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INTRODUCCION

La Preeclampsia se define como un trastorno multisistémico caracterizado por presencia de
hipertension arterial y proteinuria o afeccion de un o6rgano blanco con o sin proteinuria de
instauracion posterior a las 20 semanas de gestacion y durante el puerperio. Se considera una de
las principales causas de morbi-mortalidad materno-fetal, con una incidencia del 3 al 8% a nivel
mundial. Debido a su relevancia existen métodos de tamizaje y valoracion de riesgo para saber si
una paciente puede presentar dicha patologia'. Actualmente la aspirina es un medicamento
utilizado desde los afios 70’s para prevencion de preeclampsia, por su actividad antiinflamatoria y
antiagregante plaquetario®. Revisiones sistematicas asocian a la preeclampsia con riesgo
incrementado de eventos cardiovasculares a lo largo de la vida, y por ende mayor morbimortalidad
a mediano y largo plazo.

Considerando las repercusiones perinatales mas frecuentes de dicha patologia destaca el
nacimiento pretérmino en 19% y restriccion de crecimiento fetal en 12%, ambos asociados a
incremento de morbilidad y mortalidad neonatal®.

Actualmente la aspirina juega un papel fundamental en la prevencion de la preeclampsia, por lo
que la mayoria de las guias internacionales recomiendan su uso en pacientes con riesgo moderado
o alto. Se recomienda el uso profilactico cuando se cuenta con uno o mas factores de riesgo
moderados con una dosis de 75 hasta 150 mg diarios desde la semana 12 hasta la semana 36 a 37
de gestacion®.

Dicho farmaco se ha considerado seguro durante el embarazo cuando se utiliza a dosis bajas
(<150mg al dia), por tal motivo se ha propuesto administrar aspirina a todas las embarazadas, de

facil acceso para la poblacidon y en nuestro pais no requiere prescripcion médica. Suponiendo que



disminuirian los costos en la atencion de la paciente embarazada con la posible complicacion de
preeclampsia, se ha analizado el costo-efecto y costo-beneficio de la administracion de aspirina,
evaluando los principales efectos secundarios tales como sangrado gastrointestinal y enfermedad
respiratoria, sin considerar el sangrado durante la resolucion del embarazo® . Sin embargo, existen
reportes en pacientes no embarazadas donde demuestran que el uso cronico de aspirina aumenta
el riesgo de sangrado gastrointestinal .

Existe informacién cientifica limitada que demuestre que el uso de aspirina como profilaxis de
preeclampsia durante el embarazo conlleve a un riesgo mayor de sangrado durante el evento

obstétrico.

MARCO TEORICO

PREECLAMPSIA

La Preeclampsia se define como un trastorno multisistémico caracterizado por presencia de
hipertension arterial y proteinuria o afeccion de un o6rgano blanco con o sin proteinuria de
instauracion posterior a las 20 semanas de gestacion y durante el puerperio, causado por una
disfuncion placentaria, con remision en la mayoria de ocasiones después de la resolucion del
embarazo.

Existen diversos mecanismos y teorias propuestas para conocer la fisiopatologia por la cual ocurre
la enfermedad, teniendo mayor evidencia actualmente la isquemia placentaria e inadecuada
remodelacion vascular de las arterias espirales en el sitio placentario. Otros mecanismos descritos
son una mala adaptacion inmune, toxicidad de lipoproteina de muy baja densidad, incremento en

la apoptosis del trofoblasto y respuesta inflamatoria exagerada durante la invasion trofoblastica.



La patogenia puede involucrar estos mecanismos en conjunto en lugar de cualquiera de los mismos
de forma aislada.

Aproximadamente el 90% de los casos ocurren posterior a la semana 34 de gestacion, mientras
que el 10% restantes que ocurren previo a dicha edad gestacional se asocian a un peor pronostico
tanto fetal como materno’.

Criterios Diagndsticos

Se define como hipertension a la tension arterial sistdlica por encima de 140 mmHg y/o una presion
diastolica por encima de 90 mmHg, mientras que hipertension severa se define como presion
sistdlica mayor o igual de 160 mmHg o diastdlica mayor o igual de 110 mmHg.

Preeclampsia se define como hipertension y proteinuria de nueva aparicién después de la semana
20 de gestacion o durante el puerperio en pacientes previamente normotensas.

Preeclampsia con criterios de severidad se refiere a una paciente con hipertension severa (tension
arterial mayor o igual de 160/110), ademas de signos y sintomas de alteracion en 6érgano blanco.
Eclampsia ocurre cuando se presenta un evento convulsivo en una paciente con preeclampsia en
ausencia de patologia neuroldgica previa.

El sindrome de HELLP es una entidad caracterizada por hemolisis, incremento de las enzimas

hepaticas y trombocitopenia, pudiendo tener o no criterios para el diagndstico de preeclampsia °.



