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RESUMEN

“EFECTO DEL USO DE LA VITAMINAC ENLOS PARAMETROS BIOQUIMICOS Y
CIFRAS TENSIONALES DE LAS PACIENTES CON PREECLAMPSIA SEVERA “

MARCO TEORICO

La preeclampsia es una alteracién del embarazo humano que afecta en forma adversa a la madre y al feto, la
disfuncion endotelial conduce a una produccién de super oxido con aumento del estrés oxidativo. Los
efectos deletéreos de los radicales libres es la peroxidacion de lipidos, dafio oxidativo biomolecular y
disfuncion celular y esto puede ser el inicio de la disfuncion endotelial y activacion de los leucocitos, en donde
los Antioxidantes participan en el mantenimiento de la integridad celular por medio de la inhibicién de la
reaccion de la peroxidacion, entre los cuales se incluye la vitamina C . La administracion oral de 1 gr de vitamina
C al dia y de vitamina E (400 mUI por dia) reduce en 60% la frecuencia de Preeclampsia / eclampsia. Sin
embargo estudios recientes no han encontrando diferencias estadisticas entre las que se les administro vs.
las que no la ingirieron , con resultados contradictorios alos reportados anteriormente por Chapell, siendo la
justificacion de este estudio.

OBJETIVO

Determinar el efecto de la administraciéon parenteral de la vitamina C (Acido ascérbico) sobre los parametros
bioquimicos y cifras tensionales de las pacientes embarazadas con Preeclampsia severa vy el efecto en sus
recién nacidos valorado con el APGAR.

MATERIALY METODOS

A través de un estudio cuasi experimental (longitudinal, prospectivo, doble ciego, comparativo, analitico,
muestreo aleatorizado simple ) tipo prueba piloto. Se incluyeron 45 pacientes; 23 del grupo A sin vitamina C y
con edad en afos impar y 22 del grupo B con vitamina C y con edad en afio par con diagnéstico de
preeclampsia severa, que ingresaron a la UCIA de la UMAE HGO 3 del CMN “La Raza” y que reunieron los
criterios de seleccién. Se adicionaron 1 ampolleta conteniendo 1 gr. de vitamina C (Acido ascérbico) a cada
frasco de solucion Hartmann intravenosa a pasar en 8 hrs que recibié cada paciente del grupo de manera
ininterrumpida desde su ingreso hasta su egreso de la UCIA, a su ingreso y egreso de la UCIA, en cada paciente
de ambos grupos se tomo una muestra de 10 cc de sangre de una vena periférica sin ligadura o del catéter de
PVC previamente lavado si se encontré instalado.

RESULTADOS:

Se utilizaron medidas de tendencia central y de dispersion ,asi como pruebas de estadistica inferencial, t de
Students y Wilcoxon en caso de distribuciéon anormal, para grupos independientes analizando en el paquete
estadistico (SPSS) version 11.0 y. Los resultados de las variables numéricas se reportaron como media.

Se estudiaron 45 pacientes 22 (49%) del grupo con vitamina C y 23 (51%) del grupo sin vitamina C. La media
de la edad gestacional del las 45 pacientes fue de 33.4 semanas (DS de 3.139, La media del peso de los recién
nacidos fué de 1930grs (DS 722grm) y el APGAR a los 5 minutos de 8.3. El tiempo de administracion de la
vitamina C present6 una media de de 45.8 hrs. para el grupo total (N=45) en estudio. La Tension arterial sistélica
mostré una media de 122.2 mmHg y de 126.2mmHg para el grupo con y sin vitamina C respectivamente
clinicamente poco significativa y una p = 0.60 estadisticamente no significativa.

La tension arterial media presenté una media de 92.2 mmHg y de 94.5mmhg en el grupo con y sin acido
ascorbico, clinicamente poco significativa y sin significancia estadistica con un valor p = 0.82 para t de students y
p = 0.4 con Wilcoxon.

CONCLUSIONES:

De acuerdo a este estudio no existe mejoria clinica ni bioquimica en las pacientes con preeclampsia severa que
se les administre vitamina C parenteralmente como parte de su tratamiento, ni mejoria en la puntuacion del
APGAR de los recién nacidos de estas pacientes. Siendo importante mencionar, que se tratdé de una prueba
piloto.



MARCO TEORICO

La preeclampsia-eclampsia (P-E) es un estado hipertensivo que se presenta desde la
vigésima semana del embarazo en adelante, durante el parto y el puerperio, caracterizado
por hipertension arterial, proteinuria y edema y en los casos mas graves, convulsiones y/o
coma. En este dltimo caso la complicacion se denomina eclampsia. (1)

La Clasificacion adoptada por el Comité de Terminologia del Colegio Americano de
Obstetras y Ginecologos (ACOG) desde 1972 divide los trastornos hipertensivos en;
Hipertension arterial gestacional (hipertension arterial inducida por el embarazo)
preeclampsia, eclampsia, hipertension arterial crénica, preeclampsia o eclampsia
sobreagregada, la mas importante es la P-E. Se define como Preeclampsia severa (PS) a la
presencia de tensioén arterial (TA) de = 160/100 mmHg con la paciente en reposo en cama,
en dos ocasiones con un minimo de diferencia de 6 horas entre uno y otro registro,
proteinuria de 2 g 0 mas en orina de 24 horas, 0 bien 3 + a 4 + en examen semicuantitativo
con tira reactiva en una muestra de orina tomada al azar, oliguria (diuresis de 24 horas <400
ml. o bien < 17 ml por hora), trastornos cerebrales o visuales (alteracién de la conciencia,
cefalea, fosfenos, vision borrosa, amaurosis, diplopia), dolor epigastrico o en cuadrante
superior derecho del abdomen (dolor “en barra”), edema agudo pulmonar, cianosis, funcion
hepética alterada o trombocitopenia. (1).

P-E es el estado hipertensivo mas frecuente que complica al embarazo en nuestro medio (2)
y constituye la primera causa de muerte materna y de ingreso a una Unidad de Cuidados
Intensivos (UCIA) Obstétricos en Hospitales de alta especialidad (3). Se reporta una
incidencia en la literatura mundial de 5 a 10% (4, 5).

Los factores de riesgo en la P-E son: el antecedente de P-E previa, nuliparidad, enfermedad
vascular preexistente, condiciones con un elevado riesgo cardiovascular como la
enfermedad renal, hipertension esencial o secundaria, diabetes mellitus tipo 1, trombofilia,
obesidad y, adicionalmente, tener familiares de primer grado con hipertension arterial
sistémica (6).

Sea cual fuere el factor desencadenante primario prevalece la hipétesis que Roberts propuso
hace mas de una década que establece que la disfuncién endotelial es el elemento clave en
las diversas manifestaciones de la P-E, la cual conduce a una produccion de super 6xido
secundario a un aumento del estrés oxidativo a nivel endotelial. .Los efectos deletéreos
de los radicales libres incluyen la peroxidacién de lipidos, dafio oxidativo biomolecular y
disfuncion celular, esto puede ser el inicio de la disfuncion endotelial y activacion de los

leucocitos (6).



