L1 12[3 4[5 |
2. ¢Considera Ud. Que la cantidad de preguntas registradas en esta version son suficiente
para tener comprension de la materia de estudio?

L1 12 | X[4] 5 |
3. ¢Considera Ud. Que las preguntas contenidas en este instrumento, son una muestra
representativa del universo materia de estudio?

(1 [2]3F[4] 5 ]
4. ¢ Considera Ud. Si aplicamos en reiteradas oportunidades este instrumento a muestras
similares, obtendremos también datos similares?

ERERENENIEN
5. ¢Considera Ud. Que, los conceptos utilizados en este instrumento, son todos y cada uno
de elios propios de las variables de estudio?

[ 1 [2[3 %] 5 ]
6. ¢Considera Ud. Que todos y cada una de las preguntas contenidos en este instrumento
tienen los mismos objetivos?

R S Faase— T =]
Lt 1213 %] 5 |
7. ¢Considera Ud que el lenguaje utilizado en el presente instrumento es claro, sencillo y no
da lugares a diversas interpretaciones?

1121 3

Py S

o Considera Ud Gue ia estiuctur
quien se dirige el instrumento?

(1 l2]3 ] 5 |

9. ,Estima Ud que las escalas de medicion utilizadas son pertinentes a los objetivos materia

de estudio?
L1 l2]3]4] 5 |

10. ¢ Qué aspecto habria que modificar o que aspectos tendrian gue incrementarse o
suprimirse?

jug,g(_u.x,q_,w (r« f’-(’ou d,L J-(’u@"lfd/”e’/ . (G(F’(Cff)

?{as ve s c,/)r*um )
AGRADEZCO ANTICIPADAMENTE SU COLABORACION
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HOJA DE PREGUNTAS PARA VALIDACION DE LA FICHA TECNI(;A
DE RECOLECCION DE DATOS SOBRE ASOCIACION DE INFECCION
URINARIA'Y SEVERIDAD DE PREECLAMPSIA

-

1 [2[3[4] s
2. ¢Considera Ud. Que la cantidad de preguntas rpgﬁradas en esta versidon son suficiente
para tener comprensién de la materia de estudio?

L1 l2]3]4] 5]
3. ¢Considera Ud. Que las preguntas contenidas enéste instrumento, son una muestra
representativa del universo materia de estudio?

(1 ]2]3]4] 81

4. ;Considera Ud. Si aplicamos en reiteradas oportunﬁdes este instrumento a muestras
similares, obtendremos también datos similares?

(1 ]2]sfa] 5]

5. ¢Considera Ud. Que, los conceptos utilizados en este/instrumento, son todos y cada uno
de ellos propios de las variables de estudio?

ENENER RN

6. ¢Considera Ud. Que todos y cada una de las preguntas contenidos en este instrumento
tienen los mismos objetivos?

[ : ¥ a 1 @& 1 PR 1
L1123 ]4] 57
7. ¢Considera Ud que el lenguaje utilizado en el presﬁte instrumento es claro, sencillo y no
da lugares a diversas interpretaciones?

1]2 ]
8. ¢Considera Ud gue la estructura det p
quien se dirige el instrumento? -

(1 l2]s]4] 5]}

9. ¢ Estima Ud que las escalas de medicién utilizadas /son/pertinentes a los objetivos materia

de estudio? )
[ ]2]5]4]%|

10. ¢ Qué aspecto habria que modificar o que aspectos tendrian que incrementarse o
suprimirse?

INV. Margiori Galindo Guevara
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HOJA DE PREGUNTAS PARA VALIDACION DE LA FICHA TECNICA
DE RECOLECCION DE DATOS SOBRE ASOCIACION DE INFECCION
URINARIA'Y SEVERIDAD DE PREECLAMPSIA

-—

; Considera Ud. Que las pre

LCon
(1 [2]3]4] 57]
2. ¢Considera Ud. Que la cantidad de preguntas registradas en esta version son suficiente
para tener comprensién de la materia de estudio?

1 ]2[3[4] 4]
3. ¢Considera Ud. Que las preguntas contenidas en este instrumento, son una muestra
representativa del universo materia de estudio?

