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INTRODUCCION
La enfermedad hipertensiva induclda por el embarazo ocupa un
lugar preponderanﬁa. como causa de morbilidad y mortalidad en
ginecoochstetricia.
Ea muy frecuente en pacientes de nivel socioecontmico bajo, -
an quienas seguimos cbeervandc las fases mas avanzadas de la -~
enfermedad, como la eclampsia o sus complicaciones, asl como -
el desprendimiento de placenta, que representan peligro para -
la vida tanto de la madre comc del producto.
Aunque fue descrita desde el siglc pasado, aiun no coneccemos su
eticlogia. 5in embargo en los ultimos aflos se ha obaservadc un
gran avance en relacién a la fisiopatologia, lo gue ha permitido
ensayar varios asgquemas terapeuticces.
En la actualidad, continua aiendo e] tratameitno definitivo -
la interrupcién del embarazo. Esto representa problemas cuan~
do el embarazo no es de término, ya que significa cbtener un
producto prematuro. Por otro lado se debe realizar un manejo
adecuado de la crisis hipertenslva, para evitar accidentes -~
vasculares cerebrales, asi como prevenir el desarrollo de con
vulsiones, que son las complicaciones mas meveras de esta en-
tidad., En la actualidad el tratamiento de la crisis hiperten-

piva se realiza con hidralazina parenteral de primera eleccién
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sin embargoc no tenemcs una disponibilidad adecuada de éste -

medicamento en nuestro medioc lo que nos obliga a utilizar --
otros esquemas terapeuticos.

El cbietivo de este eatudic es comparar la efectividad para
controlar la crisis hipertensiva (toxemia severaz), entre la
nifedipina sublingual y el diazdxido en microbolos intraveng
sos, ambos medicamentos dentro del cuadre basico del Sector

Salud y por lo tanto disponibles en nuestro medio.



GENERAMLIDADES
La hipertensién inducida por el embarazo se dafine como la -
presencia de hipertension, asociada con edema y/o proteinu--

ria despuds de la 20a semana de gestacibn y duranta el puer=

perio tardio.
Historia.-
Existen escritos prehipocfsticoa como el Coan Prenostico don
de se deacribe la asociaciétn del smbarazo con cefalea, somng
lencia y e¢onvulsiones. El mipmo Hipocrates en sus aforismos
dice: "Es fatal para una mujer embarazada que comience a cop
vulsicpnar".
Gavelchoerus en 1596 describe al (tero gestante como causa de
epilepsia. Demanet en 1797 relaciond al edema como causa de -
las convulsicnes. No fue hasta 1843, gue Levar y Simpson, -~
describieron la proteinuria en la eclampeia. Vazquez ¥y Nobe-
court en 1897 describieron la hipertensibn eclémptica.
Actualmente se siguen los criterios establecidos por el Colg
gio Americano de Ginecologia y OUbatetricia, para hacer el —-
diagnbstico de hipertension inducida por el embarazo:

1) Elevacibdn de 30 mmHg o miz en la presion sistdlica.

2} Elevacitn de 15 mmHg o mas en la presién diastédlica,

3) Presion sistbdlica de 140 mmHg o mayor.
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4) Presién diastdlica de 90 mmHg o mayor.
Egtas mediciones se deben hacer en dos ocasicnes, con un in-
tervalo de seis horas por lo menoa.
Factores pradisponentes:
1) nuliparidad
2) hiptoria familiar de hipertenaion en el embarazo.
3) embarazo miltiple.
4) diabetes mellitus.
5} hipertensidn arterial croénica.
6) ambarazo molar,
7) polihidramnios.

B) estrato socioscontmico bajo.

Clagificacion.-
E#iaten varias clasificaciones, aqui deacribiremos la realiza
da por al A.C.0.G.
A) Hipertensién inducida por el embarazo.
l.- preeclampsia.
2.~ eclampsia.
B) Hipertension crénica de causa desconocida, pero indepen-
diente del embarazo.
C) Preeclampsia sobrepuesta a hipertensibn cronica,
D) Hipertension transitoria.

E) Alteraclones hipertensas no clasificadas.
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En cuanto a la intensidad de la hipertensién se puede clasi-
ficar en : leve, moderada © Bevera, de acuerdo a las cifras
tensionales de la paciente.

