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RESUMEN

LOS EFECTOS DE LA NITI}OGLICERINA COMOQ DONADOR DE OXIDO NITRICO
SOBRE LA CIRCULACION UTERO-PLACENTARIA EN PACIENTES CON
PREECLAMPSIA LEVE. :

OBJETIVO

Determinar  si l2 aplicacion de nitroglicerina parche transdermico en pacientes con
preeclampsia leve mejora la cireulacion utero-placentatia, € impide la progresion de la
preeclampsia hacia la severidad.

ANTECEDENTES

[l oxido nitrico es un potente vasodilatador e inhibidor de 1a agregacidn plaquetaria
sintetizado en diversos tejidos {itero-placentarios ¥ células endoteliates (4). Esta molécula
es considerada ¢ factor relajante del endotelio.

La asociacion entre la sintesis de oxido nitrico ¥ 1a regulacion de la presion sanguinea ha
conducido a postular que fa preeclampsia se debe a la produccion deficiente de oxido
nitrico.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio prospectivo, longitudinal, comparativo ¥ experimental, 2 pattir del
lero de Noviembre del 2000 al 31 de Octubre del 2001 en la clinica de preeclampsia del
Hospital de Ginecologia y Obstetricia No.3 del Centro Medico, La Raza. _

Se incluyo en el estudio a 30 pacientes, independientemente de la edad v la paridad, las
cuales cumplian con los criterios de preeclampsia leve, de acuerdo a la norma Técnico
Médica, IMSS. Se excluyé del estudio a las pacientes con preeclamsia severa, sindrome de
HELLP, Hipertension arterial sistematica cropica o alguna ofra patologia sistémica
asociada al embarazo. Una vez obtenido el consentimiento informado, las pacientes fueron
divididas en forma aleatoria, con sobre cefrado en URO de dos grupos, cada grupo
constituido de 15 pacientes. Las pacientes del grupo A{control) recibieron manejo con
nitroglicerina parche transdermico de 10mg c/24 hrs., ademas de lo establecido por la
Norma Técnica Medica, MSS. ' '

Los pacientes del grupo B (testigo) recibieron manejo de acuerdo 2 Ja Norma Técnico
Meédica, IMSS Gnicamente. ‘




A ambos grupos se les realizo ultrasonido Doppler color basal, alas 24 y 48 hrs, ,yalas2
semanas, registrando los indices de pulsatilidad y resistencia de la arteria umbilical y
cerebral media fetal. Posteriormente se realizé seguimiento de los casos registrando la
presencia ¢ no de complicaciones feto-placentarias, la progresién de la enfermedad a la
severidad y la presencia de efectos colaterales a la nitroglicerina.

Al momento de la resolucién del embarazo, se registro las semanas de gestacion, la via de
interrupcién y la indicacion de la misma, el peso del recién nacido, Apgar, y las
“caracteristicas de la placenta y él liquido amniftico.

RESULTADOS

En el grupo A(control) se observd una disminucion significativa de los indices de
resistencia de la arteria umbilical y cerebral media fetal de 0.70 % 0.03 2 0.55 £ 0.05 y de
0.67 £0.36 3 0.61 £ 0.09, respectivamente,

En el grupo B (testigo) se determind la elevacion del indice de resistencia de lIa arteria
umbilical y cerebral media fetal de 0.68 £ 0.0520.72 £ 0.20 y de 0.7 £ 0.34 2 0.76 + 0.08,
respectivamente,

Con una diferencia estadisticamente significativa entre ambos grupos (P< 0.05).

El grupe A present¢ elevacion de los indices de pulsatilidad de la arteria umbilical y
cerebral media fetal de 1.10 £ 0.05 a 1.28 £ 004 y de 137 £ 0.04 2 1.48 + 0.16 ,
respectivamente.

Con una diferencia estadisticamente significativa, entre ambos grupos ( P< 0.05).

La incidencia de complicaciones feto-placentarias fue menor en el grupo A que en ¢l grupo
B, con una diferencia estadisticamente significativa ( P< 0.05).

No hubo diferencia estadisticamente significativa, para ambos grupos respecto a la edad,
paridad, semanas de gestacion, progresion de la preeclapsia hacia la severidad y peso del
recién nacido. El 100% de los pacientes del grupe A presento, céfalea, como efecto
colateral del uso de nitroglicerina,

CONCLUSIONES

La aplicacion de nitroglicerina en pacientes con preeclampsia leve reduce los indices de -
resistencia de las arterias umbilical y cerebral media, v mejora el flujo sanguineo Gtero
placentario al elevar el indice de pulsatilidad en dichas arterias.

