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INTRODUCCION

Las complicaciones hipertensivas del embarazo siguen constituyendo
hasta el momento actual una de las causas mas importantes de morbi-
mortalidad materna y fetal en casi todos los paises del mundo, tanto
industrializados como en vias de desarrollo, por lo que constituyen un reto
médico para el personal que atiende a la paciente obstétrica, ya que la
preeclampsia-eclampsia se considera una enfermedad exclusiva de la
gestacion.

EPIDEMIOLOGIA

Los transtornos hipertensivos son las complicaciones médicas mas
frecuentes durante el embarazo, a pesar de numerosos esfuerzos por el
diagnéstico temprano, la prevencién y el tratamiento de estos transtornos
siguen siendo una causa importante de resultados adversos maternos y
perinatales, y por lo tanto, un problema de salud publica a nivel mundial.
Los transtornos hipertensivos del embarazo constituyen la segunda causa
de muerte materna en Estados Unidos y la primera en nuestro pais,
contribuyendo con el 15% y 30% de ellas respectivamente, teniendo una
variaciéon de acuerdo a las condiciones socioeconémicas de la poblacion,
su asentamiento geografico, asi como la disponibilidad y accesibilidad a los
servicios profesionales de atencion a la salud (3).

Se sabe que la preeclampsia es un proceso patolégico multisistémico
idiopatico especifico del embarazo y el puerperio, que complica 6 a 8% de
los embarazos, dependiendo su presentacion de ciertos factores de riesgo
conocidos para la enfermedad (1).

Se ha identificado la existencia de ciertos factores de riesgo que
incrementan significativamente el riesgo de presentar preeclampsia,
considerandose los siguientes:



1. Preconcepcionales

Nuliparidad

Primipaternidad

Multiparidad

Historia familiar de preeclampsia

Antecedente de preeclampsia en gestaciones previas

Nivel socioeconémico bajo

Madre soltera

Edad menor de 20 arios

Edad de 35 afos o mas

Hipertensiéon y nefropatia crénicas

Obesidad

Diabetes

Enfermedades autoinmunes (LES, Sx. Anticuerpos antifosfolipidos)
2. Vinculados con el embarazo

Embarazo multiple

Enfermedad trofoblastica gestacional

Polihidramnios

Hidrops fetal

Anomalias congénitas estructurales

Anomalias cromosomicas (trisomia 13 y triploidias)

Infeccién de vias urinarias

En estudios hechos en nuestro pais, se ha encontrado que el 64% de los
fallecimientos maternos se debe a eclampsia y el 36% restante a alguna
otra complicacién por preeclampsia. Entre las causas directas de muerte
por preeclampsia-eclampsia se encuentran las siguientes (3):

CAUSA %
Hemorragia cerebral 46
Sindrome de HELLP 12
CID 10
Choque hipovolémico 8
Insuficiencia renal 8.4
Insuficiencia cardiaca 7
Falla organica multiple 6
Ruptura hepatica 58
DPPNI 4.2

Encefalopatia hipertensiva 4.2




DEFINICION

La preeclampsia es un sindrome que se presenta a partir de la vigésima
semana de la gestacion, parto o puerperio, que se caracteriza
principalmente por hipertensién y proteinuria (2).

CLASIFICACION

Se adopta la clasificacién propuesta por el Colegio Americano de Obstetras
y Ginecélogos (ACOG), que divide a los estados hipertensivos asociados al
embarazo en las siguientes categorias (1):

3. Hipertension gestacional (transitoria).

4. Preeclampsia/Eclampsia.

5. Hipertension arterial crénica.

6. Preeclampsia o eclampsia sobreagregada.

1. Hipertensién gestacional (hipertension transitoria):

Se define como la aparicién de hipertensién arterial en la segunda mitad
del embarazo o en las primeras 24 horas post-parto, sin otros signos de
preeclampsia y con una normalizacién de la presion arterial en el curso de
los 10 dias posteriores a la terminacién del embarazo (1).

2. Preeclampsia/Eclampsia:
Se define como la presencia de hipertension y proteinuria. La

preeclampsia/eclampsia comprende el 70% de los casos de hipertensién
que complican al embarazo (4). Se presenta después de las 20 semanas
de gestacion y las primeras 48 horas del puerperio. Antes de la vigésima
semana generalmente complica una enfermedad trofoblastica gestacional.
El término preeclampsia/eclampsia atipica se aplica cuando aparece antes
de las 20 sdg o después de las primeras 48 horas del puerperio.

El diagnéstico actual de la preeclampsia se basa en criterios clinicos y de
laboratorio, segun el reporte de la National High Blood Pressure Education
Program Working Group on High Blood Pressure in Pregnancy. Se define
como preeclampsia a la presencia de una presiéon arterial sistélica > a
140mmHg 6 una presién arterial diastélica > a 90mmHg.

El comité de terminologia del ACOG, también sefiala como diagnéstico de
hipertension una elevacion de la presion arterial media (PAM) de 20mm Hg
0 mas sobre las cifras previas del primer trimestre del embarazo o bien una



cifra absoluta de PAM de 105 mm Hg o mas, en 2 ocasiones con un
minimo de 6 horas de diferencia entre una y otra (2).

Ademas de la hipertension arterial en la preeclampsia de detecta
proteinuria y/o edema; aceptandose como proteinuria la excreciéon de
300mg (0.3g) de proteinas 0 mas en una colecciéon de orina de 24hrs, que
equivale a un valor de 30mg/dl o 1+ en tira reactiva tomada al azar (22).

La presencia de edemas no condiciona el diagnostico de
preeclampsia/eclampsia, a pesar de su frecuencia. El edema patolégico es
la acumulacién excesiva y generalizada de liquido en los tejidos (espacio
intersticial) y debe ser investigado en area pretibial, lumbosacra, abdominal
ylo en la cara y en las manos. El grado mas grave y extremo genera
edema agudo pulmonar. El edema puede ocurrir hasta en el 40% de las
pacientes normotensas, pero puede ser el primer signo de preeclampsia
(14).

Eclampsia se define como la presencia de convulsiones y/o coma en una
mujer con preeclampsia, no atribuibles a otra causa (1).

La preeclampsia se clasifica en leve y severa dependiendo de los signos y
sintomas que se presenten (33):

SIGNOS PREECLAMPSIA PREECLAMPSIA
LEVE SEVERA
PAM 106 — 116 > 116
TA (mmHg) 140/90 a 160/110 > 160/110
Albuminuria (g/dl) 0.5a3.0 >3.0
Edema (+) +a +++ > +++
Diuresis/hr (ml/hr) 18 a 30 <18
Hiperreflexia Ausente +a +++
Nausea, vomito Ausente Presente
Sintomas de Ausente Presente
vasoespasmo
Dolor epigastrico Ausente Presente

3. Hipertensién arterial crénica:

Definida como hipertension arterial cronica de cualquier etiologia. Este
grupo incluye pacientes con hipertension arterial preexistente, pacientes
con una elevacion persistente de la presion sanguinea de por lo menos
140/90 mm Hg en 2 ocasiones (con un minimo de 6 horas de diferencia)
antes de la semana 20 de gestacion o fuera del embarazo y en pacientes
con hipertension arterial que persiste mas de 6 semanas post-parto (1).




4. Preeclampsia o eclampsia sobreagregada:
Se define como el desarrollo de preeclampsia o eclampsia en pacientes

con hipertension arterial cronica diagnosticada (1).
ETIOLOGIA Y PATOGENIA

Debido a que la preeclampsia solo se presenta durante el embarazo vy,
aparentemente, requiere de la presencia de la placenta para iniciarse, la
mayoria de las evidencias sefalan como punto de partida de la
enfermedad la insuficiencia placentaria. Una pobre perfusién placentaria
puede presentarse por implantacién anormal (mediada genética y/o
inmunolégicamente), enfermedad microvascular y/o aumento de tamario
placentario (9).

- Circulacion uteroplacentaria:

Durante las primeras semanas de gestaciéon inicia la migracién de
citotrofoblasto dentro de la decidua hasta llegar a las arterias espirales. Las
células citotrofoblasticas endovasculares reemplazan el endotelio de las
arterias espirales y entonces invaden su capa media, con la consiguiente
destruccion de la elastica media, muscular y tejido neural. Estos cambios
generan un sistema arteriolar de baja resistencia y la ausencia de control
vasomotor materno, con el consiguiente aumento de flujo sanguineo hacia
el feto (11).

- Tono vascular:

Hasta el momento los sistemas presores mas conocidos son el sistema
adrenérgico, el eje renina-angiotensina-aldosterona, el tromboxano y la
endotelina. Los sistemas vasodilatadores son el sistema calicreina-cininas,
las prostaglandinas vasodilatadoras (PGE2 y PGI2) y el éxido nitrico. Estos
sistemas estan interrelacionados entre si y tienen en distintos grados una
importante participacion en la regulacion del tono vascular, del flujo
sanguineo renal, del metabolismo hidrosalino y del volumen extracelular.

En el embarazo normal se observa un aumento de ocho a diez veces en
las concentraciones de prostaciclina, presentdndose una dominancia
biolégica de prostaciclina sobre tromboxano (TxA2), lo cual explica la
refractariedad vascular a la angiotensina Il en la gestacién normal. Sin
embargo, la prostaciclina no es el principal vasodilatador durante el
embarazo, ya que se ha observado que el 6xido nitrico es mas importante



que la PGI2 en mantener un tono vascular bajo en los vasos
fetoplacentarios (11).

En el embarazo normal la mantencion de la presion arterial dentro de .
limites normales, o su leve descenso, se debe a una marcada reduccion de
la resistencia periférica, que se debe al aumento en la sintesis de
prostaglandinas vasodilatadoras, de 6xido nitrico y del sistema calicreina-
cininas que juegan un rol importante en la regulacién del flujo sanguineo
uteroplacentario. Este aumento de vasodilatadores disminuye la reactividad
vascular, demostrada por la disminucién del efecto presor causado por la
infusién de angiotensina (33).

AUn no se conoce la causa primaria que desencadena la preeclampsia y
esta patologia sigue siendo la “enfermedad de las teorias”. Sabemos que
requiere la presencia de trofoblasto activo, siendo mas frecuente en
aquellas condiciones en que la masa trofoblastica es mayor, como en
embarazos multiples y en la enfermedad trofoblastica gestacional (30).

- PATOGENIA:

En la preeclampsia la ausente estimulacion normal del sistema renina-
angiotensina, ademas de la hipovolemia y el aumento en la sensibilidad
vascular a la angiotensina Il y norepinefrina explican la dominancia
biolégica del TxA2 sobre la prostaciclina.

El aumento en el TxA2 se deriva de la produccion plaquetaria y de la
placenta, mientras que la produccién de prostaciclina placentaria es
disminuida. Y, aunque el incremento del TxA2 sobre la prostaciclina explica
la vasoconstriccion, la destruccién plaquetaria y la disminucion del flujo
uteroplacentario, las evidencias indican que la preeclampsia no es un
simple estado de deficiencia de prostaciclina, sino un sindrome clinico
causado por una disfuncién generalizada compleja del endotelio materno.
El incremento en los niveles de antigeno relacionado con el factor VI,
fibronectina total y celular, trombomodulina, endotelina, factores de
crecimiento, una alteracion en el balance de factor activador de
plasminégeno tisular/factor inhibidor de plasminégeno, y de
prostaciclina/TxA2 sostienen la hipétesis de que la preeclampsia es una
enfermedad de disfuncion endotelial. Las evidencias morfologicas de ésta
disfuncion endotelial se demuestran con la endoteliosis glomerular, los
cambios en los vasos uterinos y otras partes de la circulacién.

