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RESUMEN

Antecedentes. Los estados hipertensivos del embarazo conducen a
complicaciones maternas severos, e incrementan el riesgo de mortalidad. Durante
la gestacion los niveles de acido urico fluctuan, en el primer y segundo trimestre
tienden a disminuir y en el tercero aumentan. Sin embargo, en pacientes hipertensas
se observa hiperuricemia. Objetivo. Determinar los niveles acido Urico en paciente
con enfermedad hipertensiva del embarazo y pacientes embarazadas sanas
durante el tercer trimestre de la gestacion atendidas en el Hospital de la Mujer de
Puebla. Metodologia. Se realiz6 un estudio observacional, analitico, ambispectivo,
transversal, comparativo, cohorte a partir de expedientes de pacientes
embarazadas que sean atendidas en el Hospital de la Mujer de Puebla en el tercer
trimestre de la gestacion sanas e hipertensas. Toda la informacién fué capturada
en SPSS v.26 y se realiz6 un analisis estadistico descriptivo e inferencial, que
incluira Chi cuadrada y P de Pearson. Un valor de p<0.05 se considerara
significativo. Resultados: el nivel de que acido drico se obtuvo en la cohorte de
pacientes sanas una media de 4.2, mediana de 4.2 y moda de 4.5. En las pacientes
hipertensas media de 6.4, mediana de 6.1 y moda 4.8. Conclusiones: El presente
estudio encontré que las pacientes con embarazos complicados con hipertension
arterial presentan nivel de &cido Udrico sérico significativamente elevado con

respecto a los embarazos normotensos

Palabras clave. Acido urico, prediccion, estado hipertensivo, embarazo.




1. ANTECEDENTES

1.1 ANTECEDENTES GENERALES

Definicion y tipos de estados hipertensivos del embarazo

De acuerdo con el Colegio Americano de Ginecologia y Obstetricia los estados
hipertensivos del embazo presentan una entidad clinica caracterizada por
hipertension arterial de recién aparicion en el embarazo que se presenta posterior

a las 20 semanas de gestacion.

Las 4 categorias de trastornos hipertensivos del embarazo son hipertension crénica,
hipertension gestacional, preeclampsia-eclampsia e hipertensién crénica con
preeclampsia sobreagregada. Estos trastornos se encuentran entre las principales

causas de morbilidad y mortalidad materna y fetal(1).

Hipertension crénica

La hipertension cronica (HC) se define como la presion arterial (PA) elevada que
precede al embarazo, se diagnostica dentro de las primeras 20 semanas de
embarazo o no se resuelve en el control posparto de 12 semanas. Se reconocen
dos categorias de gravedad: leve (hasta 179 mm Hg sistélica y 109 mm Hg

diastdlica) y grave (= 180 sistdlica o 110 diastdlica)(2).

Hipertension gestacional

La hipertension gestacional (HG) se define como una PA sistélica> 140 mmHg o
una PA diastdlica> 90 mmHg, sin proteinuria. Ademas, la hipertension debe haberse
desarrollado después de las 20 semanas de gestacion. El prondstico es bueno tanto

para la madre como para el feto (3,4).

Preeclampsia/eclampsia
La PE se define como hipertension de Novo (PA> 140/90 mmHg) medida en mas
en dos ocasiones con al menos 4 horas de diferencia; o un intervalo de tiempo mas

corto de la PA > 160/110 mmHg; después de las 20 semanas de gestacion
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acompafiada de al menos uno de los siguientes: proteinuria (> 0.3 g); disfuncion
organica materna definida por un nivel de creatinina> 1.1 mg / dL, elevacion de
enzimas hepdticas, insuficiencia cardiaca congestiva o complicaciones
neurolégicas o hematoldgicas (recuento de plaquetas <100,000 / mm3, coagulacién
intravascular diseminada, hemolisis)(3-6). La PE puede tener un inicio temprano o
tardio. La PE de inicio tardio (prevalencia, 5% de los casos) ocurre dentro de las 48
horas posteriores al parto. La condicion de inicio temprano (<34 semanas de
gestacion) tiende a ser mas grave(3,4). Otras subcategorias distintivas de PE
incluyen la clasificacién con criterios de severidad y sin criterios de severidad, que

se consideran asi segun la presentacion y los criterios clinicos(5).

La eclampsia tiene lugar cuando se presentan convulsiones complicando una PE.
Ocurre en la segunda mitad del embarazo o durante el parto, pero un tercio de los

casos aparece en las primeras 48 horas tras el parto(7).

Epidemiologia de los estados hipertensivos del embarazo

Los trastornos hipertensivos complican entre el 5% y el 10% de todos los

embarazos(8).

Hipertension crénica
La HC complica alrededor del 5% de todos los embarazos y las tasas de prevalencia

estan aumentando debido al retraso en la maternidad(2).

