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RESUMEN

“EFECTIVIDAD DEL TEST DEL ACIDO SULFOSALICILICO PARA

DETERMINAR PROTEINURIA EN GESTANTES CON PREECLAMPSIA”

En el presente estudio de tipo analitico retrospectivo, observacional, comparativo, de
pruebas diagnosticas, llevado a cabo en el Hospital 111 José Cayetano Heredia de
Piura en el periodo 2011- 2013, se incluyeron 500 historias clinicas de pacientes con
diagnostico de preeclampsia. La prueba de turbidez con &cido sulfosalicilico (ASS)
se compar6 con la medicion de proteinuria en 24 horas y tiene como objetivo
determinar efectividad del test acido sulfosalicilico para deteccion de proteinuria en
gestantes con preeclampsia. Al comparar ambas pruebas diagnésticas se encontrd
una sensibilidad (S) de 95,5% y una especificidad (E) de 90,5%, un valor predictivo
positivo (VPP) de 78,4% y valor predictivo negativo (VPN) de 98,2%. Con la
aplicacion de la curva ROC el punto de corte encontrado fue 3,5+ que puede
optimizar la Sensibilidad 95.5% y la Especificidad 90.5%. Concluyéndose que el
test del acido sulfosalicilico demostré ser una prueba eficaz, de facil aplicacion e
interpretacion; sumandose a esto el bajo costo, por lo que se debe usar para

diagnostico oportuno de preeclampsia.

Palabras claves: Preeclampsia, proteinuria de 24 horas, acido sulfosalicilico.



ABSTRACT

"SULFOSALICYLIC ACID TEST EFFECTIVENESS IN DETECTION OF

PROTEINURIA IN PREGNANT WOMEN WITH PREECLAMPSIA"

The present retrospective, observational, comparative, analytical and diagnostic tests
study was performed in the Hospital 111 José Cayetano Heredia of Piura, in the period
2011 — 2013. There were included 500 health records of patients with diagnosis of
preeclampsia. Sulfosalicylic acid test’s (SAT) turbidity was compared with the
measurement of 24-hour proteinuria, and aims to determine effectiveness of
sulfosalicylic acid test in the detection of proteinuria in pregnant women with
preeclampsia. When comparing the two diagnostic tests we found out: 95.5% of
sensibility (S), 90.5 % of specificity (E), 78,4% of positive predictive value (PPV)
and 98,2 % of negative predictive value (NPV). With the implementation of the ROC
curve, the cutoff point found was 3.5+ which can optimize the sensibility to 95.5 %
and specificity to 90.5 %. Concluding, the sulfosalicylic acid test proved being an
effective, easy to apply and easy to interpret diagnostic test; joining this low cost, so

it should be used for early diagnosis of pre-eclampsia.

Keywords: Preeclampsia, 24-hour proteinuria, sulfosalicylic acid test



I. INTRODUCCION

La preeclampsia (PE), se describe como un sindrome especifico del embarazo
que puede afectar a casi todos los 6rganos de los sistemas. Aunque la PE es
mucho mas que simplemente la hipertensién gestacional con proteinuria, la

aparicion de la misma sigue siendo un importante criterio diagnéstico. *

Cada afio a nivel mundial, los trastornos hipertensivos del embarazo son
responsables de al menos 200.000 muertes maternas, el 99% se da en paises de
ingresos bajos y medios, y la preeclampsia-eclampsia, afecta aproximadamente
el 10% de las mujeres embarazadas, con un incremento progresivo de su

incidencia.> > *

En Espafia la PE severa se asocia con un riesgo aumentado de mortalidad
(0,2%) y morbilidad materna (5%), que incluye la aparicién de insuficiencia
renal, fallo hepatico, hemorragia hepética, coagulopatia intravascular
diseminada, convulsiones e ictus; y triplica el riesgo de crecimiento
intrauterino restringido, abruptio placentae y muerte perinatal respecto a la PE
leve. Pero también es cierto que, existe una relacién directa entre severidad y
precocidad de la PE ya que mas del 95% de las PE leves debutan tardiamente,
mientras que la mitad de las preeclampsia severas lo hace precozmente. La
gran mayoria de estos casos originan morbilidad y mortalidad, a pesar de esto,
ningun sistema de clasificacion de la PE tiene en cuenta entre los criterios de

severidad la precocidad en la aparicion de este trastorno.



En Latinoamérica, el 80% de la mortalidad materna es causada por:

hemorragias graves, infecciones, preeclampsia - eclampsia y parto obstruido. *

En México, Bacg y Riely, aseguran que el sindrome HELLP puede afectar
hasta el 20 % de las gravidas con preeclampsia; se diagnostica anteparto en un
70 % de los casos, preferentemente antes de las 37 semanas; mientras que 30%
restante enferma en los 7 primeros dias del puerperio, sobre todo en las 48
horas iniciales. ElI sindrome HELLP es una complicacion aguda de la
preeclampsia severa caracterizada por: anemia hemolitica microangiopatica,
hiperbilirrubinemia > de 1,2 mg/dl a predominio indirecto, elevacion de
enzimas hepaticas como aspartato aminotransferasa (TGO) > 70 Ul o LDH >

600 Ul y plaquetopenia < 100 000 por mm. o7

La preeclampsia constituye la principal causa de mortalidad materna en
Colombia, con mas del 42% de fallecimientos atribuibles a esta enfermedad. Es
la principal causa de morbimortalidad materno-fetal con una mortalidad
perinatal cinco veces mayor, lo que genera un gran impacto econémico y

social.