El desarrollo de preeclampsia comienza con una pérdida de la resistencia
vascular a los agentes vasoactivos seguida de vasoconstriccion. El



aumento de la sensibilidad a la angiotensina Il precede al estadio clinico de
los transtornos hipertensivos inducidos por el embarazo (11).




- ETIOLOGIA:

La disfuncién del endotelio es el tema principal en la patogénesis de la
preeclampsia, pero la interrogante es, ;Qué causa esta disfuncién
endotelial? Se han propuesto 4 hipétesis para explicar la etiologia de esta
enfermedad (11).

1. Isquemia placentaria:

La teoria mas satisfactoria es la que explica la iniciaciéon de la enfermedad
a partir de una reduccién del flujo uteroplacentario. Estudios histolégicos
del lecho placentario han comprobado alteraciones responsables de
isquemia placentaria. Esta isquemia es causada por una invasion
incompleta o ausente del trofoblasto a las arterias espirales, con lo que
estas conservan su morfologia y reactividad. En el embarazo normal la
invasion adecuada del trofoblasto convierte a las arterias espirales en
saculares y sustituye la capa muscular; el trofoblasto sintetiza prostaciclina,
por lo tanto el lecho placentario normal se convierte en un sistema de baja
resistencia y presion y de alto flujo capaz de generar su propio
vasodilatador. A la falla de invasion trofoblastica se agregan posteriormente
lesiones arteriales causadas por la hipertension, con lo que se exacerba el
déficit de perfusion (11) (21). Esta falla de la “placentacién” o “mala
adaptacion circulatoria al trofoblasto” puede expresarse clinicamente como
RCIU, DPPNI, parto prematuro o preeclampsia. En este Ultimo caso la mala
adaptacion circulatoria compromete ademas la circulacién sistémica.

La reduccion del territorio utero-placentario desencadena alteraciones de
los sistemas reguladores de la presion arterial, produciéndose un
desbalance a favor de los factores vasoconstrictores. Si bien estudios
realizados en mujeres portadoras de preeclampsia no han logrado
demostrar una elevacién del sistema renina-angiotensina por sobre los
valores ya muy elevados en embarazadas normales, este aumento de la
sensibilidad a la angiotensina podria tener un efecto potenciador sobre las
arteriolas hiperreactivas. La respuesta exagerada a los vasoconstrictores
puede ser exacerbada por la importante retencion de sodio en la
embarazada preeclamptica, lo que enriqueceria de sodio a las células
arteriolares. Otra causa de mayor reactividad vascular es la mayor génesis
de endotelina a partir de un endotelio dafiado, lo que se apoya en la
demostracion de mayor expresion de RNAm para endotelina | en la
placenta de mujeres preeclampticas.



Se ha descrito un déficit en la expresion de moléculas de adhesion
vascular del citotrofoblasto, con lo que se disminuiria su capacidad de
invasion de las arterias espirales.

La alteracion de los mecanismos vasodilatadores en la zona de
implantacién, y posteriormente a nivel sistémico, explicaria por un
mecanismo comun la isquemia uteroplacentaria y las alteraciones presoras
sistémicas. Un déficit de calicreina o de prostaglandinas vasodilatadoras es
esta etapa podria interferir con la plasticidad (receptividad o penetrabilidad)
uterina y producir defectos de “placentacion” , o mala adaptacion
circulatoria al trofoblasto, que llevan a isquemia uterina, y en las etapas
mas tardias de la gestacién a ausencia de expansion de volumen, mayor
reactividad vascular, elevacion de la presion arterial, por predominio de los
factores vasopresores, y finalmente a la coagulacién intravascular
placentaria y materna en los casos mas severos.

Se ha invocado una alteracion de los mecanismos de la coagulacion en la
embarazada como causa de isquemia placentaria, y de los cambios
observados en el glomérulo renal, a través de un proceso de coagulacion
intravascular en los pequefios vasos. Se ha demostrado que condiciones
que favorecen la coagulacion, como el sindrome de anticuerpos
antifosfolipidos, la deficiencia de proteina S, la resistencia a la proteina C
activada y la hiperhomocistinemia se asocian a la preeclampsia precoz y
de curso térpido. La evidencia actual sugiere que la activacién plaquetaria
seria consecuencia del dafio endotelial. Al no existir marcadores
adecuados para detectar el dafio de la célula endotelial, se han usado
algunos indicadores indirectos, como la relacion factor VIII antigeno
relacionado/factor  VIIl actividad procoagulante, y la concentracién
plasmatica de fibronectina. La antitrombina Il (AT-Ill) es el principal
anticoagulante fisiolégico, y sus niveles plasmaticos disminuyen cuando
hay excesiva actividad de trombina o coagulacion intravascular diseminada
(CID). En mujeres con preeclampsia se has demostrado concentraciones
de AT-Ill mas bajas que en pacientes normales o en hipertensas crénicas
sin preeclampsia sobreagregada. La severidad de la enfermedad, la
presencia de compromiso sistémico y la incidencia de infartos placentarios
también se correlacionan con niveles bajos de AT-lll. Aln mas, en algunos
casos se han detectado niveles bajos antes del reconocimiento clinico de la
enfermedad. El aumento de la actividad de trombina favorece el deposito
de fibrina en la microcirculacién de diferentes parénquimas. También existe
evidencia que sugiere la disminucion de la fibrindlisis en mujeres
preeclampticas, y reduccion del activador del plasminégeno desde la
semana 20 de gestacion en embarazadas que posteriormente



desarrollaran preeclampsia. Los hechos que han sugerido activacion
plaquetaria en la preeclampsia-eclampsia son la reduccion del recuento
plaquetario, el aumento del tamafio plaquetario, el aumento de las
concentraciones del factor plaquetario 4 (PAF 4), de serotonina y de beta-
tromboglobulina en el plasma, sugiriendo agregacion plaquetaria, y una
respuesta plaquetaria alterada a los agentes agregantes, sugiriendo que
ellas han sufrido agregacion y desagregacion en la circulacion. En la
preeclampsia leve la respuesta plaquetaria alterada esta circunscrita al
lecho utero-placentario, expresandose en la circulacion sistémica solo en
los casos severos. En estos ultimos se han demostrado crenocitos,
hemolisis, productos de degradacion del fibrinégeno, depdsito de fibrina y
plaquetas en diversos érganos, acompanados de recuento plaquetario bajo
(14).

DANO EN LA CELULA ENDOTELIAL

{ Prostaciclina CID + deposito | Prostaciclina 1 Permeabilidad
placentaria de fibrina 1 Tromboxano vascular

Placenta Sangre gNC Higado Rifién Vasocons 4 Renina

triccion
ALBUMINURIA Aldosterona
RCIU Eclampsia
HTA EDEMA
CID Necrosis IRA Hipovolemia

2. Lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL) actividad
toxica vs. preventiva.

En la preeclampsia la circulacion de acidos grasos libres (FFA) se
incrementa 15 a 20 semanas antes del inicio de la enfermedad. Se ha

10



encontrado que los FFA, acido oleico, linoleico y acido palmitico se
incrementan en un 37%, 25% y 25% respectivamente.

Una disminucién en la concentracién de VLDL resulta en citotoxicidad y
acumulacion de triglicéridos en las células endoteliales. Durante la
gestacion se incrementan las demandas de energia, lo cual se refleja en un
aumento de VLDL. En mujeres con concentraciones bajas de albumina, el
transporte de FFA desde el tejido adiposo hacia el higado, disminuye
también la concentracion de actividad toxicidad/prevencién, a un punto en
donde solo se expresa la toxicidad, causando dafio endotelial. El aumento
en los niveles de FFA y la acumulacién de triglicéridos en las células
endoteliales en mujeres preeclampticas reflejan el estrés oxidativo mediado
por citocinas, causado por mecanismos de isquemia-reperfusion o
activacion leucocitaria, o ambos.

La peroxidacién lipidica es un proceso que ocurre normalmente a bajos
niveles en todas las células y tejidos. Involucra la conversion oxidativa de
acidos grasos insaturados a productos primarios conocidos como
hidroperoxidos, lo cual surge de un proceso de ataque por radicales libres
(11). Se produce un estrés oxidativo cuando la accion de mecanismos
antioxidantes es sobrepasada por el proceso de oxidacion, siendo la
peroxidacion lipidica una importante manifestacion del mismo. Aunque el
estrés oxidativo afecta muchos componentes celulares, involucra
principalmente a los acidos grasos poliinsaturados y a los grupos tioles de
las proteinas (13). Un proceso descontrolado de peroxidacion lipidica es
capaz de ocasionar cambios en la composicién quimica y deterioro en la
organizacion ultraestructural de las membranas celulares lo que se puede
traducir en disminucion de fluidez, cambios de permeabilidad e inactivacion
de receptores y enzimas unidas a las mismas.

3. Maladaptacion inmune:

Diversos estudios has reportado que la preeclampsia aparece con mas
frecuencia durante el primer embarazo; es mayor su incidencia cuando
ocurre cambio de paternidad y, disminuye su incidencia mientras mayor
sea la actividad sexual que antecede a la concepcion. Estos hechos
compaginan con la idea de la existencia de mecanismos inmunes
involucrados en el proceso, por lo que algunos investigadores han
propuesto que el reconocimiento inmunolégico en el embarazo es esencial
para el éxito del mismo, pues ademas de prevenir el rechazo del
hemialoinjerto, faculta el estimulo para la descarga de citoquinas y factores



de crecimiento, los cuales promueven la progresion y desarrollo del
producto de la concepcion (24).

En la preeclampsia se han encontrado diferentes alteraciones
inmunolégicas entre las que se incluyen ausencia de anticuerpos
bloqueadores, disminucion de la reacciéon inmunitaria mediada por células,
activacion de neutréfilos y participacion de citocinas. Con relacion al
compromiso de la inmunidad humoral, se ha reportado disminucién en los
niveles circulantes de inmunoglobulinas (IgG e IgM), de anticuerpos
bloqueadores y de las fracciones del complemento C3 y C4. En la
preeclampsia existe, en contraste con embarazos normales, una respuesta
inadecuada de anticuerpos maternos, donde el sistema reticuloendotelial
no elimina los antigenos fetales que pasan a su circulacién, con lo que se
forman complejos inmunes, que causan dafio vascular y activacion del
sistema de coagulacion. En referencia a la inmunidad celular, se sabe que
los antigenos fetales inducen reacciones de inmunidad mediadas por
células. Por otra parte, se sabe que la decidua media el reconocimiento
inmunolégico del trofoblasto. Ademas, se ha identificado un antigeno del
sistema mayor de histocompatibilidad con escasa heterogeneidad (pocos
epitopes) conocido como HLA-G que se encuentra expresado casi
exclusivamente a nivel del citotrofoblasto, y que se piensa esta en relacion
con el reconocimiento y mantenimiento del embarazo. La decidua es el
tejido donde con toda seguridad se hace el reconocimiento del trofoblasto
inmunitario, se identific6 un antigeno de histocompatibilidad clase |,
polimérfico, HLA-G, que se expresa en el citotrofoblasto y protege la
placenta del rechazo (11).

Algunos estudios reportan que han encontrado un aumento en los niveles
TNF alfa en la preeclampsia. El TNF alfa aumenta la relaciéon de sustancias
vasoactivas como la endotelina y el factor de crecimiento plaquetario,
ambos se incrementan en pacientes con preeclampsia. El TNF alfa juega
un papel importante en la disfuncion endotelial en la preeclampsia (11).

