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Resumen

Titulo: Proteinuria como factor asociado a la progresion de la enfermedad renal
cronica en mujeres embarazadas a los 6 meses posterior al término de la

gestacion

Material y métodos: estudio retrospectivo en expedientes clinicos de pacientes
con diagnéstico de enfermedad renal cronica y embarazo, durante el periodo
comprendido entre el 1° de enero de 2013 y el 31 de diciembre de 2018. Se busco
la presencia y severidad de la proteinuria en cada caso y se determind su
asociacion con la progresion de la enfermedad renal a los seis meses de concluido
el embarazo. Para el andlisis se empleo estadistica descriptiva. Se calculé razén
de momios (OR) para evaluar la asociacién entre el grado de proteinuria y la
progresion de la enfermedad renal.

Resultados: Fueron incluidos 328 embarazos en 326 pacientes con diagnostico
de ERC, con una edad promedio de 28.25 + 5.95 afios. La progresion de
enfermedad renal crénica a los 6 meses posteriores al término de la gestacién se
asocié con proteinuria >1 g/24 horas (OR: 3.273, IC 95%: 1.220-8.782). Otros
factores asociados a la progresion de la enfermedad fueron la creatinina sérica =
1.4 mg/dL, (OR: 3.674, IC 95%:1.351-9.991) y el nitr6geno ureico en sangre > 20
mg/dL, (OR: 4.167, IC 95%:1.461-11.886).

Conclusiones: La proteinuria > 1 g se asoci6é con la progresion de la enfermedad

renal cronica a los 6 meses posterior al termino de la gestacion.

Palabras clave: Enfermedad renal crénica, embarazo, proteinuria.



Abstract

Title: Proteinuria as a factor associated with the progression of chronic kidney
disease in pregnant women 6 months after the end of pregnancy

Material and methods: a retrospective study was conducted in clinical files of
patients with pregnancy and CKD, during the period between January 1, 2013 and
December 31, 2018. to determine the presence and severity of proteinuria, it's
association with progression of kindey disease at 6 months after the end of
pregnancy. For the analysis, descriptive statistics was used, odds ratio (OR) was
calculated to evaluate association between proteinuria degree and progression of
kidney disese.

Results: three hundred twenty eight pregnancies in 326 patients with diagnosis of
CKD were included. With an average age of 28.25 = 5.95 years. Progression of
kidney disease at 6 months after the end of pregnancy was associated with
proteinuria > 1 g/24 hr (OR: 3.273, IC 95%: 1.220-8.782). Other factors associated
with progression of kidney disease were serum creatinine > 1.4 mg/dL, (OR:
3.674, IC 95%:1.351-9.991) and blood ureic nitrogen > 20 mg/dL, (OR: 4.167, IC
95%:1.461-11.886).

Conclusions: proteinuria > 1 g/24 hr was associated with progression of CKD 6

months after the end of pregnancy.

Key words: Chronic kidney disease, pregnancy, proteinuria.



Antecedentes

El embarazo se asocia con cambios en la anatomia y fisiologia renal, los cuales
pueden modificar la presentacion, actividad y diagndéstico de la enfermedad renal
en esta etapa. Inicialmente debido a que los espacios vasculares e intersticiales
aumentan un 30%, se genera un aumento en la longitud renal de 1 a 1.5
centimetros. Este aumento en el tamafio renal también puede estar favorecido por
la presencia de hidronefrosis secundaria a obstruccibn mecanica ureteral, comun

durante el embarazo.1?

Entre las 4 y 9 semanas de gestacion se observa un incremento de alrededor del
50% de la tasa de filtrado glomerular (TFG) con respecto a los niveles basales,
esto debido a un aumento del gasto cardiaco y del flujo sanguineo renal. ) En
consecuencia, el embarazo normal se asocia con una disminucion en la
concentracion sérica de creatinina en un promedio de 0.4 mg/dL. Este aumento de
la TFG aunado a un aumento en la permeabilidad de la membrana basal
glomerular, permiten un incremento fisiologico en la excrecidon urinaria de