En el PerG la incidencia de PE se ha estimado entre el 10 y el 15%. Segun
Chirinos J, es mucho mayor en la costa que en la sierra. La PE constituye la

segunda causa de muerte materna a nivel nacional representando el 17-21%,



aunque a nivel de los establecimientos de Es Salud y de Lima, la PE constituye

la primera causa.?®

En nuestro pais, la preeclampsia se relaciona con 17 - 25 % de las muertes
perinatales y la prevalencia de PE oscila entre 10 -15%. En una revision, se
revela la prevalencia de preeclampsia en algunos hospitales del Peru. Al afio
2004: Hospital Arzobispo Loayza: 14.2%; Hospital Victor Lazarte Echegaray:
13.8%; Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins-EsSalud: 12%; Hospital
Nacional Guillermo Almenara Irigoyen-EsSalud: 12%; Hospital Nacional
Materno Infantil San Bartolomé: 11%; Instituto Nacional Materno Perinatal:
10%; Hospital Cayetano Heredia, de Lima: 10% .°

Piura es una de las pocas regiones que no ha disminuido la tasa de mortalidad
materna. Esta tasa fue de 85,05; en el 2006, 107,29; en el 2007 y 119,03 en el

2008 (por cada 10 000 nacidos vivos).*

La fisiopatologia de la PE continta sin aclarar, la isquemia/hipoxia placentaria
parece ser el factor clave en ella. Una inadecuada invasion trofoblastica lleva a
una remodelacion incompleta de las arterias espirales uterinas, esto se
considera la causa primaria de la isquemia placentaria. La pobre perfusion y la
hipoxia llevan a la placenta a sintetizar y liberar grandes cantidades de factores
vasoactivos, caracterizada por un aumento de la concentracion de agentes
vasopresores Yy agregantes plaquetarios (endotelina 1 y TBX A2) y una
disminucion de las sustancias vasodilatadoras y antiagregantes plaquetarias

(NO y PG2). Estos a su vez inducen activacion/disfuncion del endotelio



materno en vasos, rifion y otros oOrganos; que a la larga termina en

hipertension.> *°

Una disfuncion endotelial generalizada podria explicar gran parte de los
aspectos clinicos de la PE: la hipertension arterial por alteracion del control
endotelial, la proteinuria por un aumento de la permeabilidad glomerular, la
coagulopatia como expresion anormal de los factores procoagulantes y la

disfuncion hepatica secundariaa isquemia. **°

AUn no se ha podido entrar en consenso en definir la preeclampsia. Se define
preeclampsia a toda gestante en quien se haya encontrado criterios minimos
como: aumento de presion arterial (PA), cuantificada al menos en dos
ocasiones (=>140/90mmHg), mas proteinuria (>300mg/24h) después de la
vigésima semana de gestacion. La certeza de preeclampsia aumenta con: PA
160/110 mmHg, proteinuria 2.0 g/24 horas o 2 + tira reactiva, creatinina sérica
> 1,2 mg/dl a menos que este elevada previamente, plaquetas < 100.000
célulassmm?®, hemolisis microangiopatica, LDH en aumento, ALT o AST
elevadas, cefalea persistente u otra perturbacion cerebral y/o visual y dolor

epigastrico persistente. 1 °

Cuando la preeclampsia se desarrolla en mujeres con hipertension crénica, la
clasificacion de la enfermedad es hipertension cronica con preeclampsia

superpuesta. Esta definicion que se cita en los documentos del ACOG y la JNC



en base a la definicion de grupo de trabajo NHBPEP, se suele utilizar en los

protocolos de investigacion.

Hasta un 30 % o0 mas de las mujeres con hipertension crénica o hipertension
gestacional también desarrollan preeclampsia. Las mujeres con hipertension
cronica leve tienen un riesgo | de 20% de desarrollar preeclampsia
superpuesta y aquellas con enfermedades hipertensivas crénica graves tienen

un riesgo del 50 % de la preeclampsia superpuesta.’!

La JNC define proteinuria en mujeres con hipertension crénica a la aparicion

repentina de la misma, duplicando o triplicando sus valores. **

La preeclampsia también puede ocurrir sin proteinuria y se manifiesta como
hipertensiébn mas otras condiciones adversas, lo que refleja el proceso de
multiples 6rganos que caracterizan este trastorno. Se ha informado que hasta el
20 % de las mujeres con eclampsia tienen hipertension sin proteinuria en la
semana anterior al inicio de la eclampsia. Aunque en el boletin practico de
ACOG vy el informe del Grupo de Trabajo NHBPEP especifican la proteinuria

como un elemento necesario. **

La proteinuria de 24 horas (P24h) se define como la presencia igual o superior
a 300 mg en muestra de orina recolectada durante 24 h. Es el método de
eleccion. Precisamente la necesidad de recolectar una muestra de 24 h es la

limitacién principal, dado que dicha recoleccién es muy tediosa e incomoda y



supone un retraso en el diagnostico y posible manejo de la gestante

afectada.’> %3

Debido a estas desventajas se ha planteado el uso de métodos alternativos,
como la determinacion cuantitativa con el calculo del indice proteina-
creatinina (IPC) 'y cualitativas como tira reactiva y test acido