El efecto de la nitroglicerina en la circulacion Utero-placentaria reduce la incidencia de
complicaciones feto-placentarias. No obstante, la aplicacion de nitroglicerinag no reduce la
progresion de la preeclampsia leve hacia la severidad.
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La enfermedad hipertensiva asociada al embarazo es actualmente 1a
patologia que causa el mayor impacto sobre la morbilidad materno-

fetal, y que ocupa el pnmer tugar como causa de mortalidad materna

en el pats. .

La etiologia de la preeclampsia-eclampsia se desconoce, pero
pueden observarse tres alteraciones fisiopatologicas especificas que
gjercen importantes efectos sobre el pronostico global. El flujo
sanguineo utero- placentario se encuentra disminuido, como lo
indica el crecimiento placentario inadecuado y los infartos
placentarios. La invasion trofoblistica de los vasos sanguineos, es
un fendmeno anormal y se interrumpe a nivel decidual, lo cual
determina que las arterias  placentarias posean una cantidad
aumentada de células musculares. La isquemia uteroplacentaria
resultante del mayor tono muscular puede provocar hipertension y
vasoespasmo generalizado (1,2).

Se estima que el déficit de flujo sanguineo uteroplacentario inicia
un estimulo para sustancias vasocostrictoras y la inhibicién de
factores vasodilatadores (4).

El mecanismo de la hipertension en la preeclampsia involucra la
hipersensibilidad a agentes presores, particularmente la
angiotensina II y la disminucion de la sintesis de prostangladinas y
otros ecosanoides, asi como la disminucion de la sintesis del factor
relajante del endotelio, actualmente llamado oxido nitrico (11).

La asociacion entre la sintesis de oxido nitrico y la regulacion de la
presién sanguinea ha conducido a postular que la preeclampsia se
debe ha la produccién deficiente de oxido nitrico (15).

-1-



Diversos estudios han sugerido la existencia de un sistema oxido
nitrico dependiente que modula la sintesis de prostaglandinas en ¢l
utero, lo cual crea otro mecanismo por el cuval el oxido nitrico
impediria el desarrollo de la preeclampsia (11).

El oxido nitrico es un potente vasodilatador e inhibidor de la
agregacion  plaquetaria  sintetizado en  diversos tejidos
- uteroplacentarios y células endoteliales de los vasos umbilicales (4).

Bioquimicamente €l oxido nitrico se genera de la conversion del
~ aminoacido esencial L-arginina a L-citrulina por una reaccién
catalizada por la enzima oxido nitrico sintetasa(14).

Existen dos grandes clases de oxido nitrico: el oxido nitrico
constitucional {calcio dependiente) y el oxido niftrico inducible
(Calcio independiente). El oxido nitrico calcio dependiente esta
presente en células endoteliales y plaquetas y mantiene el tono
vascular normal del embarazo por un mecanismo mediado por la
enzima guanililciclasa generando un aumento del GMPc(14). El
oxido nitrico calcio independiente actia como mecanismo de
defensa al unirse con otros radicales libres como el anion
superoxido (5).

A medida que ¢l embarazo evoluciona, las concentraciones de oxido
nifrico, sus metabolitos, nitratos y nitritos, €l GMPc y la enzima
oxido nitrico sintetasa aumenta en forma paralela hasta alcanzar un
pico méximo antes del parto (5). No obstante en las pacientes con
preeclampsia el oxido nitrico y sus metabolitos disminuyen, de tal
forma que se pierde la regulacion de la presién sanguinea dando
como resultado Ia hipertension.

La administracion de donadores de oxido nitrico tales como
isosorbide y mnitroglicerina se han utilizado como parte del

tratamiento de la preeclampsia generando un descenso de la presion
-



arterial media, sin efectos fetales, ni matemos adversos; no obstante
los efectos mas importantes de los donadores del oxido nitrico se
han observado a nivel de la circulacion uteropiacentaria, en donde
se ha observado un incremento del flujo sanguineo uteroplacentario
posterior al efecto maximo del medicamento (4,24). :

Asi mismo, la administracién a largo plazo de isosorbide ha
mostrado ser una terapia efectiva al disminuir complicaciones fetales
tales como sufrimiento fetal, oligohidramnios y retardo en el
crecimiento intrauterino, y consecuentemente permitiendo que el
embarazo llegue a termino o se acerque mas a éste (17).



