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RESUMEN

MICROALBUMINURIA COMO FACTOR PREDICTOR TEMPRANO DE ENFERMEDAD
HIPERTENSIVA DEL EMBARAZO, EN PACIENTES DE 20 A 28 SEMANAS DE GESTACION DEL
HOSPITAL MATERNO INFANTIL ISSSTEP.

Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores al Servicio de los Poderes del
Estado de Puebla

Dra. Cancela Ramos Mariely Adaney. adaney 0902@hotmail.com

Dr. Carrefio Cuecuecha Juan José

Dr. Martinez Romero Miguel Angel

Introduccion

Las enfermedades hipertensivas del embarazo, representan la complicacion mas frecuente en el
embarazo, afecta aproximadamente el 15% de los embarazos y representan casi el 18% de todas
las muertes maternas en todo el mundo, con un estimado de 62 000 a 77 000 muertes por cada
afio.

Objetivo

Determinar si la microalbuminuria es un examen Gtil como predictor temprano de enfermedad
hipertensiva del embarazo, en pacientes con edad gestacional de 20 a 28 semanas de gestacion,
que acudan a consulta prenatal del hospital materno infantil ISSSTEP.

Metodologia

Estudio observacional descriptivo analitico y prospectivo en el periodo de febrero a abril del 2019,
se presentaron 67 pacientes con embarazos entre 20 a 28 semanas de gestacion en el Hospital
Materno Infantil del Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores al Servicio de
los Poderes del Estado de Puebla (ISSSTEP) a las cuales se les determino la presencia o ausencia
de Micro albuminuria para su correlacién con enfermedad hipertensiva en el embarazo.

Resultados

Se obtuvo que, dentro de las enfermedades hipertensivas en el embarazo, si hay diferencias
estadisticamente significativas entre los niveles anormales y normales de Microalbuminuria y el
desarrollo de preeclampsia entre las 20 y 28 semanas de gestacion ya que se arroja un valor de
chi2 de 7.17 y un valor de p=0.007. en lo que respecta para la hipertension gestacional y sindrome
de Hellp, no existieron diferencias al presentar niveles normales y anormales de Microalbuminuria.

Conclusiones

El analisis de microalbuminuria a mediados del embarazo puede ser una herramienta optima como
predictor significativo del desarrollo posterior de preeclampsia, ya que su determinacion en el
embarazo temprano, se asocié con un riesgo cuatro veces mayor de desarrollar alguna
enfermedad hipertensiva en comparacion con mujeres con normo microalbuminuria.

Palabras clave: microalbuminuria, enfermedad hipertensiva en el embarazo, preeclampsia,
hipertension gestacional, sindrome de Hellp
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1. Antecedentes.
Las enfermedades hipertensivas del embarazo, representan la complicacion mas
frecuente en el embarazo, afecta aproximadamente el 15% de los embarazos y
representan casi el 18% de todas las muertes maternas en todo el mundo, con un
estimado de 62 000 a 77 000 muertes por cada afio. La morbilidad y mortalidad
materna aumento en pacientes con embarazo complicado por preeclampsia
convirtiéndose en una complicacion econdmica significativa para la familia de la

paciente afectada por esta enfermedad y para los sistemas de salud. (1, 15)

La preeclampsia sigue siendo una causa importante de morbilidad y mortalidad
perinatal y materna, y es una de las complicaciones médicas mas comunes del
embarazo. Aungue no existe una terapia preventiva establecida, existen beneficios
poténciales en de detectar a mujeres y fetos en riesgo, de la forma que pueda
lograrse un seguimiento adecuado, asi como algunas pruebas para respaldar el
beneficio profilactico de la introduccion temprana de aspirina, calcio (en mujeres
con alto riesgo y baja ingesta basal de calcio) y / o posiblemente hepatitis A (en
mujeres de alto riesgo con afecciones protrombdéticas). Aunque actualmente no
existe una terapia preventiva establecida, el diagndstico precoz es util para los
estudios de investigacion, y puede ser beneficioso en el futuro si se descubren

nuevas terapias preventivas. (2)

La preeclampsia es un trastorno multisistémico que afecta los rifiones maternos, el
higado, el cerebro, los sistemas de coagulacion y, principalmente, la placenta.
Aungue han pasado méas de 100 afios desde que se describié por primera vez la
preeclampsia, el conocimiento de su etiologia y fisiopatologia sigue siendo
limitado. Se sabe que las mujeres con preeclampsia tienen un resultado peor que
aguellas con hipertension gestacional solas. Existe un debate sobre si la
proteinuria debe seguir siendo un "requisito sine qua non" para el diagnostico
clinico de la preeclampsia, pero sigue siendo un sello distintivo de este trastorno y
sigue siendo un requisito para cualquier diagnéstico de investigacion de la

preeclampsia. (4)



Se dice que, por cada paciente que muere, se calcula que otras 20 mujeres
pueden presentar morbilidad severa o alguna discapacidad (ya que incrementa el

riesgo enfermedad cardiovascular y diabetes mellitus tipo 2 (2).

Definicion.

Preeclampsia: Estado caracterizado por la presencia de hipertension y proteinuria
significativa, ocurrida por primera vez después de la semana 20 gestacion, en el
transcurso del parto o puerperio. También se considera preeclampsia cuando se
presenta hipertension en el embarazo y un criterio de severidad sin  proteinuria
demostrada en un primer instante.

Preeclampsia severa o preeclampsia con criterios de severidad: cuando se
presenta preeclampsia con uno o mas de los siguientes criterios:

Presentacion materno: cefalea que puede persistir o de novo; alteraciones
visuales ¢ alteraciones cerebrales; epigastralgia o dolor en hipocondrio derecho;
dolor toracico o disnea, signos de disfuncion orgénica, en caso de hipertension
severa (2160 y/6 =110 mm Hg); edema agudo pulmonar o sospecha de
desprendimiento placentario.

Alteraciones bioquimicas: aumento de creatinina sérica (> 1.1 mg/dL), incremento
de AST o ALT (> 70 IU/L) o DHL; disminucion de plaguetas menor de 100,000/
mm3

Sindrome HELLP: Denominacion en inglés (Hemodlisis, Enzimas hepaticas
elevadas y Plaquetas bajas) es una presentacion particular de la preeclampsia
severa.

Hipertension arterial crénica en el embarazo: hipertension que esta presente antes
del embarazo o que la cual se diagnostica antes de las 20 SDG. siguiendo la
etiologia se clasifica en primaria o secundaria. Cuando se hace el diagnostico
hipertension arterial secundaria durante el embarazo debera establecer la etiologia
(enfermedad renovascular, enfermedad de Cushing, etc.) en la medida de lo
posible.