sulfosalicilico.” 3

El IPC es un parametro ya ampliamente utilizado para la detecciéon de
proteinuria, tanto en nifios como adultos, cuyo empleo es recomendado en
guias internacionales y nacionales. Sin embargo, su empleo en el contexto de la
gestacion sigue siendo controvertido, aunque su uso es recogido por la
International Society for the Study of Hypertension in Pregnancy (ISSHP) no
existe unanimidad respecto a los puntos de corte que deben ser aplicados en la
practica clinica. Una IPC > a 0,19 proteinas/g se asocia a una excrecion
urinaria de proteinas mayor a 300 mg en orina de 24 horas con una S, E, VPP y
VPN de 90, 70, 75, y 87% respectivamente. Sin embargo, cuando el punto de
corte es de 0,14 la S y el VPN es del 100%, pero la E cae un 51% debiendo ser

confirmada con una proteinuria de 24 horas.* *?

En Corea se realizo un estudio para evaluar la precision diagnostica del IPC de
una orina al azar para la prediccion de proteinuria significativa en la
preeclampsia como una alternativa a la P24h, encontrandose una relacion de

orina aleatoria del IPC altamente correlacionado con la P24h. Los puntos de



corte Optimos aleatorios para el IPC fueron 0,63 y 4,68 para los 300 mg/24h y
5.000 mg/24h de la excrecion de proteinas, respectivamente. Con cada uno de
S, E, VPP, VPN de 87,1; 100; 100; 58,3% y 100, 85, 50, y 100 %, para la

preeclampsia significativa y grave, respectivamente.™

El empleo de la tira reactiva es sencillo, barato y proporciona un resultado de
forma rapida, pero su utilidad ha sido cuestionada. Su relacion con la
proteinuria de 24 horas no es Optima: una proteinuria de 1+ (=30 mg/dl) en tira
de orina predice una proteinuria >0,3 g en 24 horas con una S del 60 -70% y
una E del 80%. Esto se debe a que el grado de proteinuria puede fluctuar
ampliamente a lo largo del dia, especialmente en los casos PE puesto que
existen fendmenos de vasoespasmo. Valores de 2+ 0 mayores se consideran
positivos. Sin embargo, se encuentran falsos negativos y especialmente falsos
positivos en presencia de: sangre o semen, pH urinario mayor a 7, detergentes

y desinfectantes. 1% 13

El test del ASS es una prueba cualitativa, basada en la turbidez de la orina a
través de su desnaturalizaciéon proteica. EI empleo de la prueba del acido
sulfosalicilico es facil, rapido, econémico y reproducible. En una paciente
embarazada hipertensa el hallazgo de un nivel de turbidez 4+ ¢ 5+ confirmaria

el diagnéstico de preeclampsia en 98% de los casos.

En el afio 2011 Velasquez et al. Realizaron un estudio en Colombia para

determinar la confiabilidad del test del ASS en la deteccion répida y



semicuantificacion de la proteinuria. Encontrd que la correlacion entre tres
evaluadores de la turbidez fue 0,966, la S fue 41,1% (IC 95%: 30,6- 51,5), laE

fue 97,7% (IC 95%: 94,7-100).2

Cuando el test de ASS se aplico solamente a las pacientes hipertensas el VPP
fue 95% (IC 95%: 87-100) y el VPN fue 53,3% (IC 95%: 42,5-64). 2

La prueba del ASS es util para un diagndstico rapido de la proteinuria por su
baja sensibilidad. No es Gtil como método de tamizacion, pero por su alta
especificidad es ideal para la confirmacion rapida de proteinuria en las

gestantes hipertensas.

La preeclampsia es considerada como uno de los mayores problemas
obstétricos que pueden suceder durante el embarazo. Por si sola es responsable
de gran parte de la mortalidad materna, 15-20% en los paises en vias de
desarrollo, ademé&s de la morbilidad perinatal (agudos y a largo plazo). En el
Perd, preeclampsia representa 17-21% de muertes maternas a nivel nacional,
esto se relaciona con el 17-25% de las muertes perinatales y constituye la

primera causa de restriccion del crecimiento fetal intrauterino (RCIU).

La PE tiene una alta incidencia en emergencia. Una de las caracteristicas
desventajosas es obtener su diagnostico tardio, el cual se realiza mediante el
examen de proteinas en orina de 24 horas. Esto da lugar a que se corran graves
riesgos puesto que muchas veces se tiene que tomar medidas de emergencia sin

conocer la situacion real de la paciente al no tener oportunamente el



diagnostico de preeclampsia. Muchas veces, ante situacion de emergencia, se
asume el diagnostico de preeclampsia basandose sélo en la intensidad de los
signos y sintomas sin llegar a corroborar la proteinuria significativa como parte

de los criterios minimos para su diagnostico.

La deteccion de proteinuria es ampliamente recomendada en el seguimiento del
embarazo con el fin de establecer el diagndstico de preeclampsia. La
determinacion P24h >300 mg requiere de equipos de laboratorio y personal
calificado, es un proceso largo y la recoleccion de la muestra conduce a un
retraso importante para establecer el diagndstico y tratamiento. A esto se suma
la dificultad que implica realizarla en lugares poco accesibles del pais donde no

se cuenta con dichos recursos.

El ASS es un reactivo quimico capaz de producir la precipitacion de proteinas
de la orina. El test del ASS es sencillo de realizar, proporciona resultados

rapidos y puede ser realizado e interpretado por cualquier personal de salud.

