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ENFERMEDAD HIPERTENSIVA INDUCIDA POR EL EMBARAZO

INTRODUCCION

El aumento en la presién sanguinea durante el embarazo es un signo que alerta al medico a realizar un
estudio a profundidad del caso para instituir un tratamiento oportuno. E! medico que entiende la
fisiopatologia de la preeclampsia, la complicacién mas alarmante de los desordenes hipertensivos durante el
embarazo .ndagara de manera dirigida cifras altas de presion arterial, tratando de descartar en todo
momento una enfermedad hipertensiva inducida o agudizada por el embarazo, evaluando la presion arterial
registrada y la ausencia de signos y sintomas de la enfermedad.

Al respecto de su tratamiento. la preeclampsia es un verdadero reto que pone en juego los conocimientos
cientificos, habilidad para anticiparse a los hechos y el criterio del medico que se enfrenta a esta enfermedad.

Desgraciadamente, a pesar de los avances cientificos que han adquirido las ciencias basicas de la medicina
en los uitimos tiempos la etiologia de la preeclampsia sigue siendo un misterio y no solo eso, sino que
muchos aspectos de la fisiopatogenia de la enfermedad adn estan sin resolver.

Con tode esto, los conocimientos cientificos con los que contamos actualmente nos permiten tomar el
problema de una manera objetiva y tratar la enfermedad de una forma bastante racional, sin embargo
todavia prevalecen las controversias que su manejo implica.

HISTORIA

Existen manuscritos chinos y en los que se menciona un padecimiento propio de la mujer embarazada en la
que acontecen convulsiones por un desequilibrio de la energia interna representada por los elementos agua
y fuego, se tienen informes de su presentacion desde Hipocrates, cuando se hace mencién de los riesgos
que tiene la embarazada si presenta dolor de cabeza, somnolencia y convulsiones.

El tratado de ginecologia de Varandeus del siglo XV menciona la enfermedad haciendo alusién al estado
convulsivo conocido como eclampsia, del griego eklampsis (brillo pasajero).

Mauriceau, en la edicion de su libro de 1694, hizo la observacién de que las convulsiones del embarazo,
usualmente cesan con el parto y recomendd la interrupcién del embarazo como el mejor tratamiento. El creia
que cuando muere el feto, vapores malignos se generan de su descomposicion y estos pueden causar
convulsiones.

Mas de un siglo después. fa presencia de una toxina circulante, mas probablemente de origen fetal, se
postuld como la causa de eclampsia reconociéndose a esta entidad como toxemia del embarazo. La toxina
excedia la capacidad materna de excrecion y se pensaba que se acumulaba en la placenta.

La mayor incidencia de la preeclampsia en asociacion con mola hidatiforme, en ausencia del feto, asi como la
observacion de que los sintomas de preeclampsia se resolvian tan pronto se interrumpiera el embarazo
sugirio la hipétesis de que la preeclampsia podria ser causada por la placenta.
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El suffato de magnesio se empezé a usar a principios del decenio de (900 para tratar las convulsiones
tetinicas, posteriormente inicio su uso para las convulsiones eclampticas con una base empirica y
observacional principalmente , con uso profilictico posterior.

Ogdeni Hildebrand y Page en 1940 relacionaron los cambios en el feto, placenta y utero como responsables
del aumento de la tension arterial.

Browne y Veall en 1953 usaron sodio radioactivo apreciando una disminucion de! flujo sanguinec placentario
en un tercio aproximadamente de lo normal, estableciendo un decremento de este en proporcion directa con
la gravedad de la preeclampsia.

Van Bouwdisk en 1954, relaciond la isquemia placentaria mas que la uterina como causa de aumento de la
tension arterial y que representaba un esfuerzo de la madre para mejorar el flujo sanguineo utero-placentaric

Sophian menciona que no solamente el estiramiento del miometrio, sino la resistencia inherente del mismo, la
conduce por medic de un reflejo neurogénico a la isquemia cortical renal, por lo que se formarian sustancias
presoras en los rifiones responsables de la hipertension arterial.

En 1954 Kaplan e Isla , observaron que la paciente con baja actividad de renina, mostraba aumento de la
sensibilidad a la infusion de angiotensina II. Proponiendo que los individuos que presumiblemente tienen
niveles bajos de angiotensina Il enddgena son mas sensibles a los efectos presores de la angiotensina I
exdgena que los individuos con niveles elevados.

Talledo en 1968, mencioné que en el embarazo normal hay una respuesta vascular reducida a las
sustancias vas opresoras; en la preeclampsia, la respuesta esta aumentada.

Page en 1972, pensaba que la preeclampsia y eclampsia eran consecuencia de la coagulacion intra vascular
diseminada. probablemente secundario a una fuga de tromboplastina de la placenta a la circulacién materna.

Abbud en 1974, demostré que se presenta una respuesta aumentada a la estimulacidén simpatica en los
casos de hipertension.

Pritchard en 1976, identificé pocos casos con datos de coagulopatias de tipo trombético y los resultados le
hicieron pensar que las modificaciones en el mecanismo de la coagulacién, de estar presentes eran el
resultado y no la causa de la preeclampsia.

Woll y col. Encontraron aterosis aguda en los segmentos miometriales de las arterias Gtero-placentarias en
las preeclampticas.

Nadji, en 1976, propuso que los cambios fisiopatolégicos de fa preeclampsia pueden iniciarse incluso en ler
trimestre.

Han sido variados los autores que han escrito sobre el tema, sin embargo, aun no se ha logrado dilucidar en
su totalidad la fisiopatogenia de este padecimiento. (1}
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JUSTIFICACION.

La Enfermedad Hipertensiva inducida por el embarazo, prevalece como una de las condiciones clinicas mas
severas y con mayores consecuencias para el binomio materno - fetal, yuxtapuesto a su frecuencia
considerable, hace necesaria una revisidn de la literatura mas reciente sobre este padecimiento, para asi
otorgar al clinico nuevos elementos para el manejo efectivo de esta entidad , y asi disminuir en lo posible
los indices de morbimortalidad

REPERCUSIONES PERINATALES
Son variadas las consecuencias de la enfermedad hipertensiva materna para el producto, algunas
imputables a la propia enfermedad y otros debido a la prematurez siendo los principales :

a) muerte fetal o neonatal

b) enfermedad de membrana hialina

c) Sepsis

d} Trastornos metabdlicos

e) Hemorragia intra ventricular

f) Enterocolitis necrotizante

g) Otras{trombocitopenia)

ASPECTOS FETALES

Existen repartes contradictorios en la literatura sobre los resultados fetales, sin embarga la mayoria coincide
en que esta patologia se acompana de elevados efectos adversos perinatales. Se reporta una mortalidad
perinatal que oscila entre 20-33%.

La mayoria de las muertes perinatales estan relacionadas con desprendimiento prematuro de placenta
normo inserta, asfixia intrauterina, prematurez extrema y retardo del crecimiento intrauterino que afecta a
una tercera parte de estos recién nacidos. la prematurez extrema a su vez, es factor de riesgo para la
presencia de Sindrome de Distress respiratorio, secundario a membrana hialina, hemorragia intra craneana o
bronco displasia.

Se ha reportado trombocitopenia en el 47% de los hijos de pacientes afectados por esta patologia, se ha
prapuesto como posible causa de esta, la presencia de factores humorales que afectan a la madre y que
cruzan la placenta, sin embargo el uso de hidralacina parenteral previo a la resolucion de la gestacién, ha
sido también sefialada como la causa de esta anormalidad.

Lo anterior puede incrementar aun mas el riesgo de estos nifios prematuros de desarrollar hemorragia

intra craneana. Estos hallazgos usualmente son transitorios y se resuelven rapidamente .También se han
descrito Leucopenia y alteraciones en el frotis de sangre periférica que sugiere hemdlisis.
Gortner y col. .realizaron un seguimiento de neonatos con peso menor a 1,750g, hijos de pacientes con
Sindrome de HELLP, durante un periodo de 3 anos ,los pacientes que fallecieron fueron aquellos
extremadamente pequefios; y concluye que el seguimiento a corto plazo no revela tan pobres resultados
como lo habian reportado otros estudios.
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PRONOSTICO

Las alteraciones clinicas y laboratoriales producidas por el SINDROME DE HELLP, desaparecen en el

puerperio, usualmente entre el 3-5 dia, sin dejar ningun tipo de secuela. Son pocos los datos que describen

los resultados en estas pacientes en sus embarazos posteriores.

Las pacientes con esta patologia tienen un riesgo incrementado de desarroliar preeclampsia en los

embarazos siguientes, este riesgo es particularmente elevado en las pacientes que padecen hipertension

arterial sistémica crénica.

Segun la literatura, el riesgo de desarrollar algun tipo de enfermedad hipertensiva gestacional después de un

Sindrome de HELLP, es de un 50% vy e! riesgo de muerte perinatal es de en 60% en el siguiente embarazo.
En general los resultados a largo plazo son favorables en las pacientes que desarrollan este sindrome en

ausencia de hipertension crénica.

€l pronéstico es directamente proporcional con la cuenta plaquetaria, asi como el grado de elevacion de
deshidrogenasa lactica, ya que esto nos habla de severidad de la enfermedad; en el caso de la madre. En
el caso del feto, el prondstico para €l mejorara a medida que aumente la edad gestacional.

DEFINICION

La terminologia que ha servido para sefialar a los trastornas hipertensivos en la gestacién tiene una gran
diversidad, de variantes, se han usado términos coma: preeclampsia, toxemia, hipertensién gestacional,
hipertension intercurrente, hipertension transitoria, hipertension  inducida por el embarazo, edema
proteinuria e hipertensién gestacional, enfermedad hipertensiva del embarazo y probablemente muchos otros
nombres.

Los términos mas aceptados en el ambito mundial son preeclampsia y enfermedad hipertensiva inducida por
el embarazo, que describen de una manera razonable a las mujeres con hipertensién de novo en el
embarazo, aunque en los paises en desarrollo, se esta usando cada vez menos el término preeclampsia, una
razén es que el término en si trata de indicar una entidad que invariablemente culminaria en eclampsia, y en
muchos casos esto no sucede asi. Una desventaja de utilizar el segundo término, incluyendo la palabra
hipertension, es que la entidad resulta en afteraciones multisistémicas y, la elevacién de la presion arterial
es solo un componente, aunque es un término que refleja que el estado hipertensivo retorna a la
normalidad posterior a la resolucién de la gestacion, en contraste con la hipertensién cronica.

De cualquier manera se aceptan en e! ambito mundial los hechos que cualquiera de estos términos definen:
La enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo es un padecimiento que complica el embarazo, mayor

de 20 semanas o al puerperio (no mas de 14 dias) y que se caracteriza por hipertensién arterial, edema,
proteinuria y en casos severos, alteraciones hematolégicas, hepaticas y del sistema nervioso central (3).
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EPIDEMICLOGIA

La preeclampsia es la segunda causa de muerte materna y contribuye al 15% de ellas , complica 6 a 8 % de
los embarazos.

La mortalidad materna en América Latina en lo tocante a la preeclampsia, constituye un problema sociaty de
salud de profunda relevancia. Las defunciones asociadas a alguna complicacién obstétrica contindan
figurando entre las 10 primeras causas de muerte en las mujeres en edad fértil. La preeclampsia representa
la primera causa de mortalidad materna en 6 de 23 paises analizados por la OPS y la segunda en nueve mas
y. se encuentra entre las primeras 5 causas de morbilidad materna en todos los paises de la region.

Se ha estimado que cada ano mueren 50,000 mujeres en el mundo por preeclampsia. En Méxica, durante
1986 ocurrieron 1651 defunciones por complicaciones del embarazo, el parto o el puerperio y de estas, el
20% se debid a preeclampsia.

Su incidencia en México no es bien conocida. Se calcula que existe un caso por cada mil embarazos, aunque
su frecuencia puede ser mayor.(2)

ASPECTOS FISIOPATOLOGICOS

La preeclampsia se encuentra asociada a fenémenos que producen isquemia Utero-placentaria ya sea
aumentando la demanda de oxigeno como: Embarazo multiple, mola hidatiforme, placenta hidropica; 6
disminuyendo la transferencia de oxigeno como en pacientes primigravidas, con enfermedades micro
vasculares (hipertension, diabetes, colagenopatias) o placentacion anormal.

En un embarazo normal, antes del fin del primer trimestre, las células profliferantes del citotrofoblasto se
anclan a la decidua basal alcanzando el borde interno del miometrio, la otra propiedad de este trofoblasto
migratorio en el cambio que ocasiona en las arterias espirales del espacio intervelloso tornandolas tortuosas,
fargas y sinusoidales, el endotelio reemplaza su lamina interna elastica por trofoblasto y matriz amorfa que
contiene fibrina(10) Estos cambios fisiolégicos transforman el suplemento vascular en un sistema de baja
presion y alto flujo, adecuandose a las necesidades de la placenta y el producto. La transformacion de las
arterias espirales en las arterias (tero-placentarias tiene lugar en dos pasos: El primero ocurre en el primer
trimestre cuando la migracion del trofoblasto endovascular convierte los segmentos deciduales de las arterias
espirales. El segundo paso ocurre en el segundo trimestre, entre las semanas 16 y 20 en el que una ola de
trofoblasto endovascular transforma los segmentos miometriales de estas arterias. Esta invasion tiene fa
capacidad de destruir la capa muscular y la inervaciéon autdnoma (4).

\
i

En la preeclampsia, existe evidencia de que no ocurren estos cambios fisiologicos 6, estos estan limitados a
la decidua. También existen muahiples reportes que confirman estos hallazgos y demuestran que los vasos
miometriales de las arterias uUtero-placentarias mantienen su estructura musculo-esquelética, asi como su
respuesta a las influencias vasomotoras (5) Esta respuesta anormal a los factores presores fue considerada
ser consecuencia de una inhibicién de la sequnda migracion de trofoblasto intravascular a los segmentos
miometriales de las arterias Gtero-placentarias. La deficiente penetracion del trofoblasto puede ocasionar
probablemente hipoperfusion e hipoxia local alterando la funcién endotelial, cambiando el grado de sintesis
de factores presores y dilatadores con el subsecuente vasoespasmo y aumento en la sensibilidad a los
factores vasoconstrictores, todo esto por la permanencia de un sistema de alta resistencia similar at
encontrado fuera de la gestacion.
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Es dificil saber si la inhibicién de la segunda etapa de invasién trofoblastica precede, acompaiia o sigue a la
aparicién de la hipertension arterial ya que solo se puede hacer biopsias del lecho placentario posteriormente
a la resolucion del embarazo.