Hipertension gestacional: Es la hipertension que se localiza por primera vez
después de las 20 semanas de gestacién con ausencia proteinuria demostrada
por medio de una recoleccion de orina de 24 horas o por cociente

proteinas/creatinina urinaria en una muestra al azar. (15)



Epidemiologia y factores de riesgo para la preeclampsia

El riesgo de presentar preeclampsia crece de 2 a 4 veces si una mujer tiene un
familiar de primer grado con un historial del trastorno y se multiplica por 7 si la
preeclampsia complicé algun embarazo anteriormente. El embarazo multiple es un
factor de riesgo adicional; el embarazo triple es un riesgo mayor que el embarazo
gemelar. Los factores de riesgo cardiovascular se han asociado con una
probabilidad mayor de preeclampsia, al igual que la mortalidad materna en
pacientes > 40 afios de edad, DM2, obesidad e hipertensién cronica. La
presentacion de hipertension cronica y otras enfermedades médicas crénicas en
mujeres mayores de 35 afios de edad, explicaria el aumento de la frecuencia de
preeclampsia entre las mujeres afiosas. Las diferencias en la raza sobre la
incidencia y severidad de la presentacion de preeclampsia han sido dificiles de
evaluar debido a la confusion por factores socioecondmicos y culturales. Sin
embargo, es importante recordar que en la mayoria de los casos de preeclampsia
se presentan en mujeres nuliparas sanas sin otros factores de riesgo obvios. Los
diferentes intentos de predecir la preeclampsia durante el embarazo temprano
utilizando factores de riesgo clinicos han revelado valores predictivos modestos,
detectando que el 37% de aquellos que desarrollaron preeclampsia de inicio
temprano y 29% que desarrollaron preeclampsia de inicio tardio, con tasas de
falsos positivos del 5%. Un estudio el cual utilizé un algoritmo que incluyo factores
de riesgo conocidos para la preeclampsia en mujeres nuliparas encontré un 37%
de mujeres que desarrollaron preeclampsia con una tasa de falsos positivos del
10% (LR positivo = 3.6). (9)

CUADRO 6. FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS AL DESARROLLO DE PREECLAMPSIA

CONDICION

Muliparidad 291
Edad =40 afios primipara 168
Edad 240 anos multipara 196
Historia familiar de preeclampsia (madre o hermana) 2.90
Antecedente de preeclampsia en embarazo previo menor de 34 semanas. 7.19
Embarazo multiple 29
Periodo intergenesico mayor a 10 aiios. 112
Primi-paternidad 291
indice de masa corporal >30 kg/m2. 2.47
Enfermedades pre-existentes como diabetes, nefropatias, hipertension. 36
Enfermedades autoinmunes (lupus eritematoso sistémico, sindrome de 9.72
anticuerpos anti-fosfolipidos).

Historia familiar o inicio temprano de enfermedad cardiovascular. 2-3
Diabetes pre-gestacional 3.56
Presion arterial sistélica > 130/mmhg antes de las 20 semanas 24

Presion arterial diastolica > 80/mmhg antes de las 20 semanas 14

Tomado de: MAGEE L, L, Clinical Practice Guideline Diagnosis Evaluation and Management of the Hypertensive Disorders of
Pregnancy, 2014



Criterios diagnosticos

Incorpora la presentacion de hipertension, clasificada como una presion arterial
sistdlica persistente de 140 mm Hg o +, y/o presién diastdlica de 90 mm Hg o +
después de las 20 SDG en una mujer con presion arterial previamente normal
1,2).

La hipertension no es significado que una paciente tenga preeclampsia; Se
necesidad otros criterios. En la mayoria de las pacientes se tratara de proteinuria
de inicio reciente, pero en ausencia de proteinuria que cumpla o exceda el umbral
diagnoéstico, se necesita de los siguientes para establecer el diagndstico:
trombocitopenia de nueva presentacion, pruebas de funcion hepatica alteradas,
insuficiencia renal aguda, edema pulmonar o disturbios visuales o cerebrales. La
proteinuria la definimos como la excrecién de 300 mg o méas de proteina en una
recoleccion de orina de 24 horas (4). Como otra alternativa se tiene, una relacion
proteina / creatinina de al menos 0.3 mg / dL, se considera umbral aceptable para
establecer el diagnéstico debido a que esta relacion se ha demostrado que
coincide o excede una coleccion de proteinas de orina de 24 horas de 300 mg (5)
Una lectura con tira reactiva de 1+ también sugiere hallazgo de proteinuria, pero
dado que este es un método diagnostico cualitativo tiene muchos resultados
falsos positivos y falsos negativos, por lo cual debera usarse para el diagndstico
solo cuando los métodos cuantitativos no estén disponibles. opcionalmente, el
diagnostico se realiza por la presencia de hipertension como se definié
anteriormente , asociado trombocitopenia (recuento de plaquetas > 100.000 /
microlitro), alteracion de las pruebas de funcién hepatica (transaminasas hepaticas
al doble de la concentracion normal), la nueva presentaciéon de insuficiencia renal
(creatinina superior a 1,1 mg / dl o doble de la concentracion sérica de creatinina
en ausencia de otra enfermedad renal), edema pulmonar o trastornos cerebrales o
visuales de nueva aparicion. La proteinuria para el diagndéstico de preeclampsia no

es absolutamente necesaria (6, 9).



CUADRO 7. DIAGNOSTICO DE PREECLAMPSIA.

Hipertension arterial Presion sistolica 2140 y/o0 290 mm Hg de presion
diastolica.
Asociadaa
Proteinuria Mayor o igual a 300 mg.de proteinas en orina de 24

horas, o presencia de 1+ en tira reactiva en una
muestra tomada al azar o relacion proteina :
creatinina > 0.3

En ausencia de proteinuria: Presencia de condiciones adversas

Trombocitopenia 100 mil plaguetas/micraolitro
Creatinina =1.1mg/dl en ausencia de enfermedad renal
Alteraciones hepaticas Al doble de la concentracion normal

Edema agudo pulmonar

Tomado de: MAGEE L, L. Clinical Practice Guideline Diagnosis,Evaluation and Management of the Hypertensive Disorders of Pregnancy,
2014

La recoleccion de orina de 24 horas se posiciona como el método tradicional para
la cuantificacion de proteinuria en el embarazo, teniendo proteinuria significativa
como proteinuria de 0,3 g / dia 0 mas. La muestra requiere refrigeracion y su
recoleccion es tediosa, lenta y parcialmente errébnea si se recopila de forma
incorrecta. Ademas, no siempre se puede completar la recolecciébn de orina
cuando se presenta el parto, lo que lleva a un estado de proteinuria no identificado
y a un diagndstico de preeclampsia sin fundamento; Menos de la mitad de las
pacientes diagnosticadas con preeclampsia tienen una recoleccién de orina de 24
horas enviada para su andlisis. Las recolecciones que se programan pueden
retrasar el diagnostico clinico y prolongar la estancia hospitalaria cuando se
estudia algun trastorno hipertensivo del embarazo, lo que aumenta la ansiedad y
la atencién médica del paciente.

Dadas las desventajas de la recoleccién de orina durante las 24 horas, se han
estudiado alternativas para el hallazgo de proteinuria en el embarazo. Estos son
tiras reactivas urinarias, colecciones de orina durante un periodo mas corto, la
relacion proteina urinaria spot: creatinina, y la proporcion de albumina spot
urinaria: creatinina. La tira reactiva es econdémica, facil de usar y proporciona un
resultado rapido, pero se ha presentado baja sensibilidad y especificidad para la

excrecion urinaria de proteinas durante 2 horas. (5)



Fisiopatologia de la Preeclampsia:

El incremento de la tension arterial durante la preeclampsia tiene su origen en el
incremento de las resistencias periféricas y la disminucién del gasto cardiaco.