proteinas, con un limite superior aceptable de 300 mg/dia.t

Ademas de los cambios glomerulares, se generan distintas alteraciones a nivel
tubular, repercutiendo en el transporte de glucosa, aminoacidos y acido urico;
generando en este Ultimo una disminucién en la reabsorcion tubular y un aumento

en la excrecion de renal del mismo. 24

Otro proceso de adaptacién de gran importancia durante el embarazo es la
modulacién de la inmunidad innata y adaptativa, como una medida de tolerancia
materna al feto. Generando un cambio de una respuesta inmune mediada por
células Thl a una mediada por anticuerpos Th2. Esta ultima se ha asociado con
brotes de enfermedades mediadas por repuesta Th2 durante el embarazo, como

es el caso del lupus eritematoso sistémico. ’

Si bien todos estos cambios se han reportado en el curso de un embarazo normal,
existen otras alteraciones, como en incremento en la excrecion urinaria de
proteinas y el agravamiento de la hipertensién arterial, que pueden sugerir una

enfermedad glomerular o el desarrollo de preeclampsia.?



La enfermedad renal crénica, constituye una de las causas de embarazo de alto
riesgo, que se observa de forma cada vez mas frecuente. Se estima que se
presenta en alrededor del 3% de mujeres en edad fértil y hasta en el 0.2% de
todos los embarazos.??3 Durante el embarazo, se estadifica ya sea con un valor de
corte de creatinina sérica 0 mediante la tasa de filtrado glomerular. De esta forma,
se establecen tres grados de enfermedad renal cronica: leve, moderada y
severa.!! La forma leve se define como la presencia de creatinina sérica menor de
1.4 mg/dL, o una tasa de filtrado glomerular mayor o igual a 70 mL/min (estadio 1-
2 de acuerdo con Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO)). Se
considera como una forma moderada con un valor de creatinina sérica de 1.4 a
2.4 mg/dL o una tasa de filtrado glomerular de 40 a 69 mL/min, (estadio 2-3 de
KDIGO). En tanto que se trata de una forma severa cuando el nivel de creatinina
sérica se encuentra por arriba de 2.4mg/dL o la tasa de filtrado glomerular es
menor 40 mL/min, (estadio 4-5 de KDIGO).10 11

Las causas asociadas son las mismas que se conocen en la poblacion general.
Sin  embargo, las enfermedades inmunolégicas o0 sistémicas (como
glomerulonefritis primarias, lupus eritematoso sistémico y diabetes mellitus) se
asocian con un mayor riesgo de resultados adversos relacionados con el

embarazo.?

Las enfermedades de origen glomerular juegan un papel importante, tanto en la
etiologia de la enfermedad renal crénica en el embarazo, como en el prondstico
materno fetal. Dicho pronostico depende de la etapa de enfermedad renal cronica,

proteinuria e hipertension presentes durante la gestacion.®

La nefritis lGpica y la nefropatia por IgA son las mas frecuentes en la literatura
internacional y representan los extremos de la gravedad de las glomerulopatias en
el embarazo.® Otras formas de enfermedad glomerular descritas con menor
frecuencia son la glomeruloesclerosis focal y segmentaria, la glomerulopatia

membranosa, la enfermedad de cambios minimos y la nefropatia diabética. °

La presencia de nefritis IUpica durante la gestacion puede ocasionar efectos

adversos a corto y a largo plazo, incluyendo la progresion a insuficiencia renal



cronica terminal, el mayor riesgo de desarrollar preclamsia sobreagregada y una
gran variedad de complicaciones fetales. Dichos efectos se encuentran en
estrecha relacion con la gravedad de la enfermedad y los niveles de creatinina
sérica mayores a 1.4 mg/dL.2 El tratamiento implica inicio o modificaciéon de
medicamentos inmunosupresores y antihipertensivos a aquellos que son mas

seguros durante el embarazo.

