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INTRODUCCION

Aunque el conocimiento de la fisiopatologia de la preeclampsia se ha
incrementado durante los ultimos 50 afios, aun permanece incompleto y el
manejo de esta patologia es Unicamente de soporte, a través, de una
observacion estrecha, tratamiento con farmacos antihipertensivos, sulfato de
magnesio y si progresa la enfermedad o se complica, el nacimiento del feto.
Esta patologia sigue siendo una de las principales causas de morbimortalidad

materna y fetal en el mundo.

La preeclampsia se caracteriza por una constelacién de signos y sintomas,
incluyendo la presencia de hipertension y proteinuria posterior a las 20
semanas de gestacion. La asociacion entre proteinuria y resultados perinatales
adversos es controvertida, sin embargo la proteinuria es un dato central para el
diagnoéstico de hipertension gestacional (ausencia de proteinuria) o
preeclampsia (presencia de proteinuria), incluso nos ayuda a determinar el

grado de severidad.

La evaluacion de la presencia o ausencia de proteinuria se ha realizado a
través de diferentes pruebas diagnésticas, pero la mas utilizada por las
caracteristicas practicas y econOmicas que posee es la tira reactiva, sin

embargo, en muchos articulos se ha puesto en duda su utilidad.



RESUMEN

OBJETIVO: Determinar el valor diagnostico de la tira reactiva para evaluar

proteinuria en pacientes con preeclampsia o hipertension gestacional.

PACIENTES Y METODOS: Este es un estudio retrolectivo, transversal,
observacional, comparativo, en el cual se revisaron un total de 109 expedientes
de pacientes que contaban con el diagnostico de preeclampsia o hipertension
gestacional, atendidas en el Instituto Nacional de Perinatologia, en el periodo
comprendido entre Enero del 2008 a Diciembre del 2009. Se utilizaron los
resultados de la determinacién visual de proteinuria a través de la tira reactiva y
se compararon con los resultados de la recoleccion de orina de 24 para poder
determinar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo (VPP) y valor

predictivo negativo (VPN) de la tira reactiva en ambos grupos.

RESULTADOS: Para pacientes con preeclampsia la sensibilidad fue de 63%,
especificidad de 51%, VPP de 82%, VPN de 50% y para pacientes con
hipertension gestacional la sensibilidad fue de 73%, especificidad de 63%, VPP

50% y VPN 82%.

CONCLUSION: La tira reactiva sola no es lo suficientemente precisa para
confirmar o descartar proteinuria en pacientes con hipertensién gestacional o

preeclampsia.



ABSTRACT

OBJECTIVE: To determine the diagnostic value of the strip to assess

proteinuria in patients with preeclampsia or gestational hypertension.

PATIENTS AND METHODS: This is a comparative, observational, and cross-
sectional study in which we reviewed a total of 109 files of patients had the
diagnosis of preeclampsia or gestational hypertension, seen at the National
Institute of Perinatology in the period January 2008 to December 2009. We
used the results of the visual determination of proteinuria by dipstick and were
compared with the results of the 24 urine collection to determine the sensitivity,
specificity, positive predictive value (PPV) and negative predictive value (NPV)

of the test strip in both groups.

RESULTS: For patients with preeclampsia, the sensitivity was 63%, specificity
of 51%, PPV of 82%, NPV of 50% and for patients with gestational
hypertension; the sensitivity was 73%, specificity 63%, 50% PPV and NPV

82%.

CONCLUSION: Dipstick alone is not precise enough to confirm or rule out

proteinuria in patients with preeclampsia or gestational hypertension.



MARCO TEORICO

MANEJO FISIOLOGICO DE LAS PROTEINAS POR EL RINON

En las mujeres no embarazadas la excrecion diaria de proteinas urinarias
promedia 20-80 mg/dia con un limite superior de 150 mg/dia. De la cantidad
total de proteinas el 40% es albumina, 15-20% inmunoglobulinas (IgG 5 a 10%,
IgA 3% y un 5 a 10% de cadenas ligeras) y el resto de la glicoproteina de
Tamm-Horsfall (50 mg/dia) que es de origen tubular y del tracto urinario inferior
(1). Normalmente cerca del 40% de las proteinas urinarias son de origen

glomerular y el resto de origen tubular (2).

Cuando la funcién renal es normal unos 10-14 Kg de proteinas plasméticas
circulan por el glomérulo diariamente, pero unicamente la mitad de los varios
cientos de miligramos de proteinas que aparecen en la orina diariamente son
de origen glomerular (3). La cantidad de proteinas plasméaticas que entran al
tubulo proximal a través del glomérulo depende del flujo plasmético glomerular,
de la concentracion de cada proteina circulante y de su capacidad para
atravesar la barrera glomerular. Esta Ultima depende del coeficiente de
tamizaje de proteinas, el cual toma en cuenta el tamafio (peso molecular), la

formay la carga eléctrica (4).

La pared capilar glomerular es el sitio principal que determina la cantidad y el
tipo de proteinas filtradas en el espacio de Bowman y en el lumen tubular. Este

consiste de tres capas (5):
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1. El endotelio vascular.
2. La membrana basal.

3. Las células epiteliales o podocitos.

Las proteinas dentro del filtrado glomerular son procesadas posteriormente en
el tubulo proximal antes de su excrecion final. EI modelo tradicional ha
resaltado la importancia de la membrana basal como la barrera mas importante
para la filtracién de las proteinas, pero ha surgido evidencia importante de que

las tres capas de los capilares glomerulares juegan un papel importante (5).

Células endoteliales

Las células endoteliales glomerulares difieren de otras células endoteliales en
que son mas aplanadas y fenestradas. Estas fenestrasiones representan entre
el 30 y el 50% del area de superficie de la pared capilar glomerular y es en
parte la densidad de estas fenestrasiones lo que regula la permeabilidad de los
capilares glomerulares al agua y solutos. La formacion y el mantenimiento de
estas fenestrasiones dependen de mudltiples factores, incluyendo el factor de
crecimiento vascular endotelial derivado de los podocitos (FCVEP) y las

angioproteinas (5).

Membrana basal

La caracteristica mas importante de la membrana basal es su carga negativa la

cual varia de 12 mEqg/L a 165 mEqg/L, y ya que la albumina circula en su forma
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anidnica con una carga negativa neta de -12 a -18, incrementa la posibilidad de
que la filtracion glomerular de la albumina sea reducida por repulsion de carga

electrostética (5).

Podocitos

Los podocitos son la ultima capa de la barrera glomerular que limitan la
filtracion de proteinas. Las células interdigitadas rodean los capilares y el
contacto entre los podocitos esta limitado a la rejilla del diafragma, a través de

la cual pasa el filtrado glomerular (5).

Sin duda los podocitos juegan un papel importante en limitar la filtracion de las
proteinas. Una deficiencia congénita de nefrina (una proteina expresada en la
rejilla del diafragma) resulta en un sindrome nefrotico autosémico recesivo y la
disminucién en la cantidad de nefrina se ha demostrado en la nefropatia
membranosa, glomeruloesclerosis focal segmentaria y en la nefropatia de

cambios minimos (5).