La placenta expone un papel céntrico en la preeclampsia, puesto que esta
enfermedad solo se presenta en su presencia y remite, en la mayor parte de los
casos, siguiente al alumbramiento. Cuando el citotrofoblasto extravellositario
interrumpe a las arterias espirales de la decidua y miometrio durante el desarrollo
normal de la placenta, estas células fetales invasoras remplazan la capa endotelial
de los vasos uterinos y los transforman en vasos de mayor calibre y capacidad
permitiendo el incremento del flujo sanguineo uterino manteniendo el crecimiento
del feto durante el embarazo. Este cambio vascular no se observa en la
Preeclampsia, por lo que los vasos contindan de pequefio calibre y resistencia. Se
ha probado que, en esta enfermedad, no se produce la pseudo vasculogénesis, un
desarrollo por el cual el citotrofoblasto modifica la expresion de las integrinas y de
las moléculas de adhesién celular en la superficie celular. La ausencia de este
desarrollo dispone que el citotrofoblasto no interrumpa de manera adecuada a las
arterias miometriales espiraladas. (13,14)

Residuos de sincicio-trofoblasto, especies reactivas del oxigeno, lipoperéxidos,
citoquinas, leptina o factores antiangiogénicos, como el receptor soluble del
receptor 1 de VEGF (Soluble Fms-LikeTtyrosinekinase 1) y endoglina. Estas
sustancias se consideran responsables de unir la enfermedad placentaria con la
materna. La disfuncion endotelial generalizada podria presentar una gran parte de
los datos clinicos de la enfermedad: la hipertension arterial por cambio del control
endotelial del tono vascular, la proteinuria por incremento de la permeabilidad
glomerular, la coagulopatia como resultado de la expresion anormal de los
factores procoagulantes y la disfuncion hepatica resultado de la isquemia (6). Un
incremento de los niveles circulantes de fibronectina, del factor 8 y de la
trombomodulina, han sido considerados como marcadores de lesion endotelial en
preeclampsia (7, 8). Una disminucion de la formacion de las moléculas
vasodilatadoras creadas del endotelio como la prostaciclina, un incremento de los
niveles de endotelinas y una reactivacion acentuada a la angiotensina Il sugieren

igualmente una disfuncion endotelial (9). Las biopsias renales de las pacientes han



reportado edema endotelial glomerular, conocida como endoteliosis glomerular
(10, 11, 12).

Se ha intentado de reconocer los factores circulantes responsables de esta
disfunciéon endotelial, declarando las alteraciones de las citoquinas/factores de
crecimiento/moléculas de adhesion como el factor de necrosis tumoral (TNF-a) la
interleuquina-6, interleuquina-1b , el Fas ligando, lipidos oxidados, neuroquina-B y
la ADMA, los cuales son soltados por la placenta y/o de otras fuentes maternas
en la preeclampsia. (13,14) La sensibilidad incrementada a la angiotensina Il, una
anomalia persistente en la preeclampsia, podria ser consecuencia a una
superexpresion del receptor de la bradiquinina (B2) (15). Algunos resultados muy
nuevos presentan una expresion y una secrecion incrementada de los sFLT-1 , el
cual es un antagonista natural del VEGF en las pacientes con preeclampsia (16).
Actualmente , los factores proangiogénicos son sinonimo de estudio y se piensa
gue cumplen un papel importante en el desarrollo vascular placentario normal, la
invasion del citotrofoblasto se encuentra regulada por distintos factores, como el
factor de crecimiento endotelial vascular, el VEGFR-1 y el factor de crecimiento
placentario( 13 ) y los receptores del factor de crecimiento endotelial vascular tipo
1, el VEGFR-2 y el Factor inductor de hipoxia, en la patogénesis de la Pre-
Eclampsia los primeros cambios son el incremento en la expresion de la
tirosinquinasa tipo fms 1 soluble (sFlt-1) y el descenso de la sefalizacion a través
del PIGF y del VEGF.

El factor antiangiogénico sFlt-1 es una proteina por el dominio de unién
extracelular del VEGFR-1 y actia como un antagonista del VEGF y del PIGF al
juntarse con ellos en la circulacidbn para evitar la unibn con sus receptores
enddgenos. Algunos estudios in vitro demostraron que la sFlt-1 ocasiona
vasoconstriccion y disfuncién endotelial. Por lo que esta proteina se involucraria
en el mecanismo que relaciona la placenta con la disfuncion endotelial materna.
(15).

Otras estudios de investigacion realizados han demostrado alteraciones en otros
factores antigénicos, entre los cuales se encuentran los niveles plasmaticos
incrementados de la endostatina, que bloquea la angiogénesis y los niveles
incrementados de la endoglina soluble. Esta Ultima es una presentacion alterada

de receptor celular del TGF-beta que se junta el factor de crecimiento para



antagonizar sus efectos y cuyos niveles circulantes se aumentan semanas antes
del inicio de la preeclampsia, al igual que la sFlt-1(11).

La regulacion de la sefial del VEGF es critica para establecer y mantener la
integridad glomerular, disminucion en su accion produce cambios patoldgicos y
morfolégicos en las células endoteliales glomerulares presentdndose en un inicio
como microalbuminuria. La glomeruloendoteliosis es una lesion caracterizada de
la Preeclampsia y se presenta al tener disminuciéon de la accion del VEGF
resultando en masiva proteinuria e hipertension. (3, 11, 14, 15).

La proteinuria se presenta con tres componentes principales. El numero uno es la
cantidad de proteina que se encuentra presente en el capilar glomerular, el cual
depende de la concentracion de proteinas en el plasma como de la tasa de
filtracion glomerular. El siguiente determinante principal tiene relacion con la
permeabilidad, el cual depende tanto de la integridad de la pared capilar
glomerular como también de atributos especificos de cada molécula de proteina.
La barrera capilar glomerular representa un obstaculo formidable para las
proteinas. La pared capilar glomerular la forman de 3 capas: el endotelio
fenestrado, la membrana basal glomerular y las células epiteliales adheridas a la
membrana basal por su zona de fijacion. La barrera para la filtracion es la MBG.
La pared capilar glomerular es muy permeable para solutos pequefio tamafio y
agua, pero detiene el paso de moléculas mayores. La inulina, se filtra totalmente,
mientras que la albimina, se filtra en una pequefia proporcion. En moléculas por
debajo de 60.000 se da un incremento progresivo de filtracion. La proporcién
contraria entre tamafio de molécula y la filtracion tiene como hipotesis que pueden
existir «poros» (funcionales pero no estructurales) en membrana basal glomerular
a través de los cuales podrian pasar solo moléculas de determinado tamafio. La
carga molecular es otro requisito importante. La pared capilar glomerular tiene
sialoproteinas y proteoglicanos cargados negativamente. La mayoria de las
macromoléculas circulantes son anidénicas en el rango fisiolégico de pH. Por tanto,
la filtracion de albumina y de otras macromoléculas esta limitada por parte del
rechazo electrostéatico. El ultimo componente es el tubulo proximal, no todas las
proteinas se filtraran, se catabolizan y se reabsorben en el tubulo proximal. Por
consecuencia, la cantidad de proteinas en orina dependera de la porcion que llega

a ella, de su facilidad de pasar por medio de la barrera glomerular y que el tubulo