En el caso de la nefropatia por IgA, se ha observado que el prondstico materno-
fetal es mejor en aquellas mujeres sin deterioro de la funcion renal con niveles
bajos de proteinuria previo a la concepcion. Por el contrario, los resultados fueron
poco favorables en aquellas que presentaban tasa de filtrado glomerular por
debajo de 70 mL/min, presencia de hipertension arterial o afectacion

tubulointersticial severa en biopsia renal.?®

La glomeruloesclerosis focal y segmentaria, la enfermedad por cambios minimos y
la glomerulopatia membranosa, pueden diagnosticarse durante la gestacion. Sin
embargo, su frecuencia va a depender del tipo de poblacion estudiada.
Presentandose generalmente como sindrome nefrético, con o sin deterioro de la
funcién renal, siendo ambos factores los que influyen sobre el pronéstico materno-

fetal.®

Dentro de las enfermedades sistémicas, la nefropatia diabética afecta
aproximadamente al 6% de las mujeres con diabetes tipo 1, siendo menos
frecuente en aquellas mujeres con diabetes mellitus tipo 2. El grado de
enfermedad renal previo al embarazo estd correlacionado con el riesgo de
complicaciones, incluyendo preeclampsia, independientemente de la gravedad de
la proteinuria. De forma similar, el riesgo de deterioro en la funcion renal incluida la
progresion a insuficiencia renal cronica terminal aumenta con valores de creatinina
sérica mayores 1.4 mg/dL. Resultados parecidos se han observado con la

presencia de hipertensién y proteinuria mayor a 3.0 g por dia.% 17

La importancia del estudio de la enfermedad renal en el embarazo se centra en el
pronéstico materno y fetal.l°® Los principales desenlaces adversos maternos

asociados a la enfermedad renal cronica son la preeclampsia sobreagregada, el



deterioro de la funcion renal y la lesion renal aguda. En el caso del producto los
desenlaces adversos descritos con mayor frecuencia son el parto pretérmino, la

muerte perinatal, bajo peso al nacer y restriccion del crecimiento intrauterino.> ©

El reconocimiento de estos resultados adversos ha generado el interés por
determinar los principales factores asociados al prondstico materno fetal; Packham
y colaboradores en 1987 evaluaron 33 embarazos en mujeres con nefropatia
membranosa y encontraron que la proteinuria en rango nefrético durante el primer

trimestre fue el Gnico predictor de un resultado materno y fetal adverso. 6

Los principios generales del manejo de enfermedad renal durante el embarazo se
centran en el control de la hipertension arterial y la proteinuria, debido al impacto
de estos factores en el pronéstico materno fetal.® En pacientes con enfermedad
preexistente, la optimizacion clinica previa a la concepcion ha mostrado buenos
resultados. La vigilancia cuidadosa para detectar los primeros signos de
compromiso materno o fetal es critica, mientras que la atencién posparto debe

incluir cuidado continuo de la patologia subyacente. ®

Historicamente la concentracion elevada de la proteinuria de manera persistente
se ha asociado con evolucién a insuficiencia renal crénica terminal en la poblacién
general.'® Por esta razén, es considerado como un marcador de dafio renal, un
factor de progresion a enfermedad renal en etapa avanzada, asi como un factor de

riesgo de morbilidad y mortalidad cardiovascular.*®

La progresion de la enfermedad renal cronica se define por un descenso sostenido
del filtrado glomerular mayor a 5 mL/min/1,73 m2 al afio o por el cambio de
categoria (de G1 a G2, de G2 a G3a, de G3a a G3b, de G3b a G4 o de G4 a
Gb5).12 Factores de progresion, son los que pueden empeorar y acelerar el
deterioro de la funcion renal. Dentro de ellos la proteinuria persistente ocupa un
lugar preponderante. Otros factores ya conocidos, son la edad, antecedente de
diabetes mellitus, hipertension, obesidad, dislipidemia y el tabaquismo.?!

Hasta la fecha, los resultados adversos en relacion con la sobrevida fetal estan
bien descritos; teniendo mayor peso la concentracion de nitrégeno ureico mayor a

49 mg/dL y la presencia de hipertension materna. 2° Sin embargo poco se sabe



acerca de los factores que intervienen en la progresion del dafio renal en mujeres

gue cursan con enfermedad renal cronica durante el embarazo.