Etioclogia y fisiopatogenia.-

Por los eatudlos realizados en la actualidad, se pueda consi-
derar a la hipertensién inducida por el embarazo como una en-
tidad patolégica de eticlogia multifactorial. cConsiderando -
los sigulentes factores etioldgicos:

l,- Iequemia uterina,.-

Se ha demcatrado una marcada reduccién del gasto sanguineo
en loa vasos que irrigan al miometrio. De acuerds a la escué-
la de Sophien se atribuye dicha disminucién del flujo sangui-
neo a le acbredistensidén uterina y en algunos casos a la rigi
dez del miometrio. Clavero cbsarvé una disminucidén de la su--
perficle placentaria aaf como una reduccion del volumen del -~
egpacio intervelloso. Las lesiones placentarias en las paclen
tes que presentaron toxemla del embarazo consisten en infartoes
lesicnes trombéticas y depdsitos intervelloscs de fibrina.
Estas caracteristicas de la hemodinamica fetoplacentaria im-
plican fendmenos potencialmente patogénicos como:

Consumo intraplacentario de fibrinégeno, que provoca un estado
de coagulacidén intravascular reglonal cronico, lo que a su =

vez conduce a un dafio trofoblistico in aitu y rupturaes de =



de las vellosidades coriales con escape de sangre fetal a la
circulacién materna, condicionando reacciones de antigeno ~
anticuerpo, daﬁido a la deportacibn de trofcblasto normal ¥ -
dafiado, lo que conduce finalmente a una hipoxia e isquemia --
parcial y crénica, con la consecuente produccidn de sustanclas
vasopresoras con aus conocidos efectos a nivel sistemico.

La isquemla uterina puede ser causa o efecto de los siguien-~
tea fenodmenos:

a) deaprendimiento de sustancias presoras.

b) desaparicitn de enzimaes antipresoras, que normalmentege -~
producen en la placenta.

¢) insuficiencia placentaria.

d) alteraciones de la coagulacifn sanguinea.

a} 1la hipertanliéh inducida por el embarazo como fendmeno in-
munoldgico de rechazo al embarazo.

2,~ Tono vaconstrictor elavado.-

La mujer embarazada normal, es refractaria a los efectos
presores de clertos agentes, como la anglotensina IXI, sin em-
bargo la embarazada hipertensa pierde o al menos le disminuye
dicha refractariedad.

El siatema renlna-angictensina-aldosterona desempefla un impor
tante pspel en la fisiopatclogia de la hipertensién inducida
por el embarazo.

Pudiera aer la isquemia uteroplacentaria el estimulo que ponga
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en marcha el mecanismoe de la produccién de angiotensina, la -

cual comc se sabe es unc de loa vascconstrictores mas potentes
conocidos, actua Prinecipalmente produciendo una vasoconstric-—

cibn en las arteriolas y en menor grado en las venas. Tambieén

actua sobre la corteza adrenal provocando la liberacion de al

dosterona y con ello aumenta la retencién de agua y sodioc a =

nivel da rifion,

3.~ Accidn anormal de las prostaglandinas.-

Las proataglandinas se originan a partir del acido araquiqé
nico, mediante la enzima ciclo oxigenasa, cuyos metabolitos -
principales son las prostaglandinas, el tromboxano y la prosata
clclina. Fue Valenzuela en 1983, quién estudlo por primera -
vez la relacion entre las prostaglandinas y la hipertensibdn -
inducida por el embarazo, cbservando un incremento de los ni
veles de prostaglandinas en la arteria radial, en pacientes -
con hipertensidn inducida porgl embarazo. Entre el.tromboxano
¥ la proataciclina existe un eguilibrio bien establecido, ya
que sus funciones son antagénicas; el tromboxanoc es un potente
vasoconstrictor mientras la prostaciclina es un potente vaso-
dilatador. Se ha ohservado que existe un desequilibrio de ea-
tag sustancias en la paclents con hipertensién durante el en-
barazo, predominando principalmente el tromboxano. El porqu; -
de este desequilibrio aln no es posible determinarlo. Ademas

del efecto vasoconstrictor del tromboxano, también estimula
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la actividad uterina asi como la agregacion plaguetaria, lo
gque explica el trabaje de parto de pretérmino gue se relaciona
con la hipertensién inducida por el embarazo, al igual que -
los fenémenosde ceagulacidn que éomunmente se presentan en -
ésta entidad patoldgica.