TAMIZAJE DE PREECLAMPSIA

A través de los afios se han propuesto estudios de
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Fig. 1 método de cribado do procolampsis. Los principales agentes angiogénicos estudiados

comprenden al factor vascular de crecimiento endotelial (VEGF) y el factor de crecimiento
placentario (PIGF), asi como dos proteinas antiangiogenicas, la endoglina soluble (sEng) y el
receptor de VEGF de longitud completa tipo 1 (Flt-1) y en su forma soluble de tirosin cinasa (sFlt-
).

El trofoblasto isquémico aumenta la produccién de las proteinas antiangiogénicas (sEng y sFIt-1)

f—

y disminuye la produccion de proteinas angiogénicas (VEGF y PIGF). La elevacion sérica y en
orina de dichas proteinas preceden a la forma clinica de preeclampsia por varias semanas e incluso
meses, teniendo correlacion directa con la severidad de enfermedad y retornando a niveles séricos
normales durante el puerperio 2.

El cociente de sFIt/PIGF constituye el mejor estudio para prediccion de preeclampsia con una

sensibilidad del 80% y especificidad del 92%. 4.



Doppler de arterias uterinas
Se recomienda cuando las pacientes presenten factores de riesgo, dado que la tasa de falsos
positivos es alta e incrementa intervenciones que pueden incrementar costos y ansiedad tanto al
médico como a la paciente.
Este estudio se efectiia entre las 11 a las 13.6 semanas de gestacion por via transabdominal o

transvaginal. Se considera factor predictivo cuando se obtiene un indice de Pulsatilidad (IP) de las

arterias uterinas mayor al percentil 90.

Fig 2 y 3 Examen doppler
transabdominal de las arterias
uterinas en el primer trimestre.
Corte paracervical, registrar al
menos tres ondas idénticas con
ARTERIA UTERINA DERECHA = P [ un angulo de isoniacion lo mas
cercano a 0 grado.

De forma exclusiva este marcador puede detectar oportunamente al 48% de las mujeres que
desarrollaran preeclampsia temprana y 26% de las que desarrollaran algin tipo de trastorno
hipertensivo durante el resto del embarazo .

Normalmente la impedancia de la arteria uterina disminuye conforme avanza el embarazo, por lo
que la estabilizacion o el aumento de la misma se ha estandarizado como un método de tamizaje
para preeclampsia y sugiere una diferenciacion trofoblastica deficiente, que conduce a
remodelacion vascular inadecuada de las arterias espirales. Lo anterior descrito conlleva a la
presencia de en vasos de alta resistencia y baja capacitancia, reflejado clinicamente con
hipertension arterial y complicaciones potenciales maternas y fetales. En una revision sistematica
se encontrd que la medicion del doppler de arterias uterinas para prediccion de preeclampsia tiene

mayor sensibilidad durante el segundo trimestre respecto a la realizada en el primer trimestre 3.



Los factores maternos por si solos (edad, peso, origen étnico, historia reproductiva y tabaquismo)
pueden predecir el 49% de Preeclampsia antes de las 37 semanas de gestacion. Al anadir la
concentracion de PIGF la tasa de prediccion aumenta hasta 60%. Al conjuntar las caracteristicas
maternas, indice de pulsatilidad medio de la arteria uterina, tension arterial media y PIGF dentro
de las semanas 11-13.6 la tasa de prediccion de preeclampsia antes de las semana 37 es del 75% y
después de la semana 37 es del 47%. 4.

ASPIRINA

Una dosis baja de aspirina (75-150 mg) disminuye el riesgo de preeclampsia, asi como
complicaciones asociadas a esta entidad como el nacimiento pretérmino y la restriccion de
crecimiento fetal en un 10 al 20%. Se ha descrito que la preeclampsia conlleva a un aumento de
niveles de tromboxano, un estimulante de la agregacion plaquetaria, por lo que terapia con aspirina
a dosis bajas confiere beneficio para las prevencion de preeclampsia, especialmente en las
pacientes con factores de riesgo para presentar esta enfermedad. Esta patologia se asocia con una
produccion intravascular deficiente de prostaciclina, un agente vasodilatador, y produccion
excesiva de tromboxano, el cual tiene efecto vasoconstrictor. De esta manera, el uso de aspirina
ayudaria potencialmente a prevenir o retrasar el desarrollo de preeclampsia 7.

El beneficio principal estéd dirigido a las pacientes que tienen factores de riesgo moderado o alto.
Actualmente no existe un consenso para definir un alto riesgo de preeclampsia, no obstante, el
Colegio Americano de Ginecologia y Obstetricia ® estima que cualquiera de los siguientes factores

puede elevar hasta un 8% la probabilidad de presentar preeclampsia:
* Embarazo previo con preeclampsia (mayor riesgo si fue de inicio temprano)
* Embarazo gemelar

e Diabetes Mellitus 1 0 2



* Enfermedad Autoinmune (Lupus Eritematoso Sistémico o Sindrome antifosfolipido)

* Enfermedad Renal cronica

En 2017, la American Heart Association junto con American College of Cardiology revisaron que
las pacientes con un embarazo previo con preeclampsia o diabetes con hipertension arterial grado
1 (tension arterial sistdlica de 130 a 139 mmHg y/o diastdlica entre 80 a 89 mmHg) tienen un
mayor riesgo conferido de preeclampsia, el cual disminuye con el consumo de dosis profilactica
de aspirina contra placebo (24 contra 39 porciento) (10). Se ha evaluado el uso de profilaxis con
aspirina en pacientes con hipertension arterial sistémica grado I sin factores de riesgo adicionales,
sin embargo no hay evidencia suficiente que sustente esta practica, por lo cual no se recomienda
su uso rutinario en este grupo.