En el grupo de mujeres embarazadas con insuficiencia renal leve (creatinina sérica
menor de 1.4 mg/dL) la supervivencia fetal solo se reduce moderadamente en un
10 % y la enfermedad subyacente no se ve empeorada de forma irreversible. En
contraste, el deterioro progresivo de la funcion renal se estimé que ocurria en una
proporcidon considerable de mujeres con ERC moderada a severa (creatinina
sérica mayor de 1.4 mg/dL), observandose en un 23% a 43%, reduciendo
notablemente la supervivencia fetal hasta en un 59 %. Pese a esto, los factores
que intervienen en dicho deterioro no estan del todo establecidos.*? 15

En un estudio publicado por Jones y colaboradores en 1994, evaluaron 74
embarazos en 70 mujeres con enfermedad renal crénica leve y moderada, el 39%
presentaba enfermedad de origen glomerular documentada por biopsia renal. La
pérdida significativa de la funcidén renal durante el embarazo o dentro de las 6
semanas posparto ocurrio en el 43% de los embarazos (20% en el curso del
embarazo y 23% en los 6 meses posteriores al parto). De forma sorprendente, la
progresion a estadios finales de enfermedad renal crénica, no mostro una
correlacion directa con la severidad de la enfermedad renal. Con excepcion de
aquellas que mostraban una creatinina sérica mayor a 2 mg/dL antes de la
gestacion. La hipertension y el grado de proteinuria tuvieron impacto en el
resultado final. Solo un 10% de la cohorte progresé a insuficiencia renal crénica

terminal a los 6 meses postparto. 3

Imbasciati y colaboradores en el 2007 publicaron resultados de una cohorte de 49
mujeres embarazadas con filtrado glomerular menor a 60 mL/min y observaron
que una tasa de filtrado glomerular por debajo de 40 mL/min y un nivel de
proteinuria mayor a 1g en 24 horas se asociaron con un deterioro progresivo de la
funcién renal después del parto. Sin embargo, la presencia de uno solo de los
factores, no se asocio con resultados adversos. Por otro lado, la presencia de
hipertension arterial y la edad al diagnéstico de enfermedad renal cronica no
mostraron un impacto en el deterioro de la tasa de filtrado glomerular.’® Las

limitaciones de este estudio son el reducido niumero de pacientes estudiados, lo

10



cual puede ocultar el rol de otros factores de riesgo en el deterioro de la funcién

renal.

Otros estudios con un limitado numero de pacientes han demostrado que la
proteinuria severa se asocia significativamente con una disminucién acelerada de
la funcién renal después del embarazo. Hemmelder en 1995, publica una serie de
19 mujeres embarazadas, con enfermedades glomerulares primarias. El analisis
de regresion multiple mostré que tanto el embarazo como la proteinuria inicial se

relacionaron independientemente con la pérdida de la funcién renal. 22

La vigilancia multidisciplinaria de la paciente embarazada con enfermedad renal
cronica incluye un estrecho control de los factores de riesgo asociados a
resultados adversos materno-fetales. La persistencia de proteinuria se ha
asociado como factor de progresion de dafio renal en la poblacion general. No
obstante, en el contexto del embarazo, los cambios fisiolégicos y la presencia de
enfermedad renal cronica preexistente, pueden contribuir a un mayor deterioro de
la funcion renal. En tanto que el papel que juega la proteinuria en la progresion
alun no se ha establecido. Ante este panorama realizamos un estudio con el
objetivo de determinar si existe asociacion entre el grado de proteinuria y la
progresion de enfermedad en una cohorte de mujeres embarazadas con

enfermedad renal crénica de nuestro centro.