4. Genética de la preeclampsia:

La preeclampsia-eclampsia tiene una tendencia familiar. Chesley encontré
un 26% de incidencia de preeclampsia en hijas de mujeres con
preeclampsia, pero solo un 8% de incidencia en sus nueras. Algunos
estudios sugieren que un alelo comun actia como un “gen mayor” que
confiere susceptibilidad para el desarrollo de la enfermedad. El desarrollo
de preeclampsia puede estar basado en un Unico gen recesivo 0
dominante con una penetrancia incompleta. Otra posibilidad es la herencia
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multifactorial. La principal razén para sospechar la existencia de un gen
materno como Unica explicacion de la preeclampsia, se basa en los datos
aportados por la concordancia y susceptibilidad que existe para la
enfermedad entre gemelos monocigotos. El incremento en la prevalencia
de preeclampsia en hijas de mujeres preeclampticas, comparado con
mujeres que nacieron de embarazos sin preeclampsia de la misma mujer,
puede indicar la influencia de un genotipo fetal o susceptibilidad a la
enfermedad. Un ejemplo del impacto del genotipo fetal en la presencia de
preeclampsia, es la asociacién entre Sx de HELLP y un raro desorden
metabdlico fetal, y el aumento en la incidencia de la enfermedad cuando
hay alteraciones cromosémicas (como triploidia y trisomias). En la practica,
algunos autores han encontrado que la incidencia de la preeclampsia es de
37% en hermanas, 26% en hijas, y 16% en nietas; en contraste, con un 6%
en nueras.

Mdltiples estudios han mostrado una asociacién entre genes del sistema
del antigeno leucocitario humano (HLA) y la preeclampsia. Hace algunos
anos se habia postulado la asociacion de preeclampsia con HLA-DR4, que
actualmente ha sido excluido, porque se ha visto relacionado con la
presencia de enfermedades autoinmunes. Peterson, observé que madres
con haplotipos HLA A23/29, B44 y DRY7 elevan el riesgo de desarrollar
preeclampsia y RCIU en las mujeres que los presentan (11).

Una amino-sustitucién en el gen de angiotensinégeno en el cromosoma 1
(la presencia de treonina en lugar de metionina en el residuo 235 (T235) de
la proteina) origina la tendencia a padecer HAS esencial y probablemente
con el desarrollo de preeclampsia (11).

SIGNOS Y SINTOMAS

Ademas del edema y proteinuria que ya se mencionaron, pueden
presentarse otros signos de preeclampsia.

- Cambios retinianos: Se presentan en aproximadamente el 50% de las
pacientes preeclampticas. Durante el examen de fondo de ojo, pueden
observarse espasmo vascular en las arteriolas de la retina, disminucién del
diametro arteria/vena, que normalmente es de 3.5, al: 2 o I: 3. La
preeclampsia no causa cambios vasculares cronicos a diferencia de la
hipertensién crénica (14).

- Hiperreflexia: Se presenta como un signo que requiere especial atencion,
ya que en la mayoria de las ocasiones precede a la presencia de
convulsiones. Sin embargo, las convulsiones pueden ocurrir en ausencia



de hiperreflexia (Sibai, 1981), y muchas mujeres jovenes pueden presentar
hiperreflexia, sin tener preeclampsia (8).

- Otros signos de preeclampsia van relacionados con el dafio a érgano
blanco, como por ejemplo la oliguria (menos de 30ml/hora), datos de
congestion pulmonar, insuficiencia cardiaca, hepatalgia o epigastralgia (por
distension de la capsula de Glisson), alteraciones relacionadas con
coagulopatia (petequias, gingivorragias, hematuria), etcétera.

En cuanto a los sintomas, es importante recordar, que la mayoria de las
mujeres preeclampticas en etapas tempranas de la enfermedad, cursan
asintomaticas. La sintomatologia, se presenta en aquellas pacientes que
presentan la forma severa de la enfermedad, y algunos de ellos, aunque no
son prondsticos, tienen que ver con la severidad de la preeclampsia (3).

SIGNOS Y SINTOMAS
Cerebral Cefalea
Vértigo
Tinnitus
Somnolencia
Cambios del patron
respiratorio
Visuales Taquicardia
Diplopia
Escotomas
Visién borrosa
Gastrointestinales Amaurosis
Nauseas
Vémito
Epigastralgia
Renales Hepatalgia
Oliguria
Anuria
Hematuria
Hemoglobinuria

COMPLICACIONES

Las principales complicaciones son (16):



. Sindrome de HELLP
. Desprendimiento prematuro de placenta normoinserta (DPPNI)
. Insuficiencia renal
. Edema pulmonar agudo
. Edema cerebral
Coagulacion intravascular diseminada (CID)
. Ruptura hepética
. Hemorragia cerebral
Insuficiencia cardiaca

TIOMMOO D>

SINDROME DE HELLP

El sindrome de HELLP complica aproximadamente el 10% de las pacientes
con preeclampsia-eclampsia (7). Estas siglas fueron utilizadas por primera
vez en 1982 por Weinstein para describir la presencia de hemolisis (H),
aumento de enzimas hepaticas (EL), y trombocitopenia (LP). Se ha descrito
el sindrome de HELLP de inicio a partir de la parte media del segundo
trimestre del embarazo hasta varios dias posparto. Aproximadamente el
33% se manifiesta durante el puerperio y el otro 66% preparto; de este
ultimo porcentaje, el 10% se presenta antes de la semana 27, 20%
después de las 37sdg y la mayoria, 70% entre las 27 y 37sdg. Se ha
informado mortalidad materna hasta en un 24%, y estas pacientes tienen
un riesgo elevado de ruptura hepatica, edema pulmonar, CID, DPPNI,
insuficiencia renal aguda y una amplia variedad de complicaciones
hemorragicas; y la perinatal varia de 30 a 40%, debido principalmente a
infartos placentarios, RCIU y prematurez. Estos indices, incluso con la
intervencion obstétrica oportuna y el tratamiento especializado (18).

El diagnostico del sindrome de HELLP se basa en pruebas de laboratorio
de anemia hemolitica microangiopatica, disfuncion hepatica vy
trombocitopenia, en una paciente que se sospecha tiene preeclampsia. Un
frotis de sangre periférica a menudo permitira detectar esquistocitos. El
aumento de la cifra de lactato deshidrogenasa (LDH) y el decremento de la
concentracion de haptoglobina sérica son marcadores tempranos sensibles
del sindrome, que se presentan antes de que aumente la bilirrubina sérica
indirecta y disminuya la cifra de hemoglobina (18).

La trombocitopenia es el principal y mas temprano transtorno de la
coagulacion presente en el sindrome de HELLP. La disfuncién hepatica se
manifiesta por aumento de aspartato aminotransferasa (AST), alanina
aminotransferasa (ALT) y LDH, asi como por el aumento de la bilirrubina
indirecta.



En la Universidad de Tennessee, Memphis, el diagnéstico se establece por
una disminucién plaquetaria menor a 150,000, TGO mayor de 70 Ul/l, TGP
mayor de 50 Ul/l, LDH mayor de 600 Ul/, bilirrubinas mayores de 1.2
mg/dl; presencia de esquistocitos en frotis de sangre periférica, presencia
de hemoglobina libre en plasma y hemoglobinuria. Se requieren dos o mas
criterios para establecer el diagnostico (18) (7).

- Sistemas de Clasificacion:

CLASIFICACION DE MARTIN (MISSISSIPPI):

CLASE PLAQUETAS  HEMOLISIS/DISFUNCION

HEPATICA
1 < 50,000 LDH > 600 UI/L
2 50,000 - 100,000 AST, ALT O AMBAS > 40
ul/L
3 100,000 -
150,000

CLASIFICACION DE TENNESSEE:

PLAQUETAS LDH AST
COMPLETO < 100,000 > 600 > 70
ul/L ul/L

INCOMPLETO Hay uno o dos
de los factores
descritos

En cuanto a la fisiopatologia, se sabe que el embarazo normal se
caracteriza por ser un estado de hipercoagulabilidad con vasodilatacion,
disminucién de la reactividad y el tono vasculares y aumento de
prostaciclinas. En embarazos destinados a presentar preeclampsia, hay
datos de vasoconstriccion, aumento del tono vascular, agregacion
plaquetaria y una alteracion de la razén tromboxano/prostaciclina. Esos
cambios pueden explicarse por la secrecién de sustancias bioactivas
inducidas por el complemento en leucocitos activados. Se cree que esas
sustancias activas producen lesién microvascular de la misma forma que
se ha observado en pacientes con septicemia, sindrome de insuficiencia
respiratoria aguda y traumatismos.
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Los signos y sintomas de la preeclampsia con o sin sindrome de HELLP se
creen debidos a lesion endotelial. La menor actividad antioxidante y el
aumento del factor alfa de necrosis tumoral bioactivo, se creen mediadores
del dafio endotelial observado en la preeclampsia. Se desconocen los
motivos por los que ciertas pacientes presentan el sindrome de HELLP en
tanto que otras no (18).
La preeclampsia ha sido considerada por muchos investigadores durante
varios afios como producto, al menos parcial, de una alteracion de
procesos inmunitarios. Los estudios que apoyan esta creencia incluyen la
mayor incidencia en primigestas, mayor riesgo en embarazos con mayor
volumen de tejido trofoblastico, embarazo con un nuevo compaiiero, uso
previo de anticoncepcion de barrera y el embarazo después de la donacién
de oocitos. Puesto que el sindrome de HELLP parece una forma atipica de
la preeclampsia, pudiera también ser producto de transtornos de la
inmunidad.

Se han demostrado cifras plasmaticas aumentadas de las anafilotoxinas

C3a y C5a en pacientes con preeclampsia y el sindrome de HELLP, en

comparacion con testigos. Un grupo de investigadores comunicé depresién

del potencial de células T y B y alteracion del manejo de patégenos
intracelulares por los monocitos en embarazos complicados por dicho
sindrome. Esta disfuncion inmunitaria precedié al diagnéstico de
preeclampsia por el laboratorio por 7 a 14 dias. Otra prueba de una posible
causa inmunitaria de HELLP es el hallazgo de anticuerpos plaquetarios en
un pequefio nimero de pacientes, la aparicion de destruccion periférica de
plaquetas en la madre con el sindrome de HELLP y la aseveraciéon de que
puede ocurrir transferencia pasiva de la enfermedad al feto. La
trombocitopenia fetal y la anemia hemolitica microangiopatica que se
observan en el sindrome mencionado, son muy similares a las que ocurren

en otras enfermedades autoinmunitarias (18).

El diagnéstico diferencial del sindrome de HELLP, debe establecerse con

(33):
- Microangiopatias trombéticas: Purpura trombocitopénica trombética,

sindrome urémico-hemolitico, anemia hemolitica microangiopatica

por farmacos o infeccion.

- Transtornos del consumo de fibrinégeno: Higado graso agudo del
embarazo, hipovolemia o hemorragia intensas (DPPNI o embolia de
liquido amnidtico), inducido por infeccién.

- Transtornos del tejido conectivo: Lupus eritematoso sistémico (LES).

- Nefropatia primaria.



Comparacion entre HELLP, PTT/SUH e HGA
HELLP  PTT/SUH HGA

Hipertension ++ + +
Proteinuria + + +
Trombocitopenia +++ +++ +
LDH ++ +++ ++
Anemia + ++ +
Bilirrubina ++ ++ +
Fibrinogeno = = <
PDF + = +
Antitrombina lll < = <
Amoniaco = = +
Glucosa = = <
Creatinina + ++ ++

+ incierto; + posible; ++ probable; +++ confirmado; = normal; < descenso.
PTT (Purpura trombocitopénica trombética); SUH (Sindrome urémico hemolitico)
HGA (Higado graso agudo del embarazo).