La incidencia de preeclampsia en una paciente que solo tenga un factor de riesgo es menor del §%.
19 Es importante recalcar que no todos los factores de riesgo moderados tienen el mismo riesgo de
preeclampsia y no se han evaluado en ningun estudio actualmente cada uno de esos factores de
riesgo por separados con el uso de aspirina.

El U.S. Preventive Services Task Force (USPSTF) establece que se debe iniciar dosis bajas de
aspirina para prevencion de preeclampsia cuando tengan dos o mas factores de los siguientes

riesgos moderados '!:

* Nuliparidad

* Nivel socioecondémico bajo
* Raza Afroamericana

* Edad materna mayor o igual de 35 afios



* Historia familiar de preeclampsia en madre o hermana

« Indice de Masa corporal mayor o igual de 30 kg/m2

Casos especificos:
e Pacientes multiparas sin antecedente de preeclampsia: se recomienda dosis bajas de
aspirina incluso si no hubo profilaxis en los embarazos previos.
e Pacientes con diagnostico de preeclampsia ya establecido: no se recomienda dar aspirina a
debido a que se ha demostrado que su uso impida la progresion de la enfermedad.
En 2019 un metaanalisis de 74 ensayos con mas de 40,000 pacientes report6d que la aspirina reduce
la incidencia de proteinuria, muerte fetal, parto pretérmino, restriccion de crecimiento intrauterino
y disminuye el riesgo de padecer preeclampsia con datos de severidad ’.
El motivo para iniciar la profilaxis con aspirina en la semana 12 y no posterior a la semana 16
consiste en que la fisiopatologia de la preeclampsia comienza en el embarazo temprano, en la
primer oleada de la placentacion. Sin embargo, si no se pudo iniciar el medicamento durante ese
periodo se puede emplear hasta antes de la semana 28, ofreciendo menores resultados !2.
La dosis adecuada comprende entre 81 a 150 mg diario. Actualmente no se ha establecido algun
efecto benéfico entre alguna dosis especifica, no obstante se sugiere que la dosis no sea mayor al
rango mencionado. Las guias internacionales recomiendan su consumo durante la noche, aunque

13 Se recomienda

estudios recientes demostraron que puede ocasionar enfermedad gastrica
continuar con la aspirina hasta la semana 36 de gestacion o suspender entre 5 a 10 dias antes de la
fecha estimada para la resolucion del embarazo.

Un metaanalisis realizado por el equipo de K. Nicolaides en 2017, en donde se analizaron pacientes

con preeclampsia pretérmino y de término, demostr6 que el uso de aspirina profilactica reducia el



riesgo de preeclampsia pretérmino, no asi la de término y solamente cuando se iniciaba antes de
las 16 semanas de gestacion en dosis de 100 mg diarios o mas ',

Seguridad de la aspirina

La aspirina esta catalogada por la Food & Drug Administration (FDA) como un medicamento
categoria D con dosis de 500 mg diarios, mientras que las dosis entre 75 a 150 mg diarios no han
demostrado alteraciones fetales durante el segundo y tercer trimestre. En un metaandlisis que
revisd 77 estudios con 40,249 pacientes y sus respectivos recién nacidos con diferentes dosis de
aspirina, desde 50 mg hasta 150 mg diarios, no se encontrd riesgo significativo en la hemorragia
intraventricular neonatal (RR 0.90, 95% CI 0.75-1.08), aunque se asoci6 un aumento en la
hemorragia post parto (mayor de 500 ml) (RR 1.06, 95% CI 1.00-1.12) pero estas cifras fueron
minimizadas porque la forma de cuantificar el sangrado fue heterogénea. El riesgo de
desprendimiento de placenta se incrementa (RR 1.21, 95% CI 0.95 to 1.54), pero lo catalogan
como riesgo moderado de evidencia. Se observo una reduccion del 18% en la incidencia de
proteinuria durante la preeclampsia ’.

GUIAS

La American Heart Association recomienda dosis bajas de aspirina para pacientes con hipertension
cronica primaria o secundaria y en pacientes con antecedente de preeclampsia '°.

La USPSTF recomienda el uso de 81 mg al dia en pacientes con alto riesgo de preeclampsia, con
dos factores de riesgo moderados !!. La ACOG recomienda iniciar dosis de 81 mg al dia en
pacientes con alto riesgo de preeclampsia entre la semana 12 a la 28 de gestacion 8.