El control de la Hipertensién arterial sistémica (HTAS), la reposicion y expansion del espacio
intravascular, las medidas generales y farmacoldgicas de proteccion cerebral, la prevencion
y tratamiento oportuno de las complicaciones y la conducta agresiva de interrupcion
gestacional han mejorado la morbilidad y mortalidad perinatal (7). Es posible que el
tratamiento multidisciplinario e integral de la P-E que incluya la accion terapéutica de
farmacos que incidan no solo en los sintomas, signos y complicaciones sino en los
mecanismos intrinsecos de lesidn celular del binomio materno-fetal reduzcan la velocidad de
deterioro y la gravedad de la enfermedad (8) con lo que se podria mejorar la morbilidad y
mortalidad perinatal, las secuelas y el impacto familiar, social y econémico.

Como radical libre de oxigeno se incluye cualquier especie quimica que contenga uno 0 mas
electrones no apareados. Los radicales libres pueden reaccionar con otras moléculas de
forma muy diversa donando o captando electrones y convirtiéndolas en nuevos radicales
libres. Por ello es habitual que las reacciones en las que interviene sean procesos en
cadena. (9)

Los metabolitos productos terminales del proceso de oxidacién implicados en la P-E
incluyen a los radicales libres de oxigeno. Los mas importantes son: el radical superdxido
(029, peréxido de hidrogeno (H202), Hidroxilo (OH) y el acido hipocloroso (HOCL).

Existen dos fuentes de formacién de radicales libres, una endégena y otra exdgena (9):

a) La formacién endogena tiene lugar principalmente en la mitocondria. Los fagocitos del
sistema inmune son otra fuente de radicales libres. Las enzimas microsomales como la
citocromo P-450 pueden oxidar acidos grasos insaturados y reducir el oxigeno molecular
produciendo radical superéxido (O? ) y el radical peréxido de hidrégeno (H?0?). En la
oxidacion peroxisomal de los acidos grasos también se genera hidroperdxido como
subproducto. En el aparato reticulo endopldsmico de las células existen enzimas que
catalizan una serie de reacciones cuyos productos finales son radicales libres. Enzimas
como la xantinooxidasa, adenilatooxidasa y la triptéfano dioxigenasa pueden generar
radicales libres de oxigeno a través de las citocromo oxidasas.

b) La formacién exdgena de radicales libres se produce por la accién sobre el agua de
radiaciones ionizantes (Rx; radiaciones gamma) y en situaciones de hiperoxia. (9).

Los Isoprostanos son compuestos similares a las Prostaglandinas (Pg) que se producen de
forma independiente de la enzima Ciclo-oxigenasa (COX) mediante un mecanismo no
enzimatico de peroxidacion del Acido araquidénico (Aa) inducido por radicales libres. Se
describieron por primera vez por Morrow y cols. En 1990 vy se consideran desde hace
tiempo como marcadores del estrés oxidativo en varias enfermedades inflamatorias y

degenerativas (9).



Al ser los Isoprostanos productos secundarios de la peroxidacion lipidica, cuantificables y de
gran estabilidad quimica se ha llevado a cabo su medicién en orina, plasma, liquido céfalo-
raquideo, condensacion espiratoria, liquido de lavado broncoalveolar o de forma esterificada
en membranas titulares o en particulas lipidicas circulantes. Aparte de ser marcadores de la
peroxidacion lipidica, la cuantificacion de los Isoprostanos ha sido propuesta como una
herramienta para la evaluacion de la terapia antioxidante. Hasta la fecha, la mayoria de los
datos que se disponen son del 8-iso PgF20.

Se ha sospechado que los Isoprostanos pueden tener un efecto directo sobre el tono
vascular y la agregacion plaguetaria semejante al de éstas.

Es por ello que los efectos de los Isoprostanos han sido estudiados exhaustivamente en
numerosos territorios vasculares de diversas especies. Los efectos encontrados abarcan
desde una potente vasoconstriccion a una completa relajacién del masculo liso vascular y
varian dependiendo del compuesto, la especie y el tipo de vaso estudiado.

Varios mecanismos de lesion celular a nivel local y sistémico han sido estudiados, de ellos
ha despertado gran interés el papel del “estrés oxidativo”. Al respecto, se conoce que en la
P-E predomina la oxidacion la cual agrava las alteraciones del endotelio, tono vasculary la
agregacion plaquetaria (10). Ademas, su activacién participa en los cambios maternos
gestacionales relacionados con el metabolismo anormal de los lipidos y la presencia de la
resistencia periférica a la Insulina. (11).

Las evidencias que apoyan la hipotesis del inicio de la lesion tisular via metabolismo
oxidativo activado a nivel placentario incluyen el hallazgo de una disminucion de la actividad
total de la superoxidodismutasa; disfuncion de la actividad del Cobre (Cu) y Zinc (Zn),
reduccién de la expresion del RNA de la superéxidodismutasa, aumento de la holoenzima
oxidada de xantina, aumento de los hidroperdxidos de lipidos, aumento de los metabolitos
8-1soprostano y malonaldehido, aumento de la fluidez de la membrana celular endotelial,
aumento de la susceptibilidad de las membranas a la peroxidacion de sus lipidos, aumento
de macréfagos cargados de lipidos (células espumosas) y un aumento de neutrdfilos
positivos a elastasa (marcador de activacion de neutréfilos) (12).

Ademds, se han estudiado los niveles de 8-lsoprostano comparado en el tejido
placentario encontrando niveles mas elevados en las pacientes que cursaron con P-E en
relacion a las que cursaron con embarazo normoevolutivo. (13) En nuestro medio,
Santillan y cols. (14) en el 2005 estudiaron el nivel de 8-lsoprostano en mujeres con
embarazo normal y con PS y encontraron que en las mujeres con embarazo normal la media
fué 113.95 pg/dL y en el grupo con PS 699.23 pg/dL con una diferencia significativa (p =

0.05). Los valores encontrados de 8-Isoprostano en voluntarios sanos varian de 40 a 100



pg-ml y se incrementan con la edad. Los niveles urinarios normales varian de 10 a 50 ng-
mmol de creatinina (15).

Ademas, se ha reportado en articulos recientes que la concentracion de prostanoides en
las pacientes preeclampticas fueron mucho mayores entre las 22 a 25 semanas de
gestacion que enlas semanas previas al mismo (16).

Los antioxidantes son importantes en el mantenimiento de la integridad celular en el
embarazo normal por medio de la inhibicion de la reaccion de la peroxidacion, los
mecanismos antioxidantes de defensa se incluyen enzimas intra y extracelulares como la
glutatio reductasa, superoxido dismutasa, catalasa, barredores de los radicales libres como
vitamina C y E , carotenoides, metabolitos como las bilirrubinas y el acido Urico , son
antioxidantes derivados de la dieta, la vitamina C es un barredor de radicales libres en la
fase acuosa (17)

En el campo clinico existe interés reciente en la terapia antioxidante por su efecto
antiaterogénico. Se ha documentado susceptibilidad de la oxidacién de las LDL en relacion al
contenido de vitamina E (18) y acidos grasos poliinsaturados. Regnston y colaboradores (19)
han reportado que la susceptibilidad de las LDL a la oxidacion se correlaciona directamente
con el grado de aterosclerosis coronaria. Algunos autores proponen que la respuesta
antioxidante se encuentra reducida ante el estimulo de oxigeno entre la circulacion
materno fetal produciendo una invasion trofoblastica inadecuada siendo uno de los
primeros eventos que ocurren en la etiologia de la preeclampsia.