Una vez que las proteinas ingresan al tdbulo proximal se produce una
considerable reabsorcion, ademdas, de un catabolismo a través de la
endocitosis mediada por receptores y la degradacién lisosomal. A pesar de que
las proteinas de bajo peso molecular (< 25 kDa) se filtran libremente, todas
virtualmente son catabolizadas, pero en la presencia de disfuncion tubular, la
excrecion se incrementa y la presencia de proteinas de bajo peso molecular es

la caracteristica de multiples patologias con dafio tubular. Algunas proteinas de
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alto peso molecular, como la albumina (69 kDa), también se reabsorben en

cierto grado a nivel tubular (2).

FISIOLOGIA RENAL DURANTE EL EMBARAZO

Hay cambios importantes en el sistema colector renal durante el embarazo. Los
calices, las pelvicillas renales y los uréteres se dilatan, acompafados de una
hipertrofia del musculo liso ureteral e hiperplasia del tejido conectivo. La
dilataciéon, generalmente mas prominente del lado derecho, puede estar
presente tan temprano como en el primer trimestre y se observa en mas del

90% de las embarazadas al término (5).

La dilatacion ureteral se explica por un mecanismo humoral y uno mecanico. La
evidencia que soporta el mecanismo humoral es la presencia de dilatacién
ureteral antes de que el Utero tenga el tamafio suficiente como para producir un
mecanismo obstructivo. EI mecanismo obstructivo se explica por la observacién
de un incremento marcado de la presion intraureteral en las mujeres
embarazadas en el tercer trimestre cuando estan de pie 0 en posicion supina,
con una disminucién significativa de esta presion al tomar una posicion en
decubito lateral o después del nacimiento por cesarea del feto. La presencia de
dilatacién y el incremento de la presion ureteral Unicamente por arriba del borde
pélvico donde el uréter atraviesa la arteria iliaca y la ausencia de dilatacion por
debajo de este punto también favorece un mecanismo obstructivo, aunque, una

explicacion alternativa es que la cubierta de Waldeyer, el tejido conectivo que
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rodea el uréter dentro de la pelvis verdadera, se hipertrofia durante el

embarazo, limitando el grado de dilatacion (2).

Durante el embarazo se presenta un incremento en el flujo plasmatico renal
(FPR) de hasta 75% a las 16 semanas de gestacion (SDG), se mantiene el
incremento hasta las 34 SDG a partir de las cuales se observa un decremento
del 25% (6). El incremento en el flujo sanguineo renal esta determinado por un
aumento en el gasto cardiaco de 6 a 7 Its por minuto a las 24 SDG, disminucién
de las resistencias vasculares periféricas (RVP) hasta 300 dyn/s por cm3 y una
expansion del volumen plasmatico. Esto produce un incremento de 35% a 50%
en la tasa de filtraciébn glomerular (TFG). Este incremento se observa de
manera interesante desde las 4 SDG (muy temprano para ser explicado de
manera completa por los cambios hemodindmicos) y se mantiene hasta las 36

SDG (5). Tres meses posparto la TFG regresa a valores pregestacionales (6).

Debido a que el FPR al inicio de la gestacion incrementa mas que la TFG, la
fraccion de filtracion (FPR/TFG) disminuye por debajo de los niveles
pregestacionales hasta finales del tercer trimestre. Para este momento, por la
disminucién del FPR, la fraccibn de filtracion retorna a los valores

pregestacionales de entre 20% a 21% (6).

El incremento fisiologico durante el embarazo de la TFG normalmente resulta
en una disminucion de la concentracion de creatinina sérica, la cual disminuye
en promedio 0.4 mg/dl con un rango durante el embarazo de 0.4-0.8 mg/dl (7).

Ademas de una disminucion en los niveles del nitrégeno ureico de 12 mg/dl a 9
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mg/dl (6). Una creatinina sérica de 1.0 mg/dl (7) o niveles de nitrGgeno ureico
de 14 mg/dl (6), aunque normales en una paciente no embarazada, reflejan
dafio renal en una paciente con embarazo. La disminucion de los niveles de
creatinina durante el embarazo no solo es secundaria al aumento en la TFG,
también a la hemodilucién la cual resulta de la expansién del volumen
plasmatico en un 30% a 50 % (7). La depuracion de creatinina en el embarazo
esta incrementada a valores de 150-200 ml/min en comparacion con 120

ml/min en mujeres no embarazadas (6).

Los niveles de &cido Urico disminuyen al inicio de la gestacién por aumento en
la TFG, alcanzado valores de 2 a 3 mg/dL a las 24 SDG. Después de las 24
SDG los niveles de &cido urico comienzan a incrementar, y al final del
embarazo en la mayoria de las mujeres son iguales a los niveles
pregestacionales (6). El incremento en la TFG también se acompafa por un
incremento en la proteinuria, con niveles de hasta 300 mg/dia, considerados
normales en el embarazo. Cuanto de esta proteinuria es de origen tubular y

cuanto glomerular ain no se determina (5).

La alteracion en la reabsorcion tubular en el embarazo puede ser demostrada
al medir la excrecién urinaria de proteinas de bajo peso molecular, las cuales
tienen iguales concentraciones en las mujeres embarazadas y no embarazadas
y se filtran libremente a través del glomérulo. Estas proteinas incluyen a la
proteina fijadora de retinol, a la B2- microglobulina y la a1- microglobulina, su
incremento en la excrecion en embarazadas sanas es debido a la disminucion

de la capacidad de reabsorcion del tubulo proximal, contribuyendo de esta
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manera con cierta cantidad de proteinas tubulares a la excrecion total de

proteinas en el embarazo (1).

FISIOLOGIA RENAL EN LA PREECLAMPSIA

La preeclampsia complica aproximadamente 5% de todos los embarazos y
debe ser la enfermedad glomerular mas comun en el mundo. Se cree que el
desarrollo de preeclampsia se da en dos fases: la primera, una fase
asintomatica marcada por una placentacién anormal, relacionada posiblemente
a un proceso isquémico. La segunda fase es la produccion de factores solubles
por la placenta que entran en la circulacion materna, provocando una

disfuncion endotelial y el sindrome clinico (8).

La preeclampsia es asociada con una apariencia glomerular distintiva: la
“endoteliosis glomerular”. Los glomérulos estan alargados y solidificados (sin
sangre), como resultado de un lumen capilar estrecho u ocluido lo cual es
secundario a la inflamacién de las células endoteliales, y en menor medida, de
las células mesangiales. El volumen glomerular esta incrementado y se
correlaciona con la severidad de la enfermedad. La celularidad glomerular no
se encuentra significativamente aumentada. Los cambios endoteliales se
encuentran limitados a los capilares glomerulares; las arteriolas tipicamente no
se afectan. La trombosis por microscopia de luz es inusual, aunque se pueden
observar depdsitos de fibrina por inmunofluorescencia en el glomérulo. Otros
cambios como podocitos prominentes y células espumosas endocapilares, son

probablemente secundarios a la proteinuria (8).
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Las células endoteliales muestran perdida de las fenestraciones con
inflamacion citoplasmatica, debido a la oclusion capilar y a la acumulacion de
fluido y lipidos. Las células mesangiales pueden mostrar cambios similares (8).
Las células endoteliales en ocasiones presentan una inflamacion tan marcada
que obstruyen de manera parcial o total el lumen capilar. Este hallazgo es la
explicacion méas ldgica para la disminucion de la TFG que se observa en la
preeclampsia (6). La endoteliosis parece ser la responsable de la disminucién
de la TFG en la preeclampsia, debido a la reduccion en el coeficiente de

ultrafiltracién en oposicién a la disminucién del flujo plasmaético (8).

