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Resumen

Las mujeres con hipertension preexistente y embarazo tienen un alto riesgo de
desarrollar preeclampsia asi como desenlaces perinatales adversos, por lo que es
importante determinar si existen diferencias en la morbilidad materna y en el grado
de severidad de preeclampsia agregada en mujeres con diagnodstico de
hipertension arterial sistémica cronica preexistente con preeclampsia agregada.
Métodos: se revisaron los expedientes clinicos de 70 mujeres con hipertension
cronica preexistente y preeclampsia agregada, dividiéndolas en dos grupos de
acuerdo a la cifra tensional mas alta presentada en cualquier etapa de su vida en
grupo 1: segun la JNC 7 (Joint National Committee) en hipertension leve, y tipo 2
mujeres con hipertension severa y se compararon los desenlaces maternos y
perinatales

Resultados: En el grupo 1 fueron 37 mujeres y en el grupo 2 fueron 33 mujeres; no
existio diferencia significativa en las cifras de laboratorio al inicio del control
prenatal, ni al desarrollo de preeclampsia, Unicamente en la cifra de cuantificaciéon

de proteinas de 24 horas, siendo mayor en las pacientes de grupo 2.



La edad gestacional para el desarrollo de preeclampsia fue mayor en el grupo 1 :
32 + 5.1 vs 29.6 + 5.2 :semanas de gestacion. La edad gestacional de resolucion
del embarazo también fue mayor en el grupo 1: 32.6 + 5.3 vs 29.1 + 5.2 y esta
diferencia fue estadisticamente significativa (p= 0.03 y p= 0.031 respectivamente).
Conclusiones

Las mujeres que desarrollan preeclampsia agregada en las que no existe dafo a
organo blanco preexistente al embarazo, los resultados perinatales pueden ser
atribuidos exclusivamente a la preeclampsia.

Summary

Women with pre-existing hypertension and pregnancy have a high risk of
developing preeclampsia and adverse perinatal outcomes, it is important to
determine whether there are differences in maternal morbidity and the severity of
preeclampsia added in women diagnosed with hypertension preexisting chronic
with superimposed preeclampsia.

Methods: We analyzed maternal and perinatal outcomes of 70 women with
preexisting chronic hypertension and preeclampsia aggregated and divided into
two groups according to the highest tension figure presented at any stage of his
life, dividing them into group 1: according to the JNC 7 hypertension mild, and type
2 women with severe hypertension.

Results: Group 1 with women in stage 1 chronic hypertension according to the JNC
were 37 women and the women in group 2 with stage 2 chronic hypertension
according to the JNC were 33 women, no significant difference in the numbers

laboratory at the beginning of prenatal care, or laboratory figures in the



development of preeclampsia, only in the number of protein quantification 24
hours, being higher in patients of group 2.

Gestational age to develop preeclampsia was greatest in group 1: 32 + 5.1 vs 29.6
+ 5.2 weeks of gestation. The gestational age of pregnancy resolution was also
higher in group 32.6 + 5.3 vs 29.1 + 5.2 and this difference was statistically
significant (p = 0.03 and p = 0.031 respectively).

Conclusions

Women who develop preeclampsia aggregate in which there is no preexisting
target organ damage perinatal outcomes of pregnancy can be attributed solely to
preeclampsia.

Palabras clave: hipertension arterial sistémica crénica, preeclampsia agregada,
JNC 7.

Key words: chronic hypertension, superimposed preeclampsia, JNC 7.
Abreviaturas: ACOG: American College Obstetric and gynecology, HELLP:
hemolisis, elevated liver enzimes, plaquetopenia, VEGF: vascular endotelial
growth factor, PLiGF placental growth factor, DPPNI: desprendimiento prematuro
de placenta normoinserta.
Introduccion:

La hipertensién crénica ocurre en el 0.5 - 8% de los embarazos. Segun datos
obtenidos de las Encuestas Nacionales de Salud en los Estados Unidos de
Ameérica, la prevalencia de la hipertension crénica entre las mujeres en edad
reproductiva se incrementa de acuerdo la edad (" La hipertension arterial
cronica es la segunda causa de ingreso para control del embarazo de alto

riesgo en el Instituto Nacional de Perinatologia y la preeclampsia agregada



representa un porcentaje alto de ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos
del Adulto. Los efectos adversos maternos y fetales se relacionan con la
duracion y severidad de la hipertension cronica. La hipertension leve tiene un
riesgo incrementado de preeclampsia de 20% y la hipertension severa de un
50 %. Las mujeres con hipertension tienen un riesgo mayor de desarrollar
preeclampsia agregada en un 75 % ademas de resultados perinatales
adversos como productos pequenos para edad gestacional (25 a 40 %), parto
pretérmino 67 % y desprendimiento de placenta de 10 a 20 % y muerte fetal
11.4 % @ Methodius G. ®'V estimé que los riesgos perinatales y maternos en
preeclampsia agregada no son diferentes que en los casos de preeclampsia
pura, observo diferencias unicamente en ingresos de los neonatos a terapia
intensiva, en riesgo de cesarea y prematurez lo que supone que la
hipertension preexistente en estas mujeres no juega un papel relevante en el

prondstico ( De esta manera Karim Zetterstrom %%

estimé que la
hipertension crénica en el embarazo tiene un efecto independiente para el
desarrollo de preeclampsia, diabetes gestacional y desprendimiento de
placenta y de esta forma modificar el pronostico materno y perinatal incluso
otros autores han estimado que la hipertensién cronica sobretodo en su forma
leve tiene un prondstico igual que los embarazos en mujeres sanas (3. Sin
embargo debido a que la hipertension severa puede acompafarse de dafo a
organo blanco preexistente al embarazo, es posible suponer que en estos

casos exista mayor morbilidad materna cuando se agrega preeclampsia que

en los casos de hipertension leve.



El JNC 7 (Joint National Committee) estadifica la hipertensién cronica en
estadio 1y 2, y actualmente esta clasificacion es utilizada de manera rutinaria
para normar conductas terapéuticas y de vigilancia dentro y fuera del
embarazo® En una revisién de la literatura de 10 afios utilizando hipertension
arterial del embarazo por estadio del JNC 7 y preeclampsia agregada no se
encontré ningun estudio que estimara la morbilidad materna y perinatal de
acuerdo a la severidad de la hipertension. ¥

El objetivo de este estudio es determinar si existen diferencias en la morbilidad
materna y en el grado de severidad de preeclampsia agregada en mujeres con
diagnostico de hipertension arterial sistémica cronica preexistente con
preeclampsia agregada.

Material y métodos

Se realizo un estudio de cohorte retrospectiva de mujeres con el diagndstico de

preeclampsia agregada a hipertension arterial crénica atendidas en el Instituto

Nacional de Perinatologia Isidro Espinosa de los Reyes del periodo de 1 de enero

del 2008 al 28 febrero del 2012. El diagnéstico se establecié de acuerdo a los

criterios de la ACOG vy de los Institutos Nacionales de Salud de Estados Unidos.

En todos los casos se determinaron variables demograficas como edad materna,

numero de gestaciones, edad gestacional al inicio del control prenatal y se

registraron variables de laboratorio como depuracidn de creatinina, glucosa, acido

urico, proteinas en orina de 24 horas, actividad de transaminasas hepaticas, IMC,

numero de plaquetas en sangre al inicio del control prenatal.



En todos los casos se determino el valor mas alto de cifras tensionales en
cualquier momento de su vida, para establecer el grado de Hipertension de
acuerdo a los criterios de la JNC .

De esta manera se dividio a la muestra en mujeres con hipertension arterial
estadio 1 (grupo 1) cuando la TA sistélica es de 140 a 159 mmHg o TA diastdlica
de 90 a 99 mmHg y estadio 2 (grupo 2) cuando la TA sistdlica es igual o mayor a
160 mmHg o la TA diastélica igual o mayor a 100 mmHg. ¥

Con la revisidon del expediente de cada caso se obtuvieron variables clinicas y de
laboratorio con fines de comparacion entre ambos grupos al momento del
diagndstico de preeclampsia agregada, las variables registradas fueron; valores de
presion arterial, cuenta plaquetaria, actividad transaminasas, proteinas en orina de
24 horas, Creatinina sérica, Edad gestacional a la resolucion del embarazo, via de
resolucion del embarazo, Edad de desarrollo de preeclampsia, presencia de
hemorragia, desprendimiento prematuro de placenta normoinserta, y resultados
perinatales, como calificacion de Apgar, Peso al nacimiento del recién nacido,
restriccién del crecimiento intrauterino y casos de Obito.