Khong y colaboradores realizaron un estudio analizando las placas coriales de pacientes con preeclampsia y
embarazos normales, en el que encontraron que los segmentos miometriales de las arterias espirales en las
biopsias de pacientes con preeclampsia no mostraban los cambios fisiolégicos previamente descritos y el
crecimiento del producto no estaba afectado en una tercera parte de los casos. Por otro lado, la ausencia de
cambios fisiologicos se presentaba en dos terceras partes de pacientes que manteniéndose normotensas
dieron a luz a productos con retardo en el crecimiento intrauterino (RCIU) El estudio hace énfasis en la
observacion de que hubo productes de pacientes con preeclampsia sin RCIU, lo que hace suponer que las
anormalidades vasculares no necesariamente comprometen el flujo uUtero placentario. Por otro lado, la
respuesta vascular inadecuada no siempre produce preeclampsia, ya que se encontraron defectos similares
en mujeres con productos con RCIU que se mantuvieron normotensas hasta la resolucién de su embarazo. La
explicacion para esta discrepancia es que la predisposicion genética, factores ambientales y vasculopatias
preexistentes, contribuyen a modificar las manifestaciones clinicas de la enfermedad (6} También se ha
propuesto una predisposicién para la trombaosis ateromatosa de las arterias espirales particularmente en los
segmentos deciduales de las pacientes con preeclampsia.(7}

DISFUNCION ENDOTELIAL

Aun estan bajo investigacion los mecanismos que regulan la invasidon del trofoblasto bajo condiciones
normales. Se han propuesto al activador de! plasminégeno, metaloproteasas y citoquinas (factor B de
crecimiento, inter leucina 1 B y factor de necrosis tumoral &), como factores que juegan un papel activo en
la expresion molecular del citotrofoblasto invasor (8)

Et endotelio constituye una barrera fisica y metabdlica para fa sangre: Regula el transporte capilar, el tono
sanguineo y el tono vascular en respuesta a estimulos. La célula endotelial sintetiza y excreta a la circulacion
diversas sustancias vasodilatadoras y tromboliticas como el oxido nitrico {ON) y la prostaciclina (PG12) (7)

Ei dafio a la céluta endotelial tiene diversas consecuencias: Activacion de la cascada de coagulacién,
extravasacion del fluido, aumento en la respuesta presora a sustancias vasoactivas. En suma esto genera
una disminucion en la sintesis de PG12 y ON (este ultimo, normalmente aumentado durante el embarazo) lo
que disminuye la refractariedad de! embarazo a sustancias presoras, de hecho, el bloqueo agudo, en la
sintesis de ON, produce en animales de laboratorio un sindrome semejante a !a preeclampsia y se ha
evidenciado una disminucién de la actividad de la oxido nitrico sintetasa paralela a una disminucion en el flujo
con aumento de la resistencia de sistema vascular Gtero-placentario(9) También se ha evidenciado una
atenuacién en la inhibicidn del 6xido nitrico logrado con antagonistas de endotelina, lo que sugiere la
participacion activa de esta hormona en el proceso fisiopatoldgico (10}, aunque no se han encontrado
diferencias en la concentracion de neuropéptido, asi como niveles de nitrito entre mujeres preeclampticas y
normotensas (11}, ia infusion de L-arginina (que promueve ia produccién de 6xido nitrico), reduce
significativamente la tension arterial en pacientes con preeclampsia (12} La disfucion endotelial también
promueve la activacidon plaquetaria con produccién de tromboxano, el aumento en el indice
tromboxano/prostaciclina favorece la vasoconstriccion.
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En suma a la pérdida de funciones protectoras, las células endoteliales dafiadas expresan otras funciones,
estudios prospectivos demuestran que hay un aumento en los niveles de antigeno de factor Vil , aumento de
la actividad del factor de crecimiento, y en los niveles de fibronectina celular varias semanas antes de la
aparicién de la hipertension (estas sustancias son conocidas como marcadores de actividad endotelial) lo
que padria sugerir que este evento es causa de la hipertension arterial y na a la inversa, originando como
consecuencia el sindrome clinico caracterizado por vasoespasmo, hipertension, coagulacién anormal y
trombaosis, hiperpermeabilidad capilar correspondiendo a edema, proteinuria e hipovolemia.

Por otra parte ya se ha demostrado la alteracion en la funcién de las células miometriales expuestas al
plasma de mujeres con preeclampsia. El factor de crecimiento vascular endotelial (FCVE). es un factor de
crecimiento angiogénico que actua por medio de dos receptores afines (KDR y Flt-1) y su produccién esta
marcadamente aumentada en la preeclampsia, la incubacion de células miometriales expuestas a FCVE,
resultd en una disminucion de {a relajacidén vascular dependiente de endotelio similar a la observada en las
células expuestas al plasma de mujeres con preeclampsia, esta alteracién no ocurre cuando a la solucion
con FCVE o al plasma de pacientes con preeclampsia se le afadicron anticuerpos contra FCVE antes de la
incubacion, de la misma manera, al afiadir un anticuerpo especificamente contra el receptor Flt-1 (y no asi
contra el receptor KDR), lo que sugiere que el FCVE y el receptor Fit-1 desempefian un papel primordial en la
patogénesis de la preeclampsia {1 3)

Recientemente se han asociado otros factores séricos como interventores directos o indirectos en la
fisiopatologia de la enfermedad. Se ha demostrado la existencia de dos esteroides cardiotonicos endégenos
en el plasma de pacientes preeclampticas, un compuesto ouabaina like {OCL) y un factor marinobufagenina
like (MBG), que posee una accion inhibitoria de la bomba de Na/K ATPasa, lo que le da una propiedad
vasopresora real. La cuantificacion de estos esteroides, indican que la concentracidon en las pacientes con
preeclampsia, es suficiente para inhibir de manera sustancial la bomba de sodic en los tejidos
cardiovasculares y estarian en acuerdo con los reportes de factores digital like enddgenos implicados en la
patogenia de la preeclampsia(14).

FACTORES CITOTOXICOS CIRCULANTES PROCEDENTES DE LAS CELULAS ENDOTELIALES

Adn no esta bien dilucidado si existe una real produccién de sustancias téxicas a partir de la placenta
isquémica. Rodgers y cols realizaron un experimento en el que las células marcadas con St Cr fueron
incubadas con suero de pacientes preeclampticas y con gestaciones normales, encontrandose liberacién de
51 Cr en suero previo al parto de pacientes con preeclampsia, desapareciendo esta actividad posterior al
parto lo que hablaria de que el factor sérico tiene una vida media muy corta. Por otro lado la membrana
celular endotelial no estaba alterada lo que sugiere que el factor sérico induce la activacién de las células
endoteliales mas que su citoxicidad aumentando !a produccion de factor de crecimiento derivado de las
plaquetas y fibronectina celular . La fibronectina celular es un marcador de dafio endotelial que se encuentra
mayormente elevado en pacientes con preeciampsia, la elevacion anormal puede detectarse desde antes de
las 20 semanas, lo que lo convierte en un posible predictor del estado hipertensivo gestacionat (15)
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PEROXIDOS LIPIDICOS Y RADICALES LIBRES DE OXIGENO.

El dafio a la célula endotelial promueve la liberacion de perdxidos lipidos y radicales tibres de oxigeno, la
isquemia prolongada activa los neutrofilos con un consumo extra de oxigenc y secrecion del anién sdper
oxido y peréxido de hidrégeno, también producidas por la degradacion de las purinas a acido Urico por la
xantina oxidasa ( la fisiopatologia de la hiperuricemia no esta del todo aclarada, es probable que la
disrupcion del sincitiotrofoblasto aumente su formacion por el catabolismo de las purinas (16). La isquemia
placentaria acelera la destruccion de células trofoblasticas e incrementan la concentracion de purinas las
cuales actian como sustrato tanto para la  xantina-deshidrogenasa como para la xantina-oxidasa. Bajo
condiciones de hipoxia la xantina-oxidasa predomina sobre la xantina- deshidrogenasa para producir urato y
otras sustancias reactivas con ei oxigeno. Este proceso explica el porqué la hiperuricemia frecuentemente
precede clinicamente al cuadro clinico de la enfermedad y a cualquier reduccion del valor de la FG. Otros
mecanismos como el incremento de las resistencias vasculares preglomerulares y la contraccion de volumen
intravascular son factores prerenales que favarecen la presencia de hiperuricemia materna, aunque también
se ha identificado un aumento en su reabsorcion tubular (17) El incremento del nivel plasmatico de acido
trico es, tradicionalmente, el primer marcador bioquimico del sindrome y traduce tanto sintesis incrementada
en el ambito placentario ast como disfuncion tubular del rifién materno {18) Por ultimo, el aumento en la
concentracidén de anion superoxido tiende a mover el balance PGI2/TXA2 a la derecha aumentando la
agregacion plaquetaria y vasoconstriccion (7).

Entre los efectos de los peroxidos lipidos y radicales libres de oxigeno se encuentran el dafo y disfuncion
endotelial, alteracion en la permeabilidad de las membranas a iones y proteinas, aumento en la adhesion y
activacién de los neutrofilos y de la agregacion plaquetaria, estimulacion de mitdégenos y factores de
crecimiento, disminucidn en la sintesis proteica, inactivacién de enzimas y aumento en el calcio intracelular
con subsecuente activacion de enzimas dependientes de calcio. La toxicidad de estas sustancias ocurre aon
cuando hay protectores (extracelulares: acido ascdrbico , acido drico, albtimina y vitamina E.

Intracelulares: la enzima superdxido dismutasa) (19)

Durante un embarazo normal los niveles de PGI2 y de vitamina E aumentan mientras que TXA2 disminuye, la
concentracion de lipido peroxido se mantiene constante. Aumentando el indice de sustancias vasodilatadoras
sobre las presoras, disminuyendo resistencias, asi como la agregacion plaquetaria.

Wang demostro en las mujeres con preeclampsia la disminucién en el indice PGI2/TX (sugerente de lesién de
la célula endotelial y disrupcion de la membrana plaquetaria), asi como la elevacion de los niveles de
peroxido lipido(esto aumenta significativamente la resistencia vascular probablemente por estimulacion de la
excrecion de tromboxano) y disminucién de vitamina E (es dificit determinar si la disminucion en los niveles
de vitamina E se debe a un aumento en e! consumo de ésta o una disminucion en la absorcidén por la
vasoconstriccion) (20)Por otro lado, ia actividad de la glutation peroxidasa (una de la enzimas primarias que
metabolizan el peroxido lipide), esta disminuida en pacientes con preeclampsia y la generacion de anién
superdxido que se encuentra disminuida en el embarazo normal, no observa este comportamiento durante la
preeclampsia.

TEORIA INMUNOLOGICA

El hecho del aumento en Ja incidencia de la enfermedad en situaciones en las que se encuentra un aumento
en la exposicion de tejido placentario sugiere que la falla en la produccién de los cambios fisioldgicos de las
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arterias espirales pueda deberse a una respuesta inmunologica alterada a los antigenos paternos. Existiendo
una alteracién en la adhesion  del citotrofablasto reduciendo su capacidad de invasion con una expresion
anormal de! antigeno HLA-G ( de gran importancia para la tolerancia materna al tejido placentario).

Se han encontrado aumentos significativos de autoanticuerpos totales en pacientes preeclampticas. Las
autoanticuerpos mas frecuentemente encontrados son antifosfolipidos, antihistonas y antipolinucleotidos.

La deficiencia de adaptacién materna y la activacion consecuente de los neutrofilos, incrementaria la
concentracion de radicales libres, esto aunado al hallazgo de que las mujeres preeclampticas tienen niveles
significativamente mas altos de interferdn e interleucina 2 y disminucion en la produccién de interleucina 10
en comparacién con grupos control, lo que sugiere un predominio de la produccion de citoquinas tipo Tht de
inmunidad (21) Lo que indica que la adaptacion del organismo materno a la unidad feto-placentaria requiere
de una tolerancia inmunologica, como ya se expuso, la inmunidad que cabria esperar en el ambito local
antiplacentaria, es maodificada por la sintesis de antigenos de histocompatibilidad HLA-G, factores de
crecimiento y citoquinas por la placenta, las inter leucinas placentarias, se han identificado en tejidos
reproductivos, pero su rol de adaptacion de la inmunidad materna y la influencia que ejercen a lo largo del
embarazo no ha sido del todo aclarada. Cuando se compara la distribucion de iL-10 en el trofoblasto velloso
en mujeres con preeclampsia y mujeres normotensas, se encuentra una disminucion importante en las
primeras, asi como de su concentracion sérica, en tanto que al medir TNF-«t, sucede lo contrario, de hecho
se ha asociado su incremento brusco con el desarrollo de preeclampsia severa(22) Estos hallazgos sugieren
una asociaciéon entre una inmunidad antifetat y un desarrollo inadecuado de la expresion placentaria en la
preeclampsia {23) Por otra parte, hay una concentracion menor de factor de necrosis tumoral a nivel del
cordén umbitical, lo que sugiere que la produccion de citequinas es independiente en los dos sistemas, en el
feto probablemente reflejando la adaptacion al estado de disminucién en la perfusion placentaria(24).

TEORIA DE ORIGEN GENETICO

Es reconocida estadisticamente la presencia de un factor familiar en la patogénesis de la preeclampsia
Diversos estudios han mostrado el aumento en la frecuencia de la enfermedad en hermanas, hijas y nietas de
pacientes que cursaron con preeclampsia, no asi en caso de nueras.