La Guia NICE y la Organizaciéon Mundial de la Salud recomienda 75 mg al dia para pacientes con

un factor de riesgo alto 1617,
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La FIGO recomienda en las pacientes con un factor de riesgo dosis de 150 mg al dia iniciando
desde las 11 a las 14.6 semanas de gestacion tomada durante la noche hasta la semana 36 '8,

La guia Mexicana de practica clinica recomienda 100 mg de aspirina en pacientes que presenten
factores de riesgo para preeclampsia '°.

Las implicaciones cardiovasculares continian a largo plazo como secuelas en las pacientes que
padecieron preeclampsia. Se ha descrito que a 10 afios la funcidn sistolica biventricular se ve
alterada, asi como la funcién endotelial, lo cual incrementa el riesgo de morbilidad y mortalidad.
El riesgo de presentar una alteracion cardiovascular aumenta hasta 5.4 veces en pacientes que
presentaron preeclampsia con datos de severidad respecto a la poblacion general. Lo anterior
conlleva a que estas alteraciones persistan y sea mas dificil la adaptacion materna a las siguientes
gestaciones 4.

HEMORRAGIA OBSTETRICA

Existen diferentes definiciones entre las mas grandes Instituciones mundiales para definir a la
hemorragia obstétrica. La ACOG la define como la pérdida de sangre igual o mayor de 1000 ml o
perdida sanguinea acompafiada de signos y sintomas de hipovolemia en las primeras 24 horas
después del parto, sin importar la via de resolucion 2. La Guia Mexicana de Practica Clinica la
define como el sangrado mayor o igual de 500 ml en el parto y 1000 ml o mas en ceséarea %°. De
acuerdo a la OMS (Organizacion Mundial de la Salud), la hemorragia postparto es una pérdida
sanguinea mayor a 500 ml en las primeras 24 horas después del parto sin importar la via de
nacimiento y severa si hay pérdida de mas de 1000 ml en el mismo periodo.

Para fines de este escrito, sera elegida la definicion de la Guia Mexicana de Préctica Clinica de
Hemorragia, ya que dentro de los lineamientos del Hospital Angeles México para el protocolo de

hemorragia seran considerados estos datos.

11



En México la incidencia estimada de hemorragia obstétrica es del 16%, independiente a la via de
resolucion.

Durante el embarazo la volemia aumenta en 45%, resultando en aproximadamente en 1200 a 1600
ml adicionales a una paciente no embarazada, para cubrir el aporte uteroplacentario. A pesar de
dicho aumento, la descompensacion hemodindmica abrupta es lo que causa alteraciones en el
estado general de la paciente.

Durante un embarazo a término el Utero recibe aproximadamente entre 700 a 900 ml por minuto,
por esta situacion es indispensable saber identificar esta complicacion y comenzar las
intervenciones para su tratamiento de forma oportuna.

Previo a la atencidn del evento obstétrico es importante identificar los factores de riesgo para
hemorragia obstétrica, con el fin de disminuir la incidencia de dicha complicacion y contar con los
recursos necesarios para su abordaje adecuado. Las causas de hemorragia se han catalogado en
cuatro causas principales: atonia uterina, retencion de restos placentarios, traumatismos del canal
del parto (lesion cervical o vaginal) y trastornos de coagulacion. Se ha reportado que las pacientes
embarazadas toleran el 15% de pérdida de sangre previo a la inestabilidad hemodindmica, reflejada
en alteraciones de signos vitales y presencia de datos clinicos de bajo gasto cardiaco 2°.

Los signos de choque deben ser vigilados en el momento de una hemorragia activa los cuales

incluyen:

* Hipotension: Tension arterial sistolica menor o igual de 90 mmHg
* Tension arterial media menor a 60 mmHg

* Frecuencia cardiaca mayor de 120 latidos por minuto

* Volumen urinario menor de 0.5 ml/kg/hr

* Llenado capilar mayor de 3 segundos

12



Tedricamente el incremento del sangrado en pacientes con uso prolongado de aspirina es
secundario a la inhibicién de formacién de trombos en los vasos maternos, lo cual conlleva a una
mayor perfusion placentaria y por ende al aumento en el sangrado. Este resultado puede
presentarse incluso cuando la aspirina se suspende una semana o mas, previa al evento obstétrico
26,

JUSTIFICACION

El uso profilactico de aspirina se ha propuesto para prevencion de preeclampsia en pacientes
embarazadas con factores de riesgo. Diversos estudios en pacientes no gestantes, en donde se
indica aspirina como medida preventiva de eventos cardiovasculares, han reportado un incremento
en el riesgo de sangrado. Sin embargo, en la actualidad no hay estudios concluyentes para

determinar el riesgo de sangrado en la paciente obstétrica.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La preeclampsia y la hemorragia obstétrica constituyen actualmente dos de las principales
patologias de morbimortalidad materna. El uso de aspirina para la prevencion de preeclampsia
conlleva un gran reto, ya que se debe seleccionar de forma idonea a la paciente candidata para

recibir este tratamiento, y a la vez minimizar el riesgo potencial de hemorragia obstétrica.