L1 l2]3[4] 5]
4. ¢ Considera Ud. Si aplicamos en reiteradas oportunidades este instrumento a muestras
similares, obtendremos también datos similares?

(1 [2[3]a] ¢]
5. ¢Considera Ud. Que, los conceptos utilizados en este instrumento, son todos y cada uno
de ellos propios de las variables de estudio?

1 ]2]a]a] |
6. ¢Considera Ud. Que todos y cada una de las preguntas contenidos en este instrumento
tienen los mismos objetivos?

f . e T a1 IR ]

Lil2]3]4]% |

7. ¢ Considera Ud que el lenguaje utilizado en el presente instrumento es claro, sencillo y no
da lugares a diversas interpretaciones?

ERE

¢ Considera Ud que la estructura dé&l presents instrumsnto &8 adecuado al tipo de usuar
quien se dirige el instrumento?

(1 ]2]s]4] K]

9. ¢Estima Ud que las escalas de medicion utilizadas son pertinentes a los objetivos materia
de estudio?

for)

ENERENEEES

10. ¢/ Qué aspecto habria que modificar o que aspectos tendrian que incrementarse o
suprimirse?

e -SSN“A <
u-pr&u‘ di’:’,‘rn! ! =
Y. Edg  oBST A

= n‘ )
"“\’ :}4:,1 r{\r L

rap:
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HOJA DE PREGUNTAS PARA VALIDACION DE LA FICHA TECNICA
DE RECOLECCION DE DATOS SOBRE ASOCIACION DE INFECCION
URINARIA Y SEVERIDAD DE PREECLAMPSIA

-

¢ Considera Ud. Que las preguntas del instrumento, miden lo gue pretenden medir?

ENENEIRENOY

2. ;Considera Ud. Que la cantidad de preguntas registradas en esta version son suficiente
para tener comprension de la materia de estudio?

— .
L1 [2]3]4|5s/]
3. ¢Considera Ud. Que las preguntas contenidas en este instrumento, son una muestra
representativa del universo materia de estudio?

ENFEERERVS]
4. ¢Considera Ud. Si aplicamos en reiteradas oportunidades este instrumento a muestras

similares, obtendremos también datos similares?

{
IENENENENAN
5. ¢Considera Ud. Que, los conceptos utilizados en este instrumento, son todos y cada uno
de ellos propios de las variables de estudio?

ENENENEEYA)

6. ¢Considera Ud. Que todos y cada una de las preguntas contenidos en este instrumento
tienen los mismos objetivos?

T =~ 1 1 P—

L1213 [4]\s]|

7. ¢ Considera Ud gue el lenguaje utilizado en el preseMstmmento es claro, sencillo y no
da lugares a diversas interpretaciones?

1 ]2]3

4 [\ A
¢, Considera Ud gue la estiuctura ael presents instrumento s adecuado al tipo de usuar
quien se dirige el instrumento?

ENENERERENGY

9. ¢Estima Ud que las escalas de medicion utilizadas s(on pertinentes a los objetivos materia

de estudio?
1 ]2]3][4][»)]

10. ¢ Qué aspecto habria que modificar o que aspectos tendrian que incrementarse o
suprimirse? ;

i a

I.CD
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ANEXO 3: MATRIZ DE CONSISTENCIA DE INVESTIGACION

TITULO DE LA INVESTIGACION: ASOCIACION DE INFECCION DE VIAS URINARIAS Y SEVERIDAD DE PREECLAMPSIA EN PACIENTES DEL SERVICIO DE GINECO-
OBSTETRICIA DEL HOSPITAL NACIONAL ADOLFO GUEVARA VELASCO ESSALUD-CUSCO,2017