Se ha planteado la presencia de un gen recesivo o un gen dominante de penetracién incompleta. También se
ha encontrado una incidencia mayor (44%) de HLA DR4 en pacientes con preeclampsia que en pacientes
normotensas(19%) postulindose un posible desequilibrio entre la expresién de HLAA DR4 y el gen causal de
la susceptibilidad o, alternativamente, este, puede modular la respuesta inmune a los antigenos fetales (8)

También se ha estudiado la asociacion de la enfermedad con una variante del gen de angiotensina en el
cromosoma 4 y 7 ,que sustituye en posicion 235 metionina por teonina, los resultados indican que la variante
de angiotensina juega un rol importante en la patogenia de la enfermedad, sobre todo en mujeres menores
de 35 afios .
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CAMBIOS FISIOPATOLOGICOS EN LA PREECLAMPSIA

CAMBIOS HEMODINAMICOS

Durante el embarazo normal, aumenta el gaste cardiaco y la postcarga alcanzando un pico en la semana
32. el aumento en el volumen plasmatico es de alrededor de 40%. Para mantener en equilibrio esta serie de
variantes en el organisma, la presién arterial cae desde el primer trimestre, aumentando paulatinamente a las
cifras preconcepcionales hacia el final del embarazo.

Esencialmente hay dos modelos tedricos al respecto de las caracteristicas hemodinamicas de la
preeclampsia:

Un modelo tradicional de hipovolemia, vasaconstriccion e hipoperfusion placentaria y renal.

Un modelo hiperdinamico con postcarga elevada y una vasodifatacion compensatoria transitoria.

El volumen plasmatica esta reducido en mujeres con preeclampsia(alrededor del 80% de las pacientes),
resultado de la redistribucion del liquido intravascular al espacio intersticial como consecuencia de una
permeabilidad capilar aumentada(este hallazgo correlaciona con productos con RCIU)

En las mujeres con preeclampsia hay una perdida de la refractariedad a factores presores como la
angiotensina [l. probablemente por un aumento en el nivel de la expresion de los receptores a esta hormona.
También se ha demostrado un deterioro de la respuesta a acetilcolina por parte de los vasos, asi como de la
refajacion dependiente del endotelio, todo esto sugiere un modelo de intensa vasoconstriccion y deplecion de
volumen durante la preeclampsia.

Cabria esperar entonces que la postcarga cayera en respuesta a una precarga DISMINUIDA. Se ha
demostrado que en respuesta al tratamiento farmacoldgico con hidralacina y carga hidrica con coloides la
resistencia vascular periférica cae pero la postcarga aumenta posteriormente.

Existe otro modelo propuesto para explicar los cambios hemodinimicos en la preeclampsia. Easterling y
Benedetti propusieron en 1989 un modelo de funcién hiperdinamica, demostraron que las mujeres que
desarrollan preeclampsia, manejan valores de postcarga significativamente mas altos y una vasodilatacion
compensatoria(hallazgos compatibles con un aumento en el aclaracion metabdlico de suifato
dedehidroepiandrosterona, asi como niveles elevados de péptido auricular natriurético, y norepinefrina) que
se va perdiendo por lo pérdida de la refractariedad a los factores presores(25,26}

SISTEMA DE COAGULACION

Entre las alteraciones hematoldgicas descritas en la preeclampsia se hallan las siguientes(27):
1.Elevacion de la fibronectina.

2.Disminucion de antitrombina I,

3.Disminucién de proteina Cy S.

4.Disminucion de plaquetas.
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5.Alargamiento de tiempos de protrombina y tromboplastina parcial.
6.Aumento de reticulocitos inmaduros.

7 Aumento del dimero-d

8.Aumento de B—tromboglobuiina sérica.

9.Anormalidades de serie roja morfolégicas.

10.Aumento de hemoglobina y hematocrito .

1 1.Aumento de hierro sérico.

1 2.Disminucion de la Haptoglobina sérica.

13.El nivel de Fibrinogeno es generalmente normal(disminuciéon relativa con relacién a los niveles
aumentados del embarazo normal)

14.Elevacién de productos de degradacién de la fibrina.

TROMBOCITOPENIA

La preeclampsia se ha asociado con trombocitopenia, cerca del 50% de las mujeres con preeclampsia cursan
con trombaocitopenia, cuando se comparan a controles poblacionales la sensibilidad se acerca al 90% y la
especificidad al 83% (28) Se puede demostrar un aumento transitorio de la cuenta plaquetaria antes de la
disminucién evidente, seguramente debido a la estimulacién de su produccién por aumento en ef consumo,
ademas es evidente la presencia de formas jovenes a inmaduras (megacariocitos) en el suero de paciente
con preeclampsia. El mecanismo etiolégico de la trombocitopenia aun no es claro, se ha implicado un
mecanismo inmunoldgico se ha encontrado inmunoglobulina G asociada a plaquetas en cerca del 35% de
mujeres con preeclampsia. Es evidente el aumento en la activacién plaquetaria en las pacientes con
preeclampsia, demostrado por el aumento en la concentracién de productos de la degranulacion
plaquetaria{tromboxano 3—tromboglobulina)en la sangre aun 4 semanas antes de la trombacitopenia.

La trombocitopenia correlaciona temporalmente con la aparicién de proteinuria y aumento en la creatinina
sérica, lo que sugiere una refacion directa con el dafio renal microvascular.

COAGULOPATIA

En el embarazo normal hay un aumento en los factores de coagulacién, asi como niveles elevados de
complejos de alto peso molecular, durante la preeclampsia existe un aumento en dichos factores, creando un
estado de hipercoagulabilidad mayor.

El TP y el TTP son generalmente normales durante la preeclampsia, pero estas pruebas son generalmente
insensibles en este caso, para demostrar la presencia de un estado de hipercoagulabilidad se han medido
los fibrinopéptidos A y B, que son los separados por la trombina al actuar sobre el Fibrinégeno. En diversos
estudios se ha demostrado correlacion con las manifestaciones clinicas de la enfermedad.

Los productos de degradacion de la fibrina se encuentran presentes en 85-100% de los casos. La
antitrombina Itl y el fibrindpeptido A son anormales en 89 y 88% de los casos respectivamente. Existe una
elevacién progresiva del Dimero-D en el embarazo normal, que se acrecienta en forma significativa en casos
de preeclampsia y es aun mayor en casos de eclampsia y sindrome de HELLP. Es probable que muy
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temprano en el curso de la preeclampsia exista un estado precoagulatorio en la microcirculacién placentaria,
el dafio endotelial causa liberacion de tromboplastina y activacion de la cascada de coagulacién debidec a la
exposicion de colagena, las lesiones vasculares aumentan aun mas la tromboplastina  en la corriente
sanguinea y dispara un proceso de coagulacion a distancia, sugerente de coagulacion intravascular
diseminada compensada, que finalmente en las ultimas semanas del embarazo y merced al dafio placentario
progresivo y constante acaba por conducir a una CID grave en algunos casos o a predominancia de
fenémenos trombdticos en ciertos territorios vasculares. La preeclampsia podria ser mejor definida como un
estado de dafio endotelial sistémico asociado con un estado de super-hipercoagulabilidad con coagufacién
intravascular compensada, microtrombosis en varios drganos, dafio de la circulacion Gtero placentaria con
depésitos de fibrina en la placenta y aiteracion secundaria de ja hemostasis materna con desarrolio de CID
descompensada en las formas graves como eclampsia y sindrome de HELLP (27).

PROTEINAS REGULADORAS

La antitrombina Il (inhibidor importante de la coagulacién), se encuentra disminuida en paciente con
preeclampsia, aparentemente por el aumento en el consumo, la disminucion de su actividad precede
aproximadamente en 13 semanas a los signos clinicos.

La proteina € (una proteasa sérica, también sintetizada en el higado que se activa al contacto con trombina
actuaa inhibiendo al factor V y VIl activados, asi como activandoe la fibrinolisis), se encuentra marcadamente
reducida durante la preeclampsia. Se ha encontrado resistencia a la proteina C, resuftado de una mutacion
del factor V y hay datos que asacian el sindrome de HELLP con una mutacidn R506 q del factor V {29).

La proteina S(cofactor de la proteina C activada}, disminuye sus niveles durante la preeclampsia.

HIGADO

La hermodilucién fisiologica en el embarazo norma! disminuye los niveles de enzimas hepaticas circulantes en
un 20% aproximadamente.

El 20 al 30% de los embarazos complicados con preeclampsia cursan con anormalidad en las pruebas de
funcién hepitica. De hecho, este hallazgo correlaciona con trombocitopenia, proteinuria y complicaciones
maternas. Se especula que la naturaleza de la alteracidon es debida a vasoconstriccion del lecho hepatico,
pudiéndose demostrar un aumento en la resistencia de la arteria hepatica en mujeres preeclampticas
pudiéndose producir una coagulopatia localizada que promueve la hemorragia secundaria al dafo
endotelial y la necrosis celular.

Histopatolégicamente, se puede demostrar en la preeciampsia: Depdsitos periportales de fibrina, necrosis
hemorragica y necrosis hepatocelutar.

Weinstein acuiio en 1982 el término sindrome de HELLP (elevacién de enzimas hepaticas y plaquetas bajas,
por sus siglas en inglés) para definir una entidad reconocida desde hace 100 afos. Los criterios

diagnasticos, pulidos por Sibai en 1990 , permitieron definir al sindrome de forma adecuada: Hemdlisis
(niveles séricos de lactato deshidrogenasa mayores de 600 U/L), aspartato aminotransferasa mayor de 70
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U/L y trombocitopenia menor a 100,000/mcl. La presencia del sindrome se relaciona estrechamente con un
peor prondstico materno y fetal, especialmente mayor incidencia de coagulacion intravascular diseminada.

La patogénesis del sindrome de HELLP sigue siendo un enigma, se han postulado teorias como el
vasoespasmo de la arteria hepaitica, la mutacion del factor V de coagulacion. Otra cosa que hay que tomar en
cuenta es la posibilidad de que el sindrome aparezca adn sin proteinuria significativa y aun sin hipertensién.

Probablemente la complicacion mas grave de la enfermedad hepatica sea el infarte hepatico (Aparentemente
secundario al intenso vasoespasmo) y su ruptura (secundario a necrosis hepatica, hipervascularidad, ruptura
vascular, que generan un hematoma subcapsular o hemoperitonea), que hasta en un 70 % resulta fatat.

RINON

La funcion renal se deteriora en la preeclampsia en dos etapas: la primera etapa involucra la funcién tubular
y esta reflejada en una reduccion del aclaracion de! acido urico y por fo tanto hiperuricemia. Mas tarde, fa
filtracion glomerular disminuye y sobreviene la proteinuria selectiva ( con pérdida de gama globulinas,
albumina y transferrina, lo que disminuye la presién oncética ptasmatica contribuyendo al edema tipico de la
preeclampsia) por lo tanto la hiperuricemia progresiva es un signo de evolucion de la preeclampsia y la
proteinuria es reconocida como un signo tardio (la que se asocia a peor prondstico para el producto,
particularmente en etapas mds tempranas).

Los cambios histopatalogicos del ovillo glomerular incluyen un aspecto rigido de sus contornos, mayor
definicion de sus lobulillos, escasa o nula proliferacion mesangial que es mas importante si la proteinuria es
masiva y ausencia de infiltrado celular inflamatorio. Los tubulos se encuentran respetados pero a menudo
puede presentarse una imagen de necrosis tubular aguda (NTA) en relacién estrecha con una insuficiencia
renal aguda (18)

A mayor detalle las células endoteliales de los capilares se observan aumentadas de tamaiio, tumefactas por
edema citoplasmatico, con picnosis nuclear y citoplasma granular o vacuolar, esfaceladas, exponiendo su
membrana basal y estrechando la tuz capilar. Esta imagen se ha denominado “glomeruloendoteliosis™, una
lesidén no inflamatoria que envuelve una tumefaccion de las células endoteliales y depdsitos fibrinoides
subendoteliales y mesangiales que pasan los limites y ocluyen la fuz capilar. Lesidon que es caracteristica
aunque no patognomdnica de la preeclampsia. Un estudio de microscopia electrénica reveléd gran cantidad
de podocitos conteniendo afbumina, inmunoglobulinas y Fibrinégeno, las lesiones también pueden obedecer
aruptura de la membrana basal glomerular o desprendimiento epitelial{30)

La complicacién mas grave (aunque rara) de la nefropatia preeclamptica es la falla renal aguda: La
disminucién aguda del flujo ocasiona una necrosis tubular y cortical aguda. Aunque por definicién todas las
enfermas con preeclampsia tienen compromiso renal, afortunadamente sélo un porcentaje de alrededor det
19% en preeclampsia y del 30% en presencia de sindrome de HELLP desarrolla una IRA. De estos casos
menos del 50% requieren apoya dialitico en cualquiera de sus modalidades(18).
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CEREBRO

La eclampsia (la presencia de convulsiones no atribuibles a otras condiciones cerebrales en una paciente con
preeclampsia) es la principal expresion cerebral del dafio causado por la enfermedad, !a causa de las
convulsiones eclampticas se explica por dos teorias:

. Resultado del vasaespasmao focal cerebral e hipoperfusion e isquemia cerebral facal con actividad eléctrica
anormal. Lo que explicaria los casos de eclampsia sin hipertensidn arterial, también daria cabida al hecho de
la ausencia de secuelas posterior a la resoclucion del evento, asi como la presencia de signos neurclégicos
previos a la aparicion de convulsion.

.La hipertension resulta en la necesidad de una autorregulacion cerebral con la sobredistension de tos vasos
intracraneales resultando en un dafio endotelial, con la consiguiente extravasacion de fluidos al espacio
intersticial, provocando edema cerebral. Aunque faltan mas estudios que apoyen esta teoria, el hallazgo de
vasodilatacién intensa puede ser secundario al uso de farmacos vasodilatadores para tratar la enfermedad.

Las angiografias cerebrales realizadas en pacientes con eclampsia revelan un vasoespasmo difuso de los
vasos intracraneales, asi como la tomografia computada demuestra la presencia de areas de edema cerebral
y de hipoperfusién. El ultrasonida Doppler muestra aumento en la resistencia vascular arterial (31) Las areas
mas afectadas con los 16bulos parietales y occipitales.