Se han observado depésitos de fibrina en la membrana basal lo cual resulta en
un engrosamiento de la barrera de filtracion y una disminucién en la exposicién
de las fenestrasiones. Estos cambios estructurales en la membrana basal
contribuyen de manera significativa a la disminucion en la TFG que se presenta
en las pacientes con preeclampsia. Se ha reportado también una disminucién
en la cantidad de sitios aniénicos lo cual puede contribuir a un incremento en la

proteinuria (5).

Los cambios morfolégicos renales durante la preeclampsia se empiezan a
resolver a las 48 hrs posteriores al nacimiento y una resolucién completa es
comun a las 4 a 6 semanas, aunque se ha descrito que puede tomar hasta 6

meses (1).

En la preeclampsia, el gasto cardiaco disminuye dramaticamente hacia el

término y se asocia con un incremento en las resistencias vasculares
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periféricas. De manera adicional, la disfuncién endotelial resulta en una
permeabilidad de la pared capilar, produciendo un exceso de volumen
extravascular, generalmente en la segunda mitad del embarazo con la
consecuente caida del volumen intravascular y disminucion de flujo sanguineo
renal. Como resultado de estos cambios hemodindmicos en pacientes con
preeclampsia, el incremento normal de la TFG asociado al embarazo no ocurre
(5). Existe una disminucion de la TFG de hasta un 32% en las pacientes con

preeclampsia (4).

Se piensa que la circulacién de substancias antiangiogénicas como el factor
soluble fms similar a la tirosinquinasa (sFlt-1) juegan un papel prominente en el
desarrollo de preeclampsia. El factor de crecimiento vascular derivado del
endotelio (FCVE), que se sintetiza en el glomérulo por los podocitos, es un
factor critico para mantener la integridad del endotelio incluyendo la formacion
de las fenestraciones. La deficiencia genética glomerular del FCVE resulta en
endoteliosis con pérdida de las fenestraciones. El sFlt-1 es una proteina que
carece del dominio transmembrana y citoplasmético del receptor de membrana
del FCVE y actia como un inhibidor endégeno de la sefializacion del FCVE.
Niveles circulantes de sFlt-1, producidos principalmente por la placenta estan
incrementados en pacientes con preeclampsia, incluso antes del inicio de los

sintomas (8).

Como la deficiencia del FCVE en la preeclampsia produce proteinuria, aun se
desconoce. Se ha sugerido que la perdida de expresion de nefrina por los

podocitos puede ser responsable. Sin embargo, si la disminucion de la
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expresion de nefrina es causa o consecuencia de la proteinuria se desconoce.
Otra sugerencia es que la disrupcion endotelial en la preeclampsia es por si

sola la causa de proteinuria (8).

La proteinuria en la preeclampsia involucra principalmente proteinas de alto
peso molecular como la albumina (6). La cuantificacion de la proteinuria
durante el embarazo esta indicada en al menos dos situaciones clinicas. La
primera es monitorizar la cantidad de proteinuria en pacientes con una
enfermedad renal preexistente. La segunda indicacion importante para la
cuantificacion de proteinuria en las mujeres embarazadas es para el

diagnéstico de preeclampsia (7).

La proteinuria es definida por el National High Blood Pressure Education
Program Working Group (NHBPWG) como la excrecion de 300 mg o mas de
proteinas en una recolecciébn de orina de 24 hrs. El NHBPWG también
establece que la proteinuria mayor o igual a 2 gr en una recolecciéon de orina de
24 hrs denota un aumento en la severidad de la preeclampsia e incrementa la
certeza del diagnostico (9). EI American College of Obstetrics and Gynecology
establece la proteinuria de 5 gr o mas en una recoleccién de orina de 24 hrs

como un parametro para el diagndstico de la preeclampsia severa (10)

PROTEINURIA'Y RESULTADOS PERINATALES

Se ha comentado que la proteinuria aislada que se presenta durante el

embarazo incrementa el riesgo para desarrollar preeclampsia (11) y que la
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proteinuria asociada a algun tipo de enfermedad hipertensiva inducida por el
embarazo se relaciona con resultados perinatales adversos (1), como 6ébito,
restriccion del crecimiento intrauterino, bajo peso al nacimiento, nacimiento
pretermino, sin importar el grado de severidad de la proteinuria, sin embargo en
una revision sistematica realizada por Thangaratinam et al, donde incluyo 16
estudios, con un total de 6749 mujeres, con el objetivo de determinar cocientes
de probabilidad para diferentes resultados adversos maternos (eclampsia,
desprendimiento placentario, sindrome de HELLP) y fetales (ébito, pequefio
para la edad gestacional, admisién a la terapia intensiva neonatal) tomando en
consideracion la presencia de proteinuria con diferentes puntos de corte.
Concluyendo que la estimacién de los niveles de proteinuria en mujeres
embarazadas, no tienen ninguna utilidad clinica para predecir resultados

adversos maternos y fetales (12).

PAPEL DE LA TIRA REACTIVA EN LA DETERMINACION DE

PROTEINURIA

La prueba mas comunmente realizada para determinar proteinuria en pacientes
con enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo es la tira reactiva. Hay
varios tipos de tiras reactivas disponibles, producidas por diferentes
laboratorios, algunas adn sin validarse para su uso. Algunas de las ventajas de
esta prueba diagnostica son su bajo costo y la facilidad con la que se realiza.
De manera adicional se tiene la creencia de que existe una buena correlacion
entre el resultado de la tira reactiva y los resultados de la recoleccion de orina

de 24 hrs, por lo que muchos clinicos utilizan esta prueba para clasificar a las
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pacientes y tomar decisiones clinicas. Sin embargo, se han realizado estudios,

los cuales analizan esta relacién, encontrando resultados variables.

En un estudio realizado por Paruk et al; en el que incluyé 150 pacientes con
hipertension inducida por el embarazo, a las cuales les realizo una tira reactiva
para determinar la presencia de proteinuria (tomando como positiva la prueba
cuando reportaba = 1+), comparandola posteriomente con el resultado de la
recoleccion de orina de 24 hrs. Encontr6é una sensibilidad de 84%, especificidad
de 61%, valor predictivo positivo de 57% y valor predictivo negativo de 86%
(13). En otro estudio Brown et al, encontré un valor predictivo positivo de 38%,
un valor predictivo negativo de 86%. En este estudio también se observo que la
tasa de falsos positivos disminuia con el incremento en la cantidad de cruces
en la tira reactiva, variando de 0% a 17% para un valor de 3+ (3 gr/L) o0 4+ (=
20 gr/L), 18% a 50% para un valor de 2+ (1 gr/L) y 67% a 83% para un valor de
1+ (0.3 gr/L) (14). Higby et al; en un estudio donde comparo dos diferentes
tipos de tira reactiva demostr6 que la sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo y valor predictivo negativo varian de acuerdo al tipo de tira
que se utilice, siendo para la mejor de 87%, 99%, 81% y 99% respectivamente

(15).