PREGUNTA DE INVESTIGACION
(Existe relacion entre la profilaxis con aspirina para preeclampsia respecto al sangrado durante el

evento obstétrico?
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HIPOTESIS
El uso de aspirina profilactica aumenta el riesgo de sangrado durante el evento obstétrico.
HIPOTESIS NULA

El uso de apirina profilactica no aumenta el riesgo de sangrado durante el evento obstétrico.

OBJETIVO GENERAL
Relacionar el uso de aspirina profilactica para preeclampsia con el sangrado presentado durante la
resolucion obstétrica via vaginal y abdominal en el Hospital Angeles México en el periodo

comprendido entre Abril del 2020 a Enero del 2021.

MATERIALES Y METODOS

e DISENO DEL ESTUDIO
Casos y controles

e Por la imposicién o no de una maniobra por el investigador
Observacional

e Por el seguimiento del investigador a través del tiempo

Transversal

e Por la direccionalidad en la recoleccion de datos del investigador

Retrospectivo
e Por la biisqueda de asociacion o no entre 2 variables por el investigador

Descriptivo
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Se realizd una revision de 110 expedientes clinicos aleatorizados de pacientes que tuvieron
nacimientos en el periodo de Abril del 2020 a Enero del 2021 en el Hospital Angeles México.
Para el analisis estadistico se realizd una base de datos en Numbers 2021, estableciendo medias,

desviacion estandar, rango intercuantil y porcentajes, con apoyo del programa SPSS Statistic.

SELECCION DE LA MUESTRA

La seleccion de la muestra serd probabilistica, por disponibilidad.

CRITERIOS DE INCLUSION

Se incluyeron a pacientes embarazadas que acudieron al Hospital Angeles México en el periodo
de Abril del 2020 a Enero del 2021 para resolucion del Embarazo (via vaginal o via abdominal).

CRITERIOS DE EXCLUSION
* Pacientes con preeclampsia.
* Pacientes con uso de heparina de bajo peso molecular

* Pacientes con uso de inhibidores de recaptura de serotonina

VARIABLES

EDAD

Definicion operacional: Periodo de tiempo que ha transcurrido desde el nacimiento
Tipo de variable: Cuantitativa discreta

Escala de medicion: afios

INDICE DE MASA CORPORAL

Definicion operacional: Relacion entre el peso con la talla al cuadrado
Tipo de variable: Cuantitativa continua

Escala de medicion: kg/m2
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TABAQUISMO

Definicion operacional: consumo de cigarrillos durante 3 meses previo al embarazo
Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotomica

Medicion: si/no

ETILISMO

Definicion operacional: consumo de alcohol de al menos una copa durante la gestacion
Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotomica

Medicion: si/no

USO DE ASPIRINA

Definicion operacional: consumo de aspirina como profilaxis para preeclampsia durante el
embarazo

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotomica

Medicion: si/no

PERDIDA HEMATICA

Definicion operacional: Cantidad de sangrado durante el evento obstétrico
Tipo de variable: Cuantitativa discreta

Escala de medicion: Mililitros
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RESULTADOS

Se revisaron los expedientes de 110 pacientes femeninos con embarazo de término durante el
periodo de abril del 2020 a enero de 2021 en el Hospital Angeles México para evaluar la asociacién
del uso de aspirina y el sangrado obstétrico.

El promedio de edad observado fue de 30.5 afios (DE 5.0) con un valor minimo y maximo de 18
y 41 afios de edad, respectivamente; el 23.6% (n=26) se catalog6 como edad materna avanzada, la
cual se defini6 con criterios de la Guia de Practica Clinica siendo igual o mayor de 35 afios de
edad. Se registr6 que en el 62.7% (n=69) se trataba de la primera gesta; 23.6% (n=26) de la
segunda; 10.9% (n= 12) de la tercera; y 2.7% (n=3) de la cuarta. El promedio de edad del
nacimiento fue de 38.2 semanas de gestacion (DE 1.2), con un valor minimo y maximo de 34.4y
38.3 semanas, respectivamente. En relacion al peso fetal se observd un promedio de 2,923.32
gramos (DE 338.4), con un valor minimo y maximo de 1,790 gramos y 4,020 gramos,
respectivamente. Se observé un IMC promedio previo al embarazo de 24.6 kg/m? (DE 3.3), con
un valor minimo y maximo de 17.7 kg/m? y 35.7 kg/m?. En cambio, el IMC promedio al momento
del nacimiento fue de 28.0 kg/m? (DE 3.3), con un valor minimo y maximo de 21.4 kg/m? y 36.5
kg/m?; con una diferencia de peso promedio estimado de 9 kg. A continuacion, se muestran las

graficas de distribucion y frecuencia.
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Del total de mujeres, el 41.8% (n= 46) se reportd6 como empleada, 55.5% (n= 61) como ama de
casa 'y 2.7% (n=3) como desempleada. El 4.5% (n=5) contaba con antecedente de tabaquismo,

2.7% (n=3) de consumo de alcohol y el 11.8% (n=13) referia el antecedente de cesarea previa. Se
20



emplearon técnicas de reproduccion asistida en 2.7% (n= 3) de las pacientes para el embarazo

actual y solo se observé un embarazo multiple (0.9%).