JUSTIFICACION

El flujo sanguineo uteroplacentario se encuentra disminuido hasta
en 50% al momento de la aparicién de los primeros signos de
preeclampsia, 10 cual mantiene al feto expuesto a un estado hipoxico
cronico y lo predispone a la desnutricion y al retardo en el
crecimiento intranterino, entre otras complicaciones.

A pesar de que a través del tiempo se han sucedido innumerables
terapéuticas para prevenir y tratar la preeclampsia, ninguna de ellas
ha demostrado ser eficaz para el tratamiento definitivo de la
patologia, excepto la interrupcion del embarazo, de tal forma que el
manejo actual de la preeclampsia leve es basicamente
antihipertensivo descuidando otros aspectos severamente alterados
de la enfermedad, como ¢l flujo sanguineo uteroplacentano y los
efectos adversos sobre el feto.

Determinar un efecto benéfico de la nitroglicerina sobre el flujo
sanguineo uteroplacentario y los efectos de esto sobre el feto puede
constituir una nueva forma de tratamiento con un gran impacto sobre
la morbilidad conocida de 1a enfermedad.

Asi mismo, el efecto del oxido nitrico como regulador del tono
vascular y antiagregante plaquetario puede tener un efecto benéfico
sobre la evolucidn del embarazo y quizd hasta llegar a autolimitar
la enfermedad, todo lo cual puede contribuir a disminuir el impacto
de la enfermedad sobre la morbi-mortalidad matemno fetal.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

(Sera de utilidad la administracibn de nitroglicerina parche
transdermico para mejorar la circulacion uteroplacentaria, disminuir
las complicaciones fetales y autolimitar la evolucién a la severidad
de las pacientes con embarazos entre 28 y 34 semanas de gestacion
complicados con pleeclampsia leve?



OBJETIVO GENERAL

Evaluar el efecto de la aplicacion de nitroglicerina parche |
transdermico sobre la circulacion uteroplacentaria en pacientes con
embarazos entre 28y 34 semanas complicados con preeclampsia
leve.

OBJETIVOS ESPECIFICOS -

Determinar si el efecto de la nitroglicerina sobre la circulacion
uteroplacentaria  puede  prevenir .- complicaciones  como
oligohidramnios, sufrimiento fetal, retardo en el crecimiento
intrauterino, y 6bito.

Evaluar los efectos de la nitroglicerina sobre la presion arterial en
las pacientes en estudio.

-

Determinar si la  aplicacibn del donador de oxido nitrico,
nitroglicerina, puede contribuir a autolimitar la evolucién de la
preeclampsia leve haciala severidad.

Determina si el uso de nitroglicerina parche transdermico tiene
efectos colaterales y secundarios significativos en las pacientes en
estudio. |
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HIPOTESIS GENERAL

La aplicacion de nitroglicerina mejora la  circulacion
uteroplacentaria en pacientes con preeclampsia leve.

HIPOTESIS ESPECIFICAS

La aplicacién de nitroglicerina previene complicaciones fetales
como RCIU, oligohidramnios y 6bito en pacientes con preeclampsia
leve, disminuyendo con esto la morbi-mortalidad perinatal.

La nitroglicerina tiene efectos hipotensores minimos sobre la presion
arterial en pacientes con preeclampsia leve.

La aplicacién de oxido nitrico como donador de oxido nitrico
contribuye a autolimitar la evolucion de la preeclampsia.

El uso de nitroglicerina no tiene efectos colaterales y secundarios
significativos en las pacientes con preeclampsia leve.

TESIS CON
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METODOLOGIA

Qe seleccionaron aleatoriamente con sobre cerrado a partir del lero
de Noviembre det 2000 al 31 de Octubre del 2001, a 30 pacientes
embarazadas entre las 28 y34 semanas, independientemente de su
paridad y edad, en las que se presento preeclampsia leve como inica
patologia agregada y en las que se documentd clinicamente y por,
prucbas de foncionamiento hepético. Las cuales fueron captadas en
la consulta externa de perinatologia y admision hospitalaria y
canalizadas a la clinica de preeclampsia en el segundo piso poniente
del Hospital de Gineco-obstetricia No.3 del Centro Medico Nacional
La Raza.