11



Material y métodos

Se realizé un estudio de cohorte retrospectiva en los expedientes clinicos de todas
las pacientes embarazadas con diagnostico confirmado de enfermedad renal
cronica durante el periodo comprendido entre el 1° de enero de 2013 y el 31 de
diciembre de 2018, que se encontraban en seguimiento en la Clinica de
Enfermedad Renal y Embarazo del Departamento de Nefrologia de la UMAE
Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” del Centro Médico Nacional
La Raza. Se incluyeron pacientes mayores de 15 afios, con diagnostico de
enfermedad renal crénica, diagnosticada durante el embarazo o preexistente,
corroborada mediante estudios de laboratorio y gabinete y que contaran con
seguimiento de al menos 6 meses posterior a la conclusibn de la gestacion.
Fueron excluidos aquellos expedientes de pacientes con enfermedad renal crénica
en terapia de reemplazo renal previo al embarazo y/o con pérdida de seguimiento.
Se recabaron datos demogréficos (edad, peso, talla, IMC), clinicos (semanas de
gestacion, presencia de diabetes mellitus, hipertension arterial, glomerulopatias
primarias, nefritis lapica, monorreno posquirdrgico, litiasis renal, enfermedad
poliquistica) y de laboratorio (creatinina sérica, proteinas en orina de 24 horas,
depuracion de creatinina en orina de 24 horas, albumina sérica, nitrégeno ureico y
tasa de filtrado glomerular calculada por ecuacion de CKD-EPI). Se realizo un
seguimiento cada 4 semanas a partir de la primera valoracion, hasta el termino de
la gestacion; en la etapa de puerperio, el seguimiento se realiz6 cada 3 meses
hasta los 6 meses posterior al término del embarazo. Se buscoé de forma

cuidadosa en cada expediente la presencia y severidad de la proteinuria. Se

12



determind su asociacion con la progresion de la enfermedad renal a los seis
meses de concluido el embarazo.

Para el andlisis estadistico se empled estadistica descriptiva. Las variables
escalares se presentan como media * desviacion estandar, mientras que las
variables categdricas se presentan como frecuencias simples y proporciones. Para
las variables escalares se utiliz6 comparacién de medias mediante t de student, en
el caso de variables categoricas se utilizé x?. Un valor de p < 0.05 fue considerado
significativo. Se emple6 razén de momios (OR), para determinar la asociacion de
proteinuria > 1g/24 hrs, y/o creatinina sérica 21.4 mg/dL y/o nitrégeno ureico en
sangre >20 mg/dL con la progresion de la enfermedad renal cronica. El andlisis de

los datos se realizé mediante el programa estadistico SPSS V25.
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Resultados

Durante el periodo de tiempo comprendido entre el 1° de enero de 2013 y el 31 de
diciembre de 2018, fueron atendidos en la clinica de enfermedad renal cronica y
embarazo un total de 328 embarazos en 326 pacientes. Se excluyeron 17
pacientes que se encontraban en estadio G5 de la clasificacion de KDIGO o que
se encontraban ya en una terapia de reemplazo renal. La edad media de las
pacientes incluidas fue de 28.25 = 5.95 afos. El resto de las caracteristicas

clinicas y demograficas se pueden observar en la Tabla 1.

Del total de pacientes incluidas solo el 47.6% se conocian con enfermedad renal
cronica preexistente. La media de creatinina y de proteinuria en orina de 24 horas
fue 1.69 £ 0.29 mg/dL y 1.94 + 0.43 g por dia, respectivamente. Tabla 2

La etiologia mas frecuente de enfermedad renal crénica fue indeterminada en el
75% de los casos (246 pacientes), seguida de nefropatia diabética (24 pacientes,

7.3%) y nefritis lapica (19 pacientes, 5.8%) como se puede observar en la Tabla 1.

En cuanto a la severidad de la enfermedad renal crénica de acuerdo a la
clasificacion de Davison, al inicio del seguimiento un 57.3% de los casos se
encontraban en un estadio leve, el 21.3% se encontraba en estadio moderado y
21.3% en estadio severo. Tabla 3

A partir de la valoracion inicial, se realiz6 seguimiento mensual durante la
gestacion y posteriormente cada tres meses al término de la misma. Seis meses
posteriores al término de la gestacion solo 71 pacientes habian completado el
seguimiento; de las cuales un 54.9% habia presentado progresion de la
enfermedad renal cronica. El 11.8% (11 pacientes) progresaron hasta un estadio
KDIGO G5A3.Tabla 3