glomerular los degrade. El rifidn normal filtra las proteinas de bajo peso molecular
y cantidades minimas de albimina (en promedio de 500 a 1.500 mg/dia): al entrar
estas proteinas al tdbulo proximal son absorbidas y catalizadas donde se
reabsorben casi completamente por las células tubulares proximales. El resultado
neto es una excrecion diaria de proteinas de 40-80 mg. De este porcentaje entre
30 y 50 mg reside en proteinas de Tamm-Horsfall, una mucoproteina secretada
por las células tubulares en el asa de Henle ascendente. Se tiene como
proteinuria anormal como excrecion mayor de 150 mg/dia. La excrecion normal en
el embarazo de proteinas es menor a 300 mg en orina recolectada en 24 horas.
Sin embargo es complicado determinar como se obtuvo este valor. Una gran
cantidad de investigaciones han estudiado la excrecion de proteinas durante el
embarazo y esta ha mantenido igual que sin embarazo. Estudios previos han
demostrado que la excrecion de proteinas en orina estd incrementada en el
embarazo y que se eleva conforme aumentan las semanas de gestacion.
Microalbuminuria es un término que se utiliza para definir la excrecién de
pequefias cantidades de albumina por orina y no de albumina de menor peso
molecular. La micoalbuminuria ha sido extensamente estudiada en pacientes con
diabetes mellitus insulinodependiente y es predictiva de proteinuria clinica grave
subsecuente y falla renal cronica. Como resultado, tanto las mujeres no
embarazadas como las mujeres embarazadas mostraron una diferencia
importante entre el dia y la noche, con disminuciéon en la excrecidon nocturna.
Aunque esta diferencia se mantuvo en mujeres no embarazadas con reposo
continuo en cama en la unidad metabdlica, se perdié en las gestantes, lo que
indica impedimento de la variedad circadiana intrinseca en la excrecion de
albumina durante el embarazo. Las alteraciones en el funcionamiento renal que
cambian la excrecion urinaria de albumina durante la gestacion normal no
regresan en su totalidad a las cifras pregestacionales hasta un tiempo después del
parto. Mecanismos de la proteinuria se dividen en 4 mecanismos principales: 1)
proteinuria funcional, 2) proteinuria por sobreproduccion (prerrenal), 3) proteinuria
glomerular y 4) proteinuria tubular. En las pacientes que cursan embarazo, la
proteinuria es de causa glomerular debida a mecanismos diferentes. Los
principales son 1) desaparicion de las cargas negativas en la membrana basal

glomerular; 2) incremento efectivo en el nUmero de poros, consecuencia a una



lesion directa de la membrana basal glomerural o a cambios en la estructura de la
MBG por la pérdida de proteinas anidnicas o 3) se relacionan con la enfermedad
los cambios en la hemodinamica del glomérulo, especialmente en la presion del
capilar glomerular. La proteinuria en el embarazo es frecuente. En un estudio que
abarco a 913 mujeres reportd que 3,8% de ellas tuvieron proteinuria por estudio de
tira reactiva tomada en su primera consulta prenatal y 40,8% prueba positiva con
resultado igual o mayor a una cruz (= +) de proteinuria al menos una vez durante
el curso de su embarazo. En otro estudio de 3.122 mujeres embarazadas sanas
con feto unico, 9,8% de las mujeres presentaron al menos un episodio de
proteinuria por tira reactiva = 30 mg/dL(= 1+). La deteccion de proteinuria en
mujeres embarazadas con hipertension por lectura de tira reactiva representa un
indice aumentando de falsos positivos para verdadera proteinuria (= 300 mg/dL)
con un valor predictivo positivo (VP+) de 24% para 1+, 53% para 2+ y 93% para
3+ 0 4+. Otro estudio reportd un VP+ de 38% para = 1+ de proteinuria. Una
reciente revision de la literatura reporto que la precision de 1+ de proteinuria en la
paciente embarazada estudiada por tira reactiva fue «pobre y por lo tanto de
utilidad limitada». En un estudio de mujeres sanas con presion normal el indice
de falsos positivos puede deberse por contaminacion con secreciones vaginales,
ejercicio reciente, alta densidad especifica de la orina, pH mayor de 9 u otras
causas. La proteinuria determinada por tira reactiva visual o realizada en una sola
medicion, es un pobre indicador de verdadera proteinuria aunque el método
automatico es el mas preciso de los 2.

Un estudio retrospectivo de 3.104 mujeres americanas de bajo riesgo, las cuales
excluyeron a aquellas pacientes de alto riesgo (gestacidon mudltiple, diabetes
mellitus, hipertension preexistente, enfermedad renal, o proteinuria 230 mg/dL [1+]
en la primera consulta prenatal), presentaron elevacion en la determinacion por
tira reactiva de proteinuria. La proteinuria estd aumentada en mujeres jévenes y en
aquellas con un IMC alto antes del embarazo, pero no con preeclampsia,
hipertension asociada al embarazo, estrés fetal, abrupto placentario, bajo peso al
nacer, prematurez, obito o calificacion de Apgar menor de 7 puntos a los 5
minutos del nacimiento. Otro estudio realizado por Lara Gonzalez presento como
resultados en mujeres embarazadas mexicanas una sensibilidad de 79% vy

especificidad 63%, el valor predictivo positivo fue de 46% y el valor predictivo



negativo 88%, para diagndstico de preeclampsia en mujeres con
microalbuminuria estudiada por anticuerpo antialboimina en tira reactiva. (20)

La orina pasa por muchos cambios durante los periodos de la enfermedad o
disfuncion corporal antes de que la composicion de la sangre se altere en una
extension significativa. El Urianalisis es un procedimiento funcional que se utiliza
como indicador de Salud o Enfermedad, y por lo tanto, es una parte de despistaje
rutinario para la salud. Las tiras reactivas de Urianalisis, pueden ser usadas para
una evaluacion general de la salud, y como complemento en el diagnostico y
monitoreo de enfermedades metabolicas o sistemicas que afectan la funcion renal,
desordenes endocrinicos y enfermedades o desordenes del tracto urinario. La
prueba también puede ocuparse para seleccionar muestras para microalbuminuria
que pueden apoyar a localizar qué pacientes estan en peligro de desarrollar dafio
renal precoz. La aparicion de dafio glomerular, sin que exista nefropatia, puede
ser predicho por microalbuminuria. Las mujeres con riesgo cada vez mas altos son
aguellas que antecedentes de diabetes e hipertension, seguido de las mujeres con
trastornos inmunoloégicos o0 que han estado expuestas a nefrotoxinas. La
microalbuminuria también puede ser un indicio precoz del desarrollo de

preclampsia durante embarazo. (6)

Principios y valores esperados

Albumina: el cimiento del estudio es un colorante con sulfonephthalein de alta
afinidad, empleando el método de encuadernaciébn de diodo para producir
cualquier color azul en caso de que la albumina esta presente a un pH constante.
Los resultados varian desde el verde pélido a azul agua. Normalmente, la
albumina esta presente en la orina en concentraciones 200 mg/L. Estos niveles
pueden predecir las tasas de excrecion de albumina de 30-300 mg/24horas y
>300 mg/24horas, respectivamente. Ejemplos como el ejercicio, la enfermedad
aguda, fiebre e infecciones del tracto urinario pueden temporalmente aumentar las
excreciones urinarias de albumina. Creatinina: La actividad de la como-peroxidasa
de un complejo de creatinina cobre cataliza la reaccion de dihidroperoxido de
diisopropilbenceno y 3,3 ', 5,5'-tetrametilbencidina para la produccion de una gama

de color resultante naranja a través de verde a azul. Las concentraciones de



creatinina de 10 a 300 mg/dl estan presentes en la orina estado normal. La
proporcion de albumina-creatinina: También se le llama Microalbumina-a-
Creatinina, que es la prueba mas exacta y facil, con disponibilidad para evaluar a
la microalbuminuria. La albumina esta presente en la orina a concentraciones
normales de 300 mg/g.9

Reactivos y performance

En la siguiente tabla a continuacion indica los tiempos de lectura y las

caracteristicas de rendimiento para cada parametro

Tiempo
Reactivo de Composicion Descripcidon
Lectura
50 hj; (3, lg-di{'ndﬂ-—‘i" 4"-dihidroxi-5 ", 5 e N L0150
L "-dinitrofenilo tecta albimina entre 10-15
Albiimina (ALB) | Segumdos -3.4,5:G-tclrahr}nmnsulfﬂncphtha]cin: mg/L
tampon; ingredientes no reactivos
50 acetato de cobre; dihidroperoxido de o
Creatinina (CRE) | Sesundos diisopropilbenceno; 3,3, Detecta creatinina entre 10-300
s ® | 5,5 -tetrametilbenzidina; buffer; mg/dL (0,9 -26,5 mmol/L)
ingredientes no reactivos

Consulte la tabla siguiente para determinar la razén entre albumina-creatinina.