Otra alteracion neuroldgica de la enfermedad es la ceguera, que puede ser de origen retinianc (trombosis
vascular, desprendimiento de la retina} o cortical {hemorragias petequiales y edema foca! de la corteza
occipital)

La hemorragia cerebral es una de las causas principales de muertes en pacientes con preeclampsia.

FACTORES DE RIESGO

Los factores de riesgo que se han correlacionado de manera mas significativa con la preeclampsia se pueden
dividir en preconcepcionales o crénicos y vinculados con el embarazo:

PRECONCEPCIONALES
No vinculados con el compaiiero:

*» Preeclampsia previa: El riesgo de padecer preeclampsia en el sequndo embarazo, cuando la
padecieron en el primer embarazo es del 13.1%, en comparacién con el 1.7% cuando cursan
normotensas en el primer embarazo .

«* Antecedente Famifiar de preeclampsia: Ya se ha demostrado la tendencia familiar que tiene la

preeclampsia, alrededor del 26% de las mujeres hijas de madres que tuvieron preeclampsia,

expresan la enfermedad y cada hija de madre que experimenté preeclampsia en su embarazo tiene
un riesgo desde 1.7 veces mayor, hasta el triple de padecer la enfermedad y cuadruple

si fue la forma grave (32)
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Vinculados con el compaiero

<> Nuliparidad, primipaternidad: es bien demostrada la mayor incidencia de preeciampsia en el primer
embarazo, pero a Ultimas fechas se ha demostrado que el efecto protector de la multiparidad se
pierde con el cambio de compariero .

3+ Exposicion limitada a espermatozoides: Se ha demostrado que los métodos de barrera correlacionan
hasta con el 60% de los casos de preeclampsia. En otro estudio, se demostré que la cohabitacion
en un plazo de O a 4 meses correlaciona con un riesgo relativo de 11.6 %, de 5 a 8 meses de 5.9%
y de 9 a 12 meses de 4.2.% También la alta incidencia (24%) de hipertension inducida por el
embarazo en multiparas con padre diferente, se vinculd con un periodo notoriamente corto de
exposicion de espermatozoides antes de la concepcion.

%+ Inseminaciéon por donador, donacion de espermatozoides: Con los mismos argumentos de los
apartados anteriores, se ha postulado que la inseminacion artificial con donador, incrementa casi al
doble la posibilidad de cursar con preeclampsia.

3+ Padre panticipe de un embarazo con preeclampsia en otra mujer: Estos tienen casi el doble de
posibilidades de que ocurra la enfermedad sin conciben con otra mujer (independientemente de si
ella hubiera tenido ya un embarazo con preeclampsia o no) (33)

%
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Presencia de factores subyacentes especificos:

<= Hipertension cronica y nefropatia: Et 30 a 40% de tas mujeres que cursan con preeclampsia grave
de inicio temprano tienen hipertension cronica como patologia de fondo. El riesgo de preeclampsia
es mucho mayor en pacientes que padecen nefropatia crénica, en especial cuando coexiste
hipertension.

< Obesidad, resistencia a la insulina y diabetes:Estudios al respecto muestran valores elevados de la
insulina plasmatica y/o resistencia a la misma: hallazgos que se han identificado incluso antes de la
aparicion de la preeclampsia y durante el puerperio de pacientes con dicho antecedente
hipertensivo. La insutina, al menos de manera aguda es una hormona vasodilatadora que produce
dilatacion franca ante un aumento compensatorio insuficiente de la actividad simpatica, por esto es
posible que la falta de accion de la insulina en la vasculatura produzca la disfuncién referida (34}).
La obesidad es la causa mas frecuente del sindrome de resistencia a la insulina: La resistencia a las
acciones glucorreguladoras de la insulina produce hiperinsulinismo para mantener las
concentraciones adecuadas de giucosa. Se han propuesto varios mecanismos por medio de los
cuales, la hiperinsulinemia puede producir hipertensién (35) La insulina estimula la resorcién de
sodio, promueve la proliferacion de células del musculo liso vascular, modula la conductancia idnica,
incrementa los niveles de endotefina 1 y tiene un efecto simpaticomimético con elevacién de
catecolaminas plasmadticas produciendo hiperreactividad vascular (de hecho la estimulacion
simpatica en ratas produce una situacion muy similar a la preeclampsia (36}, contribuye a aumentar
la presion arterial. El riesgo relative que tiene una mujer obesa de padecer de preeclampsia varia
entre 2.3 y 5.5 (37). La Diabetes, también esta relacionada en mayor medida con la preeclampsia,
hay informes de una incidencia del 30% en mujeres clases D, F, y R de White.

= Trastornos trombofilicos: Se ha encontrado una mayor incidencia de anomalias hemostaticas con la
Deficiencia de proteina S , resistencia a la proteina C alteraciones metabdlicas ligadas a la tendencia
a la trombosis vascular, aunque no se han logrado asociar anomalias hereditarias de la coagutacion.
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Hiperhomocisteinemia: La homacisteina dafa la célula endotelial por varios mecanismas: Generacion

de perdxido de hidrégeno, deplecion de la detoxificacion de homocisteina mediada por 6xido nitrico,

aumento de la actividad del factor V (38)

+* Sindrome antifosfolipidos: VDRL falso positivo, anticoagulante lapico, anticuerpos anticardiolipina,
estos se asocian a trombosis vascular placentaria, vasculopatia decidual, depdsito de fibrina
intervelloso e infarto placentario.

<+ Dislipidemias: Se asocian a hipercolesterolismo y subsecuente ateroesclerosis.

< Oftro factor de riesgo que se ha asociade a la aparicion de preeclampsia es la drepanocitemia, un

estudio encontré que la tasa de preeclampsia es de un 24.7% en las mujeres negras con este

rasgo, en comparacién de un 10.3% en los controles (39)

Factores exdgenos:

> Tabaquismo: El tabaquismo se relaciona con un incremento en la incidencia de preeclampsia.
con datos sugerentes de un efecto dosis respuesta de menor riesgo para las que fumaban mas,
aparentemente a causa de nicotina (40)

Estrés, ejercicio intenso: En estudios recientes se ha encontrado un vinculo entre la
preeclampsia y el trabajo durante el embarazo, con un riesgo 3.1 veces mayor de preeclampsia
en mujeres con empleos altamente estresantes (demanda psicologica alta, margenes estrechos
para la toma de decisiones) y un riesgo 2.3 veces mayor de presentar preeclampsia(4 t)
Asociacidn inversa con cancer de mama: Un estudio reciente valoré 182 referencias que
sugieren que las mujeres que experimentaron preeclampsia durante su embarazo o quienes
nacieron de un embarazo complicado con esta, tienen una disminucioén en el riesgo de padecer
cancer de mama. Se discuten los mecanismos hormonales que pudiesen explicar esta
asociacion: La preeclampsia es caracterizada por niveles reducidos de estrogenos y factor de
crecimiento { insulin-ike, y por niveles elevados de progesterona, andrégenos, gonadotropina
coridnica humana, cortiso! insulina, estos factores pueden actuar sinérgicamente disminuyendo
la incidencia de cancer de mama.(41).

FACTORES DE RIESGO VINCULADOS CON EL EMBARAZO

Embarazo miiltiple: La incidencia de preeclampsia y eclampsia de inicio temprano son
significativamente mayores en pacientes con embarazos gemelares, se ha encontrado un
aumento casi del cuadruple de riesgo de cursar con la enfermedad, los embarazos triples
cursan con aumento en la gravedad de la preeclampsia y no en su incidencia {42)

*s* Anomalias congénitas estructurales, cromosémicas y mola hidatiforme: Estos factores se
han encontrado vinculados con preeclampsia, en presencia de malformacion, se encontré
un riesgo relativo de 1.34, especialmente las malformaciones del aparato genital masculino
y las denominadas “anomalias congénitas multiples”, la trisomia 13, las triploidias (pueden
aislarse la placentomegalia y la presencia de cifras muy altas de GCH como marcadores de
muy alto riesgo para preeclampsia, asi como la presencia de hidrops fetal. Ya es bien
conocido el vinculo existente entre mola hidatiforme y preeclampsia de inicio temprano, el
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aumento en el materia! genético paterno asociado a la placenta diandrica triploide, puede
apoyar [a participacién de factores inmunitarios en la aparicion de preeclampsia.

*2* Infeccion de vias urinarias: Teéricamente cualquier tipo de infeccion puede aumentar fa
sintesis de radicales libres, ciertas citocinas y enzimas protedliticas, descubriendo la serie
de eventos que culminarian en el sindrome hipertensivo gestacional .

CLASIFICACION DE LA HIPERTENSION EN EL EMBARAZO

El objetivo de clasificar los desordenes hipertensivos en el embarazo atiende a motivos didacticos y a unificar
distintos puntos de vista. Actuailmente son dos los sistemas de clasificacion mas aceptados en el ambito
mundial , el primero con utilidad concerniente a criterios diagnésticos y el segundo, un sistema de
clasificacion propuesto que sigue el entendimiento actual de la fisiopatologia de la preeclampsia .

Se podra argumentar que el obstetra experimentado, armada con sus conocimientos fisiopatoldgicos, no
necesita de un sistema de clasificacion para identificar pacientes con preeclampsia y tratarlas de manera
adecuada. Pero la estandarizacion del estado de la enfermedad al momento de! diagnéstico es esencial para
la unificacion de criterios diagnasticos y , mas importante, de tratamiento, también el otorgar a una paciente
una clasificacidn justifica legalmente el tratamienio instituido, aunque es también del consenso general la
aceptacion del criterio medico individualizando a cada paciente como ser independiente, siendo de esta
manera ambivalente en sus decisiones . Otra ventaja de !a clasificacion de mujer embarazada con un
desorden hipertensive, es el caso de los médicos que aun no gozamos de la experiencia y profundidad en
conocimientos de decanos, la clasificacion, permite alertar al meédico de guardia y orientario a continuar una
serie de pasos previamente establecidos, con un margen de error menor al que permitiria su experiencia, y
finalmente lograr unificar criterios para poder comparar, bajo los mismos parametros, los distintos reportes
de la literatura internacional.

SISTEMA DE CLASIFICACION

La sociedad Internacional para el Estudio de Hipertension en el embarazo (ISSHP), tiene un sistema muy
detallado de clasificacion. El mérito de este sistema de clasificacion es que trata de abarcar todas las
presentaciones posibles de los desdrdenes hipertensivos en el embarazo, pero es demasiado amplia para el
usg clinico rutinario .En esencia, este sistema de clasificacién, requiere que la preeclampsia sea
diagnosticada cuando la hipertension de novo en el embarazo se acompaiia de proteinuria.(tabla 1}

Tabla 1. International Society for the Study of Hipertensién in Pregnacy.
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A Hipertension de nove y /o proteinuria en el embarazo (previa o posterior al parto).
1. Hipertension gestacional {sin proteinuria)
2. Proteinuria gestacional (sin hipertension}
3. Preeclampsia (hipertensién y proteinuria)

B. Hipertension cranica y enfermedad renal.
1. Hipertension cronica sin proteinuria.
2. Enfermedad renal cronica (proteinuria sin hipertension). .
3. Hipertension cronica con preeclampsia sobre agregada {con proteinuria de reciente aparicion en et
embarazo).

C No clasificada
1. Hipertensién y / o proteinuria que debuté antes de la semana 20 de gestacién.
2. Cuando debuté por primera vez durante el embarazo, labor o puerperio y no hay datos suficientes
para permitir el diagnostico A o B.

D. Eclampsia.

Bavey, MacGillivray. Am § Obstet Gynecol 1988; 158:892-8

El Programa Nacional para !a Educacién de la Hipertension de EUA (NHBPEP) (1990), ha publicado su
sisterna de clasificacion. Esta es una clasificacion de enfoque predominantemente clinico, fa cual diagnostica
la preeclampsia cuando !a hipertensién de novo en el embarazo es acompariada de proteinuria y / o edema.
Es incierto cual es el énfasis que este grupo desea aplicar al edema en su sistema de clasificacion, ya que
este no es un signo clinico Gtil. Similar a la clasificacion de ISSHP, la preeclampsia es generalmente
diagnosticada en este sistema cuando la hipertension de novo en el embarazo es acompafada por
proteinuria y la hipertension por si sola es referida como “hipertensién transitoria™ de! embarazo. La
Sociedad Australiana para el Estudio de la hipertension en el Embarazo (ASSHP) (1993) describe todo tipo
de hipertension de novo como “preeclampsia”, subclasificando esta como “preeclampsia leve”™ cuando la
hipertension es el unico aspecto y “preeclampsia severa” cuando hay cualquier evidencia de complicacién
multisistémica . Aunque su concepto de preeclampsia leve estaria en funcién de solo hipertension, la
preeclampsia per se es una entidad multisistémica capaz de afectar la placenta, los rifiones maternos, el
higado o el cerebro y que es caracterizado por hipovolemia, vasoconstriccion, etc., lo que deja mal definida la
preeclampsia leve en este sistema de clasificacién. E1 Colegio Americano de Ginecologia y Obstetricia (ACOG)
(1996), publicé un boletin técnico de acuerdo a la publicacién de la NHBPEP, usando el término
“hipertensién inducida por el embarazo “ y lo subclasifica como leve y severa de forma muy parecida al
documento de la ASSHP.

El sistema de clasificacién para la enfermedad hipertensiva asociada al embarazo que funciona en el INPER
{tomado de la ACOG ) se esq iza en la sigui tabla. .(5)
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{. Enfermedad Hipertensiva Inducida por el Embarazo
Pieeclampsia leve
Preedlampsia severa
Inminencia de eclampsia
i, Sindrome de HELLP
[ Eclampsia
d. Preeclampsia recurrente
. Preeclampsia no clasificable

Ii. Hipertension arterial sistémica cronica asociada al embarazo

L

DIAGNOSTICO DE LA ENFERMEDAD HIPERTENSIVA INDUCIDA POR EL EMBARAZO

La triada clasica para diagnosticar la entidad se ha compuesto de hipertensién, edema y proteinuria,
desafortunadamente, muy poca atencidn se ha puesto en estas décadas a la poca especificidad de estos
criterios, por lo que la literatura médica esta plagada de sobrediagnosticos de preeclampsia.