Aln a pesar del gran desarrollo terapéutico del manejo de los desérdenes
hipertensivos del embarazo, muchas de nuestras pacientes siguen falleciendo
por esta causa. Por lo que hoy se considera una mortalidad relativa prevenible,
debido a la baja cobertura en salud que tiene nuestra poblacion y la ausencia
protocolos de diagndstico temprano. Por lo tanto, seria conveniente introducir

una prueba de bajo costo con alta S y E, facil de usar y de interpretar que se



pueden implementar en los servicios basicos de atencion de salud y las

unidades de urgencias obstétricas.

Tomando en consideracion todo lo descrito anteriormente y la escasa
informacidn que existe en general acerca de la sobrevida de las gestantes con
pre-eclampsia, es que hemos visto la conveniencia de plantear el presente

trabajo de investigacion.

PROBLEMA

¢Cual es la efectividad del test del acido sulfosalicilico para determinar

proteinuria en gestantes con preeclampsia?

HIPOTESIS

Ha: El test del acido sulfosalicilico es efectivo para diagnostico de

preeclampsia

Ho: El test del acido sulfosalicilico no es efectivo para diagnostico de

preeclampsia

10



OBJETIVOS

Objetivo general

- Determinar la efectividad del test acido sulfosalicilico para

diagnostico de preeclampsia.

Obijetivos especificos

1. Determinar la Sensibilidad y Especificidad del test &cido

sulfosalicilico frente a proteinuria de 24 horas.

2. Determinar el valor predictivo positivo y valor predictivo

negativo del test &cido sulfosalicilico frente a proteinuria de

24 horas.

3. Determinar el punto de corte del &cido sulfosalicilico para el

diagndstico de preeclampsia.

11



Il. MATERIAL Y METODOS

MATERIAL

Area de estudio. Archivo de historias clinicas del Hospital 11|

José Cayetano Heredia de Piura durante el periodo 2011 - 2013.

Poblaciones

- Poblacién diana. Mujeres embarazadas del Servicio de
Ginecologia y Obstetricia de la ciudad del Hospital 111 José

Cayetano Heredia - Piura entre los afios 2011 — 2013.

- Poblacién de estudio. La constituyen los integrantes de la
poblacién diana que cumplen con los siguientes criterios de

seleccion:

Criterios de seleccion
Criterios de inclusién
e (Gestantes diagnosticadas con preeclampsia que fueron
atendidas con test acido sulfosalicilico sometidas a la prueba
de proteinuria de 24 horas en el Hospital 111 José Cayetano

Heredia entre 2011-2013.

12



Gestantes diagnosticadas con preeclampsia cuyas edades 15 -

40 afos.

Gestantes diagnosticadas con preeclampsia  en segundo

trimestre.

Gestantes diagnosticadas con preeclampsia y complicaciones

asociadas: eclampsia, sindrome de HELLP.

Gestantes con hipertension preexistente.

Criterios de exclusion

e Gestantes con patologia renal previa a la gestacion.

Gestantes con hipertension sin proteinuria.

Gestantes con diabetes u otra enfermedad asociada con el

embarazo.

Gestantes con pre-eclampsia y complicaciones no asociadas
como; accidente vascular cerebral, rotura hepaética,

coagulacién intravascular diseminada.

Gestantes que presenten alteracion del sedimento urinario
valorado mediante microscopia de campo: hematuria y/o
leucocituria y/o datos sugerentes de infeccion urinaria de a la

prueba de nitritos en la tira reactiva.

13



Muestra
- Unidad de Analisis:
Historias clinicas de pacientes con diagnéstico de preeclampsia
en el servicio de ginecologia y obstetricia del Hospital 111 José

Cayetano Heredia.
- Unidad de Muestreo:

Historias clinicas de pacientes con diagndstico de preeclampsia
con test acido sulfosalicilico sometidas a la prueba de

proteinuria de 24 horas.

- Tamafo muestral
2
_Z *p*g
n= —.:1’2
Donde:

. Zaz = 1.962 (ya que la seguridad es del 95%)

= p = proporcion esperada (en este caso 95% = 0.95)
»q=1-p(enestecaso 1l-0.95=0.05)

= d = precision (en este caso deseamos un 1.91%)

Zﬂ:\k *
n=—_—" ‘f 5
A
n= 500

14



METODOS

Disefio: El presente es un estudio de pruebas diagndsticas, retrospectivo

y observacional.

Disefio especifico

Resultado ASS Proteinuria 24 horas

Si

Positivo:

+
No
Grupo de
estudio

Si

Negativo:
No

Descripcion de las variables y escalas de medicion

VARIABLE TIPO ESCALA | INDICADORES | INDICES

Observacion  de

Efectividad del test | Cualitativa | Nominal turbidez +
VRN

acido sulfosalicilico +) )
Examen

Proteinuria 24h
Diagnostico de | Cualitativa | Nominal mg/ dia
>300mg

preeclampsia /.
Si No

15



Definiciones operacionales
e Test Acido Sulfosalicilico:
Es la cuantificacion de la proteina en orina a traves de su desnaturalizacion,
por medio de &cido sulfosalicilico. Se mezcla 1cm de orina de la paciente, se
agrega 0,5 cm 4&cido sulfosalicilico al 3% y se agita, observando los

cambios de turbidez.*

GRADO DE TURBIDEZ INTERPRETACION
No existe turbidez Negativo (<20mg/dl)
Turbidez s6lo con fondo negro Trazas ( 30 — 50mg/dl)
Turbidez pero no granular 1+ : 30- 50 mg/dI
Turbidez granular 2++ : 50 — 200mg/dl