Albimina Creatinina {mg/dL)
{mg/L) 10 A0 100 200 300
10 Recolecte
g .
especimen

MNormal**

Anormal

- Anormal Alto




2. JUSTIFICACION.

Las enfermedades hipertensivas son la complicacion mas frecuente en el
embarazo, afectando aproximadamente el 15% de las mujeres
embarazadas y representan casi el 18% de todas las muertes maternas a

nivel mundial, con un estimado de 62 000 a 77 000 muertes por cada afo.

3. DEFINICION DEL PROBLEMA

Pregunta de investigacion:

¢ Es la microalbuminuria un factor predictor temprano de enfermedad hipertensiva

del embarazo, en pacientes de 20 a 28 semanas de gestacion del hospital
materno infantil ISSSTEP?

Pregunta secundaria:
¢, Cuantas pacientes de la consulta del hospital materno infantil ISSSTEP
con microalbuminuria positiva desarrollaran enfermedad hipertensiva del

embarazo?

4. HIPOTESIS.

La microalbuminuria es un examen Uutii como predictor temprano de
enfermedad hipertensiva del embarazo, en pacientes con edad gestacional
de 20 a 28 semanas que acuden a la consulta prenatal del hospital materno
infantil ISSSTEP.

4.1 Hipotesis nula.
La microalbuminuria es un examen no predictor temprano de

enfermedad hipertensiva.



5. Objetivos de la investigacién

5.1 Objetivo principal
Determinar si la microalbuminuria es un examen util como predictor temprano de
enfermedad hipertensiva en el embarazo, en pacientes con edad gestacional de

20 a 28 semanas del hospital materno infantil ISSSTEP

5.2 Objetivos particulares
- Conocer la paridad y edad de las pacientes embarazadas.
- ldentificar los factores de riesgos y el desarrollo de enfermedad
hipertensiva del embarazo.
- Determinar la ausencia o presencia de microalbuminuria en las
pacientes embarazadas.
- Correlacionar la ausencia o presencia de microalbuminuria, con el

desarrollo de enfermedad hipertensiva del embarazo.

6. METODOLOGIA

6.1 Tipo y caracteristicas del estudio

Ser& un estudio observacional descriptivo analitico y prospectivo

6.2 Definicion del universo de trabajo

6.2.1Poblacion elegible

Se realizara a pacientes con edad gestacional de 20 a 28 semanas de

embarazo que acudan a la consulta del hospital materno infantil ISSSTEP

6.2.2 Periodo de estudio

e Toma de estudio de muestra febrero- abril 2019 (deteccion)
e Recoleccién de resultados (resolucién del embarazo) abril — junio 2019

e Andlisis de resultados julio - agosto 2019



6.3 Definicion de las unidades de observacion

6.3.1 Criterios de inclusiéon

e Primer embarazo / Multigesta

e Antecedente familiar de preeclampsia (madre o hermana)

e Antecedente de preeclampsia en embarazo previo

e Embarazo multiple

e Primi-paternidad

e Indice de masa corporal mayor de 30 mg/m2

e Enfermedad autoinmune (lupus eritematoso sistémico, sindrome de
anticuerpos anti-fosfolipidos)

¢ Diabetes pregestacional, sin enfermedad renal confirmada.

e Hipertension arterial crénica, sin enfermada renal confirmada.

6.3.2 Criterios de exclusion
e Pacientes con edad gestacional menor a 20 semanas
e Pacientes que no acepten participar en el estudio
e Pacientes con diabetes, hipertension arterial, enfermedades autoinmunes u

otras con enfermedad renal preexistente

6.3.3 Criterios de eliminacion
e Pacientes que pierdan vigencia en el sistema durante el periodo de estudio
e Pacientes que no se tenga datos de la finalizacién del embarazo
e Pacientes con diagnéstico de alguna enfermedad hipertensiva en embarazo

actual



6.4 Estrategias de muestreo

6.4.1 Técnica muestral (probabilistica 0 no probabilistica)

No probabilistica

6.4.2 calculo del tamafio de muestra (Escribir formula)

Por cuota

Universo: todas las pacientes que acudan a consulta prenatal del hospital

materno infantil ISSSTEP

6.5 Definicion de variables y unidades de medicion.

Nombre de la | Definicion Tipo de | Escala Indicador

variable variable de

medicidn

Preeclampsia aparicion de Cualitativa Nominal | Presente /
hipertension y ausente
proteinuria
significativa,
presentes por
primera vez después
de las 20 SDG,
durante el parto o el
puerperio

Microalbuminuri | Clasificada como Cualitativa Nominal | Normal/

a excrecion urinaria de Anormal/
albumina que es Anormal
continuamente alto
por encima del rango
normal de <30 mg

Edad Término  empleado | Cuantitativa | De razén | 15,
para hacer mencién 17....... 45
al tiempo que ha afnos.
vivido un ser vivo

Edad periodo del | Cuantitativa De razén | 20, 21,

gestacional embarazo estimado 22...28
desde el primer dia sdg
de la altima
menstruacion
normal, hasta el
nacimiento .

Paridad Cuantificacion  total | Cuantitativa | Derazéon |1, 2,3,4,5
de embarazos,



http://definicion.de/tiempo/

incluyendo abortos,
gque ha presentado
una mujer.

Historia familiar
de preeclampsia

Antecedente

de ascendencia y de
scendencia de
una persona o familia
. (madre o0 hermana)

Cualitativa

Nominal

Si/ No

Antecedente de
preeclampsia en
embarazo previo

Antecedente
personal de
diagnostico de
preeclampsia en
embarazos previos.

Cualitativa

Nominal

Si/ No

Embarazo
multiple

Es el crecimiento
simultaneo en el
embarazo actual de
dos 0 mas fetos.

Cualitativa

Nominal

Si/ No

Primi-paternidad

Historia de primer
embarazo con
compaifero  sexual
actual.

Cualitativa

Nominal

Si/ No

indice de masa
corporal

indica la relacion
entre el peso y la
altura, empleado
para clasificar el bajo
peso, peso excesivo
y la obesidad en los
adultos.

Cualitativa

Ordinal

Normal/
Sobrepeso
/

Obesidad
tipo 1/
obesidad
tipo 2

Enfermedades
autoinmunes

Enfermedad en
donde el sistema
inmunoldgico del
humano ataca a las
células sanas. (lupus
eritematoso

sistémico, sindrome
de anticuerpos anti-
fosfolipidos)

Cualitativa

Nominal

Si/ No

Diabetes
pregestacional

Aquellas pacientes
con diagnostico de
diabetes tipo 1 6 2
gue se embarazan o
se hace diagnostico
durante el primer
trimestre

Cualitativa

Nominal

Si/ No

Hipertension
arterial crénica

Hipertension que se
presenta antes del
embarazo o que es
diagnosticada antes

Cualitativa

Nominal

Si/ No



https://es.wikipedia.org/wiki/Ancestro
https://es.wikipedia.org/wiki/Descendencia
https://es.wikipedia.org/wiki/Descendencia
https://es.wikipedia.org/wiki/Persona
https://es.wikipedia.org/wiki/Familia
https://es.wikipedia.org/wiki/Familia

de las 20 semanas
de gestacion.
Hipertension Hipertension Cualitativa Nominal | Presente /
gestacional diagnosticada por ausente
primera vez después
de las 20 semanas
de gestacion y
carencia de
proteinuria
demostrada en una
recoleccion de orina
de 24 horas o
mediante  cociente
proteinas/creatinina
urinaria  en una
muestra al azar.
Sindrome de | Que se define por | Cualitativa Nominal | Presente/
Hellp Hemolisis, Enzimas ausente
hepaticas elevadas y
trombocitopenia,
cuadro clinico
particular  de la
preeclampsia severa.