Ocupacion

EEmpleada
MHogar
BDesempleada

Durante el embarazo se observé que el 5.5% (n= 6) present6 diabetes gestacional, el 1.8% (n= 2)
placenta previa y ningtn caso de desprendimiento prematuro de placenta normoinserta (DPPNI).
El 39.1% (n= 43) de nacimientos fue por medio de parto, mientras que el 60.9% (n= 67) fue
mediante cesarea; siendo la principal causa la electiva con 19.4% (n=13) seguido de desproporcion
cefalopélvica en el 13.4% (n=9). Dentro de los partos, se requirid instrumentacion en el 7% (n=3).

Se aplico esquema de maduracion pulmonar en el 34.5% (n=38) de los nacimientos.
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Se utiliz6 tratamiento profilactico con Aspirina en el 40% (n= 44) de las pacientes embarazadas,

con un promedio de inicio y suspension de tratamiento a las 12.4 y 35 semanas de gestacion,

respectivamente.

22



60

50

40

30

Porcentaje

20

10

Uso de Aspirina

En relacion a las variables de sangrado obstétrico, se registré un promedio de sangrado de 404.1
ml (DE 212.4), con un valor minimo y maximo de 100 ml y 1,200 ml, respectivamente. E1 13.6%
(n=15) presentdé hemorragia obstétrica (parto >500ml, cesarea >1000ml), de los cuales 7 (6.4%)
se catalogd como intraparto y 8 (7.3%) postparto. Solo una paciente (0.9%) presentd6 hematoma
postparto. El promedio de cuenta plaquetaria previa al parto fue de 202.85 por microlitro (DE 52.6)

con un valor minimo y maximo de 97 por microlitro y 400 por microlitro, respectivamente.
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En las siguientes tablas se muestra la comparacion de sangrado obstétrico y plaquetas previas al
parto en diferentes grupos de comparacion, entre los que se incluye el uso de Aspirina profilactica.

Se puede observar que existe un incremento en el promedio de sangrado asociado a diabetes
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gestacional (198ml, 1C95% 25 — 372) y al uso de aspirina (197.7 ml, IC95% 125 — 271). En

relacion con las plaquetas, no se observo dicha asociacion.

Tabla de comparacion de sangrado obstétrico

Grupo Media (ml) Diferencia Valor p?
n
(DE) 1C95%
Edad materna 485.4
26
avanzada (301) 106.5
0.13
Edad normal 378.9 (-19-232)
84
(171)
Tabaquismo 450
5
(141) 48.1
0.26
Sin tabaquismo 401.9 (-145-241)
105
(215.5)
Diabetes 591.7
6
gestacional (273) 198.4
0.02*
Sin diabetes 393.3 (25-372)
104
gestacional (205)
Maduracion 458.4 83
38 0.28
pulmonar (269) (-13-179)
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Sin maduracion 375.4
72
pulmonar (171)
Parto 416.7
43
(225) 20.7
0.50
Cesarea 396 (-62-103)
67
(205)
Aspirina 533.7
44
(249) 197.7
0.001*
Sin Aspirina 325 (125 - 271)
66
(137)
*p<0.05; ® Prueba de U de Mann-Whitney.
Tabla de comparacion de numero de plaquetas
Grupo Media () Diferencia Valor p?
n
(DE) 1C95%
Edad materna 217.5
26
19.2
66
avanzada (66) 0.13
(-4-42)
Edad normal 84 198.3
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(47)

Tabaquismo 233.8
5
(40) 32.4
0.10
Sin tabaquismo 201.4 (-15-280)
105
(53)
Diabetes 184.7
6
gestacional (273) 192
0.58
Sin diabetes 203.9 (-63 —25)
104
gestacional (53)
Maduracién 204.8
38
pulmonar (58) 3
0.76
Sin maduracion 201.8 (-18-24)
72
pulmonar (50)
Parto 196.6
43
(59) -10.3
0.07
Cesarea 206.9 (-31-10)
67
(48)
Aspirina 207.2 7.3
44 0.61
(60) (-13-28)
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Sin Aspirina 199.9
66
(48)

*p<0.05; ? Prueba de U de Mann-Whitney.

A continuacidn se muestran las tablas de proporcion de variables de hemorragia obstétrica y uso
de Aspirina. No se observé diferencia significativa en el uso de aspirina entre los diferentes
factores de riesgo de hemorragia obstétrica. Sin embargo, al evaluar el riesgo de hemorragia se
observo un incremento significativo con hemorragia obstétrica, intraparto y postparto, con un OR

de 13.4, 10.2 y 12.3, respectivamente.