Turbidez considerable y existe 3+++ : 200- 500mg/di

aglutinacion

La nube es densa con masa | 4++++:>500mg/dl
granular, aglutinada que pude
solidificarse

15

e Proteinuria de 24 horas:
Anadlisis de la orina en 24 horas. Se requiere la presencia de 300 mg (de

>0,3 g) de proteinas para que este dato sea considerado como

patoldgico.'* 3

16



e Preeclampsia:
Gestante que presenta criterios minimos como: un aumento de presion
arterial (PA), cuantificada al menos en dos ocasiones (>140/90mmHg)
mas proteinuria (>300mg/24h), después de la vigésima semana de

gestacion. **

e Efectividad:
El concepto involucra eficacia y eficiencia, es decir, el logro de los
resultados programados en el tiempo y con los costos mas razonables
posibles. Supone hacer lo correcto con gran exactitud y sin ningun
desperdicio de tiempo y dinero. En el sistema de salud se describe como
la obtencion de la maxima mejoria en salud por la mejor atencion

sanitaria. &%

e Sensibilidad:
Es la probabilidad de clasificar correctamente a un individuo enfermo, es
decir, la probabilidad de que para un sujeto enfermo se obtenga en la
prueba un resultado positivo. La sensibilidad es, por lo tanto, la

capacidad del test para detectar la enfermedad.™®
e Especificidad:

Es la probabilidad de clasificar correctamente a un individuo sano, es

decir, la probabilidad de que para un sujeto sano se obtenga un
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resultado negativo. En otras palabras, se puede definir la especificidad

como la capacidad para detectar a los sanos.*®

Valor Predictivo Positivo:

Es la probabilidad de padecer la enfermedad si se obtiene un resultado
positivo en el test. Puede estimarse, por tanto, a partir de la proporcién
de pacientes con un resultado positivo en la prueba que finalmente

resultaron estar enfermos. 8

Valor Predictivo Negativo:

Es la probabilidad de que un sujeto con un resultado negativo en la
prueba esté realmente sano. Se estima dividiendo el ndmero de
verdaderos negativos entre el total de pacientes con un resultado

negativo en la prueba.’®

Curva ROC:

Proporciona una representacion global de la exactitud diagndstica. Se
construye al representar en dos ejes de coordenadas los puntos (X, y)
dados por (1-E, S) para cada punto de corte. ES necesariamente
creciente, propiedad que refleja el compromiso existente entre S y E: si
se modifica el valor de corte para obtener mayor S, solo puede hacerse
a expensas de disminuir al mismo tiempo la E. El area bajo la curva
tendra un valor < que 1 y constituye el indicador de eficacia mas

general para pruebas de este tipo. ** %
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Proceso de captacion de la informacion y recoleccion de datos

1. Se solicitd autorizacién al Director del Hospital 111 José Cayetano Heredia

por medio de una solicitud, adjuntando una copia del proyecto.

2. Se reviso el archivo informatico de Gineco - Obstetricia y los numeros de
historias clinicas con diagnostico de preeclampsia que ocurren en el periodo

de estudio.

3. Se acudio al archivo de historias clinicas a seleccionar por muestreo de
numeros aleatorios las historias clinicas de mujeres con diagndstico de

preeclamsia hasta completar el nimero requerido.

4. Se comprobd los criterios de inclusion y exclusion.

5. Se registraron los datos en una ficha de recoleccion que incluyé proteinuria

en 24h y test del acido sulfosalicilico. (Anexo 1)

Analisis estadistico

1. Gold Standard: Proteinuria de 24 horas.

2. Estadistica descriptiva: Los datos numéricos fueron expresados en medias +

desviacion estandar. Los datos de las variables cualitativas fueron expresados

en proporciones y porcentajes.
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3. Estadistica analitica: Para determinar la efectividad de la prueba diagnéstico
se determin0 la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y
negativo; usando el paquete estadistico SPSS v. 20.0. Se aceptara la hipotesis

alterna si el valor de p obtenido es menor de 0,05 (p < 0,05).

Consideraciones éticas

El presente proyecto, tiene como finalidad de contar con las autorizaciones de
ley, respetando las recomendaciones que guian la investigacion biomédica en
seres humanos, el cual se present6 a la Oficina de Investigacion del Hospital
Il José Cayetano Heredia — Piura y al Departamento de Investigacion y
Comité de Etica de la Facultad de Medicina de la Universidad Privada
Antenor Orrego. Los datos gque se recolectaron, se archivaron con absoluta
confidencialidad; siendo usados con fines productivos y teniendo en cuenta la
respectiva privacidad y anonimicidad de los pacientes. Fueron informados
que los datos proporcionados, son totalmente confidenciales y anénimos, y
que solo tendran acceso los investigadores (Declaracion de Helsinki,

modificada en el afio 1983).
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I11. RESULTADOS

El presente estudio se realizdé en el Hospital Regional III “José¢ Cayetano
Heredia” - Piura en el periodo 2011 -2013. Se revisaron y estudiaron 500
historias clinicas de pacientes con diagnostico de preeclampsia entre 15 — 40
afios de edad en las cuales se corrobor0 el resultado del test del &cido
sulfosalicilico con los distintos grados de turbidez y proteinuria en 24 horas,
para su posterior comparacion, teniendo en cuenta que cumplan con los

criterios de seleccién.