Se determinaron medias y desviacion estandar para las variables numéricas y se
estimo t de studet para comparar medias entre los grupos, se determinaron
proporciones para las variables categoéricas y nominales y se determino chi
cuadrada para comparar proporciones entre los grupos. Se tomé un valor de p< a
0.05 para considerar diferencia estadistica.

Resultados

Se estudiaron a 70 mujeres que cumplieron con los criterios de inclusion el

promedio de edad fue de 28.4 + 6.8 afnos durante el periodo de febrero de 2008 a



enero de 2012 con diagnostico de preeclampsia agregada a hipertension arterial
sistémica cronica, las caracteristicas demograficas de las 70 mujeres se observan

en la tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de 70 mujeres con preeclampsia agregada

a hipertensién arterial cronica.

Variable Media (DE) Edad Minima Edad Maxima
Edad. Aios. 284 +6.8 16 46
Gestaciones 2.01+1.1 1 7
Edad de inicio de 208+74 7 40

control prenatal
IMC 28.3+5.2 20 44

Talla. cm 153 + 19.7 140 175

El grupo 1 con mujeres en estadio 1 de hipertension arterial crénica de acuerdo al
JNC fueron 37 mujeres y el grupo 2 con mujeres en estadio 2 de hipertension
arterial sistémica cronica de acuerdo al JNC fueron 33 mujeres; el promedio de
edad fue de 28.9 + 7.1 vs. 28.9 + 6.6 afos, no hubo diferencias estadisticas entre
ambos grupos.

Tampoco se encontraron diferencias estadisticas en el numero de gestaciones, ni
edad gestacional al inicio del control prenatal, IMC, Talla, Peso, Afos evolucioén,

como se observa en la tabla 2.



Tabla 2. Comparacién de variables demograficas de 70 mujeres con preeclampsia

agregada a hipertension cronica divididas de acuerdo al grado de severidad de la

hipertension.

Variable Estadio I. Estadio Il. Valor de
(n=37) (n=33) (p)

Edad. afos 289+ 7.1 27.8+6.6 0.50

Numero de 21+141 1.8+1.2 0.26

gestaciones

Edad Gestacional 20.5 + 8.01 21.2+6.9 0.66

de inicio de

control prenatal

IMC 28.6 +4.8 28.08 + 5.7 0.68

Peso. Kg 69.7 + 18.7 65.4 +18.2 0.33

Talla. Cm 152.5 + 26.6 155 + 6.08 0.61

Anos de 22+21 3.0+34 0.30

evolucion de
Hipertension
arterial sistémica

cronica

No se observo diferencias significativas en la presion arterial sistdlica que fue de

174.7 + 18.2 vs 177.4 + 22.4 mmHg, no existid diferencia significativa en la presion

diastdlica que fue de 102.8 + 15.8 vs 108 + 16.7 mmHg. Tabla 3
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Al comparar los valores de laboratorios al inicio del control prenatal se observd

diferencia estadisticamente significativa en la cuenta plaquetaria pero no existio

diferencia estadistica en el valor de Hemoglobina, Urea, Creatinina, Acido Urico,

depuracion de creatinina, proteinuria de 24 horas y Transaminasas hepaticas

(TGO y TGP), como se observa en la tabla 3.

Tabla 3. TA sistdlica y diastélica y laboratorios al inicio del control prenatal.