La vitamina C o ascorbato en plasma disminuye gradualmente a lo largo del embarazo
normal. Este fenbmeno se acentla alin mas en la preeclampsia En 2002, Chappell y col,
sugirieron la hipotesis de que la dieta con suplementos con antioxidantes puede mejorar la
funcion placentaria, reducir el estrés oxidativo y revertir las alteraciones observadas sobre
diversos parametros en un grupo de mujeres de bajo riesgo (20).

Chappell y col, disefiaron un estudio con el objetivo de establecer el potencial benéfico de la
suplementacion con antioxidantes en los marcadores de funciéon endotelial y placentaria.
Para este fin, utilizaron el inhibidor del activador del plasmindgeno (plasminogen-activator
inhibitor 1 [PAI-1]) y PAI-2 (ambos son los principales inhibidores de la Fibrindlisis). En 1996.
Este trabajo mostr6 que la dieta con suplemento a base de vitaminas E y C disminuyé en
forma significativa el indice PAI-1/PAI-2 que se encuentra elevado en la preeclampsia. Este
hallazgo se correlaciona con una reduccion significativa de la proporcién de mujeres con
preeclampsia. Por lo tanto, se considera que la dieta con suplementos a base de vitaminas E
y C seria benefica para prevenir la preeclampsia en mujeres con alto riesgo de desarrollar la
enfermedad (20).



En el afio 2002 Chappell y col. sugirieron la hipétesis de que la suplementacion con
antioxidantes puede mejorar la funcién placentaria, reducir el estrés oxidativo y revertir las
alteraciones observadas sobre diversos paradmetros en un grupo de mujeres de bajo riesgo,
se determinaron el acido ascorbico y la vitamina E. La medicion de Isoprostano y 8-epi-
prostaglandina F2 alfa constituyeron parametros de peroxidacion lipidica. También se
determind el acido Urico como evidencia de la actividad de la via de la xantina oxidasa y de
produccion de superéxido. La funcion de la placenta se determind mediante el PAI-2, leptina
y el factor de crecimiento de la placenta. Como previamente se menciond, en las mujeres
con preeclampsia se observé un aumento del indice PAI-1/PAI-2 debido al descenso de PAI-
2. Los valores de PgF se encuentran anormalmente bajos en la preeclampsia. En resumen,
si la suplementacién con antioxidantes es benefica, el acido Urico y la 8-epi-prostaglandina
F2 alfa permanecerian dentro de valores normales, la Leptina deberia elevarse
moderadamente y deberia haber un aumento significativo de PAI-2 (20).

Como se comentd previamente, las mujeres con preeclampsia presentan valores
plasmaticos reducidos de vitamina C comparadas con las que tienen un embarazo normal.
Zhang y col. hallaron en un grupo de 450 mujeres embarazadas que las que desarrollaron
preeclampsia presentaban valores de acido ascérbico 10% por debajo de las que habian
tenido un embarazo normal (58,9+3.8 versus 64,8+0.9 micromol/litro, respectivamente). Mas
aun, cuando las concentraciones de vitamina C en plasma estuvieron por debajo de 48.5
micromol/litro a las 13 semanas de gestacion las posibilidades de desarrollar preeclampsia
aumentaron 2,1 veces (95% IC = 0,7-5,7), con respecto a las mujeres que tenian niveles mas
altos.

Adicionalmente, se ha demostrado que la administracion oral de 1 gr de vitamina C al dia y
de vitamina E (400 mUI por dia) reduce en 60% la frecuencia de P-E (21). Este porcentaje
es muy similar al reportado por Chapell en el que hace referencia de 50% de
disminucion del riesgo de preeclampsia si se inicia su administracion entre las semanas 16
a 22 de gestacion en las pacientes con alto riesgo de preeclampsia (22). Estudios in vitro
han demostrado que el efecto biolégico de la vitamina C es proteger a las lipoproteinas de la
peroxidacion durante su exposicion a los radicales libres hidro y liposolubles la cual se
reinicia cuando sus concentraciones se encuentran en cero. Sin embargo estudios recientes
han evaluado la administraciéon de vitamina C y E en pacientes nuliparas sanas con
factores de riesgo para desarrollar preeclampsia administrada entre las semanas 14y 22
de la gestacion no encontrando diferencias estadisticas entre las que se les administrd
contra las que no la ingirieron. Asi, los resultados son contradictorios a los reportados

anteriormente por Chapell.



Finalmente, no tenemos conocimiento de que se haya efectuado algun ensayo clinico para
evaluar el efecto de la vitamina C como parte del protocolo del tratamiento de la
Preeclampsia severa sobre los pardmetro bioquimicos y cifras tensionales de las
pacientes con preeclampsia severa Yy el resultado sobre los recién nacidos valorados con

el APGAR. Por este es el motivo se decidié realizar el presente proyecto de investigacion.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢CUAL ES EL EFECTO DEL USO DE LA VITAMINA C EN LOS PARAMETROS BIOQUIMICOS Y
CIFRAS TENSIONALES DE LAS PACIENTES CON PREECLAMPSIA SEVERA ?



JUSTIFICACION

Debido a que el metabolismo oxidativo es un mecanismo implicado en la lesion endotelial
por Preeclampsia severa se ha utilizado la vitamina C (Acido ascérbico) por via oral y
parenteral, como parte del tratamiento en este tipo de pacientes. La vitamina C
administrada en dosis de 1 gr. diluida en 100 cc de soluciéon acuosa de cloruro de sodio al
0.9% como infusion intravenosa (IV) continua durante una hora produce reduccién de los
niveles sanguineos de radicales libres en las pacientes con preeclampsia severa, hemos
especulado la posibilidad de que la administracion de la vitamina C por via IV en infusion
continua agregada a las soluciones cristaloides que forman parte del tratamiento de las
pacientes con Preeclampsia severa pudiera mejorar los niveles bioquimicos de estas asi
como reduccion en las cifras tensionales e influir en el APGAR de los recién nacidos.

Este estudio tiene como finalidad evaluar el efecto de la vitamina C sobre los
parametros de laboratorio, las cifras tensionales y el APGAR en los productos, asi como

de encontrar un resultado favorable integrarse como parte del tratamiento basico del
manejo de la paciente con preeclampsia severa atendida en este Hospital HGO 3 CMN
la Raza UMAE.



OBJETIVO GENERAL

1.- Determinar el efecto de la administraciéon parenteral de la vitamina C (Acido
ascorbico) sobre los parametros bioquimicos Yy cifras tensionales de las pacientes
con preeclampsia severa.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.- Determinar y comparar los parametros bioquimicos de las pacientes con
preeclampsia severa a las que se les administré vitamina C y a las que no.

1.1 Medir los niveles séricos de glucosa en las pacientes con preeclampsia severa
1.2 Medir los niveles séricos de ureaen las pacientes con preeclampsia severa

1.3 Medir los niveles séricos de Acido urico en las pacientes con preeclampsia severa

1.4 Medir los niveles séricos de aspartato amino transferasa en las pacientes con
preeclampsia severa

1.5 Medir los niveles séricos de alanino amino transferasa en las pacientes con
preeclampsia severa

1.6 Medir los niveles séricos de Desidrogenasa lactica en las pacientes con
preeclampsia severa

1.7 Medir los niveles séricos de Hemoglobina en las pacientes con preeclampsia severa

1.8 Medir los niveles séricos de Hematocrito en las pacientes con preeclampsia severa
1.9 Medir los niveles séricos de Plaquetas en las pacientes con preeclampsia severa
1.10 Medir los niveles séricos de Creatinina en las pacientes con preeclampsia severa
1.11 Medir los niveles séricos de Depuracion de creatinina en las pacientes con

preeclampsia severa

2.- Comparar los parametros clinicos de las pacientes con preeclampsia severa a
las que se les administré vitamina C y a las que no.