Hipertension gestacional

Se ha reportado una prevalencia de HG del 1.7% en mujeres con embarazos unicos
y del 2.2% en aquellas con embarazos gemelares(9). Mientras que entre mujeres
gue presentan trastornos hipertensivos del embarazo, la HG se ha observado hasta

en el 29.5% de los casos(10).




Preeclampsia/eclampsia

La PE se ha relacionado con el 2% al 8% de las complicaciones asociadas con el
embarazo en todo el mundo. Da lugar a entre el 9% y el 26% de las muertes
maternas en los paises de ingresos bajos y el 16% en los paises de ingresos
altos(5). Aligual que los trastornos hipertensivos, la incidencia de PE se correlaciona
con el origen étnico y la raza, mas prevalente entre los pacientes afroamericanos e
hispanos, que representan alrededor del 26% de la muerte materna entre esta
poblacién(11). Entre los factores de riesgo y predeterminantes de la PE, se incluyen:
nuliparidad, embarazo de gestacion multiple, edad materna avanzada mayor de 35
anos, fertilizacion in vitro u otras formas de tecnologia de reproduccion asistida,
comorbilidades maternas (hipertension cronica, enfermedad renal crénica, diabetes
mellitus, trombofilia, apnea obstructiva del suefio, obesidad con un indice de masa
corporal (IMC) antes del embarazo superior a 30, antecedentes familiares,
antecedentes de desprendimiento de placenta o PE en un embarazo anterior o

restriccién del crecimiento fetal intrauterino(11-13).

La incidencia de la eclampsia es aproximadamente de un caso por cada 2,000 o
3,000 embarazos. Aun no ha sido posible entender claramente las causas de este

trastorno, que puede aparecer después de una PE no controlada(7).

Fisiopatologia y manifestaciones clinicas de los estados hipertensivos del

embarazo

Los hallazgos del examen fisico comunmente observados con HC e HG se limitan
a PA sistolica superior a 140 mmHg y/o PA diastdlica superior a 90 mmHg. Las PA
de rango severo estan por encima de 160 mmHg sistélica y/o 110 mmHg diastdlica.
Con frecuencia se observa un aumento del edema en mujeres con PE. Aquellos que
muestran caracteristicas severas pueden mostrar sintomas cerebrales (dolor de
cabeza incesante/intenso, estado mental alterado), sintomas visuales (escotomas,

fotofobia, visibn borrosa o ceguera temporal/defecto del campo visual), edema




pulmonar (disnea o estertores en el examen), insuficiencia renal (retencion de agua
que causa edema periférico) o insuficiencia hepatica (dolor en el cuadrante superior

derecho). Los vomitos también son comunes(8,14).

La fisiopatologia de la hipertension en el embarazo no se comprende por completo.
La investigacion actual demuestra que la diferenciacion inadecuada del trofoblasto
durante la invasion endotelial debido a la regulacion y/o produccién anormal de
citoquinas, moléculas de adhesion, moléculas del complejo mayor de
histocompatibilidad y metaloproteinasas juega un papel clave en el desarrollo de
una enfermedad hipertensiva gestacional. La regulacion y/o produccion anormal de
estas moléculas conduce a un desarrollo y remodelacion anormales de las arterias
espirales en los tejidos miometriales profundos. Esto conduce a hipoperfusién
placentaria e isquemia. Investigaciones mas recientes muestran el papel de los
factores antiangiogénicos que son liberados por el tejido placentario y causan
disfuncion endotelial sistémica que puede resultar en hipertensién sistémica. La
hipoperfusion de 6rganos por disfuncion endotelial se observa con mayor frecuencia
en los ojos, los pulmones, el higado, los rifiones y la vasculatura periférica. En
general, la mayoria de los expertos estan de acuerdo en que la razon subyacente

es multifactorial(8,15).

Asimismo, existen evidencias acerca de que el nivel sérico de acido Urico, un
biomarcador clinico que se analiza de forma rutinaria en el diagnostico de HG,
puede predecir la progresion a PE y desarrollo de condiciones maternas/infantiles
adversas(16). Ademas, también se ha observado que la gravedad de los estados
hipertensivos del embarazo incrementa con el aumento en los niveles del acido drico
sérico materno(17,18), y que la elevacién del acido urico ocurre antes de la
aparicion de hipertension y/o proteinuria(19,20). Hay muchas razones para el
aumento de los niveles de &acido Urico en suero en mujeres con estados
hipertensivos del embarazo, que incluyen una disminucién de la eliminacién de los
rifones, una mayor degradacion de los tejidos, acidosis y una mayor actividad de la

enzima xantina oxidasa/deshidrogenasa(20,21). La razon principal detrds de la




alteracion de la eliminacion renal de acido Urico es la reduccion de la tasa de
filtracion glomerular, el aumento de la absorcién y la disminucién de la secrecion, lo
gue conduce a un aumento de los niveles séricos de acido Urico en mujeres con
estados hipertensivos del embarazo (20). Ademas, el grado de elevacion de los
niveles séricos de acido Urico se correlaciona con la gravedad de la enfermedad y

su evolucién(22).