Variable Estadio | Estadio Il Valor de (p)
TA sistolica 174.7 + 18.2 1774 + 224 0.50

TA diastolica 102.8 + 15.8 108 + 16.7 0.19
Hemoglobina 126 +1.3 171+ 26 0.23
Plaquetas 230657 + 143 75589 + 449 0.34
Creatinina 1.0+ 0.76 0.82 + 0.36 0.21
Urea 38.0 +22.3 33.2+15.7 0.22
Acido Urico 53+1.3 56+1.5 0.44
Depuraciéon de 106.9 + 67.5 95.09 + 34.4 0.36
creatinina

Proteinuria 24 264.1 + 318.8 269.8 + 300.8 0.94
horas

TGO 22.4 +46.3 23.5+10.06 0.66
TGP 160.7 + 46.3 173.8 +61.2 0.31

*Fuente: archivo clinico del Instituto Nacional de Perinatologia (INPER)



Los valores de laboratorios al diagnostico de preeclampsia agregada, existid
diferencia estadistica en la cuenta plaquetaria pero no en el valor de Hemoglobina,
Urea, Creatinina, Acido Urico, depuracion de creatinina, proteinuria de 24 horas y

Transaminasas hepaticas (TGO y TGP), como se observa en la tabla 4.

Tabla 4. Valores de laboratorio al diagndstico de preeclampsia agregada en cada

grupo

Variable Estadio | Estadio Il Valor de (p)
Hemoglobina 121 +1.2 12.4 + 1.03 0.24
Plaquetas 234000 + 62000 224000 + 66000 0.48
Creatinina 0.99+0.5 0.83 + 0.26 0.10
Acido Urico 55+ 1.01 55+1.3 0.92
Depuracion de 109.5 + 35.9 101.08 + 21.3 0.24
creatinina

Proteinuria 24 328.2 +313.8 246.8 + 320.2 0.29
horas

TGO 23.6+125 247 +15.8 0.73
TGP 156.9 + 37.8 168.5 + 49.3 0.27

*Fuente: archivo clinico del Instituto Nacional de Perinatologia (INPER)

Tomando en cuenta los criterios de severidad de acuerdo a la ACOG y a los
institutos nacionales de salud, no se observo diferencia en la proporcion de
plaquetas menor de 100 mil, creatinina mayor de 1.2, elevacion de transaminasas

y oliguria entre ambos grupos.
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No existié ningun caso de eclampsia en las 70 mujeres, 1 caso de HELLP en el
grupo de estadio 2 de hipertension

En cuanto a los valores de laboratorio de severidad se observo plaquetopenia
menor de 100,000 /mm3 de 29.5% ( 11 casos ) vs. 15.2 % (5 casos), creatinina
mayor de 1.2 de 18.9 % (9 casos) vs 12.2% ( 7 casos ), Acido urico mayor de 6 en
35.1 % (13 casos) vs 36.4 % ( 12 casos ), proteinuria significativa 18.9 ( 7 casos )
vs 84.8 % ( 28 casos ), elevacion de TGP 0% vs 3 % (1 caso).

Tabla 5. Variables de laboratorio de severidad en ambos grupos

Variable Estadio 1 Estadio 2 p

Plaquetopenia 29.5% 15.2 % 0.14

menor de 100

mil/mm3

Creatinina mayor 18.9 % 12.2% 0.43
de 1.2 mg /dI

Acido urico 35.1 % 36.4% 0.9

mayor de 6 mg

/dl

TGP mayorde 70 0 % 3 % 0.28
Proteinuria 18.9 % 84.8 % 0.000
significativa

*Fuente: archivo clinico del Instituto Nacional de Perinatologia (INPER)

La edad gestacional para el desarrollo de preeclampsia fue mayor en el grupo 1

32 + 5.1 vs 29.6 + 5.2 semanas de gestacion. La edad gestacional de resolucion

13



del embarazo también fue mayor en el grupo 1 32.6 + 5.3 vs 29.1 + 5.2 y esta
diferencia fue estadisticamente significativa (p= 0.03 y p= 0.031 respectivamente)
Tabla 6. Semanas de gestacion al diagndstico de preeclampsia agregada y el

promedio de edad gestacional al momento de la resolucidén del embarazo.