No se incluyo en el estudio a aquellas pacientes con preeclampsia
leve que fueran: cardiopatas, nefropatas, con neuropatias, diabéticas,
con hepatopatias 6 enfermedades de la colagena, ni aquellas con
preeclampsia severa, eclampsia, sindrome de HELLP .0 alguna otra
alteracién  fetal o  placentaria previo al inicio del estudio
(oligohidramnios, RCIU, senescencia placentaria).

Se excluyd de la investigacion aquellas pacientes que no aceptaron
participar en el estudio 6 no lo concluyeron y las que recibieron
manejo con alguna terapéutica diferente a lo establecido por la
Norma Técnica Médica. '

Consideramos a la preeclampsia leve de acuerdo con la Norma
Técnica Médica emitida por el Instituto Mexicano del Seguro Social
que incluye los siguiente parametros: tension arterial de 140/90 o
més pero menos de 160/110 6 bien una elevacién de 30mm de Hg
sobre la presion sistolica y 15mm de Hg sobre la presion diastolica
cuzndo se conocen las cifras basales previas; la determinacién de
presion arterial se realizé con la paciente en reposo, en dos
ocasiones con un minimo de 6 horas de diferencia entre uno y otro
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registro. Proteinuria de 300mg/l o més, pero menos de 2g o bien

una o dos cruces en examenes semicuantitativos con tira reactiva,

en una muestra tomada al azar; edema leve o ausente y ausencia de

sindrome vasculoespasmodico (céfalea, amaurosis, fosfenos,
acufenos).

Al ingreso de las pacientes a hospitalizacion se les realizé historia
clinica completa, registro de signos vitales cada 4 horas, labstix por
turno y perfil preeclamptico completo, cada tercer dia.

Se inicio manejo de acuerdo con la Norma Técnica Meédica, IMSS
que incluye:

1) Reposo diurno ademés del nocturno 3 6 4 veces al dia durante
20 o 30 minutos en dectbito lateral izquierdo.

2) Caseinato de calcio en polvo

3) Dieta normosodica.

4) Alfametildopa 250mg c/8hrs y/o hidralazina 20mg v.o ¢/6
hrs., en caso de ser necesario.

Posteriormente se inform¢é a las pacientes sobre el estudio a realizar
y se obtuvo su consentimiento informado por escrito.

Establecimos dos grupos uno control, el cual recibio ademas del
tratamjento  establecido, manejo con nitroglicerina parche
transdermico, y uno testigo manejado unicamente de acuerdo a la
Norma Técnica Médica del IMSS.

A ambos grupos incluidos, sé les realizé estudio Doppler Color
mediante un equipo. Toshiba Sonolager SSA-270A con transductor
sectorial de 4 a 7Mhz, utilizando Doppler de onda pulsada y Doppler
codificado en color. El estudio se realizo al inicio, a las 24 y 48

horas, y a las 2 semanas.
-9



- Se colocé a la paciente a 15 grados en dechbito lateral izquierdo
identificando la arteria umbilical en alguna porcién libre del cordén
umbilical y registrando los indices de pulsatilidad y resistencia de
dicha arteria. En un corte transversal de la cabeza fetal visualizando
los talamos se registré el indice de pulsatilidad y resistencia de la
arteria cerebral media fetal.

A las pacientes del grupo A se les realizo un ultrasonido Doppler
Color basal y posteriormente se les aplico un parche de
Nitroglicerina en la piel abdominal el cual fue remplazado c/24hrs,
durante todo el tiempo del estudio hasta la resolucién del embarazo.
La valoracion de los indices de resistencia y pulsatilidad de la
arteria umbilical vy cerebral media fetal con USG Doppler Color se
efectud a las 24 y 48 hrs. posteriormente ala aplicacion del parche.

Una vez realizado el ultrasonido Doppler a las 48 horas se¢ valord las
condiciones clinicas y de laboratorio de las pacientes y cuando estas
fueron adecuadas, se egresaron a su domicilio con cita a consulta
externa de perinatologia en dos semanas.

Se les otorgo el numero de radiolocalizador del investigador
principal para su localizacién en caso de ser necesario.