HIPERTENSION

La hipertensién ha sido diagnosticada tipicamente por la presencia de tensién sistélica mayor a140 mm Hg.
y /o diastélica mayor a 90 mm Hg. o una diferencia de 30 mm Hg. en la presion sistdlica con respecto a la
basal o una diferencia de 15 mm Hg. en la presion diastélica con respecto a su basal, asi como una presidon
arterial media mayor a 106 mm Hg. Estos niveles discriminatorios de presion sanguinea fueron escogidos ya
que se ha sugerido que una presion diastdlica mayor de 90mm Hg. se asocia a una mayor incidencia de
proteinuria (5) y la presion sistolica en descontrol se asocia a un resultado perinatal adverso .Aunque las
asociaciones mas significativas se han realizado con pacientes en que se ha demostrado de manera objetiva
un incremento rea! de la presidn arterial con respecto a su basal o a la tomada en e! primer trimestre en los
rangos ya descritos.

Las investigaciones han mostrado actualmente una enorme diversidad de como los clinicos registran la
presidn sanguinea durante el embarazo, describiéndose incluso diferencias de hasta 20 mm Hg . Una
controversia en particular radica radica en que ruido de Korotkoff se debe registrar la presion diastdlica. La
HISSHP y la ASSHP recomiendan el 4to ruido, mientras que la NHBPEP recomienda e! Sto ruido (KS) Estudios
recientes han mostrado en forma clara que K5 se acerca mas a la presion diastdlica intra-arterial real (5).
Por otro lado son ampliamente reconocidos los problemas inherentes al uso rutinario de un
esfingomanémetro de mercurio con sus resultados subjetivos, perc también es incorrecto asumir que la toma
automatica de la presion arterial deba tener mayor exactitud en cuanto al resultado reportado, un estudio
reciente realizado por Gupta y col demuestra la necesidad de validar los estandares tomados por aparatos

automaticos de forma manual y que es imperativo comparar los resultados de los aparatos automaticos con
estandares manuales (5)
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Hasta el momento el baumandémetro de mercurio es el estandar de oro para la toma de la presion arterial,
idealmente utilizandose un brazalete del tamano adecuado para cada medida de brazo y registrando la
presién diastélica en el quinto ruido de Korotkoff.Se recomienda el tomarla con la paciente en decGbito y
sentada , con el fin de detectar ortostatismo. Debe hacerse cada & hr.

EDEMA

El edema es el signo menos significativo en el contexto de la del embarazo complicado con hipertensién. Este
signo se presenta en la tercera parte de las pacientes con preeclampsia, y también se presenta en casi la
tercera parte de las pacientes embarazadas .Aunque existen algunas diferencias en las caracteristicas del
mismo: La aparicion y aumento en su intensidad son muy acelerados y el edema de la preeclampsia es de
predominio en cara manos, persistiendo este aun después de levantarse la paciente, a diferencia del edema
fisiologico que ademas es de partes declives.

El edema aumenta en la preeclampsia en gran parte como resultade del movimiento del espacio intra
vascular al espacio intersticial motivado por cambios en la permeabilidad capilar. A diferencia del edema
fisiolégico del embarazo que refleja probablemente una retencion exagerada de sodio y agua, acompanados
de un aumento en la presion hidrostatica. Los procesos fisiopatologicos divergen pero clinicamente no hay
torma de diferenciarlos con certeza diagnaéstica, por lo que se debe tomar con reserva este signo (aunque
presente en las pacientes con preeclampsia) para efectuar el diagndstico. Su importancia radica en que se
debe considerar un foco de atencidn para la bisqueda intencionada de otros signos de Preeclampsia.

PROTEINURIA

La proteinuria se define clasicamente como la presencia de 300mg o mas de proteina urinaria en 24hrs, o
100mg/dl en dos muestras de orina tomadas a! azar. La presencia de proteinuria + se relaciona con un
riesgo 3.8 veces mayor de evolucionar a la forma severa de la enfermedad.

Es importante sefialar que tanto la proteinuria como lesién glomerular que caracteriza a la preeclampsia, se
desarrollan tardiamente en ef curso de la enfermedad. De hecho la preeclampsia se manifiesta clinicamente
solo cerca del! fin de un proceso fisiopatoldgico oculto, que puede iniciarse 3 a 4 meses antes de que se
desarrolle la hipertension.

La proteinuria se ha diagnosticado con poca certeza por décadas. E} aceptar “1+" de proteinuria, como
proteinuria real en un embarazo complicado con hipertensién, sobrestima a la proteinuria real en un 50%
evidenciado por estudios recientes que indican el alto indice de falsos positivas tomados por tiras reactivas
en practica clinica de rutina. Saudan propone, para detectar proteinuria de una manera mas certera el
correlacionar la proteina urinaria con el rango de creatinina, el hecho de encontrar mas de 30mg de proteina
urinaria por mmol de creatinina, refleja mas de 300mg por dia. (43).

La proteinuria que habitualmente se presenta es en rango infranefrético pero puede rebasar los 3.5 g/24hrs
condicionando un sindrome nefrético de diversa gravedad La proteinuria es en un 950% a expensas de

albumina; sin embargo, también se eliminan proteinas diferentes como la transferrina, globulinas, y factores
de coagulacién tanto pro coagulantes como anticoagulantes predominando el déficit de éstas altimas. Se
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favorece un estado de pro coagulacion que junto con la actividad acelerada de la adhesividad de polimorfo
nucleares neutrofilos, agregacion palquetaria, con exposicion de la membrana basal endoteliat y la activacion
de la via intrinseca de la coagulacion explican la microangiopatia y presencia de trombosis arterial y venosa
en territorio circulatorio materno. La participacidon renal en este tipo de complicaciones es definitiva, con
micro y macro hematuria por ejemplo.

Se debe resaltar que la proteinuria pucde no estar presente en casos de preeclampsia, de hecho se
encuentran reportados casos de eclampsia en mujeres que no cursaron con proteinuria, por lo que la
ausencia de este signo no debe tampoco descartar el diagnéstico.

Por otro lado también pueden estar presentes otras manifestaciones menos frecuentes, como ascitis o
derrame pleural {las cuales estarian condicionadas por el mismo soporte fisiopatolégico}

El instituto Nacional de Perinatologia tiene bien definidos los criterios diagnésticos para cada una de las
subclasificaciones que su manual de Normas y Procedimientos de obstetricia y ginecaologia define (3):

1.La preeclampsia leve es diagnosticada después de la semana 20 de gestacion, cuando aparecen dos o
mas de los siguientes signos (dos tomas consecutivas con intervalo de 6 horas con la paciente sentada) :
-Presidn sistdlica igual o mayor a 140 mmHg 6 elevacion de esta en 30 mmHg sobre su presion habitual.
.Presion diastdlica igual o mayor a 80 mmHg ¢ elevacién de esta 15 mmHg sobre su presion habitual.
.Presion arterial media igual! o mayor a 106 mmHg.

Proteinuria presente, menor de 3gramos en orina de 24 hrs.

.Edema persistente de extremidades o cara.

2.Preeclampsia Severa, con las mismas bases que la leve:
.Presién sistdlica igual o mayor a 160 mmHg
.Presion diastélica igual o mayor a 110 mmHg
-Presidn arterial media mayor a 126 mmHg
-Proteinuria mayor de 3 gramos en orina de 24 hrs.
.Edema Generalizado
O uno de los siguientes signos:
.Presidn sistdlica igualt o mayor a 180 mmHg
.Presion diastdlica igual o mayor a 120 mmHg
.Presién arterial media mayor o iguat a 140 mmHg
.Proteinuria mayor a 5 gramos en orina de 24 hrs.
0 uno de los signos de preeclampsia leve asociado a:
1.alteraciones visuales
2.Dolor epigastrico o en hipocondrio derecho
3. Cefalea intensa
4. trastornos del estado de conciencia
5. Hiperreflexia generalizada.

3.Inminencia de eclampsia

Cuando después de las 20 semanas de gestacién aparece uno o mis de los siguientes datos:
.Presién sistélica mayor de 185 mmHg con presion diastélica mayor a 115 mmHg
.Proteinuria mayor de 10 gramos en orina de 24hrs.

.Estupor
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.Pérdida total o parcial de la vision
.Dolor en barra en epigastrico
.Hiperreflexia generalizada

4.ECLAMPSIA:;
Cuando después de la semana 20 de gestacién o en los primeras 14 dias del puerperio, se presentan
convulsiones o estado de coma acomparnados de hipertensién, edema y proteinuria.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Se deben tomar en cuenta los procesos microangiopiticos que pueden complicar el embarazo para
establecer un diagndstico preciso y un plan terapéutico acertado que ayude verdaderamente al binomio que
acude con este tipo de problema.

SINDROME UREMICO HEMOLITICO (SUH}

Es caracteristicamente una enfermedad de la infancia { cuando se relaciona con el embarazo aparece
tipicamente en el puerperio) que altera la funcion renal y produce destruccién de plaquetas y hemdlisis.

PURPURA TROMBOTICA TROMBOCITOPENICA (PTT)

Con manifestaciones SUH, generalmente se manifiesta en el 3er o 4to decenio, de predominio en mujeres
tipicamente cinco son las manifestaciones (estas se encuentran en el 40% de las pacientes).
Trombocitopenia. hemdlisis microangiopatica, sintomas neuroldgicos, afeccidn renal y fiebre. La lesion
histologica caracteristica es la trombosis hialina de las arteriolas.

Ambos grupos, se manifiestan por metrorragia, hemorragia gastrointestinal, facil formacion de hematomas y
epistaxis. También son comunes los sintamas neuroldgicos: letargo, confusion, cefalea, disfasia y
convulsiones. El dolor abdominal es un sintoma frecuente, puede haber hematuria, ictericia, equimosis y
peteqguias en la piel y mucosas.

Teodas las pacientes cursan con anemia hemolitica microangiopatica y trombaocitopenia, lo que obliga a iniciar
el tratamiento, aunque también tas pacientes suclen cursar con afeccién neurolégica y renal en un 60% o
fiebre en un 25% LDH como marcador de hemdlisis mayor de 1000 U/L , las pruebas de coagulacién son
normales.

HIGADO GRASO AGUDO DEL EMBARAZO

Aparece generalmente en el 3er trimestre en una de cada 13,000 gestaciones, con supervivencia del 10%
sin tratamiento. Caracterizado por cefalea, nauseas, vomito, malestar general, o dolor abdominal, 50%
cursan con hipertension, con hemorragia vaginal o digestiva al inicio y periddicamente. Hay infiltraciéon grasa
micro vesicular, observandose disfuncion hepatica con gluconeogénesis alterada disminucion en Ila
produccién de proteinas plasmaticas y aumento en la concentraciSn de amoniaco: hipoglucemia e
hiperamonemia.
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ENFERMEDADES AUTOINMUNES

Es importante descartar procesos auto inmunes como el Lupus eritematoso sistémico, ya que también en
este proceso puede haber anomalias hematoldgicas, renales y neuroldgicas, pudiendo también cursar con
pruebas de funcién hepatica alteradas. Se debe hacer énfasis en los antecedentes de artralgias y
manifestaciones cutdneas asi como la realizacion de serologias y niveles de complemento.

SEPTICEMIA

Los criterios diagndsticos con hipertermia mayor de 38 grados o hipotermia menor de 36 grados,
taquicardia mayor de 90 latidos por minuto, taquipnea. hipocapnia, leucocitosis o leucapenia, bandemia,
hipotension en el choque séptico. Los factores de riesgo son: Pielonefritis, endometritis, amnioitis, apendicitis
complicada y aborto séptico. Pueden verse afectados muhiples sistemas simulando una EHIE severa,
inminencia de eclampsia o eclampsia. El obstetra debe poner especial atencién a los signos vitales.

TRATAMIENTO

La paciente en la que se detecta enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo debe ser sometida a una
valoracion integrat para determinar la morbilidad al momento del diagndstico, la vatoracion incluye un examen
fisico integral y pruebas de laboratorio que estadifiquen de manera adecuada a la paciente para establecer
un plan terapéutico. que va desde el manejoc ambulatorio con monitorizacion externa de cifras de tension
arterial e indicacion de medidas higiénico dietéticas, hasta ef ingreso urgente a una unidad de cuidados
intensivos para la estabilizacién de la paciente con interrupcién inmediata del embarazo .

NORMAS GENERALES PARA EL MANEIO (3)

CIRUGIA.

e  Siexiste alguna urgencia obstétrica

e Desprendimiento prematuro de placenta

= Trabajo de parto con contraindicacién para via vaginal

PISO.

e Todas las variedades de preeclampsia severa deberan
internarse previo a la interrupcion del embarazo en la Unidad
de Cuidados Intensivos.

= Llas pacientes diagnosticadas en piso o en las que se tenga
sospecha diagnéstica deberan ser valoradas por el mismo
servicio para su traslado.

UciA

~  TA Sistélica de 180 mmHg TESIS CON
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TA Diastolica de 110 mmHg.

Ausencia de trabajo de parto o urgencia obstétrica.
Alteracion en las PFH, pruebas de coagulacion o BH.
Alteracion del estado de conciencia.

Presencia de signos de vasoespasmo.

LABOR

« Trabajo de parto sin contraindicacion para la via vaginal.
URGENCIAS.

*Administracion de solucion Hartmann de acuerdo al déficit de

agua estimado

e«  Solucién mixta infusion de 100 a 150 ml/ hr.

« Monitorizacién de la Tension Arterial cada 15 min.

« Examenes de laboratorio.

MEDICAMENTOS (dosis de inicio en el servicio de Urgencias )

=  Alfametildopa SO0 mg V.0.

e Hidralazina 50 mg V.0O.

e Dexametasona 16 mg l.V. de corroborarse trombocitopenia.
QUIROFANO

*Interrupcion del Embarazo via abdominal o por la via obstétrica
mas conveniente.

*Anestesia general o epidural dependiendo de las condiciones y
criterio del anestesidlogo

TRABAIO DE PARTO.