1.2 ANTECEDENTES ESPECIFICOS

El &cido Urico es un acido organico débil, producto final de la degradacién de los
nucleodtidos de purina, sintetizado por la enzima xantino-oxidasa (XO). La mayor
parte del acido urico circulante se filtra libremente en el rifién, y aproximadamente
el 90% de la carga filtrada normalmente se reabsorbe a lo largo de la nefrona. Su
excrecion renal representa aproximadamente el 60-70 % de la excrecion total de
acido urico del cuerpo, una proporcion mas pequefia de acido Urico se secreta en el
intestino y se metaboliza ain mas por las bacterias intestinales residentes en un
proceso denominado uricolisis intestinal (30,31). Durante el embarazo las
concentraciones de acido urico varian, de forma que al inicio de la gestacion
disminuyen, probablemente debido a la accion estrogénica o bien por aumento del

volumen sanguineo.

Anormalidades en el acido urico en estados hipertensivos del embarazo

Valores normales del &cido arico en el embarazo

En mujeres no embarazadas los valores normales de &cido Urico en suero son de
2.5 a 5.6 mg/dL; mientras que en mujeres embarazadas en el primer trimestre éstos
valores van de 2-4.2 mg/dL, de 2.4 a 4.2 mg/dL en el segundo trimestre y de 3.1 a

6.3 mg/dL en el tercer trimestre(23).
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Valores en pacientes con y sin estados hipertensivos del embarazo

En embarazos sin complicaciones, las concentraciones séricas de &cido Urico
disminuyen entre 25 y 35% debido a la expansion del volumen sanguineo inducida
por el embarazo, el aumento del flujo sanguineo renal, la tasa de filtracién
glomerular y la accién uricosurica de los estrogenos(24). Mas adelante en el
embarazo, los niveles séricos de acido Urico aumentan hasta el final del embarazo,
como consecuencia del aumento de la produccion fetal, la disminucion de la unién

a la albumina y la disminucion del aclaramiento renal(22-24).

Sin embargo, las mujeres embarazadas que son propensas a desarrollar estados
hipertensivos del embarazo muestran niveles ligeramente mas altos de acido Urico

en suero durante el primer trimestre(22,23,25).

Estudios originales previos sobre la utilidad del acido urico para predecir

estados hipertensivos del embarazo

Algunos estudios previos han evaluado la utilidad del acido urico para predecir

estados hipertensivos del embarazo, tal como se muestra a continuacion.

Corominas y cols.(24) evaluaron la utilidad diagnostica del acido urico para la
prediccion de PE. Durante el afio 2014 se realizé un abordaje prospectivo
observacional. Se clasifico a las mujeres con PE en 4 grupos segun su aparicion y
la presencia de restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU). 1,293 mujeres
embarazadas se inscribieron en este estudio. 810 tuvieron embarazos no
complicados, 40 PE, 33 HG y 20 RCIU sin PE. El &cido udrico aumenté
significativamente después de las 20 semanas de gestacibn en mujeres que
desarrollan PE antes de las 34 semanas (Grupo A) o en aquellas que desarrollan
PE después de las 37 semanas asociada con RCIU (Grupo C). En mujeres que
desarrollan PE después de 34 semanas sin RCIU (Grupos B y D), el acido arico

aumentd después de la semana 30 de gestacion. En todos los grupos, la relacién
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de niveles de &cido arico (UAr fue superior a 1.5. En HG, la UAr fue superior a 1.5
hacia el final de la gestacién, mientras que en RCIU sin PE, el comportamiento del
acido urico sérico fue similar al de embarazos no complicados. En todos los casos,
la urea y la creatinina mostraron valores normales, lo que confirma que los pacientes

no tenian compromiso renal.

El area de las curvas de funcionamiento del receptor (ROC) fue de 0.918 [intervalo
de confianza (IC) del 95 %: 0.858-0.979) para el grupo de PE y de 0.955 (IC del 95
%: 0.908-1.000) para el grupo A. UAr en un punto de corte 21.5 tuvo un resultado
positivo muy bajo, valor predictivo negativo alto, pero un valor predictivo negativo
alto de 99.5 % para la PE y alcanz6 el 100 % para el grupo A. Por lo tanto, una UAr
inferior a 1.5 puede ser un parametro util con un fuerte valor de exclusion y alta
sensibilidad para aquellas mujeres que no se espera que desarrollen PE. Ademas,
esta prueba de bajo costo permitiria un mejor uso de los recursos en los paises en

desarrollo.