La morbilidad materna se ha informado hasta en 24% de pacientes con
ésta sindrome, debida principalmente a CID, DPPNI, insuficiencia renal
aguda, edema pulmonar, hematoma subcapsular hepatico y
desprendimiento de retina, teniendo mucho mayor riesgo aquellas
pacientes con clase 1 (18).

Un gran porcentaje de muertes maternas relacionadas con este sindrome
pueden atribuirse a sucesos catastréficos del sistema nervioso central que
incluyen hemorragias cerebrales y del tallo encefalico, trombosis e infarto
extensos, edema cerebral grave con herniacién y trombosis reactiva (31).
En un estudio realizado en México (Hospital de Ginecoobstetricia No. 4
“Luis Castelazo Ayala), se analizaron 170 casos, de los cuales 156 (92%)
ocurrieron anteparto y 14 (8%) posparto. En cuanto a la edad gestacional,
15 casos (9%) se presentaron antes de la semana 27 de gestacion, 112
(66%) entre las semanas 28 a 36, y 43 (25%) al término del embarazo. Las
principales complicaciones fueron insuficiencia renal (13.5%), DPPNI
(6.6%), neumonia (3%), hematoma hepatico (2.3%), edema pulmonar
(2.3%), CID (1.7%) y hemorragia cerebral (1.2%). La mortalidad materna
fue de 4.7% (8 pacientes), de las cuales siete ocurrieron en la clase | y una
en la clase Il. Seis muertes se asociaron a eclampsia (75%); 85% de la
morbilidad materna se presenté en pacientes con cuenta plaquetaria menor
de 50,000 mm3. De tal forma, que existe un incremento progresivo de la
morbi-mortalidad materna conforme la cifra de plaquetas disminuye y pasa
de la clase Il a la clase | (26).



DESPRENDIMIENTO PREMATURO DE PLACENTA NORMOINSERTA
(DPPNI)

Es la separacion parcial o completa de la placenta de su sitio normal de
implantacién (segmento superior del cuerpo uterino), después de las 20
sdg y antes de la expulsion completa del feto.

Entre el 2.5 y 17.9% de los desprendimientos placentarios se asocian a
transtornos hipertensivos durante el embarazo.

El DPPNI se inicia con un sangrado en la decidua basal por dislaceracién
de los vasos sanguineos. La decidua se escinde dejando una delgada capa
adherida al miometrio. El compromiso de una o varias arterias espirales
agrava el cuadro clinico, formando un hematoma retroplacentario a tensién.
Habitualmente la sangre alcanza los margenes de la placenta, diseca las
membranas ovulares hasta el orificio cervical y se exterioriza a través de la
vagina. La dislaceracion tisular permite tanto la hemorragia feto-materna,
como materno-fetal. La conexién que se forma entre la cavidad uterina y
los vasos sanguineos maternos, permite segun las diferencias relativas de
presiones, el sangrado materno a la cavidad uterina o el paso de liquido
amniético a la circulacidon materna, produciéndose una embolia de liquido
amnidtico o coagulopatia por consumo.

El hematoma retroplacentario y la infiltracion de sangre entre las células
miometriales, estimulan una actividad uterina exagerada que se manifiesta
por irritabilidad, polisistolia, hipertonia y tetania uterina. -

La infiltracion sanguinea del musculo uterino puede condicionar en el
posparto una severa hemorragia secundaria a la inercia uterina, lo que
constituye el denominado utero de Couvelaire.

La acumulacién de sangre detras de la placenta desencadena el rapido
consumo de factores de la coagulacion y también la coagulacion
intravascular diseminada con diatesis hemorragica secundaria (9).

De la misma forma se genera asfixia perinatal, asi como 6bito fetal. A esto
contribuye la hipertonia uterina y la extension del desprendimiento
placentario. El choque hipovolémico materno contribuye a la hipoperfusion
Gtero-placentaria, generando también hipoxia fetal.

No obstante, en el DPPNI puede no existir ninguna manifestacién clinica y
solo ser un hallazgo al revisar la placenta después del alumbramiento. Por
lo tanto, la sintomatologia y la gravedad de su expresion dependen del tipo
y de la magnitud del desprendimiento.

Se han descrito varios mecanismos fisiopatolégicos del DPPNI. Uno de
ellos es la rotura de los vasos sanguineos por isquemia de la decidua
basal, extravasacion de sangre, formaciéon de un hematoma, cuya
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progresion produce mayor separacion de la placenta y desgarros
vasculares. Las patologias que reconocen este mecanismo son las que
producen dafio vascular a través de hipoxia-isquemia por vasoconstriccion
y/o dafio estructural vascular, como la preeclampsia, la hipertension arterial
crénica, las nefropatias y la diabetes mellitus.

Como se menciondé en la preeclampsia-eclampsia, el DPPNI se debe a
vasoespasmo sistémico, hipoxia placentaria y la gravedad del cuadro
preeclamptico. Puede presentarse en cualquier caso de preeclampsia-
eclampsia, pero es mas frecuente en las formas severas y sobre todo en
aquellas con alguna complicacién grave como sindrome de HELLP vy crisis
hipertensivas de dificil manejo (9).

El diagnéstico es esencialmente clinico. Constituye una emergencia
obstétrica para el feto y la madre. El riesgo de sufrimiento fetal agudo y
muerte fetal es obvio por la interrupcién de la circulacion madre-feto. La
terminaciéon del embarazo debe ser casi inmediata. Ain con feto muerto
sigue existiendo la urgencia materna para eliminar el coagulo
retroplacentario (9).

DPPNI. CLASIFICACION SEGUN EL CUADRO CLINICO

Grado | Grado I Grado I
Hemorragia Escasa o Variable (exto  Variable (into
ausente int) ext)
Hematoma <a 150 ml 150 — 500 mi > 500 ml
retroplacentario
Edo. Materno Bueno Aceptable Shock
hipovolémico o
coagulopatia
Edo. Fetal Bueno Bradicardia fetal = Feto muerto
Resultado Bueno Variable Mortalidad alta
materno
Resultado Bueno Variable Malo
perinatal

- Complicaciones maternas: La morbimortalidad materna deriva de la
intensidad de la hemorragia y de sus complicaciones (15).
Coagulopatia: La CID se presenta en el 13% de las pacientes, casi siempre
relacionada con desprendimientos que comprometen mas del 50% de la
superficie de insercién placentaria y con feto muerto. Los mecanismos
principales son la induccién de la coagulacién intravascular por paso de
sustancias tromboplasticas a la circulacién y el consumo de fibrinégeno y
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otros factores de la coagulacion en el hematoma retroplacentario.
Asimismo con aumento significativo de los productos de degradaciéon del
fibrinégeno.

Insuficiencia renal aguda: Se presenta con mayor frecuencia en los
desprendimientos severos, especialmente cuando se demora la correccién
de la hipovolemia. El 75% se debe a insuficiencia prerrenal, necrosis
tubular aguda y cortical, que son reversibles con tratamiento adecuado. La
incidencia de esta complicacion se estima entre el 1.2 y 3.9% de los casos
de DPPNI.

Hemorragia posparto: Esta complicacién es dos veces mas frecuente en el
DPPNI que en la poblacién obstétrica general. Si se agrega coagulopatia
su incidencia se eleva 7 veces. La causa de esta complicacién es atribuible
al agotamiento contractil de la fibra muscular como consecuencia de la
polisistolia y de la tetania uterina; o bien a la infiltraciéon extensa de sangre
entre las fibras musculares, la que puede alcanzar a la serosa uterina
proporcionandole un aspecto violaceo y equimético a la superficie del
Utero. Cuando esta situacién se acomparia de inercia uterina se llama utero
de Cuovelaire y es motivo frecuente de histerectomia.

Muerte materna: La mortalidad materna oscila entre 0.5 y 5% de los casos.
La insuficiencia renal es la primer causa de muerte en estas pacientes. La
mortalidad disminuye con el diagnéstico y tratamiento oportunos.

INSUFICIENCIA RENAL AGUDA (IRA)

La prevalencia de IRA en pacientes con preeclampsia — eclampsia esta
reportada entre 84 a 14%, con mortalidad elevada del 15%,
incrementandose en forma considerable cuando se asocia a sindrome de
HELLP (7.3% de los casos) y falla organica mdiltiple (3).
Se caracteriza por una reducciéon abrupta de la filtracion glomerular, que
condiciona retencién excesiva de azoados y agua, asi como alteraciones
electroliticas y acido-base.
Las causas de IRA se dividen en 3 categorias (33):

- Prerrenal — Por hipoperfusién renal sin alteraciones del parénquima

- Renal - por dano intrinseco del parénquima renal

- Posrrenal — por uropatia obstructiva
Las causas prerrenales e intrarrenales (que originan necrosis tubular
aguda) suman del 83-90% de todos los casos de IRA en pacientes
preeclampticas; y, usualmente con tratamiento adecuado se resuelven
completamente después del parto. En contraste, la necrosis cortical renal
bilateral, origina del 10-29% de los casos de IRA durante el embarazo, y se
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asocia con altas tasas de mortalidad materna y perinatal, asi como con
complicaciones graves. Estos cambios se asocian con mas frecuencia en
pacientes con HAS crénica y preeclampsia sobreagregada, en las cuales la
IRA evoluciona en aproximadamente 48-72hrs, con duplicacion de los
valores de azoados, en las cuales si no se instituye tratamiento rapido con
dialisis, se presenta muerta materna (17).

El rifién es uno de los érganos que mas frecuente y tempranamente se
afectan, en la preeclampsia-eclampsia, con presencia de albuminuria,
cilindruria, hemoglobinuria, oliguria con diuresis menor de 30 ml/h o anuria,
creatinina sérica mayor de 2 mg/dl, acido urico en suero (mayor de 0.4
mmol/l), depésito de hemoglobina o bilirrubina en el tudbulo renal.
Histolégicamente se caracteriza por una glomeruloendoteliosis, las asas
capilares del glomérulo muestran edema y estrechamiento de la luz,
afectdndose las células endoteliales, la membrana basal, las células
epiteliales, las células del mesangio y las del aparato yuxtaglomerular,
provocando microscépicas vacuolizaciones del citoplasma con depésito de
material amorfo, que aumentan el tamafo de las mismas, ocasionan
disfuncién renal grave y llegan a complicaciones como: necrosis tubular
aguda, necrosis cortical bilateral y muerte materna; puede agravarse por
hipovolemia, hemorragia y uso de vasodilatadores (aunado a DPPNI se
potencializa la gravedad del padecimiento). La indicacion terapéutica va
desde la interrupcion del embarazo, la correccion de la perfusion renal y
hemodialisis (27).

EDEMA PULMONAR AGUDO

Es una complicacion muy frecuente de la preeclampsia-eclampsia, que
afecta aproximadamente al 6% de las pacientes que la padecen y tiene una
mortalidad ente el 30 y 40%. Su presencia se debe a una mayor
permeabilidad vascular pulmonar como consecuencia de la disfuncion
endotelial (10).