Tabla de comparacion de proporcion de uso de Aspirina

Grupo Aspirina Sin Aspirina OR Valor p
n=44 n=66 1C95%
n (%) n (%)
Edad materna 14 12 2.1
0.10°
avanzada (31.8) (18.2) (0.86 -5.1)
Tabaquismo 3 2 2.3
0.39¢
(6.8) 3) (0.4 —14.6)
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Diabetes 2 4 0.74
0.99¢
gestacional (4.5) (6.1) (0.13-4.2)
Maduracién 18 20 1.6
0.25°
pulmonar (40.9) (30.3) (0.72-3.5)
Parto 20 23 1.6
0.26°
(45.5) (34.8) (0.71 -3.4)
Hemorragia 13 2 13.4
0.001%b
obstétrica (29.5) 3) (2.9-63.2)
Hemorragia 6 1 10.2
0.02%*¢
intraparto (13.6) (1.5) (1.2 —-88.5)
Hemorragia 7 1 12.3
0.007%*¢
postparto (15.9) (1.5) (1.5-103.9)

*p<0.05; ® X2 de Pearson, ¢ Prueba exacta de Fisher.
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A continuacién, se muestran distintas variables que pudieran fungir como factores de riesgo

adicionales para hemorragia obstétrica. Se identifico con un mayor riesgo de hemorragia obstétrica
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la realizacion de parto, con un OR de 3.76 en comparacion con los pacientes a los que se les realizo

cesarea.

Tabla de comparacion de proporcion de uso de Aspirina

Grupo Hemorragia  Sin hemorragia OR Valor p
obstétrica n=95 1C95%
n=15 n (%)
n (%)
Edad materna 4 22 1.2
0.75¢
avanzada (26.7) (23.2) (04-4.2)
Tabaquismo 2 3 4.7
0.14¢
(13.3) (3.2) (0.7-30.9)
Diabetes 2 4 3.5
0.19°
gestacional (13.3) (4.2) (0.6 —21.1)
Maduracién 7 31 1.8
0.28°
pulmonar (46.7) (32.6) (0.60 —-5.4)
Parto 10 33 3.76
0.02%*P
(66.7) (34.7) (1.2-11.9)

*p<0.05; ® X2 de Pearson, ¢ Prueba exacta de Fisher.
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A continuacion se muestra la tabla con el modelo de regresion que explica el riesgo de hemorragia

obstétrica asociado a aspirina, ajustando por via de resolucion y diabetes gestacional.

Regresion logistica multivariada para el riesgo de hemorragia obstétrica asociado al uso

de Aspirina

Variable OR IC (95%) Valor p
Aspirina 14.76 29a76.4 0.001*
Parto 4.17 1.1a15.7 0.034%*
Diabetes gestacional 10.85 0.84 a 140.1 0.07
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Constante 0.01 0.002 a 0.07 0.001*

PsR?=0.27, p 0.001%*; * p<0.05

Analisis estadistico

Se utiliz6 estadistica descriptiva para la presentacion de los datos con medidas de tendencia central
y de dispersion. Se realizo la prueba de Kolmogorov-Smirnov para determinar la distribucion de
los datos. Se realiz6é un andlisis inferencial de comparacion de medias utilizando la prueba t de
Student para las variables con distribucién normal y con pruebas no paramétricas (prueba de U de
Mann-Whitney) para aquellas con distribucion no normal. Se realiz6 un analisis de proporciones
utilizando la prueba de X? de Pearson y para los casos en que se encontraron valores esperados por
casilla <5 observaciones se utiliz6 la prueba exacta de Fisher. Se realiz6 un anélisis de regresion
logistica multivariable para identificar el mejor modelo que explique el riesgo de hemorragia
obstétrica asociado a uso de Aspirina profilactica. Los resultados se resumieron como OR y sus
respectivos intervalos de confianza (IC) del 95%. En todos los casos, un valor de p<0.05 fue
considerado estadisticamente significativo, respectivamente. Para el procesamiento de los datos se

utilizo el paquete estadistico Stata/MP 16.0 y el paquete estadistico IBM SPSS Statistics 25.0.
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DISCUSION

El uso de aspirina como profilaxis fue indicada al 40% de la poblacion estudiada, en comparacion
con el promedio reportado en la literatura mundial (11). Una posible explicacion de este hallazgo
seria que al efectuar el presente estudio en un medio hospitalario privado las pacientes tienen
mayor apego durante el control prenatal. Asimismo, durante el tamizaje de ultrasonido 11-14 se
realiza medicion de indice de pulsatilidad de arterias uterinas con presencia o no de factores de
riesgo, lo cual conlleva al comenzar el tratamiento sin indicacion estandarizada.