En otro estudio, Vyakaranam y cols.(26) determinaron el acido Urico y la creatinina
séricos en los trastornos hipertensivos del embarazo. La poblacion de estudio
incluyé 3 grupos, 31 gestantes normotensas (NP) como controles, 30 gestantes con
HG y 30 con PE. Los niveles séricos de acido Urico y creatinina estaban
significativamente elevados en PE (6.26+1.19 y 0.94+0.26 mg/dL) en comparacion
con la hipertension inducida por el embarazo (4.27£1.0 y 0.66+0.19 mg/dL, p
<0.001) y NP (4.25+0.8 mg/dL y 0.63+ 0.13 mg/dL, p <0.001). Las curvas ROC
demostraron una mayor sensibilidad y especificidad para el &cido arico (86.7% y
83.9%, respectivamente) en PE que para la creatinina (80% y 77.4%,
respectivamente). En conclusion, se demostré que el &cido Urico sérico es un mejor
marcador diagnéstico y predictivo para la PE.

Mientras que D'Annay cols.(27) evaluaron la utilidad clinica de las determinaciones
de acido urico sérico en las enfermedades hipertensivas del embarazo. Se
identificaron 286 mujeres y se clasificaron en 3 grupos diagnosticos segun las

definiciones de enfermedades hipertensivas en el embarazo publicadas por el
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Grupo Nacional de Trabajo sobre Hipertension en el Embarazo: PE (n=94),
hipertension transitoria (n=102) y normal (n=90). Los valores medios de acido urico
en suero en el grupo de PE, en el grupo de hipertension transitoria y en el grupo de
control fueron 375 (262-536) mumol/L, 309 (214-387) mumol/L, 259 (143-339)
mumol /L, respectivamente. En comparacién con lo normal, los niveles medios de
acido udrico en suero en mujeres con PE o hipertension transitoria fueron
significativamente elevados. Las diferencias en las concentraciones medianas de
acido arico en suero entre mujeres con PE y con hipertension transitoria también
fueron significativas. La sensibilidad para los niveles séricos de acido Urico de 339
mumol/L fue del 77.3 % en el grupo de PE y del 32.3 % en el grupo de hipertension
transitoria; la diferencia fue estadisticamente significativa. La especificidad fue
exactamente la misma en ambos grupos (92%). Los datos, de acuerdo con la
literatura internacional, confirman la utilidad clinica del acido Urico sérico como

marcador de PE, pero no de hipertensién transitoria.

Por su parte, Ortiz Cusma(28) determiné el valor predictivo el acido urico para el
diagnéstico de PE en gestantes del Hospital Belén de Trujillo. Se obtuvo un punto
de corte de valor de acido urico = 5mg/dl (IC: 95%), en donde se obtuvo una
sensibilidad de 77.97%, especificidad de 70.59%, valor predictivo positivo (VPP):
82.14% vy valor predictivo negativo (VPN): 64.86%, LR+ 2.65, LR- 0.31, una
prevalencia de 63.44% y un valor 6ptimo de acido urico de 4.85 mg/dl con una curva
ROC: 0.814 (IC:95%). En este trabajo, el valor de acido urico = 5mg/dl fue valido

como predictor de PE.

Finalmente, Lopez Abril y cols.(29) determinaron la validez diagnéstica de la
hiperuricemia para prediccion de PE en las gestantes usuarias de la fundacién Pablo
Jaramillo Crespo, Cuenca Ecuador; periodo 2016. La muestra estuvo conformada
por 185 gestantes. En todos los casos se determinoé el valor de &cido Urico mediante
un analizador COBAS C 111 y se comparo con el diagnéstico de PE con base en
las recomendaciones internacionales. La media en relacion a la edad fue 28.2 afios,

19 gestantes tuvieron PE (10.3%). El promedio de &cido urico fue de 4.16 mg/dl. La
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mejor eficiencia diagndstica le correspondié a un puntaje de &cido urico >5 (1J: 0.88),
con una sensibilidad de 100%, especificidad de 88%, VPP de 48.7%, VPN de 100%,
LR+ de 8.3 y LR- de 0.00. En esta poblacion, el acido arico fue valido para el
diagnéstico y prediccion de PE, un valor de 5 mg/dl o mas presentd la mejor

eficiencia diagnéstica.
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Se han reportado valores altos de acido Urico sérico sujetos con hipertension de

inicio reciente, hipertension avanzada y con hipertension gestacional (32).

Durante el embarazo temprano, los niveles de acido Urico caen a menudo a 3 mg/dL
0 menos y durante el 3er trimestre, los niveles aumentan, alcanzando niveles de
hasta 4-5 mg/dl al término. Las mujeres embarazadas destinados a desarrollar
hipertension, muestran niveles de acido Urico ligeramente mas altos durante
el 1er trimestre en asociacidén con una reduccion relativa en la excrecion urinaria de
urato (33).