En el estudio de Saudan et al, donde analizaron 103 tiras reactivas,
comparandolas con la recoleccion de orina de 24 hrs encontraron una
sensibilidad de 100%, especificidad 62%, valor predictivo positivo de 24% vy
valor predictivo negativo 100%. En este estudio se comparo el uso de un

analizador automatizado contra la interpretacion visual de la tira reactiva
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encontrando mejor sensibilidad, especificidad y valores predictivos para el
primero (16). Waugh et al, al comparar la tira reactiva con dos diferentes
métodos de andlisis de la recoleccion de orina encontré que la sensibilidad, la
especificidad y los valores predictivos, asi como las tasas de falsos positivos y
negativos, varian de acuerdo al método de andlisis utilizado, los mejores
porcentajes encontrados son los siguientes: sensibilidad 57.1%, especificidad

97.3 %, valor predictivo positivo 87.55% Yy valor positivo negativo 87.3% (17).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La preeclampsia es un sindrome que afecta al 5% de las mujeres embarazadas
y que aumenta la posibilidad de que la madre o el feto presenten alguna
complicacion. En el servicio de urgencias del Instituto Nacional de Perinatologia
como parte del diagndstico de esta patologia a las pacientes que acuden con
una tension arterial sistélica = 140 mm Hg o diastdlica = 90 mm Hg, se les
realiza una tira reactiva para determinar la presencia de proteinas en una
muestra aleatorizada de orina de chorro medio, ademas, de solicitar los
estudios de laboratorio basicos (biometria hematica completa, quimica
sanguinea, examen general de orina y pruebas de funcionamiento hepatico)
gue nos sirven en conjunto para determinar el tipo de enfermedad hipertensiva
inducida por el embarazo tiene nuestra paciente. Tomando en cuenta la
cantidad de proteinas en la orina podemos clasificar a nuestras pacientes
dentro de varias entidades patolégicas como hipertension gestacional,
preeclampsia leve o preeclampsia severa y de acuerdo a cada una de estas,
determinar un manejo y seguimiento. En el servicio de urgencias cuando una
paciente cuenta con una tira reactiva negativa y laboratorios dentro de
parametros normales, se decide su egreso a domicilio y seguimiento en la
consulta externa de obstetricia, sin embargo se ha observado que la
sensibilidad, especificidad y valores predictivos de la tira reactiva comparandolo
con la recoleccion de orina de 24 hrs varian mucho en los estudios realizados y
que al utilizarla en la toma de una decision clinica, podemos sobrediagnosticar
pacientes o egresar pacientes del servicio de urgencias con un diagndstico

incorrecto y no darles un manejo o seguimiento adecuado a su patologia. Por lo
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gue queremos determinar en el presente protocolo de estudio cual es el valor
diagnoéstico de la tira reactiva para evaluar la presencia de proteinuria en
pacientes con preeclampsia o0 hipertension gestacional, manejadas en el

servicio de urgencias en el Instituto Nacional de Perinatologia.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cuél es el valor diagnostico de la tira reactiva para evaluar proteinuria en

mujeres con preeclampsia o hipertension gestacional?
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OBJETIVOS

Objetivo general

Determinar el valor diagnéstico de la tira reactiva para evaluar proteinuria en

pacientes con preeclampsia o hipertension gestacional.

Objetivos especificos

Determinar la sensibilidad de la tira reactiva para evaluar proteinuria en

pacientes con preeclampsia o hipertension gestacional.

Determinar la especificidad de la tira reactiva para evaluar proteinuria en

pacientes con preeclampsia o hipertension gestacional.

Determinar el valor predictivo positivo de la tira reactiva para evaluar proteinuria

en pacientes con preeclampsia o hipertension gestacional.

Determinar el valor predictivo negativo de la tira reactiva para evaluar

proteinuria en pacientes con preeclampsia o hipertensién gestacional.
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HIPOTESIS

La tira reactiva tiene capacidades diagnosticas limitadas para identificar

proteinuria en pacientes embarazadas con probable hipertension gestacional o

preeclampsia.
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JUSTIFICACION

El segundo criterio de importancia para diagnosticar preeclampsia en una
paciente con un embarazo de mas de 20 SDG, es la presencia de proteinuria (=
300 mg/L) en una recoleccion de orina de 24 hrs o una tira reactiva que reporte
2 1+. Al demostrar que la tira reactiva tiene una sensibilidad, especificidad y
valores predictivos inadecuados, nos veremos obligados a hospitalizar a todas
nuestras pacientes para una recoleccion de orina de 24 hrs, a pesar de
laboratorios dentro de pardmetros normales. Esto implica un aumento en los
gastos para el Instituto y la paciente, sin embargo al hacer un diagnéstico

adecuado de la patologia obtenemos las siguientes ventajas:

1. Manejo adecuado de nuestra paciente.

2. Seguimiento protocolizado de acuerdo a la patologia determinada,
tratando de influir en la morbimortalidad asociada al padecimiento.

3. Brindar un adecuado asesoramiento a nuestras pacientes sobre el

pronostico del presente embarazo y embarazos futuros.
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MATERIAL Y METODOS

Caracteristicas del estudio

Estudio transversal, retrolectivo, observacional, comparativo.

Tipo de disefio

Transversal comparativo

Lugar y duracion

El presente estudio se llevo a cabo en el Instituto Nacional de Perinatologia

“Isidro Espinoza de los Reyes”, utilizando los expedientes de las pacientes que

cumplian con los criterios de inclusion y no inclusion que se comentaran mas a

delante. Los expedientes utilizados fueron recabados del archivo clinico de este

Instituto, comprenden el periodo de Enero del 2008 a Diciembre del 2009.

Universo

Pacientes del Instituto Nacional de Perinatologia diagnosticadas como

pacientes con hipertension gestacional o preeclampsia entre el periodo de

Enero del 2008 a Diciembre del 2009.

Tamafo de la muestray método de muestreo
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La muestra se constituyd por los expedientes de las pacientes que cumplian
con los criterios de inclusién y no inclusion. La seleccion de la muestra fue no
probabilistica, por casos consecutivos comprendidos entre el periodo de Enero

del 2008 a Diciembre del 2009

CRITERIOS DE INCLUSION

1. Mujeres con un embarazo unico = 20 semanas de gestacion que
acuden a la consulta externa o al servicio de urgencias del Instituto
Nacional de Perinatologia con tension arterial sistolica =2 140 mm Hg
o tension arterial diastélica = 90 mm Hg y que cuenta con una tira

reactiva y una recoleccion de orina de 24 hrs.

CRITERIOS DE NO INCLUSION

1. Mujeres con diabetes gestacional y pregestacional con determinacion
de glucosa central o periférica al ingreso = 180 mg/dI.

2. Mujeres con nefropatia de base primaria o secundaria.

3. Mujeres con embarazo gemelar.

4. Mujeres con proteinas totales = 300 mg/L en las pruebas de
funcionamiento renal basales.

5. Mujeres a las que no se realizo tira reactiva en el servicio de
urgencias o en la consulta externa.

6. Mujeres que no cuenta con una recoleccion de orina de 24 hrs.
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7. Mujeres con una recoleccién de orina de 24 hrs incompleta (12 hrs o

18 hrs).

8. Mujeres a las que no se les realizo la recoleccion de orina de 24 hrs

dentro de las primeras 48 hrs.

9. Mujeres con recoleccion de orina de 24 hrs realizada posterior a la

resoluciéon del embarazo.

10.Mujeres con volumen urinario menor a 1 litro en la recoleccion de

orina de 24 hrs.

11.Mujeres con infeccién de vias urinarias al momento de su ingreso

diagnosticada por sintomatologia, tira reactiva (nitritos y estereasa

leucocitaria positiva) o examen general de orina (nitritos y estereasa

leucocitaria positiva).