2.1 Medir la tensién arterial sistdlica en pacientes con preeclampsia severa

2.2 Medir la tension arterial diastélica en pacientes con preeclampsia severa

2.3 Medir la tensién arterial media en pacientes con preeclampsia severa

2.4 Comparar el APGAR de los recién nacidos en pacientes con preeclampsia

severa.



HIPOTESIS

HIPOTESIS DE TRABAJO

La administracion intravenosa en infusién continua de la vitamina C (Acido ascérbico) mejora
los parametros bioquimicos, cifras tensionales de las pacientes con preeclampsia severa, y

mejora el APGAR de los recién nacidos, en comparacion a las que no la reciben.



CRITERIOS DE SELECCION

A.- Criterios de inclusion

Se incluyeron mujeres de cualquier edad y paridad con embarazo complicado con
Preeclampsia severa segun el criterio recomendado por la American College Obstetricians
and Gynecologists (ACOG) emitido en 1972 y revisado en 1996 y en el afio 2002.

Que cursaron con gestacion 2 20 semanas con producto vivo.

B.- Criterios de exclusion

Pacientes que recibieron medicamentos con efecto reconocido sobre el metabolismo
oxidativo (vitamina C y E, Ambroxol) en las 48 hr. Previas a su ingreso.

Pacientes con habito de fumar activo al menos una semana previa al momento del estudio.
Pacientes que tuvieron ingestidon excesiva de bebidas que contienen alcohol al menos la
semana previa al momento del estudio.

Pacientes que decidieron no participar en el estudio.

C.- Criterios de eliminacion
Las pacientes que abandonaron el estudio en cualquier momento del mismo.

Pacientes con muestras sanguineas incompletas para el estudio.



TIPO DE ESTUDIO

Estudio cuasi experimental (longitudinal, prospectivo, doble ciego, comparativo, analitico).

Prueba piloto en un periédo de 4 meses.



DISENO EXPERIMENTAL

Estudio clinico cuasi experimental.



POBLACION Y MUESTRA

POBLACION DE ESTUDIO.

Se estudiaron las pacientes atendidas en la UMAE HGO3 del CMN “La Raza” con embarazo

complicado con Preeclampsia severa.

POBLACION MUESTREADA.
Las pacientes que cubrieron los criterios de inclusion, que se atendieron en la UCIA de la

UMAE HGO3 del CMN “La Raza” con embarazo complicado con Preeclampsia severa.

MUESTRA.
Muestreo no probabilistico, casos consecutivos, en un periddo de 4 meses, que se
atendieron en la UCIA de la UMAE HGO3 del CMN “La Raza” con embarazo complicado

con Preeclampsia severa y que reunieron los criterios de seleccion.

METODO DE MUESTREO.
Aleatorizado simple. Se asigné en forma aleatoria simple con base a la edad de las
pacientes en numeros enteros (Grupo A control: edad con numero impar, Grupo B

experimental: edad con nimero par).

TAMANO DE LA MUESTRA

Se realiz6 una prueba piloto con muestra por conveniencia consistente de 45 pacientes
embarazadas con Preeclampsia severa formando dos grupos: 23 casos del Grupo A sin
vitamina C (Grupo control) y 22 casos del Grupo B (Grupo experimental) asignadas mediante

la aplicacion de un método de aleatorizacion simple.



METODOLOGIA EXPERIMENTAL

Participaron las pacientes que cubrieron los criterios de seleccion que ingresaron a la
UCIA de la UMAE HGO 3 del CMN “La Raza”. Desde el primer contacto fueron evaluadas
por al menos uno de los médicos responsables del proyecto de investigacion. A cada
enferma se le informé la naturaleza del estudio y se le proporcioné la carta de consentimiento
informado misma que fue firmada por la paciente o por el familiar directamente responsable
y dos testigos. En caso de no obtener su autorizacién no se les incluyé en el estudio y
siguieron recibiéndo el tratamiento descrito en la norma de la preeclampsia eclampsia.
Independientemente del grupo al que pertenecieron todas las pacientes recibieron el mismo
protocolo de manejo establecido por la Norma para el manejo Técnico Médico de la
Preeclampsia eclampsia en los tres niveles de atencion del IMSS, en el periodo prenatal y
puerperio el cual se desglosa en el Cuadro 1. En todos los casos el tratamiento no
farmacoldgico, farmacolégico, tipo de atencion del parto, técnica de anestesia y cirugia, en
su caso, fueron decisién propia del equipo médico de la UCIA , de acuerdo con la condicion
clinica de la madre y el producto. Un Investigador se aseguro que las pacientes de cada
grupo recibieran o no la vitamina C conforme la aleatorizacion simple y esquema de
administracion, se vigilé que el tratamiento no incluyera medicamentos con efecto conocido
sobre el metabolismo oxidativo en general, se registraron los datos clinicos, de laboratorio,
se tomaron las muestras sanguineas de la madre a su ingreso y a su egreso junto con el
reporte del recién nacido. Se realizé la captura de los parametros clinicos y bioquimicos
desconociendo a que grupo pertenecid cada paciente, asi mismo los sujetos de estudio

(pacientes) desconocieron a que grupo pertenecieron.

Formacion de grupos

Se formaron dos grupos (A y B) utilizando un método de aleatorizacién simple para

asignacién en base a la edad en afos de cada paciente como sigue:



Grupo A Edad en afos Impar Sin vitamina C (Acido ascdrbico)

Grupo B Edad en anos Par Con vitamina C (Acido ascérbico)

Forma de administraciéon de la vitamina C (Acido ascérbico)

Grupo A.- Sin vitamina C.

Grupo B.- Con vitamina C

Se adicioné 1 ampolleta conteniendo 1 gr. de vitamina C (Acido ascérbico) a cada frasco de
solucion Hartmann intravenosa a pasar en 8 hr. Que recibié cada paciente del grupo de

manera ininterrumpida desde que ingreso hasta el egreso de la UCIA.

Registro de datos
Indistintamente del grupo al que pertenecieron las pacientes se registro los siguientes datos
generales: nombre completo, nimero de seguridad social, edad, paridad, edad del

embarazo, peso, talla, diagndstico principal de ingreso , padecimientos previos.

Datos maternos

Se registro a su ingreso y egreso parametros hemodinamicas como : presién arterial
sistélica (TAS), diastdlica (TAD) y media (TAM) (mmHg), como parametros de laboratorio
clinico en la sangre materna: hemoglobina en gr/dL (Hb), cuenta plaquetaria en miles x
mm3, glucosa en mg/dL (Glu), urea en mg/dL (Ur), acido urico en mg/dL (Au), creatinina en
mg/dL (SCr), y en la orina materna se determinaron: la proteinuria en tirilla reactiva en

muestra unica de orina “Labstix” en cruces (0, +, ++, +++, ++++) (Pro Tir), y la depuracion de

creatinina endégena calculada en ml/min./1.73 m2 SC, (DCrEc). Cuadro 2.