Las pacientes funeron evaluadas cada dos semanas en consulta
externa de perinatologia y cada 4 semanas en hospitalizacién hasta

la resolucion del embarazo, con USG Doppler Color a las 2

semanas del egreso, registro de presion arterial y perfil

preeclamptico completo cada 2 semanas o antes en caso de

presentarse  alguna  complicacidn  materna 6 fetal

A las pacientes del grupo B se les realizo ultrasonido Doppler color

similar al del grupo A, al inicio, a las 24y 48 hrs. de hospitalizacion,

y posteriormente evaluacién para su egreso y control en consuita

externa y hospitalizacion de la misma forma del grupo A.

[ TESSCON |
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Al resolverse ¢l embarazo en ambos grupos, se registré la edad
gestacional, indicacién de la interrupciébn v via, presencia o no
complicaciones maternas o fetales, peso del producto, Apgar,
caracteristicas de la placenta y liquido amnidtico.

El anélisis estadistico se efectud con la T de student’s pareada.

-11-



-RESULTADOS

Se incluyeron en €l estudio, a 30 pacientes en un periodo de tiempo
comprendido del lero de Noviembre del 2006 al 31 de Octubre del
2001, las cuales ingresaron a la clinica de perinatologia del Hospital
de Gineco-obstetricia No.3 del Centro Médico Nacional L.a Raza,
con diagnéstico de preeclampsia leve, las cuales fueron manejadas
de acuerdo a la Norma Técnica Médica del IMSS; se dividieron en
dos grupos ¢l A (grupo control) €l cual se manejo con nitroglicerina
parche transdermico de 10mgs y ¢l grupo B (testigo) manejando solo
de acuerdo alo establecido por la Norma Técnica Médica.

Ambos grupos comprendieron un total de 15 pacientes
correspondiendo al 50% de la muestra total.

La edad promedio en el grupo A fue de 21.6 = 1.0 y el grupo B de
20.5 = 1.0, no hubo diferencia estadistica significativa.

La edad gestacional promedio del grupo A fue de 30.7 0.6 yenel
grupo B fue de 29.9 £ 0.8, no hubo diferencia estadisticamente
significativa. El1 80% de las pacientes en los dos grupos fueron
primigestas, por lo tanto no hubo diferencia estadistica significativa.

La tension arterial media en el grupo A en promedio a su ingreso
fue de 110 + 12 y a las 48 horas de 92 = 9; en ¢l grupo B a su
ingreso fue 107 = 8 y a las 48 horas de 93 *+ 8, no hubo diferencia
estadisticamente significativa. El indice de resistencia basal de la
arteria umbilical en el grupo A fue de .70 £ 0.03 y en el grupo B fue
de .68 + 0.05, no hubo diferencia estadisticamente significativa.

( Ver tabla I).

=12~
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A las 24 horas, el indice de resistencia de la arteria umbilical en el
grupo A fue de .62 + 0.09 y en el grapo B fue de .76 = 0.91, con una
diferencia estadisticamente significativa (p<0.05). (Ver grafica I)

El indice de resistencia de la arteria umbilical en el grupo A a las 48
horas y 2 semanas fue de 0.52 £0.11 y 0.55 % 0.05 respectivamente;
y para el grupo B alas 48 horas y 2 semanas fue de .72+ 0.06y
.72 £ 0.20, respectivamente, con una diferencia estadisticamente
entre ambos grupos significativa (p <0.05). (Ver gréfica I)

No obstante, no se observo una diferencia estadisticamente
significativa entre los indices de resistencia de la arteria umbilical
entre las 48 horas y las 2 semanas en ninguno de los dos grupos.

El indice de pulsatilidad basal de 1a arteria umbilical en el grupo A
al inicio del estudio fue de 1.10+£0.05yenel grupo B fue de 1.1 +
0.07, no hubo diferencia estadisticamente significativa. { Ver tabla
10).

El indice de pulsatilidad de la arteria umbilical a las 24 y 48 horas, y
a las 2 semanas en el grupo A fue de 1.23 £0.10, 1.28 £ 0.12 y 1.28
+ 0.04, respectivamente; y para ¢l grupo B fue de 1.45+0.07, 1.0+
0.03 y 1.1£0.25, respectivamente. Con una diferencia
estadisticamente significativa entre ambos grupos (p<0.05). (Ver
grafica II).

El indice de resistencia de la ACM basal en ¢l grupo A fue de 0.67
% 0.36 y en ¢l grupo B de 0.70 £ 0.34, no hubo diferencia
estadisticamente significativa. ( Ver tabla III).