Aplicacién de catéter para presion venosa central
Monitorizacién continua de presién arterial periférica,presion
venosa central, frecuencia cardiaca y diuresis.

Monitorizacion de frecuencia cardiaca fetal y actividad uterina.
Conduccién del trabajo de parto.

Anestesia epidural.

MEDICAMENTOS (En caso necesario)

Alfametildopa SO0 mg V.0. cada 8 hr.

Hidralazina 20 mg aforada en 100 mt de solucion fisioldgica
para infundir en una hora,tomando T/A cada 10 min y regular
goteo para mantener diastélicas y de 80 y 90 mmHg.
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MEDIDAS TERAPEUTICAS

UCIA.

00 0 0 000

MEDICAMENTOS

CRITERIOS DE INTERRUPCION DEL EMBARAZO

MATERNOS:

31

Una vez regulada la presién se continuara con hidralazina 50
mg V.0. ¢/ 6 hr + Dexametasona 16 mg de impregnacion en
caso de anemia hemolitica microangiopatica o
trombocitopenia.

DFH dosis de impregnacién en caso de inminencia de
eclampsia. Abreviar periodo expulsivo medante & aplicacion
de forceps.

ayuno
Reposo en decubito lateral izquierdo

Signos vitales y uresis horaria.

Aplicacion de catéter central

Sonda de Foley

Proteinuria cada 24 hr

Electrocardiograma al ingreso

Monitorizacion cardiaca continua

Cardiotocografia fetal anteparto a partir de las 32 semanas de
gestacion.

Mantener las presién venosa central entre 8 y 12 mmHg.

Alfametildzpa 500 mg V.0. cada 6 hr.

Hidralazina 50 mg V.0. cada 6 hr.

Nitroprusiato de Sodio en caso de emergencia hipertensiva o
a falta de respuesta al tratamiento inicial a dosis de 0.25 ugrs
a 5 mcg/ kg/min.

Dexametasona 16 mg dosis de impregnacién y 8 mg I.V. ¢/8
hr en caso de anemia o trombocitopenia.

Elevacién de la creatinina sérica de 1 mg/dl en relacién a la
basal.

Elevacién del acido arico en sangre de 1 mg/dl en 24 hr o por
ambas de 10 mg/d! independientemente del valor previo.
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= Qliguria menor a 20 mi/hr.
« Datos sugestivos de inminencia de eclampsia.
e Eclampsia.
= Sindrome de HELLP.
FETALES
e Bajareserva fetal

= Oligohidramnios severo.

MANEIO DE LA PREECLAMPSIA LEVE

Hospitalizacién: Se ha discutido desde hace tiempo si existe diferencia entre hospitalizar o no a la paciente.Se
han realizado diversos estudios, con resultados controversiales, aunque en la mayoria de ellos se ha logrado
demostrar la disminucidn del avance hacia la forma severa, no existe evidencia de que el resuitado perinatal
mejore en el primero de los casos.

Vigilancia ambutatoria: Al n o encontrar diferencias significativas entre la hospitalizacién y el manejo
ambulatorio de la paciente con preeclampsia leve, varios investigadores decidieron disefiar un aparato de
vigilancia integral, dirigido a la revaloracion continua de la paciente y disminuir eficazmente la
merbimaortalidad, asi centros hospitalarios disefiaron su sistema propio de vigilancia, demostrandose por
estudios que las pacientes con preeclampsia leve vigiladas estrechamente de manera ambulatoria, se
benefician por el mismo tiempo que esto prolonga su embarazo, que las pacientes hospitalizadas. Los
métodos de atencion establecidos consisten en vigilancia de presion arterial, valoracién de proteinuria,
cuantificacion de movimientos fetales, perfil biofisico de requerirse.

El programa que el instituto nacional de Perinatologia propone para la vigilancia de estas pacientes consiste
en atencién ambulatoria, valoracién de los examenes basicos de rutina, valoracién semanal integral de la
paciente con:

1. Valoracién de creatinina, acido Grico, proteinuria y hematocrito.

2. Ultrasonografia obstétrica de segundo nive! con valoracién subsecuente segin resultado.

3. Prueba sin estrés anteparto a partir de la semana 32.

Tratamiento farmacolégico: se han estudiado diversos farmacos antihipertensivos para mejorar el
resultado perinatal de las mujeres con preeclampsia leve: Nifedipina, labetalol, metoprolol, pindolol,
timolel, hidralacina, nicardipina, etc. Ningin estudio ha sefalado mejor resultado perinatal que el de
aquellos con solo hospitalizacién, asi hay pocos datos para apoyar los antihipertensores en el
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La conducta sugerida por la s Normas y procedimientos de Obstetricia y ginecologia del INPer,(3)

senala varios puntos:

Reduccion de la actividad fisica.

Incremento de la ingesta de proteinas de origen animal.

Disminucion de la ingesta de sodio en la dieta.

Uso de laxantes suaves.

No usar antihipertensivos por que :

a) Enmascaran el cuadro.

b) No mejoran en nada el padecimiento

c) 95 % de las pacientes con preeclampsia son casos LEVES.

6. los casos que no responden al tratamiento ambulatorio se hospitalizan para reclasificacion y son
manejados como preeclampsia severa.

Nhwn -

MANEJO DE LA PREECLAMPSIA GRAVE

Cuando se clasifica a fa paciente como preeclampsia grave, se debe particularizar el caso tomando en cuenta
todos los factores que rodean, esto, para dar el tratamiento éptimo  al binomio:

TRATAMIENTO DE LA PACIENTE LEJOS DEL TERMINO

La interrupcion del embarazo es el Unico tratamiento eficaz para la madre, sin embargo en ciertos casos se
deben valorar los beneficios que la madre obtiene de esto con lo que obtiene e! feto. Cuando el embarazo se
encuentra adn lejos del término (especialmente entre las 28 y 32 semanas), el tomar este tipo de decisiones
es muy dificil, se debe valorar el beneficio que pudiese lograr el feto de la administracién de glucocorticoides
y prolongar el embarazo hasta documentar o sospechar madurez pulmonar, asi como la posibilidad de
deterioro progresivo a causa de la enfermedad. La enfermedad de membrana hialina es la principat causa de
morbimortalidad en este tipo de productos por lo que se recomienda la administracion de esteroides para
acelerar la madurez pulmonar, logrindose mejores resultados perinatales que si se interrumpiera el
embarazo de inmediato(44)

Se han realizado dos estudios aleatorios comparando el tratamiento conservadar activo y el expectante en
mujeres con preeclampsia grave lejos del término, en ambos estudios no se encontrd aumento de las
complicaciones maternas, pero si una prolongacion estadisticamente significativa del embarazo, de 7.1y
15.4 semanas en promedio de cada estudio, menor estancia en la unidad de cuidados intensivos neonatales,
menor nimero de recién nacidos que requirieron ventilacion, disminucién de las complicaciones neonatales
totales, menor indice de sindrome de distrés respiratorio, mejor peso al nacer, aunque mayor indice de peso
bajo para edad gestacional (45), se realizé un estudio mexicano prospectivo con similares resultados,
realizado en un hospital de 3er nivel de la ciudad de México, lo que avala la calidad de la vigilancia materno-
fetal (46)

Los objetivos del manejo conservador deben ser siempre el bienestar y la seguridad materna y el nacimiento
de un recién nacido maduro en éptimas condiciones, el limite de edad gestacional debe variar en cada
institucion dependiendo de la disponibilidad y experiencia de la unidad de Cuidados Intensivos Neonatales,

asi como de sus recursos de vigilancia maternofetal (46)
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Es importante sefialar que las pacientes deben ser cuidadosamente seleccionadas y sequidas de manera
intra hospitalaria (generalmente, alrededor de dos terceras partes cumplen con criterios para manejo
expectante):
«» Los productos en os que se documenta madurez pulmonar, son extraidos inmediatamente.
En los casos en los que se documente algtin deterioro progresivo organico debe optarse por la
interrupcidn inmediata de la gestacion: Sindrome de HELLP, sufrimiento fetal, inminencia de
eclampsia, complicaciones obstétricas, etc.
«» Es primordial el juicio del obstetra para valorar cada caso, en el analisis progresivo del estada
general de la paciente, de sus pruebas de laboratorio, su edad gestacional, esquemas de madurez
pulmaonar , etc., para establecer el plan mas adecuado a cada caso en particular.

TRATAMIENTO ACTIVO
Alingreso a Urgencias:

1. Interrogaterio: Valorar la presencia de sindrome vasculoespasmadico o afeccion a érgano blance:
cefalea, escotomas, amaurosis, dolor precordial, disnea, dolor en barra epigastrico, hemorragia
vaginal. La cefalea se asocia a perfusion cerebral anormal, tanto insuficiente como excesiva .(3).
Interrogar sobre fairmacos recibidos, hospitalizaciones previas.

2. Exploracién Fisica : Exploracion Obstétrica, corroborar tensidn arterial, valorar estado de conciencia.
Exploracion intencionada para encontrar datos de afeccién a drgano blanco: Estertores,
papiledema, 3er ruido cardiaco, hipersensibilidad del cuadrante superior derecho abdominal, edema,
ascitis, Hiperreflexia, signos de lateralizacion, petequias, equimosis. Se puede observar lesiones
retinianas tales como lesiones epiteliales pigmentarias opacas y cumulos serosos, las que son
manifestaciones de isquemia coroidal .

3. Solicitar: Biometria hematica completa.

Quimica sanguinea con pruebas de funcidn hepatica.
Electrolitos séricos.
Pruebas de coagulacién ( solo cuande no se cuenta con ellas o hay evidencia de
sangrado, sospecha de coagulopatia, trombocitopenia y el nivel de lactato deshidrogenasa es anormal)(47)

REPOSICION HIDRICA

El Preeclampsia per se es un estado de hipovolemia intravascular, con redistribucién de fluidos al espacio
intersticial, en la mayoria de los centros hospitalarios, la reposicidn de liquidos es el primer paso en e!
tratamiento de la preeciampsia. En el Instituto Nacional de Perinatologia se recomienda el paso de 300 ml
de una solucién de dextran 10%.

Las ventajas que otorga la reposicién hidrica son:
1. Repaosicion de volumen.
2. Disminucion del riesgo de hipotensién al uso de vasodilatadores.
3. Produce un ligero decremento de la presién arterial.
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Los argumentos que se han propuesto en contra de la administracion de liquidos son:
1. Hay un aumento en la incidencia de edema agudo de pulmén por movilizacidén tardia del liquido
extravascular.
2. La expansion de volumen aumenta el umbral de efectividad de los vasodilatadores.

Por otra parte, no hay un acuerdo generalizado acerca del tipo de soluciones cristaloides que deben
utilizarse y este tema escapa al objetivo de la presente revisidn. Donde no existe duda es que debe
alcanzarse una expansidn intravascular aquda, cautelosa y permanente que mejore el gasto e indice
cardiaco, lleve a una PVC entre 8 y 10 cm agua, reduzca el tiempo de llenado capilar distal y mejore la
diuresis hararia. Al respecto, aparte de otros datos que indica la correccidon del estado de
hemoconcentracion . el mejor marcador de la perfusion sistémica e s la diuresis, en ausencia de dafio
estructural y de obstruccion vesical.

La diuresis espontanea , sin agregar diurético, es un indicador util de {a suficiencia del tratamiento expansor
del volumen intravascular . tiene mayor valor cuando se combina con otros parametros que evaluan la
administracion de liquidos. Se recomienda alcanzar una diuresis de 100ml/h en promedio y como rango
minimo los 50m!/h ya que volimenes menores deben ser considerados como oliguria en P-E. Es raro
encontrar cifras de anuria, es decir 20 mL/h o menos.

FARMACOTERAPIA

El objetivo principal de la terapia farmacolégica es la prevencién de edema cerebral y de las convulsiones Es
importante también controlar la presidn arterial, con el propdésito de disminuir la presion diastélica por debajo
de 100mm Hg.

Se debe tomar en cuenta el riesgo de sufrimiento fetal al disminuir de manera subita y/o excesiva la presién
arterial. Otro factor a tomar en cuenta es el descenso de la presion arterial en un 15% posterior a la
anestesia epidural, asi como la gran variabilidad individual en la respuesta a cada farmaco y el hecho de que
Estos farmacos no merman predecible, precisa o suave le presién arterial.

AGENTES ANTIHIPERTENSIVOS

1. Hidralazina: Es un farmaco seguro y eficaz. Es un vasodilatador arteriolar directo, con actividad
simpatica que produce taquicardia y aumento del gasto cardiaco, lo que aumenta el riesgo uterino.
Las probables desaceleraciones tardias que ocurririan posterior a la administracion del farmaco,
responden adecuadamente a las maniobras habituales de reanimacion externa.

.Metabolismo: Hepatico
-Dosis: 5 a 10 mg IV (/20 minutos hasta una dosis total de 30 mg ( cambiar firmaco ante
inefectividad).
Anicio de accién: 10 a 20 minutos.
. Duracién de accién: 3 a 6 hrs.
- Efectos adversos: Taquicardia, cefalea, rubor, agravacién de la angina.
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Labetalol: Es un agente de moderada potencia, bloqueador 1] no selectivoy '] 1 postsinaptico.
Produce bradicardia y aumenta la resistencia vascular sistémica y no afecta el flujo utero-
placentario.
.Dosis: 20 a 80 mg IV /10 minutos hasta un maximo de 300mg.
JInicio de accién: 5 a 10 minutos.
.Duracién de la accion : 3 a 6 horas.
Efectos adversos: Hormigueo en cuero cabelludo, vomito, bloqueo cardiaco.
No se dispone de este farmaco actualmente en México.

Nitroprusiato de sodio: Este farmaco fotosensible es el antihipertensor mas potente lo que obliga a
vigilar la presion de forma invasiva y continua, es un vasodilatador que actia tanto a nivel arteriolar
como venular. Se usa solamente en casos de crisis hipertensiva severa.

.Dosis: 0.25 a 5 mcg/Kg/min IV no exceder esta dosis

.Inicic de accion: Inmediato.