PRESENTADO POR: Estudiante de Medicina Galindo Guevara, Margiori

RECOLECCION
PROBLEMA OBJETIVO HIPOTESIS VARIABLES INDICADORES METODOLOGIA DIEIE):I;IFEZY
ANALISIS
Problema general: Objetivo general: Hipdotesis general: Infecci6n urinaria Examen de orina
¢Existe  asociacion | Determinar si existe | Existe asociacion entre las patologico: »5l/campo
entre la infeccién de | asociacién entre las | infecciones de vias | Preeclampsia Sin criterios de severidad:
vias urinarias | infecciones de vias | urinarias  durante la PA>140/90mmHg.
durante la gestacion | urinarias durante la | gestaciony la severidad de <160/110. Sin sintomas.
y la severidad de la | gestacién y la | la preeclampsia, en
preeclampsia en | severidad de la | pacientes del servicio de
pacientes del | preeclampsia, en | Gineco-Obstetricia del Con criterios de severidad:
servicio de Gineco- | pacientes del servicio | Hospital Nacional Adolfo e PA>160/110mmHg
Obstetricia del | de Gineco-Obstetricia | Guevara Velasco- e Alteracion visual
Hospital ~ Nacional | del Hospital Nacional | ESSALUD Cusco, 2017 reciente(Fotopsia, Ficha de recoleccion
Adolfo Guevara | Adolfo Guevara escotoma, ceguera de datos e Chicuadrado
Velasco-ESSALUD | Velasco-ESSALUD cortical Revision de historia | ¢ Odds Ratio
Cusco, 20177 Cusco, 2017 e Dolor de cabeza severo. clinica.
e Estado mental alterado.
e transaminasas > 2 veces
el limite superior
¢ Plaquetas <100.000
plaquetas/microL.
e creatinina sérica> 1.1 mg
/dl
e Edema pulmonar
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Problemas
especificos:

¢(Existira mayor
compromiso clinico
en pacientes

preecldampticas que
han tenido ITU en
comparacion a las
que no la tuvieron;
en pacientes del
servicio de Gineco-

Obstetricia del
Hospital ~ Nacional
Adolfo Guevara

Velasco-ESSALUD
Cusco, 2017?

Objetivos especificos

Determinar si existe
mayor  compromiso
clinico en pacientes
preeclampticas  que
han tenido ITU en
comparacion a las que
no la tuvieron; en
pacientes del servicio
de Gineco-Obstetricia
del Hospital Nacional
Adolfo Guevara
Velasco-ESSALUD
Cusco, 2017

Hipotesis especificas:

Existe mayor compromiso

clinico en pacientes
preeclampticas que han
tenido ITU en

comparacion a las que no
la tuvieron; en pacientes
del servicio de Gineco-
Obstetricia del Hospital
Nacional Adolfo Guevara
Velasco-EsSSALUD Cusco,
2017

Presion arterial

PAS > 140, PAS > 90

Ficha de recoleccion
de datos
Revision de historia
clinica.

T de Student

Alteraciones
visuales

Presencia de fotopsia,
escotoma, ceguera cortical

Ficha de recoleccion
de datos
Revision de historia
clinica.

e Chicuadrado
e (Odds Ratio

Cefalea intensa

Dolor de cabeza intenso

Ficha de recoleccion
de datos
Revision de historia
clinica.

e Chi cuadrado
¢ Odds Ratio

(Existirdn  mayores
alteraciones
laboratoriales en
pacientes
preeclampticas con
ITU en comparacion
a preeclampticas sin
ITU, en pacientes del
servicio de Gineco-

Obstetricia del
Hospital ~ Nacional
Adolfo Guevara

Velasco-ESSALUD
Cusco, 2017?

Determinar si existen
mayores alteraciones
laboratoriales en
pacientes
preeclampticas  con
ITU en comparacién a
preeclampticas sin
ITU, en pacientes del
servicio de Gineco-
Obstetricia del
Hospital Nacional
Adolfo Guevara
Velasco-ESSALUD
Cusco, 2017

Existen mayores
alteraciones laboratoriales
en pacientes
preeclampticas con ITU en
comparacion a
preeclampticas sin ITU, en
pacientes del servicio de
Gineco-Obstetricia del
Hospital Nacional Adolfo
Guevara Velasco-
ESSALUD Cusco, 2017

Plaquetas
TGO, TGP
Acido Urico

DHL

Creatinina

Plaquetas
TGO, TGP
Acido Urico
DHL
Creatinina

Ficha de recoleccion
de datos
Revision de historia
clinica.

e T de Student
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¢Existira mas