La distribucion conjunta de la poblacion se plasmé en un cuadro de doble
entrada. En el resultado del test ASS se consider¢ el resultado positivo >3+ 'y
el resultado negativo < 3+; con el resultado de la P24h; gold standard;
(p>300/24 horas como presencia de preeclampsia y p <300/24 horas como
ausencia de preeclampsia); se puede distinguir que el test del ASS pronostica
a 162 con preeclampsia y a 338 sin preeclampsia; sin embargo P24h

solamente a 133 como enfermos y 367 como sanos. (Ver tabla 1)

Se determina una sensibilidad de 95.5%(127/133) y una especificidad del

90.5% (332/367) de del test del ASS. (Ver tabla 1).

También se determina el VPP 78.4 % (127/162) asimismo el VPN 98.2%

(332/338) del test del ASS. (Ver tabla 2)
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En la curva ROC del test del ASS, cuyo corte es 3,5+, se puede optimizar

simultaneamente la Sensibilidad 95.5 % y Especificidad 90.5%.

Se calculo Xfm = 19.12 donde el valor de p < 0.01

TABLA 1

SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD DEL TEST ACIDO
SULFOSALICILICO FRENTE A LA PROTEINURIA DE 24 HORAS,
PARA DETERMINAR PROTEINURIA EN GESTANTES CON

PREECLAMPSIA. HOSPITAL I1l1 JOSE CAYETANO HEREDIA - PIURA,

2011 -2013.
Proteniuria > 300/24 horas
Resultado ASS Si No Total
N° % N° % Ne %
Positivo +
127 95.5 35 9.5 162 32.4
Negativo -
6 4.5 332 90.5 338 67.6
Total 133 100.0 367 100.0 |500 100.0
Fuente: Archivo del Hospital 111 José Cayetano Heredia
S =95.5%
E=90.5%
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TABLA 2

VALOR PREDICTIVO POSITIVO Y VALOR PREDICTIVO NEGATIVO
DEL TEST ACIDO SULFOSALICILICO FRENTE A LA
PROTEINURIA DE 24 HORAS, PARA  DETERMINAR
PROTEINURIA EN GESTANTES CON PREECLAMPSIA.

HOSPITAL 111 JOSE CAYETANO HEREDIA - PIURA, 2011 -2013.

Proteniuria > 300/24 horas
Resultado ASS Si No Total
Ne % Ne % No %
Positivo + 127 78.4 35 21.6 162 324
Negativo - 6 1.8 332 98.2 338 67.6
Total 133 26.6 367 73.4 500 100.0

Fuente: Archivo del Hospital 111 José Cayetano Heredia

VPP =78.4%

VPN =98.2%
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FIGURA 1

CURVA ROC DEL RESULTADO TEST ACIDO SULFOSALICILICO

FRENTE A LA PROTEINURIA DE 24 HORAS, PARA DETERMINAR
PROTEINURIA EN GESTANTES CON PREECLAMPSIA. HOSPITAL il
2011 -2013.

HEREDIA PIURA,

JOSE CAYETANO
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Coordenadas de la curva ROC segun resultado test ASS
Variables Resultado de Positivo Si es Mayor o Igual
Contraste que: Sensibilidad 1 — Especificidad
ASS -1.0 1.000 1.000
0.5 0.985 0.929
15 0.985 0.809
2.5 0.977 0.537
3.5+ 0.955 0.095
4.5 0.233 0.008
6.0 0.000 0.000

Area bajo la curva: 93.5 %
+: Punto de corte que puede optimizar simultaneamente la Sensibilidad y Especificidad.
E=90.5%

S=955%
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IV. DISCUSION

A nivel mundial, cada afio, los trastornos hipertensivos del embarazo son
responsables de al menos 200.000 muertes maternas, el 99% se da en paises de
ingresos bajos y medios. En Colombia constituye la principal causa de
mortalidad materna, con mas del 42% de fallecimientos atribuibles a esta

enfermedad.? > *

En el Peru la incidencia de PE se ha estimado entre el 10 y el 15%. La PE
constituye la segunda causa de muerte materna a nivel nacional representando
el 17-21%, aunque a nivel de los establecimientos de EsSalud y de Lima, la PE

constituye la primera causa.®*

La preeclampsia tiene una alta incidencia en emergencia. Se define como un
sindrome especifico de toda gestante en quien se haya encontrado, criterios
minimos como: aumento de presién arterial (PA), cuantificada al menos en dos
ocasiones (>140/90mmHg), mdas proteinuria (>300mg/24h), después de la
vigésima semana de gestacion. Puede afectar casi todos los 6rganos de los
sistemas, aunque la aparicion de proteinuria sigue siendo un criterio

diagnéstico objetivo importante.

La determinacion P24h >300 mg requiere de equipos de laboratorio y personal,
es un proceso largo y la coleccion de la muestra conduce a un retraso

importante para establecer el diagndstico y tratamiento. Esto da lugar a que se
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corran riesgos puesto que muchas veces se tiene que tomar medidas de
emergencia sin conocer la situacion real de la paciente, se asume el diagndstico
de preeclampsia basandose solo en la intensidad de los signos y sintomas sin
llegar a corroborar la proteinuria significativa como parte de los criterios
minimos para el diagnostico de preeclampsia. A esto se suma la dificultad que
implica realizarla en lugares poco accesibles del pais donde no se cuenta con
dichos recursos. Mientras que el test del ASS es sencillo de realizar,
proporcionar resultados rapidos y puede ser realizado por cualquier personal

de salud, no requiere de personal altamente capacitado para su interpretacion.