Para muchos autores la coagulacidn intravascular diseminada

es un factor fundamental en la fislopatclogia de la preeclampsia
ya que de esta manora se pueden explicar muchos de las fenb-
menosclinicos de la misma; por obstruccifn del flujo sanguineo
de la placenta, xifion, higado y cerebro. Ha sidc propuesto ~
que los fragmentos trofoblésticos de la placenta dafiada en--
tran a la circulacién materna y actlan como estimulo para -
1a CID.

4.- Interacciones hormonales,-

Se ha peostulado que un microambiente estrogénico puede -——
desestabllizar las mermbranas aa los liescoscmas, liberando laa
enzimas necesarlas para desencadenar el metabolismo y libera
cién de las prostaglandinas. En cuanto a otras hormonas como
la prolactina, la ACTH, la vasopresina y la GCH, no se ha -~
podido establecer una relacidén con la fisiopatogenia de la -
hipertensioi inducida por el embarazo.

5.- Factores inmunoldgicos.-

Como ya ae menciond exlate una "depuraciébn” normal de ce

lulas trofoblasticas hacia la ecirculacién materna, las cualen



llevan una carga antigeiica del padre, lo que pudiera desen=-
denar una reaccién antigeno - anticuerpo.

Algo que apoya la teoria inmunoldgica es la tendencia de la
hipertensién inducida por el embarazo de presentarse en pri-
migestas, con una frecuencla diez veces mayor que en embara-—
zos subsecuentes. Tamblén a@e ha descrito una relacidn con los
antigencs de histocompatibilidad, los cuales estdn presentes

an el trofoblasto.

Diagnéstico temprano.-

1) Prueba de sensibilidad a la anglotensina.-~

En un embarazo normal se requieren de 12-14 mg/kg/min de sn-
giotensina para elevar la prealdén sistdSlica en 20 mmHg, sin
enbargo en la paciente gue deasarrollari toxemia, solo ae re-
quieren de 8~9 mg/kg/min, para obtener la misma respuesta. -~
Eata prueba me realiza entre las 24 y 26 semanas de embaeszo.
2) Roll over test & prueba de la presidn supina.-

Se realiza entre las 28 y 32 semanas de gastacidn, se toma -
la presién arterial en decliblto lateral cada 5 minutos duran
te 15 minutos o hasta gque se estabilice. Se cambia a decibita
aupino ¥y se toma la presién arterial al minuto y los 5 minu
tos: un incrementc de 20 mmHg en la diastdlica se considera
la prueba positiva. Ambas pruebas tienen valor predictivo -

para las pacientes que van a desarrollar hipertension indu--

d -
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Diagndastico.~ i

El diagnostico se satablece cuando aparece hipertensidn en
el esmbarazo gque cumpla con los requieitos o criterios del

ACOG; que me asccia con edema y/0 proteinuria y que ademas
e acompafia de excesiva ganancia de peso, aintomas de vasg
egppamoc como cefalea, vislén horrosa, sacotomas, amcufenos,

ate.,asl como dolor epigastrico @ hiperreflexia.

Tratamiento.-
Para el manejo de la preclampsisa severa existen trea puntos
biasicos: a) terminscién del enbarazo.

k] prevencién de las convulsiones.

c} antihipertensivos.
Para la terminacitn del embarazo se puade efectuar inducto
conduccidn de trabajo de parto o bien operacifin cesarea, se
ha postulado gque ésta ﬁlhimﬁ se debe realizsr aoclo por in-
dicacdones phatetricas, como desproporclion cefalopelvica o
sufrimiento fatal: sin embargo existen autores que opinan
que l» cesarea se debhe afectuar después de controlar la cri
gsis hipertensiva.
Para prevenir lasg convulegiches el medicamenta de elecclidn
es el sulfato de magnesic, el cual se utiliza a dosis de
carga de 4 mg 1V durante 15 - 20 min. (20 ml. de sulfato de
magnasioc al 20%), seguida de una infusion de mantenimiento
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de 2 gr por hora, mediante una solucién de 1000 cc de glucosa
al 5% contenieqdo 20 mg. de sulfato de magneasio, a pasar 100
ml., por hora, la cual se contlnua hasta 24 ha. postparto.
Para monitorizar la toxicidad del medicamento se debe regis—-—
trar por lo menos cada hora, la diuresis la cual debe ser de
30 ml. por hora: los reflejos osteotendinosos que deban estar
presentes y la frecuencla respiratoria que debe ser mayor da
14 por minutc, En caso de intoxicacidn el antidoto es el glu-
conatoc de calcio, se aplican 10 ml intravenosos durante 3 mie
nutes.