Los tres factores de los que depende el bienestar cardiovascular se
encuentran alterados.

a) Precarga: profundamente comprometida por hipovolemia.

b) Fuerza de contracciéon: Hay inclusiones lipidicas en la fibra
miocardica y edema mitocondrial; las sustancia circulantes con efecto
vasoactivo producen vasoconstriccion y taquicardia; se altera
también el potencial de accion transmembrana.

c) Poscarga: Afectada por aumento de las resistencias periféricas, lo
cual favorece que a la oferta de fluidos al aparato cardiovascular
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pueda responder con manifestaciones de insuficiencia cardiaca,
incluso edema agudo pulmonar sobre todo en presencia de
disminucién de la presién oncética.
El edema agudo pulmonar puede ser cardiogénico (por falla ventricular
izquierda) o no cardiogénico (por alteraciones de la presién oncética del
plasma y en la presibn en cufa venocapilar pulmonar), aunado al
suministro excesivo de liquidos (3).
Es mas frecuente en mujeres anosas, multiparas y en el puerperio, por
reabsorcién del edema e ingreso de liquido del compartimiento intersticial
al intravascular.
Un gradiente de presiéon en cufa/presion oncética de 4 mmHg o menos,
implica riesgo inminente de edema agudo pulmonar. La reduccién de este
gradiente puede estar dada por: aumento de la presién venocapilar (edema
cardiogénico), disminucién de la presién oncética (no cardiogénico) o
combinacién de ambos.
El tratamiento del edema cardiogénico por sobrecarga ventricular izquierda
debida a la hipertension por el vasoespasmo y el aumento de las
resistencias periféricas, va encaminado primero a la interrupciéon del
embarazo (si es que inicia preparto), restriccién de liquidos, oxigenoterapia,
uso de antihipertensivos (vasodilatadores), diuréticos (furosemide) y
digitalicos solo en caso de falla ventricular izquierda.
El tratamiento del edema no cardiogénico, cuando la presion oncética del
plasma es muy baja, aunado al dafio endotelial con alteracién de la
permeabilidad capilar; requiere de las mismas medidas que el tratamiento
antes mencionado, mas la administracion de coloides como la albimina
(22).

EDEMA CEREBRAL

Es el exceso de contenido de agua en los compartimientos liquidos del
cerebro. Puede desarrollarse por presion intravascular aumentada, presion
oncética reducida y dafio del endotelio vascular.

Se reconoce como el aumento del volumen cerebral a expensas de un
incremento en el contenido intra y extra celular de agua y solutos (Na
principalmente). En la preeclampsia-eclampsia esta presente en por lo
menos el 50% de las pacientes (3).

Se clasifica en base a su patogénesis en edema de origen vasogénico y
citotoxico (celular). El vasogénico es secundario al dafio en el endotelio
vascular que forma la barrera hemato-encefalica, provoca aumento en el
volumen extracelular y se localiza en la sustancia blanca. En el citotéxico o
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celular hay edema neuronal, glial y endotelial, aumento en el volumen
intracelular y disminucién en el espacio extracelular y se localiza tanto en la
sustancia blanca como en la gris.

El edema celular condiciona dilatacion del cerebro, el cual esta restringido
por el craneo, esto genera aumento en la presion intracraneal con el
consiguiente riesgo de tener un evento vascular.

Los datos clinicos van a depender del volumen de liquido y de su
localizaciéon que condicionan cambios anatémicos, disminuciéon del flujo
sanguineo regional, incremento en la presion intracraneal e isquemia-
hipoxia tisular. La sintomatologia esta dada por cefalea, transtornos
visuales, nausea, vomito, mareo, tinitus, parestesias, alteraciones del
estado de conciencia y en ocasiones crisis convulsivas. Los hallazgos del
fondo de ojo son papiledema o exudado y hemorragia.

Se piensa que en pacientes eclampticas se desarrolla como resultado de
anoxia asociada a las convulsiones o como pérdida de la autorregulacion
cerebral secundaria a hipertension arterial severa (3).

El diagnéstico debera corroborarse por tomografia craneal computarizada.
El tratamiento va corregido a corregir la hipoxia e hipercapnia, ventilacion
adecuada para mantener la pCO2 entre 25 y 30 mmHg, uso de diuréticos
osméticos como el manitol, mantener la osmolaridad del plasma entre 305
y 315 mOsm y uso de corticoesteroides para tratar de conservar en lo
posible la estabilidad organica general.

COAGULACION INTRAVASCULAR DISEMINADA (CID)

Se presenta mas frecuentemente en la preeclampsia-eclampsia
complicada con sindrome de HELLP y DPPNI. Se puede documentar hasta
en un 10.7% y representa la tercera causa de muerte por preeclampsia-
eclampsia (3).

La CID es un estado patolégico causado por actividad excesiva de la
trombina. Se caracteriza por el aumento de la generacion de trombina, un
aumento en el recambio plaquetario y de los factores de la coagulacion, la
formacién de trombos en la microcirculacién y la activaciéon secundaria del
sistema fibrinolitico. Estos eventos se manifiestan clinicamente por grados
variables de sangrado y dario tisular isquémico.

El conocimiento de la fisiopatologia, el diagnostico y el manejo de la CID es
importante, ya que esta condicibn es la causa mas frecuente de
coagulopatia adquirida en la paciente obstétrica y su manejo inapropiado
puede llevar a la muerte de la madre y/o el feto (3).
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Una generacion excesiva de trombina es la causa de CID. En el caso de la
preeclampsia-eclampsia, la generacion excesiva de trombina, se da por la
activacion de la via extrinseca de la coagulacién, por liberacion
intravascular del factor tisular (FT). La trombina tiene mdltiples actividades,
incluyendo la transformacién del fibrinégeno en fibrina; la activacion de los
factores V, VIII y XIll; la induccién de la agregaciéon plaquetaria y la
activacién del plasminégeno (9).

Las caracteristicas cinéticas y patoldgicas de la CID son:

- La transformacion del fibrinégeno en fibrina es responsable del
aumento en el recambio de fibrinégeno y de la formacién de fibrina
en la microcirculacion.

- Un exceso de trombina llevara a un aumento de la utilizaciéon de los
factores consumidos durante la coagulacién normal (V, VI y Xlil).

- La agregacién plaquetaria intravascular puede ser inducida por una
concentracion de trombina inferior a la que se necesita para
transformar el fibrinégeno en fibrina. El resultado sera la remocion de
plaquetas de la circulaciéon hacia sitios de formacion de coagulo y el
aumento consiguiente en el recambio plagquetario.

- La transformacién de plasminégeno en plasmina lleva a la activacion
secundaria del proceso fibrinolitico y a la lisis de los microtrombos
formados.

Las manifestaciones clinicas de la CID son la hemorragia y el dario tisular
isquémico. La tendencia a sangrar surge como resultado del consumo de
factores de la coagulacién, de las plaquetas y del efecto antihemostatico de
los productos de degradacion de la fibrina, los cuales pueden competir con
la trombina, interfiriendo con la polimerizacién de la fibrina, llegando a
incorporarse en el coagulo de fibrina debilitandolo. Las manifestaciones
hemorragicas pueden ser localizadas o generalizadas, con petequias,
purpura, bulas hemorragicas, cianosis distal y a veces gangrena; sangrado
en sitios de venopuncion o heridas quirdrgicas (19).

El dafo tisular isquémico se debe a la formacién de trombos en la
microcirculacion. Las manifestaciones clinicas dependen de la severidad
del proceso y de los érganos afectados, y se puede manifestar como
disfuncién, renal, cardiaca, hepatica y/o neurolégica.

Las pacientes con CID secundaria a DPPNI presentaran trombocitopenia,
hipofibrinogenemia, bajas concentraciones de factores V y VIl y altos
niveles de productos de degradacién de la fibrina (PDFs).

La Figura 1 ilustra el mecanismo por el cual una variedad de insultos
fisiopatologicos activan el sistema de la hemostasia originando CID.
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Aunque el mecanismo inicial de generacion de trombina o plasmina pueda
ser diferente, dependiendo de la entidad clinica que los origine, una vez
activado el mecanismo, el resultado fisiopatolégico de CID es el mismo (5).

Estimulo
/ A 3 activadores
Factor tisular Citokinaz Plaaminogeno
l inhibidores
Trombina // Plasmina

| |

Trombosis Hemoragia

\ o /
Necrozis tisular

Los pacientes con CID crénica generalmente desarrollan hemorragias de
pequefa cuantia, u ocultas, y trombosis difusa en vez de hemorragias
fulminantes. En estas pacientes hay una renovacién incrementada, por una
vida media disminuida, de muchos elementos del sistema homeostatico,
incluyendo plaquetas, fibrinégeno y factores V y VIII: C. La mayoria de los
examenes de coagulacion son, sin embargo, normales o cercanos a la
normalidad, a excepcion de la medicion de PDF y la evidencia clinica de
defectos de funcion plaquetaria. También puede haber evidencias de
laboratorio de activacion del sistema homeostatico.
Los criterios clinicos minimos para el diagnéstico de CID son:

1. evidencia clinica de hemorragia, trombosis o0 ambas, y
2. cuadro clinico conocido que predispone a CID.

DIAGNOSTICO DE LABORATORIO

Las pruebas de pesquisa de CID mas rapidas, informativas y al alcance de
la mayoria de los laboratorios clinicos son la medicién de los productos de
degradacion del fibrinégeno/fibrina (PDF), el tiempo de protrombina, la
concentracion de  fibrinbgeno y el recuento plaquetario.
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La prueba mas sensible (aunque no especifica), es la medicion de PDF,
cuyo aumento indica activacién de la fibrinolisis, con proteolisis de la fibrina
(y del fibrin6geno) por la plasmina.
. La medicion de PDF puede ser reemplazada por la determinacion del
dimero-D, que mide una subpoblacién de PDF derivados sélo de la malla
de fibrina estable y que tiene la ventaja de medirse en plasma, y ser menos
susceptible a errores derivados del mal manejo de la muestra.
La deplecién de factores de coagulacion y plaquetas se refleja en la
prolongacion del tiempo de protrombina y disminucién de la concentraciéon
de fibrinégeno y plaquetas en sangre periférica.
En las formas clinicas mas graves de CID se observa también disminucion
de la antitrombina Ill y plasminégeno. El depédsito de fibrina en Ila
microcirculacion puede acompanarse de signos de hemdlisis intravascular
con esquistocitos en el frotis sanguineo (5).

La Tabla Il ilustra los hallazgos de laboratorio en CID.
TABLA Il
HALLAZGOS DE LABORATORIO EN CID Y FIBRINOLISIS PRIMARIA

CID Aguda | ik Fibrinolisis |
[Descompensada ?C'D Crénica Primaria '
[ Bajas- D
Plaquetas [Bajas normales- normales
| elevadas |
I T e
Fibrinégeno Bajo elevado bajo
IPDF lelevado lelevado _ [eféi}ac?o_ ______
. bajo-normal- .
FactorV bajo lelevado bajo
: ~ bajo-nomal- | .
Factor VIII bajo elevado bajo
Test de para-| .. I ;
coagulacion positivo Ppositivo negativo

De: Weiner CP. Evaluation of clotting disorders during pregnancy.
En: Sciarra JJ. Ed. Gynecology and Obstetrics, Vol. 3, Philadelphia:
J.B. Lippincott, 1988:5. Con autorizacién

Suele haber prolongacion del TP 2 o mas segundos sobre el testigo;

prolongacién del TPT 4 o mas segundos sobre el testigo; fibrinégeno bajo
(menor de 400 mg/dl), determinacién de productos de degradacion del
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fibrinégeno (su aumento refleja fibrindlisis activa), medicién de dimeros D
(> 0.5 mglL).