Varios origenes potenciales se han propuesto para el aumento de 4cido Urico en la
preeclampsia; funcion renal anormal, aumento de la degradacion tisular, acidosis y
aumento de la actividad de la enzima xantina oxidasa/deshidrogenasa; sin embargo,
a pesar de que la hiperuricemia antecede a otros hallazgos clinicos de

preeclampsia, histéricamente se ha atribuido a una funcién renal alterada (34,35).

Diversos estudios han reportado una asociacion entre las concentraciones elevadas
de acido urico y los trastornos hipertensivos en el embarazo, y se ha sugerido que
las concentraciones de acido urico como un marcados eficaz y sensitivo de

trastornos hipertensivos para identificar el riesgo perinatal (36,37)
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo general

Determinar los niveles &cido Urico en paciente con enfermedad hipertensiva del
embarazo y pacientes embarazadas sanas durante el tercer trimestre de la
gestacion, atendidas en el Hospital de la Mujer de Puebla IMSS-BIENESTAR

3.2 Objetivos especificos

1. Describir las caracteristicas demogréaficas y gineco-obstétricas de las
pacientes estudiadas

2. Determinar la diferencia de los niveles de acido Urico entre las pacientes
embarazadas sanas y con estados hipertensivos del embarazo en el tercer
trimestre de gestacion

3. Determinar la relacion entre el nivel de acido Urico y los dias de estancia
intrahospitalaria de las pacientes hipertensas

4. Determinar la relacién entre el nivel de &cido udrico y el numero de
antihipertensivo utilizados por las pacientes hipertensas

5. Conocer la relacion entre el nivel de acido arico y las complicaciones de las

pacientes hipertensas
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4. MATERIAL Y METODOS

4.1 DISENO DEL ESTUDIO

Se realiz6 un estudio observacional, analitico, ambispectivo, transversal,
comparativo, cohorte; en pacientes embarazadas atendidas en el Hospital de la
Mujer de Puebla IMSS- BIENESTAR diagnosticadas con enfermedad hipertensiva
del embarazo y pacientes embarazadas sanas que cursen el tercer trimestre ,
durante el periodo de julio 2022 a junio 2023.

La muestra fue no probabilistica y no aleatorizada a conveniencia del investigador.
Se agruparon a las pacientes en 2 cohortes: pacientes sanas (normotensas: tension
arterial menor de 140/90) y pacientes hipertensas (Tensién arterial mayor o igual a
140/90 en dos mediciones en un lapso de 4 horas). La cohorte de pacientes
hipertensas se subdividié en 4 grupos: hipertension gestacional, preeclampsia con
criterios de severidad, preeclampsia sin criterios de severidad y eclampsia, con base
a Criterios del Colegio Americano de Ginecologia y Obstetricia (ACOG). A ambas
cohortes se les realizd6 medicion sérica de acido urico. Se establecido como punto
de corte acido urico menor de 6.4 mg/dl (normal) Se procede a la captura de datos
a través de los expedientes clinicos de las pacientes atendidas en el Hospital de la
Mujer que cursaron con estado hipertensivo del embarazo en Excel. Toda la
informacion fue capturada en SPSS v.26 para realizar un andlisis estadistico
descriptivo. Utilizando medidas de tendencia central como media y mediana; y
medidas de dispersion desviacion estandar, frecuencia porcentaje y analisis
inferencial mediante pruebas no paramétricas como chi cuadrada y p de Pearson

para muestras diferentes
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4.2 Criterios de seleccion
Criterios de inclusion
1 Pacientes embarazadas cursando el tercer trimestre de gestacion que fueron
atendidas en el Hospital de la Mujer Puebla IMSS- BIENESTAR,

Criterios de exclusion
1 Pacientes que cursen con comorbilidades previas y durante del embarazo
(Diabetes mellitus tipo 1 o tipo 2, diabetes gestacional, Hipertension arterial
cronica, enfermedades autoinmunes, Enfermedad renal, enfermedades
reumaticas. Patologia hepética, enfermedades infecciosas sistémicas,
trastornos tiroideos, trastornos hematolégicos, pacientes con antecedente de

toxicomanias)
Criterios de eliminacién

1 Pacientes que no cuenten con determinacion de acido urico en el tercer

trimestre

18




4.3 ANALISIS DE DATOS

Se utilizé el paquete estadistico SPSS v.26 para el analisis de los datos. Utilizando
medidas de tendencia central como media y mediana; y medidas de dispersion
desviacion estandar, frecuencia porcentaje y analisis inferencial mediante pruebas
no paramétricas como chi cuadrada y p de Pearson. Con un indice de confiabilidad
de 0.05
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5. CONSIDERACIONES ETICAS

El presente proyecto de investigacion se sometera a evaluacioén por los Comités

Locales de Investigacion y Bioética en Salud para su valoracion y aceptacion.

Este estudio se realizara en seres humanos y prevalecera el criterio de respeto a
su dignidad y la proteccion de sus derechos considerando el reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de investigacion para la salud en su articulo 17, ya
gue esta investigacion se califica con riesgo minimo puesto que se realizara a las

pacientes una valoracion clinica y paraclinica de rutina.