Del producto

Al momento del parto se obtuvo: La calificacion de APGAR al 1er minuto y a los 5 minutos.



DETERMINACION Y DEFINICION DE VARIABLES

VARIABLE INDEPENDIENTE

Variable: Vitamina C

Definicion Conceptual : Acido ascoérbico, también conocido como vitamina C. En
organismos vivos, el ascorbato es un antioxidante, pues protege el cuerpo contra la
oxidacion, y es un cofactor en varias reacciones enzimaticas vitales.

Definicion Operacional : Vitamina C aplicada 1grintravenosa

Tipo de variable : Cualitativa , nominal.

VARIABLES INDEPENDIENTES

Variable: Tensién arterial sistélica

Definicion Conceptual. Valor maximo de la tension arterial en sistole cuando el corazén
late. Se refiere al efecto de presion que ejerce la sangre eyectada del corazén sobre la pared
de los vasos.

Definicion Operacional : La tensién arterial sistdlica registrada automaticamente por el
esfingomandmetro electronico de la UCIA de cada cubiculo 6 en los pisos de perinatologia
con el esfingomandmetro de mercurio cuando se escuche la primera fase de los ruidos de
korotkoff

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.

Variable: Tensién arterial diastdlica

Definicion Conceptual. Valor minimo de la tension arterial cuando el corazén esta en
diastole o entre latidos cardiacos. Depende fundamentalmente de la resistencia vascular
periférica. Se refiere al efecto de distensibilidad de la pared de las arterias, es decir el efecto
de presion que ejerce la sangre sobre la pared del vaso.

Definicion Operacional: La tension arterial diastolica registrada automaticamente por el
esfingomandmetro electrénico, de la UCIA de cada cubiculo & en los pisos de
perinatologia con el esfingomandmetro de mercurio cuando desaparezca el sonido de la
fase V de korotkoff.

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.

Variable: Tension arterial Media

Definicion Conceptual: Es la presiéon sostenida que se mantiene dentro de los vasos
dependiendo le los dos niveles de presion. La forma mas simple para el calculo de la misma
es:

Dos veces la diastdlica (2D) mas la Sistdlica (S) dividido por tres (3)

Definicion Operacional: La obtenida con la formdla :

PAM= 2D +S

3
Tipo de variable : Cuantitativa, continua.
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Variable: Glucosa sérica

Definicion Conceptual: Carbohidrato de seis atomos de carbono, monosacarido soluble en
agua presente en la sangre y, en consecuencia, en cada una de las células del organismo, la
cual se metaboliza liberando anhidrido carbdnico y energia en forma de calor. Se almacena
en el higado y en otros 6rganos en forma de polisacarido, el glucégeno.

Definicion Operacional: Nivel sanguineo determinado por el laboratorio del HGO 3 CMN
La Raza

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.

Variable: Urea

Definicion Conceptual: Compuesto quimico cristalino e incoloro, de féormula CO(NH2)2

Principal producto nitrogenado del metabolismo final de las proteinas.

Definicion Operacional: Nivel sanguineo determinado por el laboratorio del HGO 3 CMN
La Raza

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.

Variable: Aspartato amino transferasa (AST)

Definicion Conceptual. Es una enzima aminotransferasa que se encuentra en las
mitocondrias en varios tejidos del organismo de los mamiferos, especialmente el corazon,
el higado y el tejido muscular. Su evaluacion es un procedimiento basico para el diagnéstico
y monitoreo de desordenes hepatocelulares o dafio muscular. Su | aumento se correlaciona
generalmente bien con el alcance y severidad del dafio celular.

Definicion Operacional: Nivel sanguineo determinado por el laboratorio del HGO 3 CMN
La Raza

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.

Variable: Alanino amino transferasa (ALT)

Definicion Conceptual: Es una enzima aminotransferasa con gran concentracion en el
higado y en menor medida en los rifiones, corazén y musculos.

Como es una aminotransferasa mas especificamente hepatica que la Aspartato
aminotransferasa (AST), aparece mas elevada en las enfermedades hepaticas que en otras
Definicion Operacional: Nivel sanguineo determinado por el laboratorio del HGO 3 CMN
La Raza

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.

Variable: Acido urico
Definicion Conceptual: Compuesto organico de carbono, nitrégeno, oxigeno e hidrégeno.
Su férmula quimica es CsHgN4O3. El acido urico es un producto de desecho del

metabolismo de nitrégeno en el cuerpo humano

Definicion Operacional: Nivel sanguineo determinado por el laboratorio del HGO 3 CMN
La Raza

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.
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Variable: Deshidrogenada Lactica

Definicion Conceptual: Enzima que se encuentra en muchos tejidos del cuerpo,
especialmente el corazon, el higado, el rifidn, el musculo esquelético, las células sanguineas
del cerebro y los pulmones. Cataliza la conversion del piruvato a lactato y viceversa.
Definicion Operacional: Nivel sanguineo determinado por el laboratorio del HGO 3 CMN
La Raza

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.

Variable: Hemoglobina

Definicion Conceptual: Es una heteroproteina de la sangre, de peso molecular 64.000 (64
kD), de color rojo caracteristico, que transporta el oxigeno desde los 6érganos respiratorios
hasta los tejidos, en mamiferos, oviparos y otros animales. La forman cuatro cadenas
polipeptidicas (globinas) a cada una de las cuales se une un grupo hemo, cuyo atomo de
hierro es capaz de unirse de forma reversible al oxigeno.

Definicion Operacional: Nivel sanguineo determinado por el laboratorio del HGO 3 CMN
La Raza

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.

Variable: Hematocrito

Definicion Conceptual: Es el porcentaje del volumen de la sangre que ocupa la fracciéon
de los glébulos rojos. Las cifras normales de hematocrito en personas oscilan en Hombres:
de 40.7 a 50.3 %, Mujeres: de 36.1 a 44.3 % dependiendo de diversos factores fisioldgicos,
como la edad y la condicion fisica del sujeto.

Definicion Operacional: Nivel sanguineo determinado por el laboratorio del HGO 3 CMN
La Raza

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.

Variable: Plaquetas

Definicion Conceptual: Son fragmentos ovoideos de citoplasma, de unos 3 um de
diametro, que se encuentran en la sangre y que se forman a partir de un tipo celular
denominado megacariocito. Son irregulares, sin nucleo ni otros organulos. Tienen una vida
media de 7 a 10 dias. Tienen gran importancia en la coagulacion sanguinea por su
capacidad para agregarse unas con otras en respuesta a diversos estimulos. Forman
codagulos, gracias a que poseen granulos de sustancias activadoras de la coagulacién.
Definicion Operacional: Nivel sanguineo determinado por el laboratorio del HGO 3 CMN
La Raza

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.
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Variable: Creatinina

Definicion Conceptual: Compuesto organico generado a partir de la degradacion de la
creatina (que es un nutriente util para los musculos). Es un producto de desecho del
metabolismo normal de los musculos que usualmente es producida por el cuerpo en una
tasa muy constante (dependiendo de la masa de los musculos), y normalmente filtrada por
los rifiones y excretada en la orina.

Definicion Operacional: Nivel sanguineo determinado por el laboratorio del HGO 3 CMN
La Raza

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.

Variable: Depuracion de creatinina.