La proteinuria > 1 gramo en 24 horas (OR: 3.273, IC 95%: 1.220-8.782), la
creatinina sérica = 1.4 mg/dL, (OR: 3.674, IC 95%:1.351-9.991) y el nitr6geno
ureico en sangre > 20 mg/dL, (OR: 4.167, IC 95%:1.461-11.886) se asociaron con
la progresion de la enfermedad renal cronica a los 6 meses posteriores al término

de la gestacion. Tabla 4. EI comportamiento clinico de a la enfermedad renal

14



cronica durante el seguimiento, asi como el comportamiento de los niveles de

proteinuria en 24 horas y creatinina sérica se observa en la Tabla 5, y Figuras 5y

15



Discusion:

La enfermedad renal crénica durante el embarazo aumenta significativamente el
riesgo de desenlaces adversos maternos y fetales. La evidencia actual es limitada
en cuanto a los factores asociados a la progresion de la enfermedad renal crénica
en este grupo de pacientes. Nuestro estudio esta enfocado establecer si existe
asociacion entre el grado de proteinuria y la progresion de la enfermedad renal
cronica a los seis meses posterior al término de la gestacion. Para establecer la
progresion se emplearon los criterios establecido por la K DIGO, un descenso
sostenido del filtrado glomerular mayor a 5 mL/min/1,73 m2 al afio o por el cambio
de categoria (de G1 a G2, de G2 a G3a, de G3a a G3b, de G3b a G4 0 de G4 a
Gb).%?

Los hallazgos més relevantes de nuestro estudio, fueron los siguientes: 1) la
proteinuria > 1 g/24 horas se observé en 134 pacientes (47%); 2) se identifico que
a los 6 meses posterior al término de la gestacion un 54.9% (39 pacientes)
presento progresion a otro estadio de enfermedad renal cronica; 3) el principal
factor asociado a progresion fue la presencia de proteinuria mayor a 1 gramo en
24 horas; y 4) se identificaron adicionalmente como factores asociados a
progresion de la enfermedad renal crénica a la creatinina sérica = 1,4 mg/dL y el

nitrégeno ureico > 20 mg/dL.

El efecto del embarazo en la enfermedad renal puede manifestarse como una
pérdida de la funcion renal, particularmente en el contexto de hipertension arterial
y proteinuria concomitantes. La enfermedad renal crénica, incluso cuando es leve,

contribuye al alto riesgo de desenlace adverso materno y fetal.

Dentro del estudio de los factores asociados a progresion de enfermedad renal
cronica, la proteinuria histéricamente ha tenido un papel importante en la
progresion de a la enfermedad renal crénica en la poblacion general, asi como un

factor de riesgo de morbilidad y mortalidad cardiovascular.*®

Diversos estudios han confirmado la proteinuria como factor de progresion de la
enfermedad renal en pacientes diabéticos y no diabéticos. Iseki y colaboradores

analizaron en una cohorte de mas de 100 000 pacientes los factores asociados a

16



progresion, como edad, sexo, hipertension, proteinuria y hematuria. Los resultados
mostraron que la proteinuria fue un fuerte predictor de progresion de enfermedad

renal crénica (OR 14.9) 26

De forma similar, en estudios retrospectivos que incluyeron mujeres embarazadas
con enfermedad renal crénica asociada a glomerulopatias, la proteinuria severa
mostré asociacion con el deterioro acelerado de la funcion renal posterior al
embarazo. Sin embargo, dichos estudios tienen como gran limitante el pequefo
tamarfio de muestra. 22 En un estudio retrospectivo de 33 embarazos en mujeres
con nefropatia membranosa primaria, el 30 % de los caos desarrollo proteinuria en
rango nefrotico de los cuales Unicamente el 9 % de los casos se asocié con
deterioro de la funcién renal durante el embarazo.®Castro y colaboradores,
analizan el curso clinico de 26 embarazos, con sindrome nefrotico, 13 pacientes
con enfermedad glomerular diagnosticada previo al embarazo, 6 pacientes
desarrollaron lesiéon renal aguda, de los cuales 3 no presentaron recuperacion de
la funcién renal, posterior al parto. 2 Por el contrario, se ha descrito que la
presencia de sindrome nefrotico, en ausencia de insuficiencia renal significativa o
hipertension, tiene efectos minimos en el curso natural de la enfermedad renal o

en los resultados materno-fetales.