DESCRIPCION DE VARIABLES

VARIABLE DEFINICION UNIDAD DE ESCALA DE
OPERACIONAL MEDIDA MEDICION
Edad Edad de la | ARos Cuantitativa
paciente al Discreta
momento de su
primera consulta
de control
prenatal
Gestaciones Embarazos Embarazos Cuantitativa
totales de cada Discreta
una de las
pacientes
incluidas en el
estudio
Semanas de | Semanas de | Semanas + dias Cuantitativa
gestacion al | gestacion de la Continua
ingreso paciente al

momento de su
primera consulta
de control

31




prenatal.

Presion sistolica

Valor maximo de
la tensidn arterial
auscultado en el
primer ruido de
Korotkoff

registrado en la
nota de urgencias

mm Hg

Cuantitativa
Discreta

Presion diastolica

Valor minimo de
la tension arterial
auscultado en el
quinto ruido de
Korotkoff

registrado en la
nota de urgencias

mm Hg

Cuantitativa
Discreta

Diagnostico inicial

Diagnostico

obtenido de Ila
combinacion de la
tension arterial de
la paciente y el
resultado de la
tira reactiva

Hipertension
gestacional/
Preeclampsia

Nominal
Dicotdmica

Tira reactiva

Base plastica que
permite una
valoracion
semicuantitativa
de la proteinuria.

Positiva: 2 1+
Negativa: < 1+

Nominal
Dicotdmica

Cuantificacion de
proteinas en orina
de 24 hrs

Cantidad de
proteinas

excretadas en
una recoleccion
de orina en un
periodo de 24 hrs.

Positiva: = 300
mg/L/24 hrs
Negativa: <

mg/L/24 hrs

300

Nominal
Dicotdmica

Diagnostico final

Diagnostico
obtenido de Ila
combinacion de la
tension arterial de
la paciente y la
recoleccion de
orina de 24 hrs

Hipertension
gestacional/
Preeclampsia

Nominal
Dicotdmica

Hipertension
gestacional

Presion arterial
sistélica = 140
mm Hg o presion
diastolica = 90
mm Hg con tira
reactiva < 1+ o <
300 mg/l en una
recoleccién de
orina de 24 hrs en
mujeres con mas

Hipertension
gestacional si/no

Nominal
Dicotdmica
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de 20 semanas
de gestacion

Preeclampsia Presion  arterial | Preeclampsia Nominal
sistélica = 140 | si/no Dicotémica
mm Hg o presion
diastdlica = 90
mm Hg mas tira
reactiva =2 1+ o
300 mg/l en una
recoleccion de
orina de 24 hrs en
mujeres con mas
de 20 semanas
de gestacion.

Semanas de | Semanas de | Semanas * dias Cuantitativa
gestacion a la | gestacion de la Continua
resolucién paciente al

momento de la
interrupcion  del
embarazo

RECOLECCION DE DATOS

Para la elaboracién del presente estudio, se realiz6 una busqueda en la base
de datos del servicio de Estadistica y Metas Institucionales del Instituto
Nacional de Perinatologia “Isidro Espinosa de los Reyes”, utilizando la clave
para hipertension gestacional y preeclampsia que se obtuvo de la lista de
cédigos de la décima edicion de la Clasificacion Internacional de
Enfermedades. Posteriormente se solicitaron al archivo clinico del Instituto

Nacional de Perinatologia los expedientes de estas pacientes.

Se utilizaron anicamente 109 expedientes para la realizacion de esta tesis. La

obtencion de datos de estos expedientes se realizd utilizando la hoja de
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recoleccion de datos anexa en el apéndice numero 1. Lo datos
sociodemogréficos de las pacientes se obtenian de la historia clinica realizada
en la consulta de apertura de expediente o en el servicio de urgencias cuando
se trataba de pacientes de primera vez. El resultado de la tira reactiva se
recababa de la historia clinica de las pacientes (en el caso de las pacientes de
primera vez), de la hoja de enfermeria o de la nota de la consulta externa. La
informacion sobre los resultados perinatales se obtenia de la hoja de resolucion
del embarazo o de la hoja de enfermeria en caso de faltar alguno. Los datos
sobre la recolecciéon de orina de 24 hrs y resultados de laboratorio se obtenian
directamente de los reportes impresos emitidos por el laboratorio central. La tira
reactiva Teco Urine Reagent Strips (Teco diagnostics, Anaheim, California) es
la que se utiliza en el servicio de urgencias o en la consulta externa para la
determinacion de proteinuria. La determinacion de proteinas en la recoleccion
de orina de 24 hrs se realiza a través de la reaccion con el complejo de rojo

pirogadol-molibdato.

ANALISIS ESTADISTICO

Utilizamos el programa estadistico informéatico PASW ver. 18, para el manejo
de los datos recabados. Utilizando estadistica descriptiva se caracterizé
sociodemogréaficamente a la poblacién. Se determinaron medias y desviacién
estandar para variables cuantitativas (edad, semanas de gestacion al ingreso,
total de gestas) del total de la poblacién incluida, posteriormente se crearon dos
grupos tomando en consideracion la tension arterial y la recoleccion de orina de

24 hrs (Unicamente con fines descriptivos), el primer grupo es de pacientes con
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preeclampsia y el segundo corresponde a pacientes con hipertension
gestacional, comparamos las medias con prueba t de Student (considerando un
valor de p < 0.05 como estadisticamente significativo) de algunos datos de las
pacientes (edad, semanas de gestacidn al ingreso, gestaciones, presion arterial
sistdlica, diastolica y media), de los resultados perinatales y de los resultados
de laboratorio. En el caso de pacientes con preeclampsia se utilizaron los
resultados de la determinacion de proteinuria a través de la tira reactiva (= 1+) y
la recoleccion de orina de 24 (= 300mg/L) para crear una tabla de 2 x 2 y poder
determinar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor
predictivo negativo de la tira reactiva, utilizando una calculadora estadistica.
Por ultimo se utilizaron estos mismos datos para determinar la sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y negativo de la tira reactiva para la
evaluacion de proteinuria en pacientes con hipertensién gestacional, para esto
se tomo6 como positiva la tira reactiva cuando el resultado era negativo o trazas
y la recoleccion de orina se tomo6 como positiva cuando se obtenian < 300 mg/L

de proteinas totales.
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RESULTADOS

Se revisaron un total de 780 expedientes (esquema 1), de los cuales no se
incluyeron 671, de estos el 41.2% no contaba con tira reactiva, 37.2% incluyen
pacientes con recoleccion de orina de 24 hrs incompleta, recoleccion realizada
posterior a las 48 hrs, realizada posterior a la resolucion del embarazo o que no
contaban con recoleccion de orina, 9.7% son embarazos gemelares, 9%
pacientes con nefropatia, 1.5% y 1.2% corresponden a pacientes con

proteinuria basal = 300 mg/L/24 hrs e infecciones de vias urinarias,

respectivamente.
Esquema 1l

780
41.2% Sin tira reactiva
37.2% Recoleccidn de orina*

671 9%  Embarazos gemelares
9%  Nefropatia
1.5% Proteinuria > 300mg/L
1.2% IVvU

109

72 Preeclampsia Hipertensidn gestacional 37

*Incluye pacientes con recoleccion de orina incompleta, recoleccién realizada a las 48 hrs, realizada posterior a la
resolucién del embarazo o que no contaban con recoleccion de orina de 24 hrs.
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Se recabaron datos de los expedientes de un total de 109 mujeres
diagnosticadas con preeclampsia o hipertension gestacional durante el periodo
comprendido de Enero del 2008 a Diciembre del 2009. Los datos
sociodemogréficos del total de mujeres (tabla 1) son los siguientes: edad
promedio de 29.8 afios (DE 7, rango: 14 a 43), semanas de gestacion al
ingreso del estudio de 19.9 (DE 9, rango: 4.1 a 36.5) y gestaciones totales 2.3
(DE 1.2, rango: | a 6); de estas el promedio de partos fue de 1.6 (DE 0.9),

abortos 1.3 (DE 0.5), cesareas 1.2 (DE 0.5) y molas 1 (DE 0.0).