Definicion Conceptual: Método para medir el indice de filtraciéon glomerular para
determinar el indice de la funcién renal. Método para medir el indice de filtracion
glomerular para determinar el indice de la funcién renal. Se pueden medir por depuracion
de creatinina en orina de 24 h, o por la utilizaciéon de formulas de prediccion del indice de
filtracion glomerular, como la propuesta por Cockroft Gault (CG) a partir de la concentracion
de creatinina sérica, edad, sexo y talla

Definiciéon Operacional: indice de filtracion glomerular, determinado con la formula de
Cockroft Gault (CG)

Tipo de variable : Cuantitativa, continua.

Variable: APGAR del recién nacido

Definicion Conceptual: Exdamen médico para evaluar rapidamente la condicion fisica de los
recién nacidos después del parto y para determinar la necesidad inmediata de cualquier
tratamiento adicional o emergencia médica. Cinco factores son utilizados para evaluar la
condicion del bebé. Cada factor se evalua utilizando una escala del 0 al 2: actividad y tono
muscular , frecuencia cardiaca , irritabilidad refleja ,coloracién ,esfuerzo respiratorio .El test
se realiza al minuto, a los cinco minutos y, en ocasiones, a los diez minutos de nacer. La
puntuacion al 1 minuto evalua el nivel de tolerancia del recién nacido al proceso del
nacimiento y su posible sufrimiento, mientras que la puntuacion obtenida a los 5 minutos
evalua el nivel de adaptabilidad del recién nacido al medio ambiente y su capacidad de
recuperacion

Definicion Operacional: Puntuacién otorgada por el pediatra al minuto y a los 5 minutos.
Tipo de variable : Cuantitativa, discreta.
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ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizaron medidas de tendencia central (media) asi como pruebas de estadistica
inferencial , T de Student no pareada para comparar las medias de grupos independientes
con distribucién normal, o U de ManWitnbey y Wilcoxon como pruebas no paramétricas, a
partir del paquete estadistico para las ciencias sociales (SPSS) versién 11.0 y del programa
Microsoft Office Excel 2003 para Windows XP.

Los resultados de las variables numéricas se reportaron como media. Se tomo el valor de p

< 0.05 como estadisticamente significativo.



FACTIBILIDAD

El presente estudio clinico se realizé en nuestra institucién ya que cuenta con la suficiente
cantidad de pacientes, personal (médico, enfermeria, laboratorio) y de insumos. La vitamina
C forma parte de los medicamentos del cuadro basico del IMSS y no representa un costo

agregado tratamiento de las pacientes.

El analisis de las muestras de laboratorio se realiz6 en nuestro hospital ya que se realiza
en forma rutinaria como parte del protocolo de tratamiento de las pacientes con preeclampsia

severa en el servicio de la Unidad de cuidados intensivos del adulto.



ASPECTOS ETICOS

El presente estudio cuenta con hoja de consentimiento informado, la cual se apega a las
recomendaciones y aspectos éticos de la declaracion de la 182 Asamblea Médica Mundial de
Helsinki, Finlandia de 1964 y revisada por la 29% Asamblea Médica Mundial de Tokio, Japén
en 1995. Se apega a la Ley General de Salud de nuestro pais y a la actual Norma Técnico
Médica para la prevencién y manejo de la Preeclampsia-Eclampsia del IMSS de enero de
1995.



RECURSOS HUMANOS

Pacientes, personal de salud de la UCIA de la UMAE Hospital de Ginecologia y
Obstetricia No. 3, del Centro Médico Nacional “La Raza” IMSS México, DF.

Personal técnico y médico del laboratorio del Hospital de Ginecologia y Obstetricia
No. 3, del Centro Médico Nacional “La Raza” IMSS México, DF.



RECURSOS FiSICOS Y FINANCIEROS

e Propios de la UCIA de la UMAE Hospital de Ginecologia y Obstetricia No. 3, del

Centro Médico Nacional “La Raza”.



RESULTADOS

Se estudiaron 45 pacientes las cuales cumplieron con los criterios de inclusiéon 22 (49%)

del grupo con vitamina C y 23 (51%) del grupo sin vitamina C. La media de la edad

gestacional del las 45 pacientes fue de 33.4 semanas (DS de 3.13 9, La media del peso de
los recién nacidos fué de 1930grs (DS 722grm) y el APGAR a los 5 minutos de 8.3.

GRAFICA 1
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El tiempo de administraciéon de la vitamina C presentd una media de de 45.8 hrs. para el
grupo total (N=45) en estudio. (Grafica 2)



GRAFICA 2
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Se encontr6 una media para la tension arterial diastélica de 76.7mmhg y de 78.
9mmhg para el grupo con y sin vitamina C respectivamente, encontrando baja significancia
clinica.

Respecto a la significancia estadistica se encontré una p = 0.18 y .5 con Wilcoxon no
significativa para ambos grupos.



TABLA 1.- Efecto en las cifras tensionales en las pacientes con
preeclampsia severa con y sin la aplicacién de la vitamina C

Significancia
estadistica.
Variable Media (valor p)
T-Students /
Wilcoxon
TAD Con Vit C 76.7 0.18/ .6
Sin Vit C 78.9
TAS Con Vit C 122.2 0.60/.8
Sin Vit C 126.2
TAM Con Vit C 92.2 0.82/ .4
Sin Vit C 94.5

La Tension arterial sistélica se obtuvo una media de 122.2 mmHg y de 126.2mmHg para el
grupo con y sin vitamina C respectivamente clinicamente poca significancia y una p = 0.60
estadisticamente no significativa.

La tensién arterial media presenté una media de 92.2 mmHg y de 94.5mmhg en el grupo con
y sin acido ascérbico, clinicamente poco significativa y sin significancia estadistica con un
valor p = 0.82mmhg. (Tabla 1)



TABLA 2.- Efecto en los parametros bioquimicos en las pacientes
con preeclampsia severa posterior a la aplicacion de la vitamina C.

Variable Media Significancia
estadistica. (valor p)
T-Students /
Wilcoxon
GLUCOSA Con Vit C 91.2 09/.5
Sin Vit C 84.5
UREA Con Vit C 37.2 0.16/.7
Sin Vit C 29.7
ACIDO URICO Con Vit C 6.3 0.37/ .4
Sin Vit C 6.3
AST Con Vit C 29.2 0.87/.9
Sin Vit C 31.3

Los parametros bioquimicos posterior la administracién de vitamina C del grupo en estudio
vS. grupo control se encontr6 una media para la glucemia de 91.2 y de 84.5 mg/dl
respectivamente clinicamente no significativa , con una p de 0.9 estadisticamente no
significativa .

La media de urea fue de 37.2 vs. 29.7mg/dl para el grupo con y sin vitamina C
clinicamente no significativa, con una p = 0.16 estadisticamente no significativa
coincidiendo con valor p no significativo por pruebas no paramétricas.

Para el acido urico la media fue igual para el grupo con y sin aplicacion de vitamina C de
6.3mg/dl con una p = 0.37 estadisticamente no significativa.

Los resultados de AST se obtuvo una media de 29.2 vs. 31.3 U/L para el grupo con y sin
Vitamina C respectivamente no significativo clinicamente, con una p = 0.87
estadisticamente no significativa. (Tabla 2)

En analisis para ALT obtuvimos una media de 29.6 y de 41.8 U/L para el grupo con y sin
vitamina C respectivamente clinicamente significativa, pero con una p = 0.08
estadisticamente no significativa. (Tabla 2)



TABLA 3.- Efecto en los parametros bioquimicos en las pacientes
con preeclampsia severa con y sin la aplicacion de la vitamina C.