Se encontré una sensibilidad de 95.5% que indica que del total de enfermos
con preeclampsia (133), el 95.5% de ellos (127) son detectados correctamente
por el test del ASS (positivos y enfermos) y una especificidad del 90,5%
indica que del total de gestantes sanas (sin preeclampsia = 367), el 90,5% (332)
son identificados correctamente por la prueba ASS (negativos y sin

preeclampsia).

Asimismo se identifico 127 verdaderos positivos, 35 falsos positivos, 6 falsos
negativo y 332 verdaderos negativos. La presencia de 6 falsos negativos podria
explicarse por la presencia de orinas alcalinas 0 muy diluidas. % La presencia de
35 falsos positivos podria explicarse por la presencia de orina muy acida o
tratamiento previo de la paciente con antibioticos como penicilinas,
cefalosporinas y tetraciclinas; agentes de contraste. Estas condiciones que se

han descrito como posibles causas de la alteracion de los resultados de
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turbidez, % en nuestro estudio ningn paciente estuvo expuesto a dichos agentes
y en los analisis revisados no se encontré cambios en el pH urinario o densidad

que podrian haber modificado los resultados.

Al comparar estos resultados con Velasquez et al quienes hicieron un estudio
para determinar la fiabilidad y la precision del test del ASS en la medida
rapida de la proteinuria se encontr6 una especificidad: 97,7% y una
sensibilidad: 41,1%.? Evidenciamos una diferencia considerable de los valores
de validez de las pruebas diagndsticas de ambos estudios, quizas se deba al

punto de corte en la curva ROC que usaron en este estudio (4+).

Al comparar con Claude et al, quienes en el afio 1995 realizaron un estudio en
Africa occidental, usé el acido sulfosalicilico como screening para determinar
proteinuria en el seguimiento de las consultas prenatales en Africa realizando
dicho estudio en dos contextos diferentes: El primer lugar (campo 1) fue un
Hospital universitario de Suiza; comparoé: el test del ASS con las tira reactiva;
considerandolas como referencia; donde se encontré una Sensibilidad: 94% y
Especificidad: 96,5%. El segundo lugar (campo 2), es el norte de Camerun. Se
considero6 que las mismas muestras en ambos métodos (tiras reactivas y test del
ASS) deben compararse entre dos observadores evidenciandose una
Sensibilidad: 89,7% vy Especificidad: 100%. Este estudio concluyo que el ASS
era capaz de detectar 5-10 mg / dl de proteina en la orina. En comparacion, las
tiras reactivas son capaces de detectar los valores a partir de 20-30 mg / dlI. Por

otra parte, el test del ASS también corrobor6 su capacidad para detectar todo
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tipo de proteinas en orina y fue considerado como facil de usar para los

proveedores de atencién de la salud que tienen un minimo de formacion.?

El estudio de Claude et al tiene valores de sensibilidad menor y una
especificidad mayor en ambos contextos con respecto a nuestro estudio,
haciendo hincapié que este estudio no usO la proteinuria de 24h como
referencia sino tiras reactivas.?! Sin embargo, en este estudio la prueba no fue
utilizado como una herramienta de diagnostico, sélo para fines de seleccion, y
los resultados no fueron comparados con los de una determinacion de 24-

horas-la proteinuria. Por tal motivo nuestro estudio tendria mayor validez.

En el afio 2009 Adrianzen realizd un estudio prospectivo de pruebas
diagnosticas similar al nuestro encontrando una sensibilidad de 93%, una
especificidad del 90%.%. Se encontré gran similitud, con una muestra de 35

pacientes lo cual no es muy significativo para este tipo de estudios.

Se determind el valor predictivo positivo de 78.4% el cual sefiala que del total
de las pacientes con resultado positivo con test ASS (162) solamente el 78.4%
(127) de ellas con ASS positivo finalmente obtuvieron un resultado
confirmatorio con la P24h y preeclampsia. El valor predictivo negativo de
98.2% permite inferir que con este test del ASS, del total de gestantes con

resultado negativo, el 98.2% son confirmadas como sanas.
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El estudio de Velasquez el valor predictivo positivo del 95 % y el valor
predictivo negativo 53,3%, este ultimo es bajo en la prueba del acido
sulfosalicilico, incluso en gestantes con hipertension. Esto hace que sea
necesario confirmar los resultados negativos con una determinacion de
proteinuria de 24 horas. A pesar de esta limitacion, el uso de la prueba de
acido sulfosalicilico reduce el numero total de mediciones de proteinuria 24

horas cuantitativas.?

Claude calcul6 VPP de 85% (campol) y un VPP de 100% (campo2); VPN:
98,9% (campol) y VPN 96,6% (campo2) con un valor similar a nuestro
estudio. Este estudio compar0 las tiras reactivas con el test del ASS;
demostrando que el ASS tiene mayor validez, es igual de sencillo, facil de
ejecutar en laboratorio e incluso en un contexto con recursos muy limitados;
donde los resultados se comparan favorablemente con los de estandares

ampliamente aceptados (las tiras de prueba).?