El inicio de tratamiento fue a las 12.4 semanas y la suspension a las 35 semanas, a diferencia de la
recomendacién aportada por las guias internacionales de suspension a las 36 semanas de gestacion.
De acuerdo a las definiciones de hemorragia obstétrica de 500 mililitros en resolucion via vaginal
y de 1000 mililitros en resolucién via abdominal, en la poblacion estudiada el 13.6% (15 pacientes)
presentaron esta complicacion, de las cuales el 6.4% (7 pacientes) ocurrid en el periodo intraparto
y el 7.3% (8 pacientes) en el periodo postparto.

La pérdida hematica promedio, independiente a la via de resolucion, fue de 401 mililitros (DE 100
ml).

La diabetes gestacional se encontr6 en el 5.5% de las pacientes, siendo una condicién conocida
que aumenta el riesgo de sangrado durante el evento obstétrico, en este estudio se encontrd una p
estadisticamente significativa de 0.02 en los 6 casos que se obtuvieron, los cuales presentaron una
promedio de sangrado de 591.7 mililitros, con un valor de 197.7 mililitros mayor al de la poblacion
general. Lo anterior constituye un factor de riesgo modificable que debera ser abordado de forma
correcta desde el diagnostico para asi prevenir este desenlace. La literatura estipula que el riesgo

de sangrado en parto vaginal se incrementa a consecuencia de atonia uterina.
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Se solicito recuento plaquetario previo al parto en todas las pacientes, sin encontrarse asociacion
del sangrado con respecto a esta variable. El valor promedio fue de 202,850 plaquetas por
microlitro con un valor minimo de 97,000 por microlitro y méximo de 400,000 por microlitro.
En la proporcion de hemorragia obstétrica y el uso de aspirina no hubo diferencia significativa en
el uso de aspirina entre los diferentes factores de riesgo para hemorragia obstétrica. Al evaluar el
riesgo de hemorragia se determind un incremento significativo con un OR de 13.4, con una p
significativa de 0.001, lo cual podria explicarse debido a que un porcentaje considerable de las
pacientes (40%) recibieron aspirina profilactica y que en nuestro medio hospitalario no existe un
método estandarizado para la cuantificacion de pérdida hemadtica, siendo valorada de forma
subjetiva en algunas ocasiones.

Considerando el momento en el que ocurre la hemorragia, no se determinaron diferencias
significativas durante el periodo intraparto respecto al periodo postparto, con un OR de 10.2y 12.3
respectivamente.

Se observd un mayor riesgo de hemorragia obstétrica durante la resolucion de via vaginal en
comparacion a la resolucion via abdominal, al contrario de lo reportado en la literatura,
posiblemente por el punto de corte en el que se determina la hemorragia obstétrica, catalogada
como 500 ml en parto y 1000 ml en cesarea.

En otro estudio, (26) el uso de aspirina profilactica se habia asociado a un incremento en el riesgo
de hematoma, sin embargo en este estudio solo se encontr6 una paciente con este desenlace por lo

que no fue estadisticamente significativo.
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CONCLUSIONES

El uso de profilaxis para preeclampsia con aspirina debe ser tomado con cautela, ya que no es un
medicamento inocuo y se deben considerar los criterios establecidos para iniciar la profilaxis.

En este grupo de pacientes la profilaxis con aspirina fue del 40%, muy superior a lo reportado en
la literatura global, constituyendo un factor que incremente el riesgo del sangrado.

Las guias internacionales recomiendan la administracion selectiva en aquellas pacientes con
factores de riesgo y no de forma universal.

En reportes de pacientes no gestantes se ha asociado un mayor riesgo de hemorragia
gastrointestinal. Asimismo, existe solamente un estudio publicado en donde se observa un
incremento del riesgo de sangrado y de hematoma postparto.

En este grupo de pacientes, existe un incremento en el promedio de sangrado asociado a diabetes
gestacional y al uso de aspirina, ambos estadisticamente significativos.

Se desconoce hasta la actualidad el mecanismo fisiopatogénico por el cual la aspirina sea un factor
riesgo que aumente el sangrado a pesar de suspender su consumo una semana previa a la resolucion
obstétrica. Sin embargo, estudios recientes han propuesto una hipdtesis de cambios placentarios
desde la tercera oleada de la placentacion que pueda reflejarse a largo plazo. (26)

Se observd un mayor riesgo de hemorragia obstétrica durante la resolucion de via vaginal en
comparacion a la resolucion via abdominal, al contrario de lo reportado en la literatura,
posiblemente por el punto de corte en el que se determina la hemorragia obstétrica, catalogada

como 500 ml en parto y 1000 ml en cesarea.

De esta manera, se propone realizar un estudio prospectivo para estandarizar la medicion del

sangrado asi como utilizar las diferentes guias de hemorragia utilizando factores hemodinamicos,
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asi como tener datos del indice de Pulsatilidad de la arteria uterina si es posible en los diferentes
trimestres de gestacion en las pacientes que tengan factores de riesgo para indicar a las pacientes

que realmente necesiten profilaxis con aspirina.
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