Tabla |
Variables - L. . Desv,iacién
Minimo | Maximo | Media | estandar Rango
Edad de la Paciente 14 43| 29.83 7.093 29
SDG al ingreso 4.1 36.5| 19.946 9.0952 32.2
Gestaciones totales 1 6 2.32 1.276 5
Partos 1 4 1.61 919 3
Abortos 1 3 1.37 .589 2
Cesareas 1 3 1.28 523 2
Molas 1 1 1.00 .000 0

En la tabla Il, se muestran las caracteristicas clinicas de las pacientes divididas
en dos grupos, un grupo de pacientes con preeclampsia y uno con hipertensién
gestacional clasificadas de acuerdo a los criterios del NHBPWG (9). La edad
promedio de las pacientes con hipertension gestacional es de 30.5 afios (DE
7.5), la edad de las pacientes con preeclampsia fue de 29.4 afos (DE 6.8)
(p=0.459), tampoco se encontraron diferencias estadisticamente significativas
en relacion a las variables de semanas de gestacion al ingreso, gestaciones

totales y presion arterial diastolica entre los dos grupos. Las pacientes con
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hipertension gestacional tenian una tension arterial sistélica de 138.8 mm Hg
(DE 9.8), en comparacion con las pacientes del grupo de preeclampsia que fue
de 150.3 mm Hg (DE 17.08) (p=0.0001); la presion arterial media en pacientes
con hipertension gestacional fue de 108.2 mm Hg (DE 6.0) y en pacientes con

preeclampsia fue de 113.8 mm Hg (DE 9.7) (p=0.002).

Tabla Il

Variables Preeclampsia | Hipertension gestacional | Valor de

(n=72) (n=37) p
Edad de la Paciente 29.4+6.8 305+75 0.459
SDG al ingreso 20.6 £95 18.6 £ 18.6 0.284
Gestaciones totales 22+11 25+14 0.261
Presion Arterial 150.3 +17.08 138.8 +9.8 0.0001
Sistélica
Presion Arterial 955+84 93.0+5.8 0.104
Diasto6lica
Presion Arterial 113.8 +9.7 108.2 +6.0 0.002
Media

Respecto a los resultados de laboratorio (Tabla Ill), se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre estos dos grupos, con niveles mas altos
de glucosa, urea, creatinina, transaminasa glutamico oxalacetica, transaminasa
glutdmico pirtvica y hematocrito en pacientes con preeclampsia. En el resto de
las variables incluidas en esta tabla las diferencias no fueron estadisticamente

significativas.
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Tabla lll

Hipertension

Variable Preeclampsia Gestacional
(n=72) (n=37) Valor de p
Glucosa 91.3+22.0 82.9+18.2 0.048
Urea 226+7.3 195+7.0 0.035
Creatinina 0.64 +0.12 0.59+0.8 0.010
Acido Urico 53+1.4 5.05 + 1.02 0.205
TGO* 28.4 + 15.07 22.2+6.1 0.020
TGP* 25.1+20.1 16.7 £ 6.3 0.015
Fosfatasa Alcalina 123.8 +53.16 133.8+72.3 0.420
DHL* 153.5+ 315 146.7 + 33.1 0.297
Bilirrubina Indirecta 0.47 +0.183 0.49+0.16 0.306
Bilirrubina Directa 0.1 +0.16 0.1 +0.04 0.580
Bilirrubinas Totales 0.63 +£0.48 0.59+£0.18 0.617
Hemoglobina 13.3+1.35 13 +£0.97 0.205
Hematocrito 38.7+3.8 37.1+4.1 0.047
Leucocitos 9.3+2.2 89+20 0.413
Plaguetas 213.7 +59.1 229.0 +63.4 0.216
Depuracion de creatinina 111.4 £ 35.05 97.4+19.9 0.23

*TGO: Transaminasa glutdmico oxalacetica
TGP: Transaminasa glutamico pirtvica

DHL: Deshidrogenasa lactica

Las semanas de gestacion a la resolucion (33.8 semanas, DE 3.5), el peso al

nacimiento (1999.4 gr, DE 829.1), el Capurro (35.1 semanas, DE 2.9) y la talla

al nacimiento (42.6 cm, DE 6.0) fueron menores en las pacientes con

preeclampsia comparadas con las pacientes con hipertension gestacional (p <

0.05). En las variables de sangrado quirdrgico, Apgar al minuto y a los cinco

minutos no se encontraron diferencias estadisticamente significativas (p > 0.05)

(Tabla IV).
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Tabla IV

Hipertension
Variable Preeclampsia Gestacional
(n=72) (n=37) Valor de p
SDG a laresolucion 33.8+35 36.8+2.3 0.0001
Sangrado Quirurgico 528.4 + 334.2 536 .4 + 480.9 0.919
Peso al Nacimiento 1999.4 + 829.1 2657 + 639.2 0.0001
Apgar al minuto 7+1.7 75216 0.148
Apgar a los 5 minutos 8.7+0.5 8.7+0.9 0.945
Capurro 35.1+2.9 37.7+2.1 0.0001
Talla al Nacimiento 426 +£6.0 46.4 £ 4.7 0.001

Para evaluar la determinaciéon de proteinuria en mujeres con preeclampsia se
recabaron los resultados que se obtuvieron al utilizar la tira reactiva y la
recoleccion de orina de 24 hrs. 55 pacientes tuvieron un resultado positivo (=
1+) en la tira reactiva y 54 un resultado negativo (trazas o negativa), para la
determinacién de proteinuria en una recolecciébn de orina de 24 hrs, 72
pacientes contaron con un resultado positivo (= 300 mg/L) y 37 pacientes con

uno negativo (<300 mg/L).

En pacientes con preeclampsia para la determinaciébn de proteinuria, al
comparar los datos de la tira reactiva con los de la recoleccién de orina de 24
hrs como el estandar de oro (Tabla V), se obtiene para la primera una
sensibilidad de 63% (IC 95%: 51% a 74%), una especificidad de 51% (IC 95%:
59% a 87%), un valor predictivo positivo de 82% (IC 95%: 72% a 92%) y un
valor predictivo negativo de 50% (IC 95%: 37% a 63%), con una precision

diagndstica del 61.5%.
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Tabla V

Recoleccion de
Orina de 24 hrs

Positiva | Negativa | Total
Tira Reactiva Positiva 45 10 55
Negativa 27 27 54
Total 72 37 109

Sensibilidad: 63% (IC 95%: 51% a 74%)
Especificidad: 51% (IC 95%: 59% a 87%)

Valor predictivo positivo: 82% (IC 95%: 72% a 92%)
Valor predictivo negativo: 50% (IC 95%: 37% a 63%)

Tasa de falsos positivos: 27%
Tasa de falsos negativos: 37%

En el grupo de pacientes con hipertension gestacional (tomado en cuenta lo

especificado en la seccion de material y métodos), 54 pacientes contaban con

una tira reactiva positiva, 55 pacientes con una tira reactiva negativa, 37

pacientes con una proteinuria en una recoleccion de orina de 24 hrs positiva y

72 con una negativa.