Este proyecto también se apega a los siguientes documentos y declaraciones:

-Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial. Que establece los
Principios Eticos para las investigaciones Médicas en Seres Humano, adaptada
por la 8° Asamblea Médica Mundial, Helsinki Finlandia en junio de 1964. ). Asi
como a la ultima enmienda hecha por la ultima en la Asamblea General en octubre
2013,y a la Declaracion de Taipei sobre las consideraciones éticas sobre las bases
de datos de salud y los biobancos que complementa oficialmente a la Declaracion
de Helsinki desde el 2016; de acuerdo con lo reportado por la Asamblea Médica
Mundial.

-Declaracion de Ginebra de la Asociacion Médica Mundial que vincula al médico

con la necesidad de “velar solicitamente y ante todo por la salud del paciente”.

-Cdédigo de Nuremberg. Que en su primera disposicion sefiala “es absolutamente
esencial el consentimiento informado o voluntario del sujeto humano”. Aqui lo

llevaremos a cabo al obtener el consentimiento informado de los sujetos de estudio
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quienes aceptan participar de forma libre, sin presiones y de igual forma pueden

retirarse cuando asi lo decidan.

No se expondra a riesgos ni dafios innecesarios al participante y se requerira firma
de carta de consentimiento informado para incluir al paciente en el estudio. Para
obtener el consentimiento, se explicara al paciente en qué consiste el estudio, los
riesgos, beneficios de participar, asi como el objetivo y justificacion del estudio. De
la misma manera, se le mencionara que no habra repercusion negativa alguna en

caso de que no quiera participar.

Habra completo respeto de los principios bioéticos de Beauchamp y Childress, que
incluyen: respeto, beneficencia, no maleficencia y justicia.

e La autonomia tiene que ver con el respeto a la autodecision,
autodeterminacion, al respecto de la privacidad de los pacientes y a proteger
la confidencial de los datos.

e El principio de beneficencia aplica para nuestro estudio dado que, aunque es
un estudio retrospectivo consiste en prevenir el dafio, eliminar el dafio o hacer
el bien a otros.

e El principio de no maleficencia consiste, la obligacion de no infringir dafio
intencionadamente, no causar dolor o sufrimiento, no matar, ni incapacitar,
no ofender y en no dafar sus intereses.

e Con respecto de principio de justicia, que consiste en «dar a cada uno lo
suyo», es decir a dar el tratamiento equitativo y apropiado a la luz de lo que
es debido a una persona, de forma imparcial, equitativa y apropiada.

Se har& uso correcto de los datos y se mantendra absoluta confidencialidad de
estos. Esto de acuerdo a la Ley Federal de Proteccién de Datos Personales, a la
NOM-004-SSA3-2012, Del expediente clinico (apartados 5.4, 5.5y 5.7).
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6. RESULTADOS

Se realizé un estudio sobre “Niveles de acido urico en pacientes embarazadas
sanas y pacientes con estados hipertensivos del embarazo en el Hospital de la
Mujer”, donde fueron evaluadas 360 pacientes. La poblacion se dividié en 2
cohortes, la cohorte de pacientes sanas (180 pacientes) y pacientes hipertensas
(180 pacientes). Encontrando los siguientes resultados: la media para edad fue 25.4
+/-6.6. Moda de 21, y una mediana de 24. En cuanto al nimero de gestas la media
fue de 2+/-1.1, con un maximo de 6 y minimo de 1, la media para el acido urico fue
5.36 +/-1.7 con un méximo de 13.7 y minimo de 2.4.

Con respecto al nivel de acido Urico se obtuvo en la cohorte de pacientes sanas una
media de 4.2, mediana de 4.2 y moda de 4.5. En las pacientes hipertensas se obtuvo
una media de 6.4, mediana de 6.1 y moda 4.8.

Grafica 1: Distribucién por grupo de edad
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En la grafica 1 observamos que en el rango de edad de 20 a 29 afios fue del 53 %,
25.3 %, en el de 30 a 39 18.9%, en el de 14 a 19 afios, y solo 2| 2.5 % fue de 40 a

7

mas.
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Grafica 2: Distribucion por nimero de gestas
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FUENTE: EXPEDIENTES CLINICOS DEL HOSPITAL DE LA MUJER PUEBLA

En la grafica 2 observamos que el 41% de las mujeres cursaron su primera gesta,

29% se segunda, el 18 % tercera, 8.6% gestas 4y 3.% con mas de 5 gestas.
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Gréfica 3: Resoluciéon del embarazo
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FUENTE: EXPEDIENTES CLINICOS DEL HOSPITAL DE LA MUJER PUEBLA