Variable Media Significancia
estadistica.
ALT Con Vit C 29.6 0.08
Sin Vit C 41.8
DHL Con Vit C 419.1 0.17
Sin Vit C 371.9
HB Con Vit C 10.1 0.17
Sin Vit C 11.2
PLAQUETAS Con Vit C 151500 0.80
Sin Vit C 177826
CREATINA Con Vit C 1.0 0.09
Sin Vit C 0.77
DEP. CREATININA Con Vit C 123.1 0.65
Sin Vit C 143.2

En el analisis de la DHL se obtuvo una media de 419.1 y de 371.9 U/L para grupo cony
sin administracién de vitamina C, sin diferencia importante clinicamente , con una p =0.17

estadisticamente no significativa. (Tabla 2)

La HB y plaquetas se reporté una media de 10.1 vs. 11.2 grs. /dl y de 151500 vs. 177826
mm3 respectivamente para los grupos con y sin vitamina C. con una p = 0.17 y de 0.80
estadisticamente no significativa respectivamente. (Tabla 2)

En la Creatinina sérica y la depuracion de la misma se obtuvo un resultado de 1.0 vs.
0.77mg/dl 'y de 123.1 vs 143.2 ml/min respectivamente para el grupo con y sin vitamina
C .Conunap = 0.09 yde 0.65 respectivamente estadisticamente no significativa (Tabla

2)
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El APGAR de los productos al nacimiento de las madres con preeclampsia severa, con y
sin la administracion de vitamina C se obtuvo de la siguiente forma al minuto de 6.5 y de
7.4 respectivamente clinicamente significativo y con una p = 0.006 con importancia
estadistica a favor del grupo control al minuto de edad. A los 5 minutos se obtuvo un
APGAR con una media de 8.1 y de 8.5 clinicamente no significativa para el grupo con y
sin vitamina C con una p = 0.77 estadisticamente no significativa.

(Gréfica 3).



DISCUSION

La preeclampsia-eclampsia (P-E) es un estado hipertensivo que se presenta desde la

vigésima semana del embarazo en adelante, durante el parto y el puerperio, caracterizado
por hipertensién arterial, proteinuria y edema y en los casos mas graves, convulsiones y/o
coma.
Los antioxidantes son importantes en el mantenimiento de la integridad celular en el
embarazo normal por medio de la inhibicién de la reaccidon de la peroxidacion, los
mecanismos antioxidantes de defensa se incluyen enzimas intra y extracelulares como la
glutatio reductasa, superoxido dismutasa, catalasa, barredores de los radicales libres
como vitamina C y E , carotenoides, metabolitos como las bilirrubinas y el acido urico ,
son antioxidantes derivados de la dieta, la vitamina C es un barredor de radicales libres
en la fase acuosa.

La vitamina C o ascorbato en plasma disminuye gradualmente a lo largo del embarazo

normal. Este fendmeno se acentua aun mas en la preeclampsia En 2002, Chappell y col,
sugirieron la hipétesis de que la dieta con suplementos con antioxidantes puede mejorar la
funcion placentaria, reducir el estrés oxidativo y revertir las alteraciones observadas sobre
diversos parametros en un grupo de mujeres de bajo riesgo.
Sin embargo estudios recientes han evaluado la administracion de vitamina Cy E en
pacientes nuliparas sanas con factores de riesgo para desarrollar preeclampsia
administrada entre las semanas 14 y 22 de la gestacion no encontrando diferencias
estadisticas entre las que se les administré contra las que no la Ingirieron. Asi, los
resultados son contradictorios a los reportados anteriormente por Chapell.

Nosotros nos propusimos evaluar la administracién de la vitamina C sobre los parametros
bioquimicos y cifras tensionales, asi como resultados en el APGAR en los productos de las
pacientes con preeclampsia severa al minuto y a los 5 minutos de nacidos.

En el presente estudio no se encontraron diferencias clinicas ni estadisticamente
significativas respecto a las cifras tensionales tanto de la diastdlica, sistdlica asi como la
tension arterial media, sin embargo cabe mencionar que la gran mayoria de las pacientes
que acude a nuestro hospital referidas de otros hospitales de segundo nivel de atencién
medica , llegan ya premedicadas y en ocasiones ya con multiple farmacoterapia por lo que
seria conveniente realizar un estudio de pacientes que llevan control prenatal en nuestra
unidad con un mayor tamafio de muestra mas representativo, sin embargo tampoco con
pruebas no paramétricas se encontré significancia estadistica, pensamos ademas que el
tiempo de exposicidon que en promedio fue de 45 horas, pudo haber sido insuficiente para
efectos sobre Perfil metabdlico, pues el dano ya pudo haberse instalado tiempo antes del
estudio, pues en la unidad llevamos a cabo el tratamiento radical de estabilizacion en un
periodo corto para interrumpir el embarazo.

Respecto a Los parametros bioquimicos las pruebas de funcionamiento hepatico tampoco
se encontraron diferencias clinicas ni estadisticamente significativas, siendo la ALT
(alanino amino transferasa) la que mas se acerco a la p estadisticamente significativa con
un valor de 0.08 sin embargo debe valorarse un estudio con mayor cantidad de pacientes
en las cuales la muestra sea representativa en el que pudiera observarse entonces
diferencias clinicamente significativas.



En lo referente a la depuracién de creatinina utilizando la formula de Cockroft Gault no se
observé mejoria con la administracién de la vitamina C ya que inclusive la depuracién fue
minimamente mejor en las pacientes tratadas con vitamina C al igual que los indices de
creatinina sérica.

Y en los valores de APGAR al minuto y a los 5 minutos valorando la administracion de la
vitamina C se encontré una p estadisticamente significativa a favor de las pacientes sin
vitamina C al minuto. Sin embargo a los 5 minutos no hubo diferencias estadisticamente
significativas, esto pudiera verse afectado por el tamafio de la muestra asi como por el
tiempo de aplicacién parenteral de la vitamina C , faltarian estudios de mayor tamano de la
muestra asi como tal vez de mayor tiempo de aplicacion de la vitamina C para poder
observar diferencias estadisticamente significativas.

Los resultados de nuestro estudio concuerdan con estudios actuales publicados sobre el
no efecto benéfico de la administracion de la vitamina C en las pacientes con preeclampsia

severa.



CONCLUSIONES

En el presente estudio, coincidimos con la literatura general, respecto a la edad
gestacional que mas incide la pre-eclampsia severa, observado buenos resultados en
relacién al APGAR a los 5 minutos, no habiendo ninguna muerte fetal in utero.

Respecto al efecto del uso del acido ascérbico en un periodo promedio de 48 hrs. Se
observar minima mejoria clinica, sin embargo estadisticamente no significativas tanto en la
tension arterial, como en el perfil metabdlico de laboratorio, excepto en las pruebas de
funcionamiento hepatico o de funcion renal valoradas con la depuracién de creatinina a favor
de las pacientes que se les administro la vitamina C.

Respecto al Valor del APGAR no son concluyentes los resultados ya que al minuto muestra
diferencia estadisticamente significativa a favor del grupo control, misma que se iguala a los
5 minutos.