En este caso, la tira reactiva para detectar una proteinuria <300 mg/L,

comparada con la recoleccibn de orina de 24 hrs (Tabla VI), tiene una

sensibilidad de 73% (IC 95%: 59% a 87%), especificidad de 63% (IC 95%: 51%

a 74%), valor predictivo positivo 50% (IC 95%: 37% a 63%), valor predictivo

negativo 82% (IC 95%: 72% a 92%), con una precision diagnostica de 67%.
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Tabla VI

Recoleccion de
Orina de 24 hrs

Positiva | Negativa | Total

Tira Reactiva Positiva 27 27 54
Negativa 10 45 55

Total 37 721 109

Sensibilidad: 73% IC 95% (59-87)
Especificidad: 63% IC 95% (51-74)

Valor predictivo positivo: 50% IC 95% (37-63)

Valor predictivo negativo: 82% IC (72-92)
Tasa de falsos positivos: 37%
Tasa de falsos negativos: 27%

En la tabla VII, se muestra una comparacion de la sensibilidad, especificidad y

valores predictivos positivos de la tira reactiva para el diagnostico de

hipertension gestacional y preeclampsia.

Tabla VI
Resultado Hipertension gestacional* | Preeclampsia*
Sensibilidad 73 63
Especificidad 63 51
Valor predictivo positivo 50 82
Valor predictivo negativo 82 50
Precision diagnéstica 66 66

*Valor expresado en porcentaje
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DISCUSION

La deteccion rapida y precisa, asi como la cuantificacidbn exacta de proteinuria
es importante para el manejo de las mujeres con preeclampsia e hipertension
gestacional. La tira reactiva es un meétodo utilizado para el diagndéstico de
proteinuria en mujeres con preeclampsia (10), sin embargo se han reportado
variaciones en los datos de valides y seguridad de esta prueba diagndstica, con

tasas de falsos positivos de hasta 67% y tasa de falsos negativos de 18% (13).

En la tabla VIIl, se muestra una comparacion de los datos de valides y
seguridad de la tira reactiva encontrados por diferentes autores incluidos los del
presente estudio. Como se puede observan en la tabla los resultados de
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo
varian entre los diferentes autores, lo cual se puede deber a la metodologia

empleada para el desarrollo de los diferentes estudios.

Tabla VI

Resultado Paruk | Brown | Gangaram | Saudan | Waugh

INPer| et al et al et al et al et al
Sensibilidad 63 84 85 51 100 57
Especificidad 51 61 38 84 62 97
Valor predictivo | 82 57 38 65 24 87
positivo
Valor predictivo | 50 86 86 75 100 87
negativo

*Valor expresado en porcentaje

Paruk et al, incluyo 150 pacientes, en las cuales comparo la tira reactiva con la

recoleccion de orina de 24 hrs para la evaluar la presencia de proteinuria.
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Comparo, ademas, los resultados de una tira reactiva con los de una
recoleccion de orina de 6 hrs y comparo también los valores de una recoleccién
de orina de 6 hrs con los valores de una recoleccion de orina de 24 hrs para
determinar proteinuria. Encontré una sensibilidad de 84% y especificidad de
61% para la tira reactiva realizada de manera aleatorizada. Estos valores
mejoraron realizando la tira reactiva en una alicuota de una recoleccion de
orina de 6 hrs, con una sensibilidad de 84.5% y especificidad de 90.1%,
concluyendo que todas las pacientes con enfermedad hipertensiva inducida por
el embarazo deberian de contar con una recoleccion de orina de 6 hrs como
tamizaje para proteinuria, realizar una tira reactiva en esta muestra y en caso
de reportarse positivo (= 1+), hospitalizar a la paciente para una recoleccion de
orina de 24 hrs y en caso de reportarse negativo cuantificar proteinas totales en

la muestra de 6 hrs (13).

Brown et al, incluyo un total de 320 pacientes en su estudios, comparo los
valores de la tira reactiva tomada al inicio y al final de la recoleccién de orina y
una toma mas de una alicuota de la recoleccion de orina de 24 hrs, con la
determinacion de proteinuria en una recoleccion de orina de 24 hrs. Encontro
un valor predictivo positivo que variaba de un 38 a 60% y un valor predictivo
negativo de 86 a 88%. Concluyendo que en pacientes con enfermedad
hipertensiva inducida por el embarazo es indispensable la recoleccién de orina

de 24 hrs (14).

Gangaram et al, comparo los resultados obtenidos de la toma aleatorizada de

la tira reactiva en una muestra de chorro medio de orina, realizada por el
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personal de enfermeria, junto con otra toma realizada por un técnico de
laboratorio en una alicuota de una recoleccion de orina de 24 hrs, con la
proteinuria en una recoleccion de orina de 24 hrs. Encontré una sensibilidad de
51%, especificidad 84%, valor predictivo positivo 65%, valor predictivo negativo
75%, incrementado estos valores a 68%, 98%, 94% y 84% respectivamente,

cuando la prueba la realizé el técnico de laboratorio (18).

Saudan et al, en un total de 103 muestras comparo los resultados de una tira
reactiva realizada de manera rutinaria y a través de un dispositivo automatizado
con la proteinuria en una recoleccién de orina de 24 hrs, ademas, determino los
valores de sensibilidad, especificidad y valores predictivos para el cociente
creatina:proteinas comparandolo con la recoleccion de orina de 24 hrs. Los
valores que se reportan para la tira reactiva tomada de manera aleatorizada se
mostraron en la tabla VIIl. Para la tira reactiva evaluada con el dispositivo
automatizado la sensibilidad fue de 97%, especificidad de 85%. Los valores
para el cociente proteinas:creatinica con un punto de corte de 30 mg/mmol
fueron; sensibilidad 93%, especificidad 92%, valor predictivo positivo 95%,

valor predictivo negativo 90% (16).