Variable Estadio 1 Estadio 2 p

Edad gestacional 32+ 5.1 29.6 +5.2 0.6
de desarrollo de

preeclampsia

Edad gestacional 32.6 +5.3 29.1+5.2 0.03
de resolucion del

embarazo

*Fuente: archivo clinico del Instituto Nacional de Perinatologia (INPER)

En todos los casos no se observo diferencia estadisticas para las diferentes
modalidades de resolucién del embarazo. Nacimiento por eutocia 2.9 % ( 2 casos)
vs 1.4 % ( 1 caso ), cesarea 41.4 % ( 29 casos ) vs 34.3 % ( 24 casos ), legrado
29% (2 casos )vs 1.4 % (1 caso ), parto inmaduro 4.3% ( 3 casos ) vs 8.6 % ( 6
casos ), histerotomia 0 vs. 1.4 % (1 caso ). Existi6 un caso de histerectomia

obstétrica en el grupo de pacientes de estadio de 2.
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Tabla 7. Proporcion de vias de resolucion del embarazo entre ambos grupos

Variable Estadio 1 Estadio 2
Eutocia 2.9% 1.4 %
Cesarea 41.4 % 34.3%
Legrado 29% 1.4 %
Parto inmaduro 4.3 % 8.6 %
Histerotomia 0% 1%

*Fuente: archivo clinico del Instituto Nacional de Perinatologia (INPER)
No hubo diferencias entre los grupos para variables peso materno, talla, APGAR,

silverman al nacimiento. No existieron diferencias en la proporcién de
complicaciones entre los grupos. Hemorragia obstétrica en 2.7 % (1 caso) vs 3 % (
2 casos ), desprendimiento prematuro de placenta normoinserta 0 % vs. 2.9 % ( 2
casos), insuficiencia renal en 8.1 % ( 3 casos) vs 6.1 % ( 2 casos ), oliguria en 1.4
% (1caso)vs 1.4 % (1 caso)y sindrome de HELLP 0 % vs 1.4 % ( 1 caso ).

Tabla 8. Complicaciones en mujeres con preeclampsia agregada por estadio de la

hipertension arterial cronica.

Variable Estadio 1 Estadio 2 p
Hemorragia 2.7 % 3 % 0.9
obstétrica

DPPNI 0% 29 % 0.1
HELLP 0% 1.4 % 0.28
IRA 8.1 % 6.1 % 0.7
Oliguria 1.4 % 1.4 % 0.1

*Fuente: archivo clinico del Instituto Nacional de Perinatologia (INPER)

15



Discusion.

En este estudio se observo que existié diferencia en las semanas de resolucién
del embarazo, en las semanas de aparicion de la preeclampsia y en los criterios
de severidad como las plaquetas y la proteinuria en mujeres con preeclampsia
agregada vy los diferentes grados de hipertension, sin embargo no se observaron
diferencias en los valores medidos de variables de la funcion renal o hepatica.

La morbilidad observada entre los grupos fue semejante, esta situacién puede
explicarse debido a que no existian datos de una mayor proporcion de dafo a
organo blanco en alguno de los grupos al inicio del control prenatal. Un factor
importante también a sefalar es que el promedio de aparicién de preeclampsia en
ambos grupos es en el rango de preeclampsia temprana. Y por lo tanto es de
esperarse que el grado de afeccion sistémica sea semejante asi como la afeccion
fatal. Lo contrario se hubiera observado si en alguno de los grupos el promedio de
aparicion de preeclampsia hubiera existido posterior a la semana 34 ya que
existen estudios que la preeclampsia de aparicion tardia es menos grave que la
que ocurre antes de la semana 34.