.Duracién de la accidon: 1 a 2 minutos

.Efectos adversos: Nausea, vémito. sacudida muscular intoxicacian por tiocinato y cianuro.

Nitroglicerina : Vasodilatador venular, aumenta el riesgo sanguineo uterino.
. Dosis: 5 a 100mcg/min. IV.

nicio de accién: 2 a 5 minutos.

.Duracién de la accidon: 3 a 5 minutos.

.Efectos adversos : Cefalea, metahemoglobinemia , taquifilaxis.

Nicardipina: Bloqueador de calcio, de amplio uso en las emergencias hipertensivas, categoria C en e!
embarazo, posee mayor selectividad por los vasos sanguineos con menos efectos adversos a nivel
cardiaco, en animales puede llegar a producir acidosis y muertes fetales, no hay estudios amplios
en mujeres embrazadas, por lo que su uso se reserva para el puerperio.

.Dosis: 5 a 15mg/ h IV .

.Inicio de accién:5 a 10 minutos.

.Duracién de la accion: 4 a S hrs.

.Efectos adversos: Taquicardia, cefalea y flebitis.

isoxuprida: 50 mg/250mL de sol. Glucosada al 5% a dosis-respuesta mediante microgotero o
bomba de infusion.

Diazéxido: Intravenoso sin diluir en forma de bolos a razén de 13 mg / Kg. sin exceder dosis de
150 mg, puede repetir dosis cada 15 minutos (se potencia su efecto cuando se usa
simultineamente con otro vasodilatador).Su uso aun esta limitado debido a su accidn errdtica y
poco controlada.

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN




37
AGENTES ORALES.

Nifedipina: Blogqueador de los canales de calcio de los musculos cardiaco y liso, de uso agudo y ltero-
placentario, aumenta la frecuencia cardiaca, el volumen sistolico y el gasto cardiaco. Por via sublingual puede
tener efectos indeseables por hipotension stbita no contralable e impredecible, por lo que su utilizacion es
limitada preferentemente durante el puerperio. £s mas efectiva que la hidralazina para el control de la
presion arterial.(69)

.Dosis: 10mg c¢/30minutos VO. La daosis sublingua! u oral varia de 10 a 60 mg/dia.

Inicio de accién: 5 10 MINUTOS.

.Duracién DE {a accién: 4 a S horas.

.Efectos adversos: Cefalea, taquicardia. interaccion sinérgica con el sulfato de magnesio(bloqueo

neuromuscular e hipotension).

.Clonidina: Agonista {1 1] centrai, categoria C del embarazo, produce hipertension de rebote al suspender
de manera brusca el medicamento.
.Dosis: 0.2 mg VO y después o.t mg c/h
.Inicio de accién : 30 minutos.
.Duracién de ta accion : 6 a 8 hrs.
. Efectos adversos: Mareo, bradicardia, hipotension ortostatica, hipertensién de rebote al

suspender el farmaco.

Hidralazina: La dosis varia de 10 a 50mg cada 6 h, se recomienda no utilizar dosis mayores a
400 mg/dia (puede haber taquicardia y cefalea).

Propranolol: La dosis oral de 20 a 120 mg/dia, Metoprolal de 50 a 200 mg/dia puede asociarse
a Hidralazina, O metil dopa o Nifedipina ( doble o hasta triple esquema antihipertensivo).

Nitroglicerina: Indicado en caso de toxemia severa asociada a edema pulmonar agudo, dosis de
5 a 20 mg/dia.

alfa - metildopa : la dosis oral de 250 a 3000 mg/ dia, valorar la funcion hepatica, puede causar
anemia hemolitica autoinmune.

PROTECCION DE ORGANO BLANCO

ENCEFALOPATIA HIPERTENSIVA

Generalmente, cuando la presion arterial diastélica sobrepasa los 130mm Hg. la paciente puede cursar
con dafio vascular central { aunque el grado de tolerancia es muy amplio entre diferentes pacientes) que
revierte al controlarse la presion pero frecuentemente deja secuelas permanentes. Se caracteriza por
necrosis arteriolar, infartos cerebrales y hemorragias. Se identifica por cefalea intensa, trastornos
visuales, nausea, vémito, convulsiones, confusién, estupor y coma. Cuando se presentan signos
neurolégicos focales o de lateralizacion se debe sospechar alguna otra enfermedad vascular como
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hemorragia, embolia, o trombosis. A la exploracion fisica se pueden encontrar exudados y papiledema
retinianos, asi como signos de nefropatia y cardiopatia.

Es importante diferenciar esta secuela hipertensiva de la eclampsia, la que por lo general no cursa con
hipertension grave (20% de las pacientes eclampticas cursan con presiones menores de 140/90 mm
Hg.) y en las que no se encuentran los hallazgos a la exploracidn fisica que se encuentran en la
encefalopatia hipertensiva.

La pérdida de la autorregulacion, produce vasodilatacion generalizada, lo que produce extravasacion y
edema cerebral vasogéno, con los dafios ya descritos. Es importante sefalar la predileccién del edema
cerebral por la circulacion posterior, lo que sugirid que se acufiara el término Leucoencefalopatia
posterior reversible: Aparentemente la inervacion simpaitica de la inervacidn  anterior permite la
vasoconstriccién sostenida, mientras que los vasos vertebrobasilares carecen de este tipo de inervacién.

Sulfato de Magnesio: s el medicamento de primera eleccion en caso de eclampsia o inminencia de
eclampsia, tiene efecto estabilizador de membrana, por lo es efectivo como anticonvulsivante (yugula las
crisis), anticomicial e hipotensor. La dosis de impregnacion recomendada es de 4 g en bolo y en
infusidn a razén de 2- 3 g/h (recalcando no exceder de 12g como dosis total) . Se deben vigilar efectos
de sobredosis, su antidoto es el gluconato de calcio a razon de 1g por via intravenoso.

Fenitoina {DFH) : a razén de 15 mg / kqg. intravenoso cada 6 h ( dosis de impregnacian) se continda a
razén de 125 mg intravenoso cada 8 h o bien, oral 100 mg cada 8 h por tiempo variable (hasia por 6
meses).No exceder de 1 gr. Al dia

Fenobarbital: Oral a razén de 100 mg /dia o parenteral 0.33 mg intravenoso cada 8 o cada 12 h
(individualizar), es la alternativa cuando no hay DFH, o Tiopental: 1.5 a 3.5 mg/Kg en bolos.

Diacepam: Solamente se utiliza para yugular la crisis convulsiva a razén de 10 mg intravenoso
lentamente (se debe tener presente la posibilidad de requerir intubacién y ventilacién mecanica asistida,
al igual que con los farmacos anteriormente descritos). No tiene utilidad como profilictico anticonvulsivo.
Aumenta el riesgo fetal y puede desestabilizar 1a membrana celular.

Cloropromazina: de Uso limitado (disminuye el umbral a la convulsién} la dosis 12.5 mg intravenoso y
12.5 mg intramuscular (dosis tnica).

Dexametasona: 16 mgq intravenoso, posteriormente 8 mg cada 8 h (durante 24 a 48 h); el fundamento
para utilizarlo es favorecer la sintesis de surfactante pulmonar fetal, manejo protector del endotelio
vascular y como manejo anti- edema cerebral { controvertidos sus resultados).

Diuréticos: De utilidad ( diuréticos de asa como furosemida) en el manejo del edema cerebral,
insuficiencia renal aguda, cardiaca y pulmonar aguda. Los diuréticos osméticos como el manitol al 10 %
se utilizan en casos de edema cerebral e insuficiencia renal aguda.

Dipiridamol: 30 a 60 mg diluidos en sol. Mixta cada 6 h, tiene efecto vasodilatador y antiagregante
plaquetario mejorando la microcirculacién y hemorreologia {puede provocar cefalea intensa).
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Dopamina: a dosis dopa ( 2-4 mg/Kg/min) mejora la microcirculacion esplacnorrenal, indicado en casos
de insuficiencia renal aguda.

MANESO OBSTETRICO

Antes de proceder a! manejo quirtirgico, en todos los casos, se dard manejo medico previo, siempre
debera individualizarse la decisidn inclinando la balanza en su mayoria por la via abdomina! (operacién
cesarea) haciendo revision sistematica del area hepatica, utilizando técnica depurada (hemostatica) y
contemplando 1a posibitidad de complicaciones quirdrgicas ( ruptura hepatica, sangrado incoercible por
hipotonia uterina, inserciones anémalas de la placenta, etc) que requeririn de maniocbras quirargicas
alternas o simultaneas (compresién tipo Mickulikes, ligadura de vasos hipogastricos, vasos hepaticos,
etc).

Analgesia/ Anestesia Obstétrica: los pacientes con toxemia severa, previamente manejadas
(compensadas o estabilizadas) son candidatas a bloqueo peridural, sin embargo, en los casos
convulsivo-comatosos o con trastornos hemostaticos es preferible la anestesia general endovenosa con
apoyo ventilatorio mecanico, individualizando cada caso.

Asistencia pediatrica: Los productos de madres con toxemia severa nacen en condiciones desfavorables,
por lo que requieren de atencion especializada(48) {68)

TRATAMIENTO DE LA ECLAMPSIA

La eclampsia es la principal causa de muerte en nuestro medio, complica el 2 al 4% de los casos de
preeclampsia y se caracteriza por convulsiones complejas, ténicoclonicas generalizadas que se
desarrollan vinculadas a la Enfermedad hipertensiva inducida por el Embarazo. La eclampsia se designa
como anteparto, intraparto o posparto ( hasta 10 dias posteriores al parto) dependiendc de la
temporalidad de la aparicion.

Las convulsiones suelen iniciarse cerca de la boca por unos segundos, a lo que sigue una crisis tonica
de 15 a 20 segundos de duracién, caracterizada por cara distorsionada, ojos protuidos, brazos
fiexionados, se aprietan las manos y los miembros inferiores se invierten. Continua la fase clénica que
dura aproximadamente 1 minuto, inicia con apertura y cierre intermitente de la boca, seguida de los
parpados, los misculos faciales y posteriormente todos los musculos se contraen y relajan,
posteriormente, los movimientos disminuyen en intensidad y frecuencia hasta que la mujer yace inmovil.
Durante la convulsion, el diafragma se encuentra fijo con la respiracion suspendida, que reinicia con una
inspiracion profunda, prolongada y estertorosa, cursando con taquipnea en respuesta a acidosis lactica
e hipoxia, a continuacion se produce un coma. Posterior a la primera convulsion, generalmente contindan
otras, que pueden ser tan frecuentes que no se perciba a diferencia entre una y otra. La muerte
sobreviene después de varias convulsiones repetidas y frecuentes. Fiebre de 39° C o mayor indica
probable hemorragia del sistema nervioso central.

Después de las convulsiones eclampticas puede presentarse edema agudo pulmanar, de ma! pronéstico,
debido principalmente a insuficiencia cardiaca, resultado de la combinacién de la hipertension grave y
administracién enérgica de liquidos intravenosos. También es importante tomar en cuenta la posibilidad
de aspiracion de contenido gastrico, si las convulsiones se acompafian de vémitos simultaneos.
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Las hemorragias cerebrales son mas frecuentes en pacientes con hipertension arterial subyacente.
Puede presentarse ceguera por grados diferentes de desprendimiento retiniano o por isquemia o
infarto del I6bulo occipital, con pronéstico bueno en ambos casos y recuperacién total alrededor de una
semana. También es posible observar psicosis posterior a las convulsiones, que puede durar hasta 2
semanas.

PREVENCION Y TRATAMIENTO

El tratamiento de la eclampsia consiste en la estabilizacion de la paciente en una unidad de cuidados

intensivos e independientemente de la edad gestacional, la interrupcion inmediata de la gestacién (3):
1. Yugular crisis convulsivas.
2. Mantener vias aéreas superiores permeables.

Catéter de presion venosa central.

Carga rapida de sclucion Glucosada 10%.

Cateterizacion vesical.

Diazepam: 10 a 20mg IV lento.

Difenilhidantoina: 50mg V.

Dexametasona: 10mg IV.

Cloropromazina: 12.5 a 25mg IV.

PENOmsw

Se debe poner especial atencién a la correccién de la hipoxia y acidosis asi como el control Urgente de la
tension arterial, esto se logra en la mayoria de los casos con antihipertensivos a dosis submdéximas:
a—metildopa 500mg, Hidralazina 50mg y pindolal Smg, lo anterior, a modificacién segun las requerimientos
para lograr el objetivo terapéutico.

SULFATO DE MAGNESIO

Hace 70 afos que el sulfato de magnesio se empezé a usar par subyugar o prevenir las convulsiones
eclampticas y aun , no se sabe el modo de accién, probablemente tenga alguna accion anticonvulsiva
especifica al nivel de la corteza cerebral. Tipicamente cesa la convulsion después de la administracion del
sulfato de magnesio y , en una a dos horas, la paciente recupera el estado de alerta con grados diferentes
de desorientacidn. Su eficacia profilactica ha sido comprobada en diversos estudios clinicos, aunque existen
ensayos que no demuestran asi, un argumento es e! hecho de que el indice de aparicidon de eclampsia no ha
disminuido en los uitimos 30 afos a pesar de amplio uso del sulfato de magnesio para prevenir las crisis
convulsivas.

Existen varios esquemas de administracién de sulfato de magnesio:
Zuspan, propuso en 1966 su esquema consistente en infusion de 4g, continuando con tg horario para

mantenimiento (49), posteriormente Sibai encontré fracasos con este esquema y propuso uno nuevo de
mantenimiento con 29 de sulfato de magnesio, para después recomendar una dosis de inicio de 6g, lo que
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mantiene aparentemente rangos terapéuticos séricos {50). que se han estimado en 3.5 a 7 mEq/dl 0 4.2 a
8.4 mg/dl. Otro esquema propuesto es el que consiste en la administracién inicial intravenosa de 4g. De
MgS04 para establecer el nivel terapéutico deseado y mantenerio con inyeccion intramuscular inmediata de
10 g. seguidos de 4 g IM C/4 hr.