Antihipertensivos.-

La hidralazina se utiliza a dosis de 10 mg IV, seguido de 5~

10 my IV cada 20 - 30 minutos hasta obtener una presién diastdli

ca de 100 mmHg. Se ha descrito como efecto adverso la disminu
cién del flujo uteroplacentariec, lo cual condlciona sufrimien
to fetal agudo, ademns de cefalea, temblores, tagquicardia, bgp
chormos y nauseas.

El diazoxido se puede utlilizar en microboloes de 30-60 mg. ca=
da S5 minutos, hasta que se astabilice la presion arterinl, o
bien mediante infusidén continua lenta a 10 mg/min, Como efec-
tos colaterales se encuentran la hiperglucemia materna y fetal
¥ 1la inhibieién de la contractilidad uterina.

La nifedipina se utiliza a dosis de 10 mg, por via sublingual
y Be puede repetir cada 30 minutos, ya que su efecto maximo -
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es a los 20 minutos. Entye los efectos colateralea se inclu-
yen los bochornoas, cefalea, inhibicibtn de la contractilidad ute
rina y se ha descrito disminucién del flujo uteroplacentario
en cabras.

Bl labhetalol, un blogqueador alfa y beta, se utiliza a dosis
de 50 mg Intravenocsos o 100 mg por via oral, actiia a loas 20
minutos y su efecto dura de 2-3 horas, se puede repetir cada
20 ~30 minutoe. Produce un aumento del flujo uteroplacentario
y disminuye la resistencla vascular uterina, actualmente se
encuentra en experimentaciotn.

En la preeclempala moderada no estéﬁ indicado los antihiper-
tennivon.-en este caso se debe confirmar la edad geatacional
como primer paso, se esta e mayor de 36 semanas se termina-
al embarazo, sl es menor de 36 semanas, Be hoapltaliza a la-
paciente parn chaervacion astrecha y monitorizaclén fetal,asd
como examenes de laboratorlo.

Em la preeclampsia leve aolo se indica reposo, obaervacién,
dieta normal (no hiposodica) y no se deben indicar diureticos
ni diazepam,

Complicaciones.-

1} trombocitopenia y anemla hemolitica.

2} desequilibrio hidroelectrolitico.

3} edema pulmonar,

4} colapso circulatorio,postparto
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5} insuficiencia renal

6) ruptura hepatica.
7) deaprendimiento de placenta.
8) hemorragia cerebral.
9) alteraciones vicuales.
Paxra determinar la probabilidad de recurrencia de la hiperten
slon inducida por el embarazo, debemos considerar cuatro factores
1) hipertensién que persiste después dal 10o dia postparto.
2) ocbeaidad.
3} Inicio antes da la semana 36a.
4) presidn siatolica mayor de 160 durante la eclampsia.
Recurrencia: 7% sin ningun factor

25% con un factor,

56% con doa factores.

78% con tres fackorea o mas.
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Actualmente se encuentran investigacidén otros protocolos de
tratamiento para la hipertengidn inducida por el embarazo, -~
como al upo de acido acetilsalicilico y/o dipiridamol, a deo-
gis bajas que se administran durante el embarazo, para preva
nir el desarrollo de la hipertension inducida del embarazo.
Se ha utilizade con buenocs resultados el ketanserin, un anta
goniata de los receptores 2 de la serotonina, en el manejo de
la preeclampsia severa.