Por lo tanto no existe de acuerdo a este estudio mejoria clinica ni bioquimica en las
pacientes con preeclampsia severa que se les administre vitamina C parenteralmente como
parte de su tratamiento, ni mejoria en la puntuacién del APGAR de los recién nacidos de
estas pacientes. Siendo importante mencionar, que se tratdé de una prueba piloto, en un
grupo de pacientes que es referida de hospitales generales de zona las cuales ya pudieron
estar expuestas a otros farmacos previos al estudio.

Sin embargo faltarian estudios en los cuales se involucre un mayor numero de muestra
para ser representativo, asi como mayor tiempo de administraciéon de la vitamina C en
forma parenteral, valorando a las pacientes desde el diagnostico de preeclampsia severa sin
previa administracion de farmacos en los cuales pudiera observarse diferencias
estadisticamente significativas.
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Tratamiento general de las pacientes embarazadas con Preeclampsia severa

TRATAMIENTO DE BASE EN EL PERIODO PRENATAL

SOLUCIONES INTRAVENOSAS

Tipo de solucion

Dosis inicial

Dosis de mantenimiento

Solucién Hartmann

1000 ml cada 8 hr.

1000 ml cada 8 hr.

FARMACOS INTRAVENOSOS

Farmaco

Dosis inicial

Dosis de mantenimiento

Fenitoina sddica

15 mg/Kg. peso en 100 ml.
de Sol. Cloruro de sodio al
0.9% a pasar en 30 min.
(Dosis unica)

125 mg cada 8 hr.

Dexametasona 32 mg. en bolo. 8 mg cada 8 hr.
(Dosis unica)
Ranitidina 100 mg. 100 mg cada 12 hr.
FARMACOS ORALES
Metilopa 500 mg. 500 mg. cada 8 hr.
Hidralazina 50 mg. 50 mg. cada 6 hr.
Metoprolol 100 mg. 100 mg. cada 12 hr.
FARMACOS SUBLINGUALES
Nifedipina 10 mg. 10 mg cada 30 min. (Hasta obtener

TAM 90 + 5 mmHg)

FARMACOS OPCIONALES DEL PERIODO PRENATAL

infusion continua sin diluir

Furosemide 40 mg. / IV / Dosis Unica. 20 mg. / IV cada 8 hr. (Hasta obtener
uresis =2 100 ml / hr.).

Hidralazina 20 mg./ IV en bolo Misma dosis cada 30 min. (Hasta
obtener TAM =90 + 5 mmHg)

Nimodipina 1a2mg./ hora/IVen|1a2mg. / hora [/ IV infusion

continua sin diluir

Sulfato de Magnesio

4 gr. en 100 ml. Sol.
Dextrosa al 5 % IV / Dosis
Unica a pasar en 30 min.

1 gr. / hora / IV infusion continua
diluido en Sol. Dextrosa al 5 %

Solucion  Hartmann en
infusion IV / Dosis Unica a
pasar en 6 hr.

Fenobarbital 300 mg / IV/ Dosis unica en | 150 mg / IV cada 8 hr. En bolo previa

bolo valoracion médica.
FARMACOS ADICIONALES DEL PUERPERIO

Metamizol 1.gr. / IV / en bolo, diluido | 1 gr./ IV / en bolo, diluido en 18 cc.
en 18 cc. De agua | De agua inyectable a pasar en 2 min.
inyectable a pasar en 2 | Cada 8 hr.
min.

Buprenorfina 0.300 mg / IV / Dosis unica | 0.150 mg. / IV cada 8 hr. En bolo y
en bolo. 0.150 mg SC cada 8 hr. (Si la

intensidad del dolor lo requiere).
Oxitocina 20 U en 1000 ml. de | Misma dosis solo en caso necesario
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“EFECTO DEL USODE LA VITAMINAC ENLOS PARAMETROS
BIOQUIMICOS Y CIFRAS TENSIONALES DE LAS PACIENTES CON
PREECLAMPSIA SEVERA “

Carta de consentimiento informado

México, DF. a de del 2008.

A quien corresponda:

Por medio de la presente otorgo mi autorizacion voluntaria para participar en el proyecto de
investigacion “EFECTO DEL USO DE LA VITA MINA C EN LOS PARAMETROS
BIOQUIMICOS Y CIFRAS TENSIONALES DE LAS PACIENTES CON PREECLAMPSIA
SEVERA “ con numero de registro interno 2008 - 3504 - 17 otorgado por el Comité Local
de Investigacion de la UMAE Hospital de Ginecologia y Obstetricia No. 3 del Centro Médico
Nacional “La Raza” IMSS, Meéxico, DF., a cargo del investigador Dra. Ma. Antonia
Basavilvazo Rodriguez Médico no familiar, Se me ha informado que, al azar, puedo recibir o
n6 el medicamento VITAMINA C (Acido ascérbico) el cual reduce el nivel sanguineo del los
radicales libres y secundariamente lesion endotelial, que en la Preeclampsia-Eclampsia que
yo padezco se encuentran elevados y es parcialmente responsable del dafio a érganos
blanco, placenta y feto.

En caso de recibirlo, sera administrado desde mi ingreso hasta ser dada de alta de la UCIA
a dosis de 1 gr. diluido en cada frasco de solucién intravenosa que yo reciba como parte del
tratamiento que mi padecimiento y complicaciones ameriten. Estoy enterada de que se trata
de un medicamento incluido en el cuadro basico del IMSS, que a las dosis que yo recibiré no
tiene efectos colaterales maternos ni fetales y que para determinar los parametros
bioquimicos como parte del protocolo de estudio de mi enfermedad se necesita que me

tomen 10 cc de sangre venosa periférica al inicio y al final de mi estancia.



También se me ha informado que mis datos médicos personales, los de mi producto y los
resultados de las muestras sanguineas se manejaran con absoluta discrecion. En el
entendimiento de que se me ha explicado en detalle los objetivos, método, beneficios,
posibles riesgos y efectos colaterales con la opcion de retirarme del estudio en cualquier

momento que yo lo solicite no tengo inconveniente en otorgar mi autorizacion.

Autorizacion

Nombre y firma de la paciente

Testigo 1 Testigo 2

Nombre y firma Nombre y firma

cc.- expediente clinico.
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CIFRAS TENSIONALES DE LAS PACIENTES CON PREECLAMPSIA SEVERA “

Hoja de recoleccion de datos

Grupo A.- Tratamiento estandar sin vitamina C

Datos personales

Nombre

Edad No. Seguridad social. Fecha del parto | Numero de paciente

Paridad Dx. Peso Talla

Padecimientos previos :

Parametro Ingreso Egreso Observaciones

TAS
TAD

TAM

Glucosa

Urea

Acido trico

TGO

TGP

DHL

HB
HTO

Plaquetas

SCr

DCrE

Producto RN sexo APGAR Talla Peso

Edad gestacional Hora de Nacimiento
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Hoja de recoleccion de datos

Grupo B.- Tratamiento estandar con vitamina C

Datos personales

Nombre

Edad No. Seguridad social.

Fecha del parto

Numero de paciente

Paridad Dx.

Peso

Talla

Padecimientos previos :

Parametro Ingreso

Egreso

Observaciones

TAS

TAD

TAM

Glucosa

Urea

Acido trico

TGO

TGP

DHL

HB

HTO

Plaquetas

SCr

DCrE

Producto RN sexo APGAR

Edad gestacional Hora de Nacimiento

Talla

Peso
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