El indice de resistencia de la ACM a las 24 y 48 horas y a las 2
semanas en el grupo A fue de 0.66 +0.03, 0.62 £0.03 y 0.6]1 %
0.09;yenelgrupo B 0.75 +0.35,0.76 +£0.12y0.76 +0.08,

-13-
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respectivamente con una diferencia estadisticamente significativa
entre los dos grupos (p<0.05).
(Ver grafica III)

No obstante no hubo diferencia estadisticamente significativa entre
el indice de resistencia en el grupo A a las 48 horas y 2 semanas
(p=0.05). (Ver gréfica ITI)

El indice de pulsatilidad de la ACM basa en el grupo A fue de 1.37
+ 0.04 y en ¢l grupo B fue de 1.55 £ 0.72, no hubo diferencias
~ estadisticamente significativas. ( Ver tabla IV).

Fl indice de pulsatilidad de la ACM a las 24 y 48 horas y a las 2
semanas en el grupo A fue de 1.42+0.48,1.48+0.50y 1.48 % 0.16;
y en el grupo B fue de 1.45 = 022,129 £ 006 y 1.29 + 0.09
respectivamente con una diferencia estadisticamente significativa
entre ambos grupos (p=0.05).

(Ver grafica1V)

No hubo diferencia estadisticamente significativamente entre el
fndice de pulsatilidad de la ACM a las 48 horas y a las 2 semanas
(p<0.05). (Ver graficaIV)

Se observo una progresién de la enfermedad hacia la severidad de
33%( 5 pacientes) en el grupo testigo y de 26% (4 pacientes) en el
grupo de control; no hubo diferencia estadisticamente significativa.
(Ver grafica Vy VI) '

Se presentaron 21 casos de complicacién fetoplacentarias en el
grupo B de las cuales un caso correspondi6 a baja reserva fetal (6%),
un caso a RCIU (6%), 10 casos a oligohidramnios (66%) y 9 casos a
 senescencia placentaria (20%). (Ver grafica VII)

v1de
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En el grupo A se presentaron 7 casos de complicaciones
fetoplacentarias, los cuales correspondieron 3 (20%) a
oligohidramnias y 4 (26.6%) a senescencia placentaria, con una
diferencia  estadistica  significativa de  complicaciones
fetoplacentarias entre ambos grupos (p<0.05). (Ver grafica VII)

El.peso promedio de los productos al nacimiento en el grupo A fue
de 2511 + 159 y en ¢l grupo B fue de 2425 + 170, no hubo
diferencia estadisticamente significativa.

El Apgar a los 5 minutos en ¢l grupo A correspondio a 8 en ¢l 73%
de los casos {11 casos), 6 en ¢l 20% de los casos (3casos) y 4 en el
6.6% de los casos (1 caso). En ¢l grupo B ¢l Apgar a los 5 minutos
correspondi6 a 8 en 20% (3 casos), 6 en el 66% (10 casos). Con una
diferencia estadisticamente significativa (p<0.05). (Ver grafica VIII

y IX)

La edad de gestacion al momento de la interrupcién en el grupo A
fue de 36 = 0.05 y en el grupo B de 35 £ 0.09, no hubo diferencia
estadistica significativa.

El 100% de las pacientes del grupo A presento céfalea como efecto

- colateral del uso de nitroglicerina parche transdermico; no obstante
en todos los casos dicho efecto fue tolerable.
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TABLAI
INDICE DE RESISTEN&IA . ARTERIA UMBILICAL
-
HORAS ¢ 24
CONTROL 0.6810.09 0.62+0.09
TESTIGO 0.6810.05 0.7016.17

INDICE DE RESISTENCIA ARTERIAL UMBILICAL

TABLAII

INDICE DE PULSATILIDAD IARTERIA UMBILICAL

HORAS 0 24
CONTROL 1.17+0.05 | 1.2320.10
TESTIGO 1.1£0.07 | 1.110.07

INDICE DE PULSATILIDAD ARTERIAL UMBILICAL
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TABLAIII
INDICE DE RESISTENCIA ARTERIA CEREBRAL MEDIA FETAL
HORAS 0 24
CONTROL 0.70¢0.34 | 0.66:0.34
TESTIGO 0.6740.36 | 0.75:0.35

INDICE DE RESISTENCIA ACMF

TABLAIV
INDICE DE PULSATILIDAD ARTERIA CEREBRAL MEDIA FETAL
HORAS 0 24
CONTROL 1.37:0.44 | 1.4210.48
TESTIGO 1.5520.72 | 1.450.22