El tratamiento consiste en eliminar la causa de la activacion del sistema
hemostatico. Asimismo evitar abrir nuevas vias de hemorragia y soluciones
de continuidad (como cesarea, OTB, bloqueo peridural, etc.). Transfundir
plasma fresco congelado (aporta factores de coagulacién), de
crioprecipitados (aportan fibrinégeno, factores de coagulaciéon vy
antitrombina Ill), que Unicamente se indican en caso de sangrado activo. Si
el nivel de fibrinégeno esta sobre 100 mg y las plaquetas con > 50,000, no
se requiere reposicion de los mismos.

El uso de heparina es controversial, ya que puede disminuir la excesiva
generacion y actividad de la trombina, deteniendo asi el consumo de
factores de la coagulacién, reduciendo el riesgo de coagulopatia de
consumo y dafio isquémico. Sin embargo, rara vez se indica en la paciente
obstétrica porque la mayoria de los episodios de CID son autolimitados y
porque la heparina magnifica el potencial de una hemorragia con riesgo de
muerte.

La plasmaféresis se llevara a cabo si se tiene el servicio especializado para
tal efecto (17).

RUPTURA HEPATICA

La ruptura hepatica espontanea durante el embarazo asociado a
preeclampsia es una complicacion poco frecuente; se presenta un caso por
cada 45,000 a 260,000 gestaciones, pero es una complicacién
habitualmente letal para la madre y el feto (3).

Se manifiesta por dolor epigastrico y en hipocondrio derecho (dolor en
barra), irradiado al hombro, regién interescapulovertebral derecha, en
hemicinturén, pudiendo generalizarse a todo el abdomen. El dolor es
intenso, continuo y aumento con los movimientos respiratorios, con la
palpacién y aquellas condiciones que aumentan la presién intraabdominal.
El dolor se asocia a nausea, vémito, y a datos de hipovolemia como
hipotension, taquicardia y palidez.

En los casos de ruptura hepatica existe elevacion de TGO, TGP y LDH.

El higado puede afectarse por dafio multiorganico en la preeclampsia
severa, ya que el tejido hepatico esta profusamente afectado por un
proceso hemorragico y depédsitos hialinos de fibrina que comienza como
hemorragia periportal y continta con la formacién de hematomas, debido a
isquemia por vasoespasmo con necrosis y hemorragia, pudiendo ser
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petequial o evolucionar a hematoma, contenido dentro de la capsula de
Glisson, que ocasiona ruptura capsular provocando hemoperitoneo, shock
y muerte. Con mayor frecuencia se ve afectado el I6bulo hepatico derecho
y la ruptura de la capsula de Glisson ocurre mas frecuentemente en el
margen inferior. Se sabe que se presenta con mayor frecuencia en
pacientes con sindrome de HELLP y que éste ensombrece el pronéstico.
La ruptura hepatica puede ocurrir en el preparto o posparto y en ambos
casos los signos y sintomas son de sindrome de abdomen agudo con un
profundo colapso circulatorio. Los signos de irritacion peritoneal y de
hipovolemia progresiva hacen sospechar la ruptura del hematoma
hepatico. El diagnéstico se corrobora durante la intervencién quirtrgica
(una paciente preeclamptica obliga a la revision sistematica y sutil del area
hepatica), o bien por ultrasonido o tomografia (25).

La teoria de su fisiopatologia es que con la disfuncién endotelial, hay
depésitos intravasculares de fibrina, con la consiguiente obstruccién de los
sinusoides hapaticos, se origina congestion vascular intrahepatica y
aumento de la presion intrahepatica, con distensién de la capsula de
Glisson, hematoma subcapsular y ruptura hepatica (6).

Histolégicamente el dafio hepatico se describe como obstruccion sinusoidal
y arteriolar por trombos de fibrina, pudiendo evolucionar hasta areas de
necrosis periportal; la lesion es frecuentemente referida como un
hematoma subcapsular, con ruptura dentro de la cavidad peritoneal y se
acomparfa de compromiso de la coagulacién (25).

El tratamiento depende de la disponibilidad de personal quirdrgico con
experiencia y puede ser desde la conducta expectante (en el hematoma
subcapsular no roto) o incluir cualquiera de las siguientes técnicas:
Colocacion de compresas o sustancias absorbibles (Gelfoam), ligadura de
la arteria hepatica o embolizacién.

HEMORRAGIA CEREBRAL

Es la principal causa de muerte en la paciente con preeclampsia-
eclampsia, abarcando un 22 a 46% de los casos (3). Se ha observado que
hasta un 60% de las pacientes eclampticas que mueren dentro de los dos
dias siguientes a la aparicion de las convulsiones, presentaron esta
complicacion (16).

Alun no se tiene un conocimiento bien definido; sin embargo, las
alteraciones endoteliales, el compromiso microcirculatorio-hemorreoldgico
y los depodsitos microagregados de fibrina, agregacion plaquetaria y la CID
local, originan edema cerebral inicialmente vasogénico y posteriormente
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citotéxico, con isquemia-hipoxia como probable causa de hemorragia de
vasos capilares intracerebrales. Se considera que el punto de mayor
conflicto fisiopatolégico en estas pacientes se encuentra en la
microvasculatura intracerebral con un evidente compromiso circulatorio y
hemorreolégico, traducido clinicamente por microangiopatia y hemdlisis
intravascular, y secundariamente se produce vasoespasmo (15).

En la mayoria de los casos las pacientes preeclampticas con hemorragia
cerebral, ingresan en coma después de haber presentado cefalea y
convulsiones, presentan estupor, déficit sensorio-motor, signos
neurolégicos focales, lateralizacion, reflejos patolégicos y depresion
respiratoria (16).

El diagnéstico confirmatorio se establece por tomografia axial
computarizada (TAC). El pronéstico es grave para el binomio y la
recuperacién es generalmente la excepcién; generalmente el coma se hace
mas profundo, se presenta paralisis respiratoria y muerte cerebral. En
casos excepcionales la hemorragia en hemisferios cerebrales evoluciona
hacia la mejoria, dejando siempre secuelas neurolégicas dependientes del
sitio y magnitud de la misma (16).

El mejor tratamiento es el preventivo, con control de las crisis
hipertensivas, tratamiento anticonvulsivo o prevenciéon de convulsiones y
terminacion del embarazo en forma oportuna.

El tratamiento médico va encaminado a establecer medidas anti-edema
cerebral, apoyo ventilatorio mecanico y soporte cardiovascular (22).

INSUFICIENCIA CARDIACA

Sindrome caracterizado por incapacidad del corazén para mantener las
necesidades circulatorias de todos los tejidos, que en las pacientes con
preeclampsia-eclampsia se encuentra hasta en 5 a 8% de los casos,
representando la sexta causa de muerte dentro de éste grupo. Como se
menciond en la fisiopatologia del edema pulmonar agudo, la falla de bomba
o insuficiencia cardiaca es resultado de las alteraciones en cuatro
variables, que son la precarga, poscarga, contractilidad miocardica y
frecuencia cardiaca.

La sintomatologia puede ser diversa, desde edema periférico, dolor
hepatico, disnea de esfuerzo, fatiga, tos, disnea paroxistica, taquicardia,
estertores subcrepitantes inspiratorios de predominio basal, sibilancias,
broncoespasmo, etc., segin la gravedad del cuadro y de si se trata de
insuficiencia cardiaca derecha o izquierda.
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El diagnéstico es clinico y de gabinete. El tratamiento va encaminado al
uso de diuréticos, inotrépicos y vasodilatadores (3).

TROMBOEMBOLIA PULMONAR

Es universalmente aceptado que en el 90% de los casos se presenta como
complicacién a una trombosis venosa profunda de miembros pélvicos, sin
embargo, en la paciente con preeclampsia-eclampsia se reporta como
causa de muerte hasta en 5.5% de los casos, aunque se desconoce su
prevalencia (3).

Su incidencia aumenta si el transtorno hipertensivo, se asocia a patologias
inmunolégicas como LES, sindrome de anticuerpos antifosfolipidos,
sindrome nefrético, etc.

El cuadro clinico se manifiesta por la presencia de disnea, dolor toracico,
ansiedad, tos, hemoptisis, diaforesis, sincope, y signos como taquipnea,
estertores, segundo ruido cardiaco reforzado, taquicardia, hipertermia,
cianosis (10).

El diagnéstico se establece por clinica, estudios de laboratorio (gasometria,
presencia de productos de degradacion del fibrinogeno y fibrina altos) y
estudios de gabinete (EKG con S1, Q3, T3, BRDHH, eje eléctrico a la
derecha, p pulmonar, RX de térax con elevacion del hemidiafragma,
atelectasia basal, derrame pleural, dilatacion de la arteria pulmonar,
consolidacién; y diagnéstico definitvo con gammagrama ventilatorio-
perfusorio).

El tratamiento va encaminado a establecer terapia anticoagulante a dosis
altas, apoyo ventilatorio y soporte cardiovascular, trombolisis,
embolectomia pulmonar (22).

MUERTE

Se define como muerte materna a aquella que ocurre en una mujer
mientras estd embarazada, o dentro de los 42 dias de la terminacién del
mismo, independientemente de la duracién y lugar del embarazo.
Producida por cualquier causa relacionada o agravada por el embarazo o
su manejo, pero no por causas accidentales o incidentales (NOM-007-
SSA2-1993.4.5).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estim6 que para el afio 2000,
murieron unas 600.000 mujeres por causas maternas, de las cuales 50,000
se dieron en paises desarrollados y mas de 500,000 en paises en vias de
desarrollo (del tercer mundo).
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Las causas indirectas de muerte materna constituyen el 20% de las
muertes (incluyen anemia, malaria y cardiopatias), la hemorragia grave
origina el 25% de las muertes, los procesos infecciosos el 15%, aborto en
condiciones de riesgo el 13%, eclampsia el 12%, parto obstruido el 8% y
otras causas directas el 8% (embarazo ectépico, embolia y causas
relacionadas con la anestesia).

La mortalidad materna en México por etiologia obstétrica, se distribuye de
la siguiente forma: por problemas relacionados con el parto 34.2%,
hipertension 23.2%, hemorragia 21.3%, aborto inducido 8.4% e infecciones
el 5.6%.
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PROTOCOLO DE ESTUDIO

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y JUSTIFICACION

La preeclampsia complica 6-8% de las gestaciones y es una de las
principales causas de morbi-mortalidad materna y perinatal en todo el
mundo.

En nuestro pais y en paises subdesarrollados, continua siendo la primer
causa de muerta materna.

El curso clinico de la preeclampsia severa puede estar caracterizado por
un deterioro progresivo del binomio materno — fetal; materno, por el dafio a
veces irreversible a multiples érganos, y fetal porque la mayor parte de las
veces inicia a mitad del segundo trimestre y principios del tercero,
generando un alto indice de mortalidad neonatal por prematurez.

Diversos estudios han evaluado la incidencia de esta enfermedad y las
complicaciones derivadas de la misma.

El presente trabajo se realiz6 para evaluar la incidencia, complicaciones y
causas de muerte materna por Transtornos Hipertensivos Asociados al

Embarazo, en el servicio de Terapia Intensiva del servicio de Ginecologia y
Obstetricia, Unidad 112, del Hospital General de México.

HIPOTESIS

La Enfermedad Hipertensiva Asociada al Embarazo ocasiona mdltiples
complicaciones y muerte materna y perinatal.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar la incidencia de la Enfermedad Hipertensiva Asociada al
Embarazo, en las 5 modalidades descritas en la clasificacion establecida
por el ACOG (Preeclampsia, Eclampsia, Hipertension Arterial Cronica,
Hipertension Arterial Cronica con Preeclampsia sobreagregada e
Hipertensién Transitoria).

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir la definicion y clasificacion de los transtornos hipertensivos
asociados al embarazo.