Waugh et al, en un estudio prospectivo, comparo el resultado de la tira reactiva
tomada de una alicuota de la recoleccién de orina de 24 hrs, con los resultados
de dos diferentes métodos de analisis de la recoleccion de orina de 24 hrs.
Encontré una sensibilidad de 57%, especificidad 97%, valor predictivo positivo

87% y valor predictivo negativo de 87% (17).
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La variacion tan importante de los resultados de valides y seguridad de la tira
reactiva encontrada entre estos estudios y el nuestro puede deberse a la
metodologia tan heterogénea y a la prevalencia que vario desde un 5%(13)
hasta un 70%(17), lo cual puede modificar los valores predictivos. Algunas de
las cosas que hicieron en estos estudios, fue estandarizar a las enfermeras
para la toma de la muestra e interpretacion de la tira reactiva (13, 15, 16) o
utilizar un solo observador entrenado para la interpretacion de la tira reactiva
(17) disminuyendo con esto la variabilidad interobservador. Waugh et al (17),
utilizo una alicuota de la recoleccién de orina de 24 hrs para comparar de
manera directa el resultado de la tira reactiva con la proteinuria en la
recoleccion, esto evita el realizar la tira reactiva en una muestra inadecuada
orina de chorro medio, ademas, evita el comparar la proteinuria determinada en
una muestra de orina de chorro medio con una tira reactiva que utiliza una
unidad de medida de mg/dl, con la proteinuria determinada en una recoleccion
de orina de 24 hrs con una unidad de medida en mg/L. Los que no seria
equivalente ya que la mayoria de las muestras de chorro medio son menores a
un litro. Otros autores (13, 14, 16) realizaron la toma de la tira reactiva en la
primera orina de la mafana, lo cual puede aumentar la tasa de falsos positivos
al aumentar la concentracién de la orina. Otro factor importante es la diferente
graduacion de la tira reactiva usada en todos los estudios comentados
previamente y la graduacién de la tira reactiva analizada en este estudio, sin
embargo el punto de corte para la determinacion de proteinuria es el mismo,
ademas, el método de determinacion de proteinuria en la recoleccion de orina

de 24 hrs también es diferente.
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En el presente estudio encontrd una prevalencia de la proteinuria de un 50% al
utilizar la tira reactiva. La prevalencia cuando se uso la recoleccién de orina de
24 hrs como el estandar de oro fue de 68% en las mujeres incluidas en el

estudio.

Este estudio es un analisis retrolectivo de 109 mujeres que fueron atendidas en
el servicio de urgencias por presentar una tension arterial sistélica = 140 mm
Hg o una tensién arterial diastdlica = 90 mm Hg a las cuales se les tomé una
tira reactiva como complemento diagnéstico y posteriormente se hospitalizaron
para una recoleccion de orina de 24 hrs. Al tratarse de un estudio retrolectivo
hay muchas situaciones que no se pueden controlar y que afectan los
resultados. En la consulta externa y en el servicio de urgencias la tira reactiva
la realizan las enfermeras del servicio, las cuales no se encuentran
estandarizadas para la toma de la misma, ademas, se ha reportado una gran
variabilidad interobservador para la evaluacion de la tira reactiva. Algo que
influye en este aspecto es la dificultad para detectar de manera adecuada el
cambio de trazas a 1+ en la tira reactiva. Otra situacion es que en muchas
ocasiones no se le recalca a la paciente que la muestra para la tira reactiva
debe ser del chorro medio de la orina, o la paciente no lleva de manera

adecuada las indicaciones y la toma de la muestra es inadecuada.

Algo que nos puede dar falsos positivos es la infeccion de vias urinarias, por lo
en la realizacion del presente estudio no se incluyeron estas pacientes, sin
embargo la cervicovaginitis, la presencia de sangrado, la actividad fisica

intensa, los cambios posturales, las alteraciones en el PH de la orina 0 en la
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densidad también pueden dar falsos positivos y estos son datos que
generalmente no se reportan en el expediente por lo que se pudieron incluir

pacientes con estas caracteristicas.

Al utilizar la tira reactiva para diagnéstico de preeclampsia encontramos una
sensibilidad de 63%, especificidad de 51%, valor predictivo positivo 82% y valor
predictivo negativo de 50%. Esto implica el dejar de detectar a un 37% de
pacientes con proteinuria y sobrediagnosticar a 49% de las pacientes.
Tomando en consideracion los valores predictivos hasta el 18% de nuestras
pacientes no tienen en realidad proteinuria y 1 de cada 2 pacientes con una tira

reactiva negativa tienen un aumento en la excrecion de proteinas.

Para el diagnostico de hipertension la tira reactiva mostro una sensibilidad de
73%, especificidad de 63%, valor predictivo positivo de 50%, valor predictivo
negativo 82%. Esto significa que dejamos de diagnosticar a 27% de nuestras
pacientes y sobrediagnosticamos a 47%. Analizando los valores predictivos
encontramos que una de cada 2 pacientes con la prueba positiva tiene

proteinuria y Unicamente 18% de nuestras pacientes no tiene proteinuria.

De acuerdo a los resultados que se obtuvieron en el presente estudio es
recomendable que todas las pacientes que llegan al servicio de urgencias o
que valoramos en la consulta externa con cifras de tension arterial sistdlica =
140 mm Hg o tension arterial diastélica =2 90 mm Hg sean hospitalizadas para la
determinacién de proteinuria en una recoleccion de orina de 24 hrs. El clasificar

a nuestras pacientes de manera adecuada nos permite otorgarles un manejo
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médico adecuado, con un seguimiento de acuerdo a la patologia diagnosticada.
La preeclampsia en una enfermedad con una tasa alta de morbimortalidad,
siendo en paises subdesarrollados una de las primeras causas de muerte
materna, por lo que no nos podemos dar el lujo de dejar de diagnosticar a 1 de
cada 2 pacientes con proteinuria o darles un mal seguimiento por lo que esto
implicaria, resultados perinatales adversos para la madre y el feto. Una de las
desventajas que tiene la determinacion de proteinuria en una recoleccion de
orina de 24 hrs, es el tiempo que nos tenemos que esperar para obtener un
resultado, asi como la necesidad de hospitalizar a la paciente para la toma de
la muestra y vigilancia de su condicion clinica. Se han probado multiples formas
de sobrepasar estos inconvenientes al realizar recolecciones de orina en
diferentes intervalos de tiempo como 6 o 12 hrs (13) lo que acorta el periodo de
tiempo para obtener un resultado y tienen la ventaja de poder realizarse de
manera ambulatoria. Sin embargo lo ideal es encontrar una prueba precisa y
rapida, que nos permita un diagnostico adecuado y a tiempo de nuestra
paciente para implementar un adecuado manejo. Algunos autores han
investigado la utilidad del cociente proteinas:creatinina para el diagnéstico de
proteinuria en mujeres con algun tipo de enfermedad hipertensiva inducida por
el embarazo(16), encontrando resultados de validez y seguridad mejores que
con el uso de la tira reactiva, sin embargo aun seria necesario en caso de salir
positivo una recoleccion de orina de 24 hrs para determinar las proteinas
totales y precisar el grado de severidad. Por lo que puede ser recomendable
desarrollar protocolos de investigacion dentro de este campo de estudio en el

Instituto Nacional de Perinatologia.
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CONCLUSION

La tira reactiva tiene un valor diagnéstico limitado ya que sola no es lo
suficientemente precisa para confirmar o descartar proteinuria en pacientes con

preeclampsia e hipertension gestacional.
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APENDICE 1

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Datos de la paciente

Nombre Numero de Expediente Edad Semanas de
gestacional ingreso Gestaciones Partos

Abortos Partos Cesareas Molas
Ectdpicos Presion sistélica Presion diastolica Presion

arterial media
Diagndstico inicial Tira reactiva Recoleccion de orina de 24

hrs Diagnostico final

Resultados perinatales

Semanas de gestacibn a la resolucion Via de
resoluciéon Sangrado__ Sexo del recién nacido Peso al
nacimiento Apgar al minuto Apgar a los cinco
minutos Capurro Talla

Laboratorios

Glucosa Urea Creatinina Acido  urico
Transaminasa glutamico oxalacetica Transaminasa glutamico
piravica Fosfatasa alcalina Deshidrogenasa
lactica Bilirrubina indirecta Bilirrubina directa
Bilirrubina total Hemoglobina Hematocrito
Leucocitos Plaquetas Depuracion de creatinina
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