Vanek M %% estimo que la hipertensién crénica por si misma no es un factor
asociado a resultados perinatales y maternos adversoss. Los cambios
hemodinamicos del embarazo que incluye la disminucion en las resistencias
vasculares sistémicas por efecto de VEGF y PLGF entre otros vasodilatadores,
son los responsables de que exista una disminucion de la presion arterial en
mujeres con hipertension crénica leve que genera el retiro de antihipertensivos

durante el embarazo, y en hipertensidon severa en ocasiones también.
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Cuando aparecer preeclampsia en mujeres con hipertension crénica se observa
una evolucion progresiva que al parecer tiene un curso clinico independiente a la
hipertension preexistente. Es probable que en presencia de dafio a 6érgano blanco
preexistente la reserva organica sea menor y se encuentre mayores morbilidades,
sin embargo en esta serie que se presenta al no existir diferencias entre ambos
grupos en afeccidn sistémica, Los resultados perinatales y maternos realmente
muestran la manifestacién de la preeclampsia. sy Methodius G ®°'" en un estudio
de cohorte retrospectiva observé que no existio diferencias en los resultados
perinatales; en pequefio para la edad gestacional, DPPNI, y eclampsia entre
mujeres con preeclampsia pura y preeclampsia agregada a hipertension arterial
cronica @

Estos estudios demuestran que es posible que la preeclampsia se desarrolle de
manera independiente a la hipertension preexistente y los efectos maternos y
fetales son atribuibles a la preeclampsia cuando la hipertensién arterial es estadio
1. (5,2)

Sin embargo Vigil-De Gracia ?°¥ en un estudio de 5 afios y en 154 mujeres con
hipertension cronica severa (presion > a 160/110) mmHg. Observé una alta
proporcién de resolucion por cesarea del 71%, la indicacion mas frecuente para
hospitalizacion fue la presencia de crisis hipertensiva en un 72% y el 78%
desarrollo preeclampsia agregada, Resultado muy diferentes a los observados en
este estudio. ©

Este estudio apoya que la presentacion de la preeclampsia puede ser
parcialmente diferente de acuerdo al estadio de la enfermedad, sin embargo no

existieron mayores complicaciones entre los grupos apoyando la hipotesis de que

17



la preeclampsia tiene un efecto independiente en los resultados maternos y

perinatales.

Este estudio se diferencia del publicado por Vigil de Gracia pues en ambos
grupos la afeccion materna y perinatal fueron similares probablemente asociados

a preeclampsia temprana.

Se compararon los desenlaces perinatales mas importantes desarrollados en los
ultimos 10 afos, observando que en las pacientes con hipertension arterial
sistémica crénica leve agregada a preeclampsia presentaron mayor riesgo para
desprendimiento prematuro de placenta normoinserta, y para 6bito, en cambio se
presenta mayor riesgo de resolucién via cesarea en pacientes con hipertension
arterial sistémica crénica leve, esto pudiera estar dado por el desarrollo de
preeclampsia a mas temprana edad en las mujeres con hipertension arterial

severa. Tabla 9.
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Tabla 9. Comparacién de desenlaces adversos perinatales en 4 estudios

Autor Preeclampsia Hipertension Hipertension
arterial sistémica arterial sistémica
leve mas severa mas
preeclampsia preeclampsia
agregada agregada

Obito

Vigil 2004 No medido 7.6%

Methodius 2011 0.6% No medido No medido

INPER 2013 no medido 0 % 1.4%

Desprendimiento
prematuro de
placenta
normoinserta
Steffano 2006 No medido 1.5% No medido
INPER 2013 No medido 0% 2.9 %
Restriccion
del crecimiento
intrauterino
Vigil 2004 0 % No medido 18.5 %
INPER 2013 No medido 0 % 0 %
Muerte neonatal
Vigil 2004 No medido No medido 3.8 %
Cesarea

Steffano 2006 No medido 88.7 % No medido

Methodius 2011 23.7% No medido No medido

INPER 2013 No medido 44.1 % 34.3 %

Peso pequeiio
para edad
gestacional

Steffano 2006 No medido 30.7 % No medido

Methodius 2011 19.6 % No medido No medido

INPER 2013 No medido 0% 0%

*Fuente: archivo clinico del Instituto Nacional de Perinatologia (INPER)
*Vigil 2004, Methodius 211, Steffano 2006

Conclusiones

En base a este estudio se puede concluir que en mujeres que desarrollan
preeclampsia agregada, si no existe dafo a o6rgano blanco preexistente al
embarazo los resultados perinatales pueden ser atribuidos exclusivamente a la

preeclampsia.
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