2. Establecer la epidemiologia de la enfermedad a nivel mundial y en
nuestro pais.

3. Describir la fisiopatogenia de la enfermedad.

4. Establecer la incidencia de la Enfermedad Hipertensiva Asociada al
Embarazo.

5. Establecer las complicaciones derivadas de la Enfermedad
Hipertensiva Asociada al Embarazo y la incidencia de las mismas.

6. Determinar las causas de muerte materna secundarias a Trasntornos
Hipertensivos Asociados al Embarazo.

DISENO

Se realiz6 un estudio retrospectivo, descriptivo, en pacientes embarazadas
o puerperas con Enfermedad Hipertensiva Asociada al Embarazo,
ingresadas en el servicio de Terapia Intensiva de la Unidad de Ginecologia
y Obstetricia del Hospital General de México, en el periodo comprendido
de Enero del 2000 a Diciembre del 2002.

La poblacion estudiada, se dividié en 5 grupos de acuerdo a la clasificacion
establecida por el ACOG (Colegio Americano de Ginecologia y Obstetricia);
en pacientes con Preeclampsia Severa, Eclampsia, Hipertension Arterial
Crénica, Hipertension Arterial Cronica con Preeclampsia Sobreagregada e
Hipertension Arterial Transitoria.
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MATERIAL Y METODOS

- Expedientes de la pacientes internadas en el servicio de Terapia
Intensiva de Ginecologia y Obstetricia, internadas de Enero del 2000
a Diciembre del 2002.

- Extraccion de datos.

- Clasificacion de acuerdo al tipo de Enfermedad Hipertensiva
Asociada al Embarazo.

- Anadlisis estadistico de la informacién obtenida.

- Establecimiento de incidencia, complicaciones y mortalidad.

- Conclusiones del estudio.

POBLACION EN ESTUDIO

Pacientes embarazadas o puerperas con Enfermedad Hipertensiva
Asociada al Embarazo, que presentaron alguna complicacién o muerte
secundarias a la enfermedad.

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes embarazadas o en el puerperio complicadas con Preeclampsia
Severa, Eclampsia, Hipertension Arterial Crénica, Hipertension Crénica con
Preeclampsia Sobreagregada, Hipertension Arterial Transitoria.

Pacientes que presentaron alguna complicacién o muerte materna
derivadas de las patologias descritas.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes con algun transtorno hipertensivo asociado al embarazo, que no
cumplieron con los criterios diagnésticos establecidos por el ACOG.
Pacientes que tuvieron un dia de estancia o menos en el servicio de
Terapia Intensiva.
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VARIABLES

- Edad

- Gestas, partos, abortos y cesareas previos
- Diagnéstico de ingreso

- Diagnéstico de egreso

- Enfermedades concomitantes

- Via de interrupcién del embarazo

- Datos del recién nacido (sexo, peso, Apgar y Capurro)
- Dias de estancia intrahospitalaria

- Cifra de plaquetas

- Complicaciones

- Causas de muerte materna
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RESULTADOS

Se realizé un analisis retrospectivo en un periodo de tres afos de las
paciente ingresadas en el servicio de Terapia Intensiva, de la Unidad de
Gineco-Obstetricia del Hospital General de México, de Enero del 2000 a
Diciembre de 2002, que presentaron algun transtorno hipertensivo
asociado al embarazo, incluido en la clasificacion establecida por el
Colegio Americano de Ginecologia y Obstetricia (ACOG).

Se obtuvo un total de 701 casos en los tres afios de revisién,
presentandose 215 en el afio 2002, 256 en el 2001 y 230 en el 2002.

Del total, 559 casos (79.7%) correspondieron a Preeclampsia severa; 45
(6.41%) a Eclampsia; 55 (7.8%) a Hipertension arterial crénica con
preeclampsia sobreagregada; 32 (4.5%) a Hipertension transitoria; y, 10
casos (1.4%) a Hipertension Arterial Crénica.

En el 2000, se presentaron 215 casos de transtornos hipertensivos
asociados al embarazo, de estos, 150 (69.7%) se debieron a Preeclampsia
severa; 14 (6.5%) a Eclampsia; 30 (13.9%) a Hipertension Arterial Crénica
con Preeclampsia sobreagregada; 19 (8.8%) a Hipertension Arterial
Transitoria; y, 2 casos (0.9%) a Hipertensién arterial crénica.

En el afo de 2001, se presentaron 256 casos de hipertension asociada al
embarazo, de los cuales 212 (82.8%); la Eclampsia se presenté en 19
pacientes (7.4%); Hipertensiéon con preeclampsia sobreagregada (6.6%);
Hipertension arterial transitoria en 4 pacientes (1.5%); y Hipertension
arterial crénica en 4 pacientes (1.5%).

Para el 2002, se observé una discreta disminuciéon en la incidencia de
Hipertensién Arterial Asociada al Embarazo, respecto al 2001. Se
presentaron en total de 230 casos, de los cuales, 197 (85.6%) se debieron
a preeclampsia severa; 12 (5.2%) a Eclampsia; 8 (3.4%) a HAS +
Preeclampsia severa; 9 (3.9%) a Hipertensién Arterial Transitoria; y, 4
(1.7%) a Hipertensién Arterial Cronica.

Cabe mencionar que de todas las pacientes estudiadas, se observaron
signos y sintomas de inminencia de eclampsia en 93 (13.2%) de ellas.
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Tabla 1
Incidencia de EHAE por afo

Patologia 2000 2001 2002 TOTAL
Preeclampsia 150 212 197 559
severa

Eclampsia 14 19 12 45
HAS + PS ; 30 e b 8 55
Hipertension 19 4 9 32
gestacional

HAS croénica 2 4 4 10
Total 215 256 230 701

INCIDENCIA DE EHAE EN EL ANO 2000

9% 1%

14%

7%

69%

O Preeclampsia

sewvera

m Eclampsia

OHAS + PS

0O Hipertension

transitoria

m HAS croénica
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INCIDENCIA DE EHAE EN EL ANO 2001
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INCIDENCIA DE EHAE 2000-2002
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En la incidencia por mes en los 3 anos, se observd un mayor numero de
casos en los meses de Agosto, Septiembre, Julio, Mayo y Enero,
presentandose los siguientes datos:

Tabla 2
Incidencia de EHAE por mes
MES 2000 2001 2002 TOTAL
Enero 30 15 13 58
Febrero 18 16 T 41
Marzo 13 9 13 35
Abril 15 23 19 57
Mayo 8 35 i 54
Junio 8 18 19 45
Julio 13 14 32 59
Agosto 18 44 30 92
Septiembre 31 27 25 83
Octubre 21 16 28 65
Noviembre 18 24 16 58
Diciembre 22 15 1 54
Total 215 256 230 701
INCIDENCIA DE EHAE POR MES
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La presentaciéon por grupo de edad, como es conocido, el mayor numero
de casos se dio en el grupo de edad de 15-20 afos con un total de 189
casos (26%); pacientes de 21 a 25 anos con 166 casos (24%); de 26 a 30
afnos hubo 162 casos (23%); disminuyendo la incidencia progresivamente
de 31 a 35 arios con 97 casos (14%); de 36 a 40 arfos con 63 casos (9%);
mayores de 40 afios con 20 casos (3%) y menores de 15 afos, solo se
detectaron 4 casos (1%) de hipertension asociada al embarazo.

Tabla 3
Incidencia por grupo de edad
EDAD 2000 2001 2002 TOTAL
(ANOS) _
<15 1 2 1 4
15-20 59 84 46 189
21-25 55 55 56 166
26 - 30 43 60 59 162
31-35 24 30 43 97
36 -40 24 21 18 63
+40 9 4 7 20

TOTAL 215 256 230 701

INCIDENCIA DE EHAE POR GRUPO DE EDAD

OMENOR 15
B 15-20
021-25
026-30
W 31-35
036-40
B MAYOR 40




La prevalencia de acuerdo a factores de riesgo como la paridad de la
paciente, en el total de casos estudiados en los 3 anos, los transtornos
hipertensivos asociados al embarazo prevalecieron en las pacientes
primigestas y grandes multigestas, con un total de 330 y 222 casos,
respectivamente.

Tabla 4
Hipertension y nimero de embarazos

2000 2001 2002 TOTAL

Primigestas 11 122 97 330
Secundigestas 41 54 54 149
Multigestas 63 80 79 222
TOTAL 215 256 230 701

EHAE Y NUMERO DE EMBARAZOS

330 O Primigestas
B Secundigestas
OMultigestas

La interrupcion del embarazo en mas de la mitad de los casos se llevo a
cabo por via abdominal con operacion cesarea en 473 pacientes (67.4%),
parto eutocico en 156 pacientes (22.2%), parto distécico con férceps en 29
pacientes (4.1%), histerotomia en 1 paciente (0.1%), y LUl en 3 pacientes
(0.4%). El resto de las pacientes iniciaron durante el puerperio 14 (1.99%),
y 25 de ellas (3.56%), se egresaron embarazadas.



Tabla §
Via de interrupcion del embarazo
INTERRUPCION 2000 2001 2002 TOTAL

DEL

EMBARAZO

Parto eutécico 50 50 56 156
Foérceps 13 8 8 29
Cesarea 138 183 152 473
Histerotomia 0 1 0 1
LUI 1 1 1 8
Inicio en el 5 6 3 14
puerperio

Egreso 8 7 10 25
embarazadas

Total 215 256 230 701

VIA DE INTERRUPCION DEL EMBARAZO

14 OParto
eutocico

B Forceps

OCesarea

O Histerotomia

mLUI

4713

Olnicio en el
puerperio

B Egreso
embarazadas

La edad gestacional de inicio de la Enfermedad Hipertensiva Asociada al
Embarazo, en las pacientes atendidas en nuestra unidad, se presento de la
siguiente forma : un total de 26 casos (4%) en embarazos menores de 28
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sdg, incluyendo 2 menores de 20 sdg en pacientes con Hipertension
Arterial Cronica y 1 con enfermedad trofoblastica gestacional; 126 casos
(19%) en embarazos de 28.1 a 34 sdg, 167 casos (25%) de 34.1 a 37 sdg;
343 casos (52%) en embarazos mayores de 37 sdg.

Tabla 6
Edad gestacional de inicio de la EHAE
Edad 2000 2001 2002 TOTAL
_gestacional
< 28 sdg 5 8 13 26
28.1-34 29 62 35 126
sdg
34.1-37 72 47 48 167
sdg

> 37 sdg 96 126 121 343
TOTAL 202 243 217 662

INCIDENCIA DE EHAE POR EDAD
GESTACIONAL

O< 28 sdg
#28.1 - 34 sdg
034.1 - 37 sdg
0> 37 sdg
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De las enfermedades intercurrentes al embarazo en las pacientes con
Enfermedad Hipertensiva Asociada al Embarazo, se encontraron las
siguientes:

Tabla7

Enfermedades asociadas a la hipertension
PATOLOGIA 2000 2001 2002 TOTAL
Embarazo 14 12 7 33
Gemelar

Diabetes 6 [ 8 21
Mellitus

Hipertiroidismo 3 2 3 8
Nefropatias 3 3 2 8
Cardiopatias 0 4 3 7
PTI 2 2 1 B
Trombocitopenia 0 1 3 4
gestacional

TVP 1 2 1 4
LES 1 1 0 2
Cancer 0 2 0 2
Hipotiroidismo 1 1 0 2
Asma 0 1 1 2
Tumor 1 0 0 1
hipofisiario

Esclerodermia 0 1 0 1
Isoinmunizacion 0 0 1 1
materno-fetal

SAA 0 0 1 1
LES + SAA 0 0 1 1

PTI (Parpura Trombocitopénica Idiopatica), TVP (Trombosis Venosa Profunda),
LES (Lupus Eritematoso Sistémico), SAA (Sx Anticuerpos Antifosfolipidos).
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EHAE Y PATOLOGIAS ASOCIADAS
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@ Oftras

De las complicaciones relacionadas con los recién nacidos, se
documentaron 30 productos obitos (4.55%), y, 6 mortinatos que
presentaban multiples malformaciones fetales asociadas (0.91%).