7. Métodos de recolecciéon de datos

7.1 técnicas y procedimientos

Se realiz6 un estudio observacional descriptivo analitico y prospectivo en
pacientes con embarazos entre 20 a 28 semanas de gestacion en el Hospital
Materno Infantil del Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores
al Servicio de los Poderes del Estado de Puebla (ISSSTEP) a las cuales se les
determino la presencia o ausencia de Micro albuminuria a través de tiras reactivas
de uroanalisis marcando como valores normal, anormal y anormal alto, esperando
el término del embarazo para su correlacion con el desarrollo de enfermedad
hipertensiva del embarazo. Al final se realizé una prueba de xi2 para buscar si hay

diferencias estadisticamente significativas entre tener niveles de Microalbuminuria



normales y anormales y la enfermedad hipertensiva durante el embarazo entre la

semana 20 y 28, asi como los factores que se asocian al desarrollo de la misma.

7.2 Instrumentos de recoleccion.

nombre

afiliacid
n

edad

sSDG

no.
emb

hist.fam
preeclampsia

ant. Personal
preeclampsia

Emb.
milktiple

primi-
paternidad

peso

talla

MC

enf.
Auto

D
Preg

HAS
Cranica

Tiras de Uroandlisis con utilidad para detectar de manera cualitativa y semi-

cualitativa la Creatinina/Albumina a bajas concentraciones también definida como

Microalbimina en orina.




Consulte la tabla siguiente para determinar la razén entre albumina-creatinina.

Albumina Creatinina {mg/dL)
{mg/L) 10 50 100 200 300
Recolecte
10 o .
espécimen

MNormal**
Anormal

- Anormal Alio




8. ANALISIS ESTADISTICO
RESULTADOS

Del periodo de febrero a abril del 2019, se presentaron 67 pacientes con
embarazos entre 20 a 28 semanas de gestacion en el Hospital Materno Infantil del
Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores al Servicio de los
Poderes del Estado de Puebla (ISSSTEP) a las cuales se les determino la
presencia o ausencia de Micro albuminuria para su correlacion con enfermedad
hipertensiva en el embarazo.

La mediana de edad fue de 31 afios con un rango entre 15 y 42 afios; En lo
referente a la distribucion por grupo de edad se tiene que el grupo mas frecuente
es el de 25 a 29 afios de edad con el 32.8% (n=22) y el de menor frecuencia es el
de 15 a 19 afios con el 3.0% (n=2) (gréfico 1), es importante sefialar que los

mayores de 30 afios ocupan cerca del 58%.

Gréfico 1. Distribucién por grupo de edad de las mujeres con embarazos de 20 a
28 semanas de gestacion
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Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019.



En lo referente a las semanas de gestacion por grupo de edad se tiene que el
grupo de 15 a 19 afios el 100% (n=2) solo son embarazos de 22 SDG, para el de
20 a 24 aiios el 25% (n=1) es de 22 SDG, el 50% (n=2) de 24 SDG y el otro 25%
(n=1) el de 28 SDG; para el grupo de 25 a 29 afos los mas frecuentes son con el
18.2% (n=4) los de 20, 22 y 27 SDG,; para el grupo de 30 a 34 afos el mas
frecuente fueron las que cursaban con 23 SDG con el 50% (n=9) ; para el grupo
de 35 a 39 afios la semana 20 con el 25% (n=4) y finalmente para el grupo de 40
a 44 afnos se presentaron casos en la semana 20, 23, 23, 26 y 28 todos con el
20% (n=1) cada uno (gréfico 2).

Gréfico 2. Grupo de edad y Semanas de gestacion de las mujeres a las que se les
realizo prueba de Microalbuminuria.
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Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019



Para el nimero de embarazos se tiene que el 32.8 % (n=22) son primigestas y el
37.3 % (n=25) tienen dos embarazos y el 29.9% (n=20) tienen mas de tres

embarazos tal como lo muestra la gréfica 3.

Grafico 3. Numero de embarazos de las mujeres c a las que se les realizé prueba
de Microalbuminuria.

3% (n=2)
__—

9% (n=6) 32.4%(n=22)
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Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019.

Para el nimero de embarazos en relacién al grupo de edad el gréfico 4 nos
resumen que en el grupo de 15 a 19 afios el 50% (n=1) son primigestas y el otro
50%(n=1) tienen hasta dos embarazos ; en el grupo de 20 a 24 afios el 50%
(n=2) son primigestas y el 25% (n=1) tiene dos embarazos y el otro 25% (n=1)
mas de tres embarazos; para el grupo de 25 a 29 afios se observa que el 50%
(n=11) cursa con su segundo embarazo vy el 22.7% (n=5) mas de tres
embarazos; para el grupo de 30 a 34 afos el 50% (n=9) son primigestas y el
27.8% (n=5) presenta hasta tres embarazos y solo el 22.2 (n=4) tiene dos
embarazos; para el grupo de 35 a 39 afos el 50% (n=8) presenta mas de tres
embarazos, seguido con el 37.5 % (n=6) que presentan dos embarazos, Yy



finalmente en el grupo de 40 a 45 afos los mas frecuentes son las primigestas y

las que tiene dos embarazos con el 40% (n=2) cada una.

Gréfico 4. Numero de embarazos por grupo de edad de las mujeres c a las que se
les realizo prueba de Microalbuminuria.
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Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019.

El grafico 5 nos resumen algunos antecedentes de importancia en donde se puede
observar que el 10.5 % (n=7) tiene el antecedente familiar de preeclampsia, el
1.5% (n=1) el antecedente de Preeclampsia previa, el 3 % (n=2) embarazo
multiple, el 41.8% (n=28) ser padres primerizos, el 6% (n=4) presentar alguna
enfermedad autoinmune, el 1.5% (n=1) tener Diabetes Mellitus pregestacional, y

ninguno presenté el antecedente de presentar hipertension cronica.



Gréfico 5. Antecedentes de las mujeres embarazadas a las que se les realiz6
prueba de Microalbuminuria
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Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019.

En relacion a algunos antecedentes antropométricos se tiene la talla, el peso vy el
indice de Masa Corporal (IMC), el cuadro 1 resume la informacion donde se tiene
gue la media del peso es de 70.5 kg con una desviacion estandar de + 10.9 kg,
para la talla se tiene una media de 1.57 m y una desviacién estandar de 0.06 m;
finalmente para el IMC una media de 27.1 Kg/m2 y una desviacion estandar de
3.6 kg/m2.



Cuadro 1. Antecedentes antropométricos de mujeres a las que se les realiz6
prueba de Microalbuminuria

Media Desviacion Estandar
Peso (kg) 70.5 10.9
Talla (m) 1.57 0.06
IMC (kg/m2) 27.1 3.6

Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019.

Para la clasificacion en relacion a su IMC se tiene que el 31.4% (n=21) se cataloga
como Normal, el 44.8 % (n=30) como sobrepeso y el 23.9 % (n=16) como
obesidad, que al hacer la clasificacion el 20.9 % (n=14) es obesidad grado | y el

3% (n=2) es obesidad grado Il (gréafico 6)

Grafico 6. Clasificacion del IMC de mujeres a las que se les realiz6 prueba de
Microalbuminuria.