Determinar si existen

Existen mas

Ficha de recoleccion
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complicaciones mas complicaciones | complicaciones fetales en de datos
. . . P Peso al nacer Peso al nacer - L e T de Student
fetales en pacientes | fetales en pacientes | pacientes preeclampticas Revision de historia
preeclampticas que | preeclampticas  que | que han tenido ITU, en clinica.
han tenido ITU, en | han tenido ITU, en | pacientes del servicio de
. . - . . Retardo de Curvas de peso .
pacientes del | pacientes del servicio | Gineco-Obstetricia del crecimiento RCIU « P3 seqtin edad e Chi cuadrado
servicio de Gineco- | de Gineco-Obstetricia | Hospital Nacional Adolfo intrauterino ‘ egtacional e Odds Ratio
Obstetricia del | del Hospital Nacional | Guevara Velasco- g '
Hospital ~ Nacional | Adolfo Guevara | ESSALUD Cusco, 2017. Ficha de recoleccion
Adolfo Guevara | Velasco-ESSALUD . Puntaje de APGARal1y5 de datos
Velasco-ESSALUD Cusco, 2017. Puntaje APGAR minutos Revision de historia * T de Student
Cusco, 2017? clinica.
¢EXistira otras | Determinar si existen | Existen otras Ficha de recoleccion
complicaciones otras complicaciones | complicaciones maternas Sindrome de Hell Presencia de Sindrome de de datos e Chi cuadrado
maternas en | maternas en pacientes | en pacientes P Hellp Revision de historia | e  Odds Ratio
pacientes preeclampticas  que | preeclampticas que han clinica.
preecldmpticas que | han tenido ITU, en | tenido ITU, en pacientes Ficha de recoleccion
han tenido ITU, en | pacientes del servicio | del servicio de Gineco- . de datos e  Chi cuadrado
. . . . . CID Presencia de CID _ L .
pacientes del | de Gineco-Obstetricia | Obstetricia del Hospital Revision de historia | ¢  Odds Ratio
servicio de Gineco- | del Hospital Nacional | Nacional Adolfo Guevara clinica.
Obstetricia del | Adolfo Guevara | Velasco-ESSALUD Cusco, Ficha de recoleccion
Hospital ~ Nacional | Velasco-EsSALUD 2017. . . . .
Hemorragia Presencia de hemorragia de datos e Chi cuadrado
Adolfo Guevara | Cusco, 2017. tnart toart Revisién de histori Odds Rati
Velasco-EsSALUD postparto postparto eV|S|o|r] -e istoria | e s Ratio
Cusco, 20172 clinica.
109




4% U Repositorio Digital
At INIVERSIDAD ANDINA DIL CUSCO P S

de Tesis

ANEXO 4

SOLICITUD PARA ACCESO A HISTORIAS CLINICAS

SENOR: HERLY BARRIGA CARDENAS
DIRECTOR DEL HOSPITAL NACIONAL ADOLFO GUEVARA VELASCO CUSCO

ASUNTO: ACCESO A REVISION DE HISTCORIAS CLINICAS

Yo, Margiori Galindo Guevara, identificada con DNI 70247054, domiciliada Psje.
Arco Iris L-8, distrito de San Sebastian, departamento Cusco, ante usted me presento y exponge:

Que habiendo concluido mi formacién universitaria y siendo necesaria la
presentacion de un trabajo de tesis para acceder a mi titulo profesional, solicito acceso a revisién
de nistorias ciinicas dei Hospitai iNacionai Adoifo Guevara veiasco, dado que es parte importante
para el recabado de datos para la realizacion de dicho trabajo, para lo cual recurro a su despacho a
efecto de que autorice a quien corresponde se me otorgue las facilidades. Asi mismoc adjunto 1
copia de mi proyecto de tesis.

POR LO EXPUESTO

Sefior Director ruego a usted acceder a lo solicitado por ser de justicia

Cusco, 26 de tebrero del 2018

Margiori Galindo Guevara

DNI: 70247054

e ——
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RESOLUCION DE GERENCIA RED ASISTENCIAL CUSCON°  / /<, _-GRACU-ESSALUD-2018

cusco,

VISTO, la Carta de la Oficina de Capacitacion, Investigacion y Docencia N°192-OCID-GRACU-ESSALUD-2018 de fecha 06 de marzo
del 2018, con el cual, solicita la emision de la resolucion de autorizacion de ejecucion de Proyecto de Investigacion;

CONSIDERANDO:

Que, mediante Resolucién del Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacion N°021-IETSI-ESSALUD-2016 de fecha
28 de junio del 2016, se resuelve aprobar la Directiva N°04-IETSI-ESSALUD-2016 “Directiva que establece los lineamientos para el
desarrollo de la Investigacion en EsSalud”; cuyo objetivo principal, es establecer los lineamientos para la aprobacién, ejecucion,
supervision, difusion, priorizacion y promocion de las actividades y estudios de investigacion a ser desarrollados en EsSalud;

Que, en el numeral 2.3.1. de la Directiva N°04-IETSI-ESSALUD-2016, se establece que, EsSalud brindara las facilidades a los alumnos
de las instituciones educativas con los que EsSalud ha suscrito convenios para el desarrollo de estudios de investigacion que
correspondan a sus tesis de pregrado y posgrado. Ademas, el personal de EsSalud podra realizar investigaciones de tesis, como parte
de estudios de Post-grado: Especialidad, Maestria, Doctorado, etc.;

Que, en el numeral 3.1.1. de la Directiva N°04-IETSI-ESSALUD-2016, se establece que, La ejecucion del estudio de investigacion puede
ser iniciada luego de emitida la Carta de Aprobacion en el caso de estudios observacionales o la Resolucion de Autorizacion en el caso
de ensayos clinicos. En este ultimo caso, el Patrocinador/IP informa mediante comunicacion escrita, la visita de inicio a la IEAI para el
registro y seguimiento correspondiente del ensayo;

Que, seguin lo establecido en los numerales 2.1.5. y 2.1.6. de la Directiva N°04-IETSI-ESSALUD-20186, se tiene que, para la aprobacion
de los estudios observacionales, entre otros requisitos, deben contar previamente con la evaluacion y aprobacion del Comité de
Investigacion (Cl) y del Comité Institucional de Etica en Investigacién (CIEI);

Que, mediante Resoluciones de Gerencia de Red Asistencial Cusco N°017 y 023-GRACU-ESSALUD-2018 de fecha 23 de enero del
2018, se resuelve conformar el Comité de Investigacion y el Comité de Etica en Investigacion, respectivamente, de la Red Asistencial de
EsSalud Cusco;

Que, el Proyecto de Investigacion con el Titulo: “ASOCIACION DE INFECCION DE VIAS URINARIAS Y SEVERIDAD DE
PREECLAMPSIA EN PACIENTES DEL SERVICIO DE GINECO-OBSTETRICIA DEL HOSPITAL NACIONAL ADOLFO GUEVARA
VELASCO - ESSALUD CUSCO, 2017", presentado por la estudiante MARGIORI GALINDO GUEVARA, para optar el titulo profesional
de Médico Cirujano en la Universidad Andina del Cusco, cuenta con la aprobacion del Comité de Investigacion con Carta N°44-Cl-
GRACU-ESSALUD-2018;

Que, estando a los considerandos expuestos y en uso de las facultades conferidas mediante Resolucién de Presidencia Ejecutiva N°322-
PE-ESSALUD-2017:

SE RESUELVE:

PRIMERO. - AUTORIZAR, la ejecucion del Proyecto de Investigacion con el Titulo: “ASOCIACION DE INFECCION DE VIAS
URINARIAS Y SEVERIDAD DE PREECLAMPSIA EN PACIENTES DEL SERVICIO DE GINECO-OBSTETRICIA
DEL HOSPITAL NACIONAL ADOLFO GUEVARA VELASCO - ESSALUD CUSCO, 2017, presentado por la
estudiante MARGIORI GALINDO GUEVARA, a realizarse en el Hospital Nacional “Adolfo Guevara Velasco" de
EsSalud Cusco

SEGUNDO. - DISPONER que la investigadora MARGIORI GALINDO GUEVARA, prosiga con todas las acciones vinculadas con
el tema de investigacion, las cuales deberan ajustarse al cumplimiento de las normas y directivas de la institucion
establecidas para tal fin

TERCEROQO. - DISPONER que las instancias respectivas brinden las facilidades del caso para la ejecucion del Proyecto de
Investigacion autorizado con la presente Resolucion.

REGISTRESE Y COMUNIQUESE.

LVClacq.
CC.OCID, Cl, HNAGV, INTERESADA, ARCH.
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