Liu y colaboradores mostraron una asociacién similar entre proteinuria y
resultados adversos del embarazo en su cohorte con nefropatia por IgA,
analizaron 69 embarazos en 62 pacientes, comparados con un grupo control; solo
7 % (4 pacientes) del grupo de pacientes embarazadas, presento un deterioro
acelerado de la funcion renal, sin embargo, no hubo diferencia significativa entre
ambos grupos.?® En una serie de 49 mujeres embarazadas con enfermedad renal
cronica, se observd progresion del dafio renal en aquellas pacientes que
mostraron una tasa de filtrado glomerular por debajo de 40 mL/min y un nivel de
proteinuria mayor a 1 gramo por dia. Cabe mencionar que estos dos factores solo
mostraron un resultado significativo cuando se estudiaban en conjunto, de forma

independiente no mostraron asociacion.®

En nuestro estudio, el 47% de los pacientes, presentd proteinuria mayor a 1 g/24

horas, con una media de 1.94 + 0.43 g/24 horas; la proteinuria por arriba de 1 g en
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24 horas mostré una asociacion independiente como factor de progresion a
estadios avanzados de enfermedad renal crénica. Nuestros datos apoyan la
hipotesis que sugiere que el grado de proteinuria se asocia con la progresion de la

enfermedad renal posterior al termino de la gestacion.

En relacién al grado de enfermedad renal crénica al inicio de nuestro estudio,
existe evidencia suficiente que demuestra que, en aquellas pacientes con
enfermedad renal subyacente de grado leve, con presion arterial normal vy
proteinuria ausente o minima, tienen menor riesgo de progresion de la enfermedad
renal crénica. Jungers y colaboradores, en una cohorte retrospectiva de 360

mujeres con glomerulopatias primarias y creatinina sérica <1.2 mg/dL, observaron
gue la incidencia de enfermedad renal en estadios avanzados era similar entre las
gue concibieron y las que no concibieron. Por el contrario, el embarazo en mujeres
con un nivel de creatinina >1.5 mg/dL o tasa de filtrado glomerular <60 mL/min por
1.73 m? puede estar asociado con una disminucién progresiva de la tasa de
filtrado glomerular.?® Nuestros resultados muestran que aquellas pacientes con un
grado moderado a severo de la enfermedad renal (creatinina sérica = 1.4 mg/dL)
son las que presentaron progresion a estadios avanzados, de forma similar a lo
descrito por otros grupos, que sefialan que el deterioro acelerado de la funcién
renal se presenta en 23 a 43% de los casos, principalmente en aquellas con

enfermedad renal crénica en grado moderado a severo. 3

El empleo de nitrégeno ureico, también se ha asociado como factor de riesgo para
resultados adversos fetales (bajo peso al nacer, parto pretérmino y muerte
perinatal). Estudios retrospectivos previamente han documentado una mejoria en
la supervivencia neonatal cuando se tienen niveles de nitrégeno ureico (BUN)
menores de 50 mg/dL.?’ En contraste, en nuestro estudio los niveles de nitrégeno
ureico sanguineo por arriba de 20 mg/dL, se asociaron con progresion de
enfermedad renal cronica materna a estadios mas avanzados, lo cual confirma su

asociacion con desenlaces adversos maternos.

Nuestro estudio tiene como potenciales limitaciones el disefio retrospectivo y el
namero de pacientes que han completado el seguimiento de 6 meses posterior a

la conclusion de la gestacion.
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A pesar de las limitaciones, el presente estudio tiene el mayor numero de
pacientes con embarazo y enfermedad renal cronica en México. Es una de las
cohortes mas grandes a nivel internacional. Permite confirmar a la proteinuria un

factor de progresion de dafio renal en este grupo tan especial de pacientes.
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Conclusiones:

La progresion de la enfermedad renal cronica se observa en el 54.6% de las
pacientes a los 6 meses posteriores al término de la gestacion. La proteinuria
mayor de 1 gramo en 24 horas se asoci6 con la progresion de la enfermedad renal
cronica. Otros factores asociados progresion fueron la creatinina la creatinina = 1,4

mg/dL y el nitr6geno ureico en sangre > 20 mg/dL.
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Anexos:

Dato s demogréficos Media DS
Edad (afios) 28.25 5.95
Peso (Kg) 67.19 14.65
Talla (m) 1.57 .07
indice de Masa Corporal 27.27 5.38
Etiologia de la enfermedad renal N %
Etiologia No Determinada 246 75.0%
Monorreno Previo 16 4.9%
GEFS Previa 10 3.0%
LES Previo 19 5.8%
Nefropatia Diabética Previa 24 7.3%
Litiasis Renal Previa 13 4.0%
Enfermedad Renal Poliquistica Previa 7 2.1%
Antecedentes personales N %
Antecedente de Embarazo Previo 181 55.2%
Ndmero de Gestaciones 1 147 44.8%
2 91 27.7%
3 60 18.3%
4 23 7.0%
5 6 1.8%
6 1 0.3%
Antecedente de Hipertensién Gestacional 39 11.9%
Diabetes Mellitus Preexistente 31 9.5%
Hipertensién Arterial Sistémica Preexistente 84 25.6%
Enfermedad Renal Crénica Preexistente 156 47.6%

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes
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Parametro bioquimico
Creatinina sérica mg/dL
Proteinuria g/24 horas
Nitrégeno ureico mg/dL
Albumina g/dL

Depuracidn de creatinina
mL/min1.73m?SC

Tabla 2. Caracteristicas bioquimicas de las pacientes con enfermedad renal

crénicay embarazo

Media
1.69
1.94

21.98
3.49

73.75

DS
0.29
0.43
3.86
0.34

10.53
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posterior al término del embarazo

Grado de enfermedad renal cronica del embarazo No de casos %
Leve (CrS <1.4mg/dL) 188 57.3%
Moderada (CrS 1.4 a 2.4mg/dL) 70 21.3%
Severa (CrS >2.4mg/dL) 70 21.3%
Progresion
Pacientes que completaron seguimiento a los 6 meses posterior 71 21.6%
al término del embarazo
Pacientes que presentaron progresion de ERC a los 6 meses 39 54.9%

Tabla 3: grados de severidad y progresion de la enfermedad renal crénica

durante el embarazo
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Variable Progresion OR

IC (95%)

Proteinuria>1g/24 h SI=39 3.273
NO=32

Creatinina sérica 2 1.4 mg/dL 3.674

Nitrégeno ureico> 20 mg/dL 4.167

(1.220-8.782)

(1.351-9.991)
(1.461-11.886)

Tabla 4: Factores asociados a progresion de la enfermedad renal 6 meses

después de laresolucion del embarazo.
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N= 328 embarazos

SDG PG 1-4 5-8 9-12 13-16 17-20 21-24 25-28 29-32 33-36 37-40 3m 6m 9m 12m

Creatinina sérica

mg/dL 1.49 1.56 1.56 1.99 1.71 1.64 1.65 1.41 1.34 1.51 1,28 1,87 1.97 2.27 2.17
Nitrégeno ureico
mg/dL 2443 2448 2239 2533 185 18.25 20 18.24 16.26 17.62 188 2522 26.34 26.96 26.97
Proteinuria g/24
hrs 1.71 .84 1.66 2.07 1.99 1.78 1.77 212 1.70 1.97 1.80 2.6 2..55 2.23 2.42

Albumina g/dL

3.83 4.1 3.52 3.43 35 3.29 3.21 3.09 3.14 3.08 3.02 3.76 3.79 3.78 3.82
Depuracion de

creatinina 81.08 9501 8426 79.19 8081 8191 67.04 7755 7628 72.03 68.05 61.08

63.57 57,63 60.80
mL/minl.73m2SC

Tabla 5. Comportamiento de la enfermedad renal cronica durante el
embarazo

28



it
\\\\

Figura 1: Creatinina sérica y proteinuria a lo largo del seguimiento
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Figura 2: Compartimiento de la creatinina sérica de acuerdo al grado de
enfermedad renal crénica
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