3%(n=2) 31.4% (n=21)

N

209(n=14)

m Normal = Sobrepes4 = Obesidad Gl Obesidad GlI

44.8%(n=30)

Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019.



Resultados de microalbuminuria

De las 67 pacientes que se incluyeron en el estudio, de las cuales se tomo
microalbuminuria, se tiene que el 49.2% (n=33) de ellas tuvieron un resultado
normal (resultado negativo en dicha prueba).

El resto de las pacientes se registra como resultado positivo a microalbuminuria,

en la cual 38.8% (n=26) se cataloga como anormal y el 11.9% (n=8) como anormal

alto (grafico 7).

Gréfico 7. Resultado de Microalbuminuria en mujeres embarazadas

38.8%(n=26)
positivo

= Normal Anormal = Anormal alto

Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019.

De lo anterior, 34 de las pacientes con resultado de microalbuminuria positiva
(anormal (n=26) y anormal alto (n=8), no todas tuvieron un resultado positivo para

desarrollo de enfermedad hipertensiva del embarazo. Cuadro 2/ grafica 8.

Cuadro 2.

Desarrollo de | frecuencia Porcentaje
enfermedad

hipertensiva en el

embarazo

No 24 | 70.58%

Si 10 | 29.41% |
|
|

Total 34 ' 100%




Gréfico 8. Microalbuminuria positiva y su relacion con desarrollo de enfermedad
hipertensiva en el embarazo.

ESi mno

Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019.

Por otro lado, se puede observar que el 70.58% (n=24) del total de pruebas

positivas, no desarrollo la enfermedad.

Dentro de los estados hipertensivos del embarazo que desarrollaron las pacientes
con valor positivo de microalbuminuria se tiene que la presencia de Preeclampsia
se encontré solo en el 10.2 % (n=6) de los casos, el 5.1% (n=3) corresponde a

hipertension Gestacional y el 1.5 % (n=1) presento sindrome de Hellp (gréafico 9).



Gréfico 9. Enfermedad Hipertensiva del embarazo en mujeres embarazadas a las
gue se les realizé prueba de Microalbuminuria positiva
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Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019

10.2(n=6)

Preeclampsia

Tabla de contingencia.

Afectados No afectados
Expuestos a B
No expuestos C D

Enfermedad hipertensiva en el embarazo

Resultado de | afectado No afectados Total
microalbuminuria

positiva 10 24 34
negativa 3 30 33
total 13 57 67

Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019




El riesgo relativo de las pacientes con microalbuminuria tiene 4.55 veces més de
probabilidad de desarrollar algun estado hipertensivo en el embarazo, que las

pacientes con prueba negativa. Cuadro 3.

Cuadro 3.

El riesgo relativo

RR= a/(a+b)
c/(c+d)

RR=10/ (10+24) =10/24 = 0.41
3/ (3+30) 3133 0.09

RR=4.55

Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019.

Es importante sefalar que se realiza una prueba de xi2 para buscar si hay
diferencias estadisticamente significativas entre tener niveles de Microalbuminuria
normales y anormales y la enfermedad hipertensiva durante el embarazo entre la
semana 20 y 28:

e se tiene que para la hipertension gestacional no existen diferencias al
presentar niveles normales y anormales de Microalbuminuria ya que arroja
una xi2 de 3.38 y un valor de p=0.06;

e lo que respecta a sindrome de Hellp no existen diferencias al presentar
niveles normales y anormales de Microalbuminuria ya que arroja una xi2 de
1.09 y un valor de p=0.29

e para el caso de la preeclampsia si hay diferencias estadisticamente
significativas entre los niveles anormales y normales de Microalbuminuria y
el desarrollo de preeclampsia entre las 20 y 28 semanas de gestacion ya

gue se arroja un valor de xi2 de 7.17 y un valor de p=0.007. (cuadro 6).



Cuadro 6. Microalbuminuria vs enfermedad Hipertensiva de mujeres embarazadas

Xi2 Valor p

Preeclampsia 7.17 0.007
Hipertension gestacional 3.38 0.06
Obesidad 2.4 0.12
Primipaternidad 1.76 0.18
Sindrome de Hellp 1.09 0.29
Grupo de edad 4.98 0.41
NUmero de embarazos 1.64 0.44
Sobrepeso 0.52 0.46

Fuente: Hospital Materno Infantil, ISSSTEP febrero — abril 2019.

Cuando se analizan otros factores que se asocian a la presencia de enfermedad

hipertensiva en el embarazo con los valores anormales de microalbuminuria se

tiene:

Grupo de edad: no hay diferencias estadisticamente significativas entre los
niveles anormales de microalbuminuria y el grupo de edad para la
presencia de preeclampsia con una xi2 de 4.98 y un valor de p =0.41
Primipaternidad: no hay diferencias estadisticamente significativas entre los
niveles anormales de microalbuminuria y ser padres por primera vez para la
presencia de preeclampsia con una xi2 de 1.76 y un valor de p =0.18
Numero de embarazos: no hay diferencias estadisticamente significativas
entre los niveles anormales de microalbuminuria y nimero de embarazos
para la presencia de preeclampsia con una xi2 de 1.64 y un valor de p
=0.44

Sobrepeso: no hay diferencias estadisticamente significativas entre los
niveles anormales de microalbuminuria y el sobrepeso para la presencia de

preeclampsia con una xi2 de 0.52 y un valor de p =0.46



e Obesidad: no hay diferencias estadisticamente significativas entre los
niveles anormales de microalbuminuria y la obesidad para la presencia de

preeclampsia con una chi2 de 2.4 y un valor de p =0.12 (cuadro 6).

Discusion
Estudios anteriores han demostrado que la regulacion alterada y la sefializacion
de las vias angiogénicas contribuyen a la Invasién inadecuada de citotrofoblasto
en preeclampsia. La disfuncion endotelial puede ocurrir tan pronto como a las 22
semanas de gestacion (6). La microalbuminuria, es un marcador de disfuncion
endotelial, también podria ser evidente en este momento, aunque a un nivel
indetectable por métodos inmunoquimicos (13).
En el presente trabajo de investigacion, se analizaron 67 pacientes con embarazos
entre 20 a 28 semanas de gestacion, a las cuales se les determino la presencia o
ausencia de Micro albuminuria a través de tiras reactivas de uroanalisis marcando
mediante analisis visual como valores normal, anormal y anormal alto segun las
especificaciones del fabricante, para su correlacion con enfermedad hipertensiva
en el embarazo. A pesar de las limitaciones del estudio en cuanto a la cantidad de
las mujeres embarazadas, la incidencia de preeclampsia en nuestro grupo de
estudio fue el 10.2 % (n=6) de los casos, el 5.1% (n=3) corresponde a hipertension
Gestacional y el 1.5 % (n=1) presento sindrome de Hellp, que es comparable a la
incidencia de 4-18% en paises en desarrollo (2).
se determind que para el caso de la preeclampsia si hay diferencias
estadisticamente significativas entre los niveles anormales y normales de
Microalbuminuria y el desarrollo de preeclampsia entre las 20 y 28 semanas de
gestacion ya que se arroja un valor de xi2 de 7.17 y un valor de p=0.007; por los
hallazgos obtenidos en este trabajo podemos decir que el analisis de
microalbuminuria a mediados del embarazo puede ser un predictor significativo del
desarrollo posterior de la preeclampsia. Por lo que se ha recomendado como una
alternativa en varios estudios (14,19,20).