Se debe monitorizar directamente el paso del farmaco para detectar tempranamente signos de intoxicacién al
magnesio: Se debe vigilar el gasto urinario, ya que el farmaco se excreta casi en su totalidad por via urinaria,
asegurarse de que el gasto urinario de las ultimas 4 horas anteriores excede los 100ml. Vigilar que se
encuentre presente el reflejo rotuliano y ausencia de signos de depresion respiratoria. E! reflejo rotuliano
desaparece cuando se alcanza una concentracion plasmatica de 10 mEg/l, supuestamente debido a una
accion curariforme, cuando los niveles terapéuticos se elevan por arriba de esta concentracion se desarrolla
depresion respiratoria y por arriba de 12 mEqg/l o mas aparece paralisis y paro respiratorio, la administracion
de gluconato de calcio , 1g. IV, puede revertir efectos del farmaco.

SINDROME DE HELLP

En 1982, Weinstein, acufio este término, que describe la presencia de hemdlisis, aumento de enzimas
hepiticas y trombocitopenia(5t)

Se ha descrito que casi la tercera parte de los casos se diagnostican en el puerperio, el 6% debutan antes
de las 27 semanas, 12% después de las 37 y el restante entre las 27 y 37 semanas.

El diagndstico se basa en pruebas de laboratorio:

< Hemdlisis: Bilirrubina indirecta mayor de 1.2 mg/ dl. El frotis de sangre periférica evidencia la
presencia de crenocitos y esquistocitos, reflejo de eritrocitos dafiados. Aumento en la cifra de lactato
deshidrogenasa (LDH) y descenso en la cifra de Haptoglobina en un principio, con anemia e
hiperbilirrubinemia un poco mas tardia.

<+ Trombocitopenia: Es la expresién mas temprana de la coagulopatia, mas tarde se encontraran
productos de la degradacion de la fibrina y la prolongacién de los tiempos de coagulacién. La vida
media de las plaquetas se encuentra muy acortada ( por debajo de 3 a 5 dias) La trombocitopenia
continta disminuyendo posterior a la resolucién de la gestacion, para iniciar su ascenso hacia el 3er
dia, alcanzando la cifra mayor de 100,000 por el 6to dia de puerperio.

<+ Enzimas hepiticas elevadas: Incremento de la LDH por arriba de 600 U/L, TGO mayor de 70 U/L. Se

encuentra elevacion de TGP. La elevacion de la bilirrubina indirecta es significativa hasta que la

enfermedad se encuentra en una etapa avanzada.

Clasificacién: Refleja la gravedad de la enfermedad y la capacidad de recuperacién que esta ofrece a la
paciente. Se realiza de acuerda al grado de trombocitopenia encentrado:

Tipo 1: la cuenta plaquetaria no sobrepasa las 50,000 por microlitro.
Tipo 2: La cifra esta entre 50,000 y 100,000 por microlitro.

Tipo 3: Plaquetas entre 100,000 y 150,000 por microlitro.

Tipo 4: La que se presenta en el puerperio.
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Se desconocen los motivos por los que solo algunas pacientes evolucionan hacia sindrome de HELLP asi
comao el porqué la microvasculatura hepatica parece ser afectada selectivamente.

La paciente con HELLP puede cursar con grados variables de insuficiencia renal, desde IRA reversible
(frecuentemente cursa con necrosis tubular aguda) hasta la permanente (la paciente puede cursar con
necrosis cortical bilateral), pueden llegar a requerir de hemaodialisis temporal o permanente. La mejor
prevencion para el desarrollo de insuficiencia renal es el mantenimiento adecuado del volumen
sanguineo materno y disminucion de la vasoconstriccion. Es importante la medicion de parametros
hemodinamicos mediante catéter central para medir presion venosa central o colocacion de catéter de
flotacion en arteria pulmonar para medit presion en cuia (52)

E! cuadro clinico esta caracterizado principalmente por dolor epigastrico o en hipocondrio derecho de
varios dias de evolucion (90%) acompanado de nausea y vomito (50%); la mujer habitualmente es
multipara, con un incremento de peso importante y edema generalizado. En ocasiones no hay
hipertensién y proteinuria (hasta en el 20% de los casos y son leves en el 30%) (2)

La mortalidad es de basta el 24% y la causa puede ser septicemia, hemorragia cerebral, insuficiencia
cardiopulmonar, complicaciones hepaticas.

El tratamiento ante tal complicacion es la interrupcién del embarazo inmediato, aunque hay reportes del
beneficio que otorga un tratamiento mas conservador con administracion de esteroides para madurez
pulmonar e interrupcion a las 48 hrs. Cada caso debe individualizarse y valorar riesgos y beneficios.

MORTALIDAD.

En los paises en desarrollo lo mortalidad materna es de 100 a 200 veces mis alta que en Europa y
Norteamérica con tasas de 10 a 100 muertes por 100,000 nacidos vivos. En nuestro medio la eclampsia
es la primera causa de muerte materna(46)

La preeclampsia-eclampsia sigue siendo una de las principales causas de muerte materna, dado que no
se han podido abatir estos indices, a pesar de los avances en el conocimiento de la fisiopatotogia de
esta entidad y de los programas terapéuticos que se aplican, ya que su etiologia permanece
desconocida (46)

Las principales causas de muerte materna en P-E son la hemorragia intracerebral y el sindrome de
insuficiencia respiratoria progresiva del adulto {SIRPA). Las pacientes no mueren de insuficiencia renal.
Por lo tanto, la excesiva cantidad de liquidos intravenosos administrados para mantener el gasto urinario
en las primeras 24 horas del puerperio, periodo en que la mayoria de las mujeres con P-E estan
ofigliricas, es injustificada en ausencia de un déficit de volumen circulante, mas aun, tales maniobras de
sobre carga de liquidos incrementan la mortalidad materna a partir de complicaciones pulmonares (18)

Los grupos de mayor riesgo para experimentar muerte por preeclampsia-eclampsia estan representados
por las mujeres de 35 afios y mas, asi como por las primigravidas {53)
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Un estudio mexicano identificd como riesgos de muerte para este tipo de pacientes: paciente multipara,
con enfermedad subyacente (hipertensién crénica), con embarazo temprano, con TA diastélica mayor o
igual a 110 mm Hg., convulsiones, trombacitopenia menor de 100,000, asociada a sindrome de HELLP,
SIRPA, IRA, Y DPPNL. (46)

METODOS DE PREVENCION

Estrategias preventivas no farmacoldgicas:

Restriccién de sodio de la dieta: No existe evidencia de que la restriccién de sal tenga algun
papel en la prevencidn o tratamiento de la Enfermedad Hipertensiva inducida por el Embarazo.
Dado que la precclampsia se caracteriza por una sobrecarga total de liquidos corporales con
una deplecién intravascular de ellas, la restriccién de sodio puede de hecho tener efecto
deletéreo sobre el riesgo ltero-placentario, en teoria. Ademas no hay diferencia en el agua
corporal totat y la concentracion sérica de sodio en pacientes con preeclampsia y pacientes
normotensas.

Complementos dietéticos: se han sefialado varios factores dietéticos en la fisiopatologia de la
preeclampsia:

1.5e ha detectado un aumento significativo incluso desde la semana 10, de triglicéridos en
pacientes destinadas a padecer preeclampsia

2.Una reduccidn de las concentraciones plasmaticas de vitamina C, vitamina E y 3 caroteno
{aparentemente reflejo del stress oxidativo), algunos estudios han mostrado beneficio al
complementar la dieta con estas vitaminas en pacientes de riesgo, aunque faltan estudios mas
extensos(54)

3.5e ha manejado aceite de pescado y acidos grasos n3 a aitas dosis como complementos
dietéticos con la intencion de corregir el indice tromboxano/prostaciciina, dado el metabolismo
alterado de los eicosanoides. Aunque se ha demostrado que aumentan la refractariedad a
angiotensina 1, no se ha demostrado que modifiquen el metabolismo de prostanoides,
prevengan la preeclampsia ni modifiquen el curso de la enfermedad.

4. Elementos metdlicos pesados: las pacientes con preeclampsia tienen menores
concentraciones de zinc, sin embargo no se ha podido demostrar que el complemento de tales
elementos pueda prevenir la preeclampsia, se realizé un gran estudio en 1989 para investigar
la eficacia del magnesio como preventivo potencial, sin poderse concluir la efectividad del
elementa(55)

Reposo en cama: Aunque la disminucién de la actividad fisica es ampliamente recomendada en
la preeclampsia leve, no se ha demostrado que prevenga la aparicion de la hipertension
proteinurica o modifique su evolucién.
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Tratamiento farmacologico.

Diuréticos: Aunque se han sefialado estos agentes para prevenir la preeclampsia, la evidencia no concluye
diferencia en la incidencia de la enfermedad y mortalidad perinatal. Aunado a esto, los diuréticos aminoran el
riego renal y placentario, concluyéndose que sdlo estarian indicados en caso de edema de pulmén o
insuficiencia cardiaca

Antihipertensivos: los antihipertensivos no previenen la apari
accidentes vasculares.

n de preeclampsia, aunque si la aparicion de

Aspirina a dosis bajas: Desde 1978 se usa el acido acetilsalicilico a dosis bajas y se ha convertido en el
principal recurso para la prevencion de la preeclampsia. Ocho estudios recientes aleatorizados, doble ciego.
con testigos que recibieron placebo, sugieren que la aspirina en dosis bajas tiene muy poco efecto sobre la
incidencia de preeclampsia, y pudiera tener efectos adversos significativos (probablemente un mayor riesge
de desprendimiento prematuro de placenta).de hecho hay una gran cantidad de estudios que no reportan
beneficio alguno.El acido acetilsalicilico es un inhibidor de ta ciclooxigenasa indispensable para la produccién
plaquetaria, y puede disminuir la cuenta de las mismas, aunque este efecto es transitorio. No se demostro
utilidad para el uso de aspirina en grupos de bajo riesga. En grupos de alto riesgo, la incidencia total puede
aminorarse en un 13%, beneficio que no justifica el uso sistematico del medicamento(se deben tratar 100
mujeres para prevenir un caso de preeclampsia) Las pacientes que pudiesen verse beneficiadas. son
aquellas con mayor sensibilidad a la angiotensina o con indices Doppler anormales de ia arteria uterina entre
las semanas 12 y 16 de fa gestacion. También se ha estudiado si hay relacion entre la hora de la ingesta del
medicamento con el beneficio que pudiese otorgar. en un estudio doble ciego se comprobd que la
administracion de aspirina 100mg antes de dormir disminuia la presién arterial en 14.2 mmhg y 9.6 mmhg
sistdlica y diastdlica respectivamente .

Complementos de calcio: El calcio se ha vinculado con una disminucién en ia incidencia de preeclampsia,

sustentado por varias observaciones clinicas:
+* No hay datos fehacientes que apoyen el hecho de que las pacientes se vean beneficiadas por el
suplemento de calcio . Puede causar un aumento en la presién arterial al estimular la liberacion de
hormona paratiroidea, renina o ambas y , por tanto aumentar el caicio intracelular en el misculo liso
vascular y producir vasoconstriccion.

*> La ingestion baja de calcio puede afectar la reactividad vascular al disminuir la concentracién sérica
del idn.

+3* La concentracion de calcio ionizado extracelular es indispensable para la produccion de éxido nitrico
endotelial y la regutacion del tono vascular (participante activo en la adaptacién hemodinamica en ef
embarazo normat)

<= la disminucion de la filtracion glomerular resultante de la vasoconstriccion producida, ocasiona
aumento en la resolucion tubular del i6n y disminucién de su excreciéon urinaria ( la excrecion
urinaria de calcio tiene una refacién inversa con Ja incidencia de preeclampsia).

Los estudios clinicos iniciales y los meta-analisis han sugerido que los complementos de calcio en !a dieta
durante el embarazo se vinculan con una disminucion sustancial def riesgo de preeclampsia, aunque hay un
estudio reciente, aleatorio, con 4589 pacientes que no encontré beneficio alguno, excepto en pacientes con
antecedentes de riesgo y con dosis de mas de 2 gr. al dia. Se requieren mas estudios que identifiquen
grupos de riesgo.

i
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Otros medicamentos: Se han usado heparina, antiplaquetarios y éxido nitrico.

La heparina se usaria con la finalidad de modificar la disfuncion endotelial y la activacion del sistema de
coagulacion y se ha utilizado en pacientes con nefropatia subyacente u otros factores de riesgo subyacente a
manera profilactica.

El éxido nitrico, un vasodilatador potente, inhibe la agregacién plaquetaria y ta adhesividad de estas a las
paredes endoteliales y aparentemente mantiene la vasodilatacidon caracteristica del embarazo normal,
probablemente disminuya la reactividad a angiotensina Il aun faltan estudios clinicas que permitan comprobar
esta teoria (56) los resultados con el uso de ozagrel hidroclorado 400mg al dia como inhibidor de la
sintetasa de tromboxano han sido alentadores en pacientes de riesgo, en las que se han demostrado
reducciones en las concentraciones de metabolitos de tromboxano, con aumentos significativos de los
metabolitos de prostaciclina, aunque no hay suficientes estudios que comprueben su eficacia (57).

Se ha mencionado en estudios el papel de marcadores biolégicos, como la Gonadotropina Carionica (HGC) y
la alfa fetoproteina , pueden predecir el desarrollo de preeclampsia severa, sin demostrar tener un papel
significativo.(70)
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CONCLUSIONES

e LA PREECLAMPSIA ES UNA ENFERMEDAD FRECUENTE Y CON REPERCUSIONES MUY GRAVES PARA LA
MADRE Y EL PRODUCTO

« AUN NO SE CONOCE SU CAUSA

e SE HA HABLADO DE ETIOLOGIA MULTIFACTORIAL

« EXISTEN AUN DIFICULTADES PARA SU DIAGNOSTICO TEMPRANO
« NO EXISTE UN METODO EFICAZ DE PREVENCION

« SUTRATAMIENTO ES DE CONTROL.

= DESAFORTUNADAMENTE EN LA ACTUALIDAD EL UNICO TRATAMIENTO DEFINITIVO "ES LA
INTERRUPCION DEL EMBARAZO.
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