Tambien se han utilizado la plasmaferasais, la administracidn
de liguidos parenterales, etc,

En realidad existen muchos protocolos de manejo para la hiper
tensidn inducida del embarazo, por lo gue concluimos ques es-

to mse debe a la etiologia multlfactorisl de esta entidad pato

legica.
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MATERIAL ¥ METODOS .-

En el Hoapital General Dr. Dario Fernandez, se eatudlaron 15

pacientes con diagnéstico de preeclampsia severa, l1las cuales

se dividieron en doe grupos: el Grupec I que recibid tratamiepn

to con nifedipina sublingual a dosis de 10 mg, cada 30 minutos

hasta por tres dosis. El1l grupo II gque recibio tratamiento -~

con diazéxido en ﬁicroboloa de 60 mg cada 5 minutos hasta por

cuatro dosis!

Los criterios de inclusién fueron:

a) pacientes con embarazo de 36 a 40 somahas de gestacién.

b) cifras de presién diastélica dea 110 mmHg o mis.

¢) sin antecedentes de hipertensién arterial, endocrincpatfaas
o nafropatiaa,

S5a excluyeron aquellas paclentes con eclampaia, desprendimiep

to de placenta, embarazo gemelar, placenta previa o infeccién

de vias urinarias.

Los parametros ha evaluar fuercn el tiempc requerido para --

disminuir la presién diastdlica hasta 95 mmHg, los camblos -

en el registro cardiotocogrifico durante la administracién -

del medicamento y el Apgar de los productos.

A las pacientes que llegaron en fase activa de trabajo de parx
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to, se lesa dejd evolucionar hacia un parto vaginal, mientras
que las paclentes que estaban en fase latente o sin trabajo
de parto, se interrumpld el mismo por via abdominal, en cuan
to se controld la presidn arterial.

Se coneiderd éxito terapdutico al llevar la preaidn diastdlica
hasta 95 mm Hg. Los descensos hasta B5 mmHg o menos, se con-
sideraron complicaciones del tratamiento, ya que estas cifras
tenaicnales se ha demostrado una disminucién del £lujo sanguil

neo uteroplacentario.
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RESULTADOS .-

En todas las paclentes estudiadas, excepto una, se logrd =
disminuir la presidn diaat6lica hasta 95 mmHg. lo gue signi-~
fica una efectividad, da ambas drogaa, del 95% para disminuir
la pregién arterial. Por grupos la efectividad fue del 100%
para el grupo I y 90% para el grupo II. La dnica paclente que
no respondid fue 'mansjada con diazéxido, por lo que se mane-
jo con nifedipina obteniendo buenos resultados,

En una paclente del grupo IXI la presién aigtdlica disminuydé
hasta 85 mmHg, pero no presentd datos de sufrimiento fetal gue
nos tradujexan hipoperfueidn placentaria.

El tiempo requerido para lievar la preaién diastdlica h;ata
95 mmHyg, en el grupo I fue de 35 minutos en promedio, mien-
tras que para el grupo IXI fua de 20 minutos.

De las pacientes gue llegaron en fase activa de trabajo de -
parto, en ninguna se observd disminucidn de la actividad ute
rina, en los dos grupos.

Lo anterior fue valorado mediante cardiotocografia externa.
En relacion a la repercusicn fetal de los medicamentos, és-
ta fue valorada mediante el registroc cardiotocogrético de la

frecuencia cardlaca fetal,

17



Se tomd un registro de la frecuancila cardiasa fetal 10 minu-
tos antes de inicler el tratamiento y otro de 30 minutos des
de el inicio del tratamiento.

El tinico cambio chservado en el registro fue un aumento de -
la amplitud de oecilacicnes, de 3-5 latidos, el cual se ini-
cio , en el grupo I, a loa 12 minutos de iniciado el trata--
miento, mientras que en el grupo II este cambio se cbservé

a los 10 minutos de iniciado el medicamento. No se chserva--
ron decelaraciones ni camblos sugestivoa de sufrimiento fe--
tal en ambos grupos.

La valoracién de Apgar fue determinada en todos loa produc-
© tos, al minuto y los cinco minutos.

En el grupo I el Apgar promedic de loa productos fue de 8-8
slendo el méa bajo de 7 ¥ el mayor de 9.

En el grupo 1I, el Apgar promedio fue de 8-9, sliendo el mis
bajo de B ¥y el mas alto de 9,

En cuento a efectos colaterales del medicamento, las pacienten
del grupoc I se quejaron de cefalea y nausess; mientras gue -
en el grupo II los sintomas referidos fueron “"nerviosismo' y
temblor fino.