INDICE DE PULASTILIDAD ACMF
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GRAFICA V
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PROGRESION PREECLAMPSIA SEVERA GRUPO B
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GRAFICA VIII
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GRAFICA IX
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DISCUSION Y CONCLUSIONES

La enfermedad hipertensiva del embarazo representa , sin lugar a
duda, un problema de salud publica. De acuerdo con datos
presentados por la Organizacidn mundial de la salud estos
transtornos se encuentran asociados a una elevada morbi-mortalidad
materna v perinatal, ocupando el primer lugar como causa de
muerte.

En los 1ltimos afios las investigaciones se han dirigido a profund1zar
en la fisiopatologia de la enfermedad, mientras que el tratamiento se
ha centrado en el manecjo antihipertensivo y prevencién de
complicaciones, olvidando un poco las alteraciones fetoplacentarias
¥ Sus repercusiones.

Este estudio tuvo como objetivo ensayar una nueva modalidad
terapéutica, orientada a mejorar la circulacion uteroplacentaria y
fundamentar un impacto benéfico sobre la morbilidad perinatal
conocida de la enfermedad.

. De acuerdo con ¢l estudio clinico rg:aliZado se puede concluir:

1. La aplicacidbn de nitroglicerina parche transdermico en

- pacientes con preeclampsia leve entre las 28 a 34 semanas de
gestacion, contribuye a disminuir los indices de resistencia de
la arteria umbilical v de 1a arteria cerebral media.

2. La utilizacidn de nitroglicerina en pacientes con preeclampsia
leve aumenta en forma significativa los indices de pulsatilidad
de las arterias umbilical y cercbral fetal.

3. La administracion de nitroglicerina parche transdermico en
pacientes con preeclampsia leve disminuye en forma
significativa las complicaciones feto-placentarias. '

4. La aplicacion de nifroglicerina en pacientes con preeclampsia

- leve contribuye a mejorar el resultado perinatal.

-27-

TESIS CON

TIATT A TYT ATTATAT



. La utilizacion de nitroglicerina en pacientes con preeclampsia -
leve no tiene efectos significativos sobre la presion arterial.

. La administracién de nitroglicerina parche en embarazos de
28 a 34 semanas complicados con preeclampsia leve no
contribuye a autolimitar la evolucion de 1a enfermedad. |
. La céfalea es el efecto colateral mas importante de la
administracion de nitroglicerina en pacientes con
preeclampsia leve, no obstante, dicho efecto es tolerable por el -
100% de los pacientes.

. Es posible documentar un efecto de tolerancia a los efectos
benéficos de la administracidn de nitroglicerina, lo cual
disminuye su efectividad con el uso prolongado.

. Seran  necesarios estudios complementarios, incluyendo
muestras con un mayor numero de pacientes para poder
- fundamentar el empleo de nitroglicerina en forma rutinaria en
pacientes con preeclampsia leve.
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ANEXO

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo

acepto participar en el protocolo de investigacidn sobre los efectos

de la nitroglicerina en la circulacion uteroplacentaria en pacientes con preeclampsia leve.
Reconozco que me han proporcionado informacion precisa sobre los procedimientos a
seguir durante la investigacion, asi como las repercusiones que se pueden presentar sobre
mi salud y la de mi bebe, por lo que entiendo y declaro lo siguiente:

1.

2.

Se me informé que se utilizard un parche de nitroglicerina ¢/24 hrs, durante el
tiempo que dure €l protocolo.

Se me efectuaran 4 ultrasonidos en total durante el protocolo, los cuales no tienen
efectos dafiinos sobre mi o mi bebe,

Que se me ha informado con -amplitud y claridad sobre todas y cada una de las
posibles molestias o efectos no deseados que se pueden tener y sobre como se
corregiran los mismos.

Que me comprometo a acudir a revision medica en caso de llegar a tener alguna
duda o molestia o cuando se me indique.

Que estoy en plena libertad de abandonar el estudio en el momento que asi lo
decida.

Firmo este consentimiento por mi libre voluntad en presencia de un testigo v sin haber
estado sujeta a ningiin tipo de coercién o de presién para hacerlo.

_ [ mSSCON
Lugar y fecha FALLA Q)E ORIGEN

Aceptante

Firma o huella

No. de afiliacion

- Testigo
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