La grafica 3 presenta la resolucion de la gestacion, el 43% (157) fue resolucién via

cesarea en pacientes hipertensas, 25% (93) cesarea pacientes sanas, 23% (86)

resolucién parto en pacientes sanas y solo el 6.4% (23) resolucién pacientes

hipertensas con resolucion via vaginal
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Gréfica 4: clasificacion de estados hipertensivos
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FUENTE: EXPEDIENTES CLINICOS DEL HOSPITAL DE LA MUJER PUEBLA

En la gréfica 4 se observa que la poblacién de pacientes embarazadas hipertensas

el 53% (95) se clasifico como preeclampsia con criterios de severidad, 21% (38)

hipertension gestacional, 18% (32) preeclampsia sin criterios de severidad y solo el

8% (15) eclampsia.
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Gréfica 5: Relacion entre acido urico y enfermedades hipertensivas del embarazo
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FUENTE: EXPEDIENTES CLINICOS DEL HOSPITAL DE LA MUJER PUEBLA

La grafica 5 muestra la distribucion de la poblacion con base a el nivel de acido urico

gue presentd. En la cohorte de pacientes con enfermedad hipertensiva el 59% (106)

presentaron nivel de acido Urico menor de 6.4, 41% (74) mayor de 6.5. En las

pacinetes sanas el 97% (175) presentarion nivel de acido urico menor de 6.4 y el
3% (4) mayor de 6.5.
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Gréfica 6: Relacion entre acido urico diagndstico y nimero de antihipertensivos
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FUENTE: EXPEDIENTES CLINICOS DEL HOSPITAL DE LA MUJER PUEBLA

En la gréafica 6 se observa que del total de pacientes con acido Urico menor a 6.4
(106); el 72% (76) utilizaron 1 antihipertensivo, 13% (14) 2, 11% (12) no utilizaciéon
y solo 3% utilizaron 3 o mas antihipertensivos. Mientras que en el grupo de acido
arico mayor de 6.5 (74 pacientes), el 45% requirié 3 0 mas antihipertensivos, 27%
(20) requirio 2, 25% (19) un antihipertensivo
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Graéfica 7: Relacion nivel de acido urico e ingreso a UCIA.
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FUENTE: EXPEDIENTES CLINICOS DEL HOSPITAL DE LA MUJER PUEBLA

En la grafica 7 se presenta el nivel de acido Urico y su relacion con el ingreso a la

Unidad de Cuidados Intensivos Adultos. En el grupo de acido Urico menor de 6.4

(106 pacientes) el 91% (97) no ingresaron a la UCIA y el 9% (9) se ingresaron. El

grupo acido Urico mayor de 6.5 (74 pacientes) el 53 % (39) de las pacientes si

ingres6 a UCIA y el 47% (35) no requirid ingreso.
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Grafica 8: Relacion entre el acido urico y complicaciones
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FUENTE: EXPEDIENTES CLINICOS DEL HOSPITAL DE LA MUJER PUEBLA

La grafica 8 presenta las complicaciones de las pacientes hipertensas y su relacion

con el nivel de &cido arico. Con respecto al grupo de acido Urico menor de 6.4 (106

pacientes) 97% (103) no presentdé complicaciones, 1.8 % presento Sindrome

PRESS y 1.2% (1) presento lesion renal aguda. El grupo acido urico mayor de 6.5

71% (53) no presentd complicaciones, 6% (4) lesion renal aguda, todas las

pacientes que se complicaron con sindrome HELLP y ruptura hepatica presentaron

acido urico mayor de 6.5.
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Grafica 9: Relacion entre acido urico y dias estancia hospitalaria
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FUENTE: EXPEDIENTES CLINICOS DEL HOSPITAL DE LA MUJER PUEBLA

La grafica 9 presenta la relacion entre niveles de acido urico y dias de estancia
intrahospitalaria en las pacientes hipertensas con acido arico menor de 6.4 el 46%
(49) tuvieron un dia de estancia intrahospitalaria, 34% (37) 2 dias, 8% (9) 3 dias.
6% (7) 4 dias, 1% (2) permanecieron 5 dias y ninguna paciente de este grupo
permaneci6 mas de 6 dias. En el grupo acido urico mayor 6.5 el 27% (15)
permanecio 2 dias, 18% (14) 3 dias, 18% (14) 5 dias de estancia intrahospitalaria,

14% (11) 5 dias y 9% permanecio 6 dias o0 mas.
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6.2 ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé analisis estadistico para las variables categéricas utilizando la prueba de
chi2, se considero estadisticamente significativo un valor de p< 0.05. Encontrando
asociacion estadisticamente significativa para todas las variables estudiadas; acido
arico y numero de antihipertensivos (p = 0.005), acido Urico e ingreso a servicio de
UCIA (p= 0.005), acido urico y complicaciones (p= 0.000) y acido urico y dias de
estancia intrahospitalaria (p = 0.000)