Hinguno de los sintomas referidos ameritd suspensién del me-
dicamento o algin otro tratamiento.

En relacién a la edad de las pacientes, el promedio para el
grupo I fuo de 26. 5 afios y para el grupo II fue de 25.2.
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La paclente de mayor edad fue una paciente de 34 afios, del -
grupo II, la de menor edad fueron dos pacientes de 19 afios,
.distrihuidas una en cada grupo. '

En el grupc I, el 70% de las pacientes eran primigeatas, 20%
secundigestas y'solo el 10% de multigestas.

En el grupo II el 40% fueron primigestas, el 20% gecundiges-~
tas y 40% multigestas.

La edad gestacional promedio para el grupo I fue de 37. 4 se
manaa, mientras gque para el grupo II fue de 38. 1 aem.

El 80% del total de pacientes estudiadas presentaron aintoma
tologla vasculoespasmiédica, caracterizada por cefalalgia, acuy
fenos y foafencs. Solo el 40% de las pacientes tenfan hiper-
reflaexia al momento de su ingreso.

Las paclentes que llegaron en fase activa del trabajo de par
to {( dilatacidn cervical mayor de 4 cm), fueron al 30% del -
grupo I y el 20% del grupo II. A todas ellas se dejo evolueldn
egpontaneoc del trabajo de parto, para valorar el efecto del
medicamentoc sobre el mismo. No se ohaervaron cambioa en la ~
actividad uterina mediante registro cardiutocogréfico y tow-

das llegaron hagta un parto eutdcico.
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TABLA I

Grupo de edad Grupo I Grupo I
15~19 1 (10%) 1{20%)
20 - 29 7 (70%) 3 (60%)
30 - 39 2 (20%) 1 (20%)
TABLA II
adad gestacional Grupo I Grupo II
36 ~ 36.6 ' 2 (20%) 1 (20%)
37-37.6 4 (40%) 2 (40%)
,, 38 = 3B.5 4 {(40%) 1 (20%)
3% - 39.6 2 (20%) 1 (20%)
gesgtacliones Tégﬁgo %II Grupo II
I 7 (70%) 2 {40%)
+ Iz 2 (20%) 1 (20%)
IIT 1 (1o%) 2 (40%)
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CONCLUSIONES .-

Se puaede conluir de este trabajo, que tanto la nifedipina -
sublingual a donis de 10 mg cada 30 minutos, como el diazoxi
do en microbolos de 60 mg IV cada 5 minutos, son efectivea -
para disminuir la presion arterlal en la preeclampaia severa.
con una incidencia muy baja de efectos colaterales.

Es importante subrayar el intervalo entre lag dosis de 1la ni-
fedipina, ya su efectc miximo se alcenza a los 20 minutoe de
aplicada y en cmeo de smer menor este intervalo, existe payor
probabllidad de producir una hipotensién con seria repercu--
8ién para el producto.

Con la administracilén en microbolos de diazéxido, no se pro-
duce la hipotensidén reportada cuando se utilizaba a dosis de
300 mg, motivo por el cual hablia caido en desuso en Ubstetri
cla.

Las doais utilizadas en este eatudia no repercutieron scbre
la actividad uterina, efecto descrito con ambos medicamentos.
No se observarcn alteraciones en el registro cardiotocografi
co, Bugestlvas de hipoperfusion uteroplacentaria, como se ha -
descrito con otros antihipertensivos. De hecho en este tra-
bajo se obgervdo meljoria del trazo, en relaclén con el trazo

pretratamiento.
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Ambos medicamentos, por lo tanto representan una opcion para

el tratamiento de la preeclampsia severa ¥y pueden ger un —-
substituto adacuado para la hidralazina parenteral, de la --
cual no tenemoa una disponibilidad adecuada.

Mientras no exista un tratamiento etiolégico o se eatablezca
un tratamiente preventive adecuado para la hipertensién indu
cida por el embarazo, los antihipertensivos seguirsn slendo
piaedra angular del tratamiento de la misma.

AlGn se requiere dé mas investigacién y tiempo para dominar -
esta entidad patolégica tan frecuente en paises subdesarrolla
dos como el nuestroc y que continua siendo de las principales

caugsas de mortalidad on Obatetricia.
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