De los 659 nacimientos documentados, 623 fueron recién nacidos vivos
(94.5%), y 195 (29.5%) de estos neonatos presentaron Restriccion del
Crecimiento Intrauterino (RCIU).

Tabla 8

Hipertension y mortalidad perinatal

Recién 2000 2001 2002 TOTAL
hacidos
Obitos 9 12 9 30
Mortinatos 2 2 2 6

Vivos 191 227 205 623
TOTAL 202 241 216 659
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EHAE Y RESULTADO PERINATAL

& Obitos
B Mortinatos
OVivos

De los recién nacidos vivos, que fueron 623 neonatos, 312 (50%) fueron
del sexo femenino y 311 (59%) del sexo masculino. Un total de 325
(52.1%) productos tuvieron peso menor a 2500 kg, y 298 (47.8%)
neonatos, mayor a 2500kg.

Tabla 8
Hipertension y peso neonatal
Recién 2000 2001 2002 TOTAL

nacidos S
Masculino 82 115 114 311
Femenino 109 91 112 312
< 2,500 kg 103 120 102 325
> 2,500 kg 88 107 103 298

El resultado en cuanto al estado fetal al nacimiento, en lo que a la
puntuacion de Apgar se refiere en los 3 afos del estudio, 56 (8.98%)
neonatos tuvieron un Apgar menor de 5 al minuto de nacidos, y de estos,
unicamente 19 (3.04%) recién nacidos persistieron con Apgar menor de 5 a
los 5 minutos. El resto, que son 548 (87.9%) tuvieron Apgar mayor de 5 al
minuto y cinco minutos de nacimiento.
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Tabla 9
Hipertension y resultado neonatal
APGAR 2000 2001 2002 TOTAL

<5(1min) 18 34 14 56
>5(1min) 173 193 201 567
<5(5min) 6 1 8 25
>5(min) 185 216 197 598

La tabla 10 muestra el promedio de dias de estancia intrahospitalaria en el
servicio de las pacientes con Enfermedad Hipertensiva Asociada al
Embarazo, 308 pacientes permanecieron menos de 3 dias; 309 de 3a 5
dias de estancia; y, solo 84 permanecieron mas de 5 dias en el servicio.

Tabla 10

Promedio de estancia intrahospitalaria

EIH 2000 2001 2002 TOTAL
<3dias 97 113 98 308
3-5dias 85 116 108 309
>5dias 33 27 24 84

TOTAL 215 256 230 701

ESTANCIA INTRAHOSPITALARIA

308 0O < 3 dias
8 3-5 dias
0> 5 dias

3IBLIOTECA 4



Las complicaciones que se presentaron en las pacientes con
Preeclampsia-Eclampsia incluidas en los tres anos de estudio, fueron el
Sindrome de HELLP como complicacidon mas frecuente con 157 casos, de
los cuales 51 fueron clase 1, 47 correspondieron a la clase 2 y 59 a la clase
3.

Tabla 11
Complicaciones maternas

SX. HELLP 2000 2001 2002  TOTAL

CLASE 1 19 19 21 59
CLASE 2 27 22 15 64
CLASE 3 13 10 1 34
TOTAL 59 51 47 157

INCIDENCIA DE SX DE HELLP

DOCLASE 1
B CLASE 2
OCLASE 3

Las cifras de plaquetas en el sindrome de HELLP clase 1, que constituye
un factor pronéstico en la evolucion de las pacientes con Preeclampsia
Severa-Eclampsia, se presentaron de la siguiente manera:
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Tabla 12
Cifra plaquetaria en Sindrome de HELLP clase 1

SX HELLP 2000 2001 2002
1(PLAQUETAS)
< 10,000
11,000-20,000
21,000-30,000
31,000-40,000
41,000-50,000
TOTAL

= MD~NN WO
2 W~N~NMNO

Cabe mencionar que hubo pacientes que presentaron plaquetopenia
moderada a severa sin sindrome de HELLP en 169, de las 701 estudiadas.
En el ano 2000 se dieron 73 casos, 40 en el 2001 y 56 en el 2002.

En la tabla 13 se describen las otras complicaciones graves de la
Preeclampsia-Eclampsia incluyeron Desprendimiento Prematuro de
Placenta Normoinserta (DPPNI) en 46 pacientes (6.56%); Choque
hipovolémico secundario a hipotonia uterina en 12 (1.71%); Insuficiencia
Renal Aguda en 9 (1.28%), Edema Pulmonar Agudo en 8 (1.14%); EVC
hemorragico en 7 (0.99%); Utero de Couvelaire en 7 (0.99%), las cuales
todas requirieron la realizacién de histerectomia obstétrica; Insuficiencia
Cardiaca en 6 (0.85%); Tromboembolia Pulmonar en 4 (0.57%); Hematoma
de Pared en 2 pacientes (0.28%); CID en 1 (0.14%) y Muerte Materna en 5
(0.71%), durante los tres afios de estudio.
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Tabla 13
Morbi - Mortalidad por EHAE

COMPLICACION 2000 2001
HELLP 59 51
DPPNI 11 16
Choque hipovolémico 2 3
IRA 4 2
EPA 2 3
EVC 1 2
Utero de Couvelaire 1 3
Insuficiencia Cardiaca 2 1
TEP 1 1
Hematoma de pared O 2
Desprendimiento de 2 0
retina

CID 0 1
Muerte 1 2

2002
47 157
19 46
T 12
3 9
3 8
4 7
3 T
3 6
2 4
0 2
0 2
0 1
2 5

TOTAL

DPPNI (Desprendimiento Prematuro de Placenta Normoinserta), IRA (Insuficiencia

Renal Aguda), EPA (Edema Pulmonar Agudo), EVC (Evento Vascular Cerebral), TEP

(Tromboembolia Pulmonar), CID) Coagulacion Intravascular Diseminada).

COMPLICACIONES POR EHAE

157

OHELLP

BDPPNI

O Choque hipovolémico

OIRA

EEPA

OEVC

B Utero de Couvelaire

Olnsuficiencia
Cardiaca

ETEP

O Hematoma de pared

O Desprendimiento de
retina

ociD

B Muerte



De las 7 pacientes que presentaron EVC, 2 correspondieron a EVC
isquémico y los otros 5 a EVC hemorragico. Requirieron traslado a Terapia
Intensiva de Neurologia un total de 2 pacientes y a Unidad de Terapia
Intensiva Central (UCIC) 2 mas, que presentaban asociadas otras
complicaciones como Insuficiencia Renal Aguda (IRA).

Al servicio de Terapia Intensiva de Neumologia se trasladaron 3 de las
pacientes con diagnéstico de Tromboembolia Pulmonar, y otra requirid
manejo en UCIC.

Las muertes maternas se debieron a las siguientes causas (distribuidas por
afno):

En el afio 2000, se presentd una muerte en una paciente con diagnoéstico
de preeclampsia severa, sindrome de HELLP clase 1, Sindrome Urémico,
Enecefalopatia hepatica e Insuficiencia Renal Aguda, que culmino en Falla
Organica Mdltiple y Muerte.

En el afo 2001 se presentaron 2 muertes maternas; una de ellas en una
paciente en puerperio quirurgico, con Eclampsia, Sx de HELLP clase 1,
EVC hemorragico en region de la arteria cerebral media derecha vy
probable infarto de nucleos basales izquierdos. La otra muerte materna se
presentd en una paciente con antecedente de hipotonia uterina, choque
hipovolémico G Ill, Eclampsia y EVC hemorragico, con CID y falla organica
multiple como causas de la muerte.

Para el afo 2002 se presentaron también 2 muertes; una, debida Choque
Séptico en una paciente con Retenciéon De Restos Placentarios, Eclampsia
y Sindrome de HELLP clase 2. La otra muerte se present6 en una paciente
de 24 afnos con Lupus Eritematoso Sistémico (LES) y Sindrome de
Anticuerpos Antifosfolipidos, Preeclampsia Severa y EVC hemorragico, con
una cuenta plaquetaria de 18,000 debida a su problema hipertensivo y a
sus patologias autoinmunes.



CAUSAS DE MUERTE MATERNA POR EHAE

ANO No. CAUSAS
MUERTES
2000 1 PS, Sx. HELLP clase 1,
IRA
2001 2 (1) Eclampsia, Sx. Hellp

clase 1, EVC hemorragico.
(2) Eclampsia, EVC
hemorragico y CID.

2002 2 (1) Eclampsia, choque
séptico, Sx Hellp clase 2.
(2) PS, LES + SAA, EVC
hemorragico.

PS (PREECLAMPSIA SEVERA); IRA (INSUFICIENCIA RENAL AGUDA)

LES + SAA (LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO Y SX ANTICUERPOS
ANTIFOSFOLIPIDOS)




DISCUSION

La mortalidad materna aun constituye en nuestro pais un importante
problema de salud publica y representa una verdadera inequidad social y
de género, particularmente si se considera que sus principales causas con
totalmente prevenibles.

La preeclampsia/eclampsia es la primera causa de mortalidad materna en
México por lo que la prevencion, deteccion temprana de signos y sintomas
de alarma, referencia oportuna y tratamiento adecuado constituyen
acciones esenciales en la atencion perinatal de la poblacion.

El Hospital General de México concentra una cifra considerable de la
poblacién obstétrica.

En los resultados obtenidos en los 3 anos de estudio, se encontré que la
incidencia de preeclampsia fue del 79%, de hipertension arterial cronica del
1.4% y de eclampsia del 6.4%, lo cual coincide con el 80-85%, 1 a 5% y 6-
10%, que menciona la bibliografia nacional (Briones) e internacional (20).
Al igual que en otros centros hospitalarios, la mayor incidencia de la
enfermedad, quedd registrada en pacientes nuliparas con 330 casos
(47%), en el grupo de edad de 20 a 25 afios con 166 casos totales (24%) y
en la mayoria en embarazos mayores de 37 sdg con 343 casos (52%),
cifras similares al estudio realizado por el Dr. Romero Arauz (26).

En las complicaciones secundarias a los transtornos hipertensivos
asociados al embarazo, la principal fue el sindrome de HELLP con un total
de 157 casos, presentandose en el 22% de las pacientes, de los cuales el
37% correspondio a la clase 1, 41% a la clase 2; y, 22% a la clase 3.
Similar a lo reportado en el estudio del Dr. Romero Arauz en el Hospital
“Castelazo Ayala” (26).

De las complicaciones derivadas de los transtornos hipertensivos
asociados al embarazo y al sindrome de HELLP, se presenté DPPNI en el
6.5% de los casos; IRA en el 1.2%; EVC en el 0.99%; Edema pulmonar
agudo en el 1.14%; CID en el 0.14% y muerte en 5 pacientes (0.71%).

La tasa de mortalidad por cada 10,000 nacidos vivos fue de 1.2 para el
ano 2000; de 2.3, para el 2001, y, de 2.7 para el 2002.

La tasa de mortalidad por cada 100,000 nacidos vivos fue de 12, 23 y 27,
respectivamente para cada ano.
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