Mediante la correlacion de Pearson, encontramos que existe una relacion directa
positiva entre todas las variables estudiadas, acido Urico y numero de
antihipertensivos (r= 0.610), &cido Urico e ingreso a servicio de UCIA (r= 0.527),
acido urico y dias de estancia intrahospitalaria (r= 0.685), con respecto a la relacién

de entre acido urico y complicaciones se control relacion débil con r=0.337.
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7. DISCUSION

En el presente estudi6 se investigé la diferencia entre los niveles de acido Urico que
presentaron las pacientes embarazadas hipertensas y las pacientes embarazadas
sanas (normotensas) atendidas en el Hospital de la mujer Puebla. Asi mismo
evaluamos la relacion del nivel de acido urico de las pacientes hipertensas con las
variables de interés (nUmero de antihipertensivos, dias de estancia intrahospitalaria,
complicaciones e ingreso a UCIA). Los resultados de nuestro estudio sugieren que
los estados hipertensivos del embarazo se asocian con aumento significativo de
acido urico sérico en comparacién con embarazos normotensos, encontrando una
media de 6.4 para hipertensas y 4.2 para pacientes normotensas.

En el metaanalisis de Bellos y colaboradores, se estudiod el papel prondstico de los
niveles de acido urico en la preeclampsia, encontrado una asociacion entre niveles
de acido Urico elevado en el primer, segundo y tercer trimestre con la presencia de
preeclamsia, asi mismo se reportd0 en este metaanalisis que la aparicion de
preeclampsia de forma temprana se relacioné con una concentracion sérica mas
elevada. (38)

Durante la gestacion se presentan cambios en los niveles de acido Urico, en el
primer y segundo trimestre disminuye y aumentan en el tercer trimestre, estas
modificaciones son resultado de procesos adaptativos hemodinamicos de la
gestante, regulados por hemodilucion, cambios en la filtracién y secrecion renal, asi
como el aumento de volumen plasmatico y cambios en las resistencias vasculares.
Esto con el fin de garantizar el correcto crecimiento y desarrollo fetal. Se sabe que
la actividad de la xantina oxidasa se ve aumentada en pacientes con preeclampsia,
dando como resultado hiperuricemia causada por incremento en la produccién de
acido arico aunado con la subexcresion secundaria a deterioro de la funcién renal.
Esto podria explicar los resultados obtenidos tanto en nuestro estudio como en el
metaanalisis de Bellos y colaboradores que evidencia hiperuricemia en pacientes
hipertensas.

Por otra parte el andlisis que se realiz6 sobre la relacién de nivel de &cido arico y

las variables de interés, se mostro relacion directa positiva, es decir que la elevacion
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del de &cido urico presenta una asociacion moderada el mayor numero de
antihipertensivos, de la misma forma para mayor numero de dias de estancia
intrahospitalaria, sin embargo solo se mostré una relacibn débil para
complicaciones, lo que parece indicar que no es el Unico factor que interviene con
esta variable.

Ihab y colaboradores realizaron un estudio transversal en una poblaciéon de 110
gestantes en el tercere trimestre, donde se evalud la relacién entre los niveles
séricos de &cido Urico y la gravedad de preeclampsia; encontraron niveles de acido
arico mas altos en pacientes con preeclampsia grave en comparacion con el grupo
de preeclampsia grave, ademas hubo relacién positiva significativa entre el rango
de uricemia y las presiones sistélicas y diastolicas en el grupo de preeclampsia
grave. (39)

El &cido urico podria plantearse como marcador bioquimico durante la gestacion en
pacientes hipertensas, ya que se los niveles elevados se observan en pacientes
como mayor dia de estancia intrahospitalaria y aumento en el control de la

hipertension arterial requiriendo mayor niumero de antihipertensivos.
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8. CONCLUSIONES

El presente estudio encontré que las pacientes con embarazos complicados con
hipertension arterial presentan nivel de acido Urico sérico significativamente elevado
con respecto a los embarazos normotensos. Por lo que niveles de acido arico
elevados podrian tener valor prondstico para detectar riesgo de dificil control
tensional, asi como riesgo de complicaciones lo que impactaria directamente en el
tiempo de estancia intrahospitalaria y necesidad de requerir atenciéon en unidad de
cuidados intensivos.

Se demostro, en este trabajo, el vinculo entre la hiperuricemia y la hipertension en
el tercer trimestre de gestacion, colocando al &cido urico como un posible
biomarcador, accesible y econémico, de complicaciones en la evolucion de la
enfermedad. Con base a lo anterior nuestro estudio propone realizar una meticulosa
vigilancia de los niveles de acido uUrico durante el control prenatal, tomando en
cuenta las variaciones fisiolégicas por trimestre en los niveles de este compuesto
organico. Esto contribuiria a identificar aquellas gestaciones con potencial riesgo de
hipertension, otorgando oportunidad para la toma de decisiones oportunas
repercutiendo de forma positiva en la disminucion de complicaciones y recursos

financieros.
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