Por otro lado, se puede observar que el 70.58% (n=24) del total de pruebas
positivas, no desarrollo la enfermedad. Por la alta tasa de falsos positivos no

consideramos recomendable el uso indiscriminado de estas tiras reactivas para el



escrutinio de microalbuminuria, se recomienda realizar cuantificacion en orina de
24 horas, para comprobar la cantidad de proteinas en orina. Lo anterior debido a
gue si se realiza de este modo el diagndstico de alteracion renal sera mas preciso
y confiable para corroborar el diagnostico de preeclampsia o alteracion renal
(13,20).

Con respecto al anadlisis de los factores de riesgo asociados a la presencia de
enfermedad hipertensiva en el embarazo con los valores anormales de
microalbuminuria, no se encontrd diferencias estadisticamente significativas.

Sin embargo, observamos algunos antecedentes de importancia que destacaron
en nuestra poblacion como: el 10.5 % (n=7) tuvo antecedente familiar de
preeclampsia, el 1.5% (n=1) el antecedente de Preeclampsia previa, el 3 % (n=2)
embarazo mudltiple, el 41.8% (n=28) con primipaternidad, el 6% (n=4) presento
alguna enfermedad autoinmune, el 1.5% (n=1) tuvo Diabetes Mellitus
pregestacional y el IMC ,teniendo que el 68.7 % de la poblacién presento
sobrepeso u obesidad, al igual que en un estudio realizado en 2013 de casos y
controles realizado en mujeres con diagnostico de preeclampsia de inicio
temprano y/o tardio, demostré que la multiparidad, hipertension arterial crénica,
diabetes mellitus tipo 2 / diabetes gestacional, antecedente personal de
preeclampsia y el antecedente de sindrome de Hellp en embarazos previos,
fueron importantemente asociados al desarrollo de preeclampsia de inicio

temprano (15).

Conclusion
e Concluimos que la determinacion de microalbuminuria en el embarazo
temprano se asocio con un riesgo cuatro veces mayor de desarrollar alguna
enfermedad hipertensiva del embarazo en comparaciéon con mujeres con
normo microalbuminuria.
e Para la determinacion de preeclampsia si hay diferencias estadisticamente
significativas entre los niveles anormales y normales de Microalbuminuria y

el desarrollo de preeclampsia entre las 20 y 28 semanas de gestacion.



e El analisis de microalbuminuria a mediados del embarazo puede ser una
herramienta optima como predictor significativo del desarrollo posterior de
preeclampsia.

e Un tamafo de muestra pequefia es la limitacion de nuestro estudio, por lo
que se recomienda un estudio con tamafio de muestra mas grande antes
de hacer que la proporcion de microalbuminuria en orina sea una prueba de

deteccioén de rutina.

9. Logistica

9.1Recursos humanos o personal participante (indiqgue actividad a

realizar)
Investigador principal:

Dra. Mariely Adaney Cancela Ramos: planificacion, recoleccién de datos y analisis

de resultados.

Asesor experto:
Dr. Juan José Carrefio Cuecuecha: prestar asesoria en cualquiera de las etapas
de una investigacion, desde la planificacion de un estudio hasta la divulgacion de

sus resultados.

Asesor metodoldgico:
Dr. Miguel Angel Martinez Romero: prestar asesoria en cualquiera de las etapas
de una investigacion, desde la planificaciéon de un estudio hasta la divulgacion de

sus resultados.

9.2 recursos fisicos y materiales requeridos para desarrollar la

investigacion

e Computadora e Impresora



e Tinta para impresora e Gomas
e Hojas blancas tamafio carta e Sacapuntas.

e Lapices e Tiras de uroanalisis.

9.3 Presupuesto/ financiamiento interno y externo

Los recursos seran financiados por el investigador principal.

10.Cronograma de actividades

Elaboracion de

protocolo

Registro de protocolo
ante el

Comité de

Investigacion

Prueba piloto

Coleccién de

informacion

Captura de datos

Analisis de datos

Interpretacion de
resultados




Formulacion de reporte

Redaccion de articulo

cientifico




11.Bioética

Aspecto actico

Este estudio se realizara mediante los lineamentos establecidos en la normatividad
internacional vigente y de acuerdo a la Declaracion de Helsinki de 1964 revisada en el
2004 por lo que:

- Son manejados con confidencialidad los cuestionarios aplicados

De acuerdo al reglamento de la ley general de salud en materia de investigacion para la
salud, esta es una investigacion sin riesgo alguno para las personas sometidas a este
estudio, ya que la informacién que se obtendra de los cuestionarios no atentos de ninguna

manera contra la integridad fisica ni moral de ella.

12. Anexos
Consentimiento informado.
Siéntase con absoluta libertad para preguntar sobre cualquier aspecto que le ayude a
aclarar sus dudas al respecto. Una vez que haya comprendido el estudio y si usted desea
participar, entonces se le pedira que firme esta forma de consentimiento.
® 1. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO. Las enfermedades hipertensivas son la
complicacion mas frecuente en el embarazo, afectando aproximadamente el 15%
de las mujeres embarazadas y representan casi el 18% de todas las muertes
maternas a nivel mundial, con un estimado de 62 000 a 77 000 muertes por cada

ano.

2. OBJETIVO DEL ESTUDIO

A usted se le esté invitando a participar en un estudio de investigacién que tiene como
objetivo: Microalbuminuria como factor predictor temprano de enfermedad hipertensiva del
embarazo, en pacientes de 20 a 28 semanas de gestacion del hospital materno infantil
ISSSTEP.

3. BENEFICIOS DEL ESTUDIO

Este estudio permitira que en un futuro otras pacientes puedan beneficiarse del
conocimiento obtenido. Evitando complicaciones materno fetales.

4. PROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO



En caso de aceptar participar en el estudio se le realizaran algunas preguntas sobre sus
antecedentes personales, asi como se obtendra muestra de orina para su analisis.

5. RIESGOS ASOCIADOS CON EL ESTUDIO

No existen ya que no se requieren procedimientos invasivos

6. ACLARACIONES

* Su decision de participar en el estudio es completamente voluntaria.

* No habra ninguna consecuencia desfavorable para usted, en caso de no aceptar la
invitacion.

» Si decide participar en el estudio puede retirarse en el momento que lo desee, -aun
cuando el investigador responsable no se lo solicite-, pudiendo informar o no, las razones
de su decision, la cual seréa respetada en su integridad.

* No tendra que hacer gasto alguno durante el estudio.

* No recibira pago por su participacion.

* En el transcurso del estudio usted podra solicitar informacion actualizada sobre el
mismo, al investigador responsable.

* La informacidén obtenida en este estudio, utilizada para la identificacion de cada
paciente, sera mantenida con estricta confidencialidad por el grupo de investigadores.

Si considera que no hay dudas ni preguntas acerca de su participacion, puede, si asi lo
desea, firmar la

Carta de Consentimiento Informado que forma parte de este documento.

7. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo, he leido y comprendido la informacion

anterior y mis preguntas han sido respondidas de manera satisfactoria. He sido informado
y entiendo que los datos obtenidos en el estudio pueden ser publicados o difundidos con
fines cientificos. Convengo en participar en este estudio de investigacion.

Recibiré una copia firmada y fechada de esta forma de consentimiento.

Firma del participante o del padre o tutor Fecha
Testigo 1 Fecha
Testigo 2 Fecha

Esta parte debe ser completada por el Investigador (0 su representante):
He explicado al Sr(a). La naturaleza y los propositos de la

investigacion; le he explicado acerca de los riesgos y beneficios que implica su

participacion. He contestado a las preguntas en la medida de lo posible y he preguntado si



tiene alguna duda. Acepto que he leido y conozco la normatividad correspondiente para
realizar investigacion con seres humanos y me apego a ella. Una vez concluida la sesion

de preguntas y respuestas, se procedio a firmar el presente documento.

Firma del investigador Fecha
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