Adrianzen, también calculé VPP Y VPN 87% y 94% respectivamente con una
diferencia notable con respeto al VPP y con valores casi similares con respeto
al VPN. Deduciendo que el test del ASS demostré ser una prueba eficaz para el

diagnéstico precoz de preeclampsia.’®
En base a lo anteriormente descrito (tabla 1 y 2) se puede decir que el test del

ASS es muy eficaz en la sensibilidad ya que detecta correctamente al 95.5% de

los enfermos, de igual manera el VPN se puede considerar muy eficaz ya que
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del total de detectados como negativos tiene un acierto del 98.2%, es decir si el
resultado del test ASS es negativo es casi seguro que la paciente no tenga la

preeclampsia.

Finalmente en la figura se presenta el comportamiento de la curva ROC del test
del ASS, con respecto de la proteinuria 24 horas en el diagndstico de
preeclampsia, con un comportamiento para obtener un punto de corte que
pueda arrojar simultdneamente una sensibilidad y una especificidad eficaces.
Al evaluar los diferentes puntos de corte que nos muestran las coordenadas de
la curva se podria optar un punto de corte en ASS =3.5 con una sensibilidad del
95.5% Yy una especificidad del 90.5% valores considerados satisfactorios. En
una paciente embarazada hipertensa el hallazgo de un nivel de turbidez de 3+ a

mas confirmaria el diagnostico de la preeclampsia en 95,5 % de los casos.

Con un punto de corte casi similar al estudio de Velasquez et al, donde el valor
de turbidez de 4 + 0 mas se asume como positivo para la proteinuria, mientras
que los valores menores se consideraron negativos?, el test acido sulfosalicilico
es Util para un diagnéstico rapido de proteinuria. En una paciente con
diagnostico clinico de preeclampsia el hallazgo de un nivel de turbidez de 3,5+
confirmaria el diagnostico de la preeclampsia en 95,5% de los casos. Nuestros
resultados muestran una tasa de Sensibilidad cercana al 100% con un corte
punto de 3,5 + 0 mas, sin embargo, tiene que ser enfatizado que incluso con
una turbidez de 3 + mas de 50% de los pacientes tendran una proteinuria

significativa.
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En el presente estudio se encontrd una relacion altamente significativa entre la
determinacion de proteinas en orina con acido sulfosalicilico y la proteinuria de

24 horas en el diagndstico de preeclampsia.

El test del ASS para determinar proteinuria es facil de usar y tiene un minimo
de variabilidad entre los observadores.> ?Ademés, es barato, el costo del
reactivo por prueba es so6lo de S/0,34 a diferencia del indice proteina -
creatinina cuesta s/ 10 en los hospitales y s/ 40 en clinicas con iguales precios

para la P24h; es evidente que hay una diferencia importante en los precios.

Por estas razones, puede ser realizada por personal sin experiencia siendo util
en los servicios de emergencia y salas de obstetricia, independientemente del

nivel de complejidad de la institucién de salud.

Los indices hallados en el presente estudio y el contraste de hipdtesis
demuestran que la técnica con &cido sulfosalicilico es una prueba eficaz para el
diagndstico de preeclampsia. Esto, sumado a las ventajas como su bajo costo y

simplicidad la hacen ideal para el diagndstico precoz de dicha patologia.
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V. CONCLUSION

El test del &cido sulfosalicilico es efectivo para la deteccidn de proteinuria
en gestantes con preeclampsia pues obtuvo una sensibilidad de 95.5%, una

especificidad del 90.5%.

VI. RECOMENDACIONES

Test del acido sulfosalicilico deberia encontrarse disponible en cualquier
circunstancia y aplicable dentro de las areas de emergencia, consultorio
externo y hospitalizacion a fin de determinar proteinuria y diagndsticar

oportunamente la preeclampsia.
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ANEXOS



ANEXO I

HOJA DE TOMA DE DATOS

“EFECTIVIDAD DEL TEST DEL ACIDO SULFOSALICISILICO

PARA DIAGNOSTICO DE PREECLAMPSIA”

No de Historia Clinica:

Test acido sulfosalicilico:

= Trazas
= 1+
= 24
= 3+
= 4+

Proteinuria de 24horas =>0,3 mg/24h ..................
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ANEXO Il

SOLICITO: autorizacién para ejecucion de trabajo de investigacion en el Hospital
José Cayetano Heredia

Dr. Ricardo Castro

Director de Hospital José Cayetano Heredia

Yo Leidy Katia del Rosario Rosales Jiménez alumna de la Escuela profesional de Medicina
Humana de la Universidad Privada Antenor Orrego, identificada con DNI 43643932, ID:
000056685, domiciliada en Mz “C” lote 25 I etapa Enace. Me dirijo ante Ud. y expongo :

Que en vias de culminacion de mi carrera profesional de Medicina Humana solicito a usted
la autorizacion debida para la ejecucion de mi trabajo de investigacion, el cual tiene como
objetivo, determinar mediante la revision de Historias clinicas, Efectividad del test del
acido sulfosalicilico para diagndstico de preeclampsia.

Conocedora de su alto espiritu altruista de colaboracién con la Educacion superior,

agradezco por anticipado la atencién que le merezca la presente.

Piura, 30 de Enero 2014

Leidy Katia del Rosario Rosales Jiménez

D.N.1.43643932
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