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ABSTRACT

OBJECTIVE: To determine if pregestational diabetes mellitus and chronic

arterial hypertension are risk factors associated with preeclampsia.

MATERIAL AND METHODS: A type, analytical, observational, retrospective,
case and control study was carried out. The study population consisted of 609
pregnant women, who were divided into two groups, the cases: pregnant
women with diagnosis of preeclampsia and controls: 5376 pregnant women
without such diagnosis, both groups attended in the Obstetrics Service of the
Regional Teaching Hospital of Trujillo in the period January 2014 to December

2016.

RESULTS: The average maternal age in the case group was 26.71 years and
in the control group it was 26.16 years. The average gestational age at delivery
in patients with preeclampsia was 38 weeks. The frequency of pregestational
diabetes mellitus in patients with preeclampsia was 0.33% and the frequency of
chronic arterial hypertension in those patients was 1.81% in comparison with
the frequency of DM in the group of controls that was 0.32 % and the frequency
of HT in that group was 0.5%. A value of p = 0.96 was calculated for the DM
and for chronic hypertension a value of p = 0.003, OR = 3,262, 95% CI| = 1.504

-7.075

CONCLUSIONS: pregestational diabetes mellitus is not a factor associated with
preeclampsia; however chronic hypertension is identified as an associated

factor that increases the risk of developing preeclampsia 3.26 times.

KEYWORDS: preeclampsia; diabetes mellitus; chronic arterial hypertension.



RESUMEN

OBJETIVO: Determinar si la diabetes mellitus pregestacional y la hipertension

arterial crénica son factores de riesgo asociados a preeclampsia.

MATERIAL Y METODOS: Se llevdo a cabo un estudio de tipo, analitico,
observacional, retrospectivo, de casos y controles. La poblaciéon de estudio
estuvo constituida por 609 gestantes, las cuales fueron distribuidos en dos
grupos, los casos: gestantes con diagnéstico de preeclampsia y los controles:
5376 gestantes sin dicho diagndstico, ambos grupos atendidos en el servicio de
Obstetricia del Hospital Regional Docente de Truijillo en el periodo Enero del

2014 a Diciembre del 2016.

RESULTADOS: La edad materna promedio en el grupo de casos fue 26,71
afios y en el de controles fue 26,16 afos. La edad gestacional promedio al
momento del parto en las pacientes con preeclampsia fue 38 semanas. La
frecuencia de diabetes mellitus pregestacional en pacientes con preeclampsia
fue de 0,33% y la frecuencia de hipertensién arterial cronica en aquellas
pacientes fue de 1,81% en comparacion con la frecuencia de DM en el grupo
de los controles que fue de 0,32% y la frecuencia de HTA en dicho grupo fue
de 0,5%. Se calculé para la DM un valor de p=0,96 y para la HTA cronica un

valor de p=0,003, OR = 3,262, IC 95% = 1,504 - 7,075.

CONCLUSIONES: la diabetes mellitus pregestacional no es un factor asociado
a preeclampsia, sin embargo la HTA cronica es identific6 como un factor

asociado que aumente 3,26 veces el riesgo de desarrollar preeclampsia.

PALABRAS CLAVES. Preeclampsia; diabetes mellitus; hipertension arterial

cronica.



l. INTRODUCCION

1.1. Marco tedrico

La preeclampsia (PE) es una grave complicacién del embarazo que se
presenta de forma frecuente @, en la actualidad es considerada una causa
primordial de morbilidad y mortalidad materno-fetal @® y en los paises en vias
de desarrollo forma parte de un problema de salud publica .

Dicha patologia es un sindrome que puede afectar a mas de un sistema y
puede ser de severidad variable®: definido por la presencia de hipertension ®),
presion arterial (PA) = 140/90 mm Hg, ® vy proteinuria >300 mg/24 horas, en
embarazos mayores de 20 semanas ©),

De los trastornos hipertensivos del embarazo, la PE es la forma mas habitual
de presentacion. La tasa varia entre 5% y 10% en los paises desarrollados,
pero se eleva hasta alcanzar un valor de 18% en algunos paises en vias de
desarrollo ®- Como dice Malvino la PE abarca al 5% a 8% de las gestantes en
contraste con la PE severa que comprende del 0,6% al 1,2% de las
embarazadas (. El estudio realizado por Sanchez que fue llevado a cabo en
Peru, concluye que la mortalidad materna causada por preeclampsia es alta,
variando desde 1,5% hasta 2,9%, la hipertension inducida por el embarazo se
ha encontrado dentro de las tres causas principales de mortalidad materna
desde la década de los 90, registrandose a nivel urbano como primera causa.
Durante el periodo 2002-2011, la razon de mortalidad materna atribuida a
preeclampsia fue 24,6/100 000 nacidos vivos y la mortalidad perinatal fue 1%y
7% de los recién nacidos de madres con preeclampsia leve y severa,
respectivamente ©)

La PE se puede dividir en leve y severa. ¥ Cuando se presenta uno o mas de

los siguientes criterios se establece el diagndstico de PE severa: “TAS = 160
3



mmHg o TAD =110 mmHg en dos ocasiones separadas 6 horas, prodromos de
eclampsia preexistentes, hiperreflexia con clonus o cefalea intensa,
alteraciones visuales o estupor o epigastralgia, dolor en hipocondrio derecho,
nauseas o vomitos, proteinuria = 5g/orina 24 horas, oliguria: < 500 ml en 24
horas o < 90 ml/ 3h o insuficiencia renal (Creatinina sérica > 1,2 mg/dL o urea >
40 mg/dL), edema de pulmén o cianosis, GOT o GPT > 62 UIl/L.,
trombocitopenia, LDH > 600 UI/L, valores anormales en las pruebas de
coagulacion (9,

Durante varios afios se ha considerado a esta patologia como la enfermedad
de las teorias ya que se han propuesto varias hipotesis A)12), La evidencia
actual sugiere que su fisiopatologia se relaciona con un desequilibrio entre las
proteinas angiogénicas y antiangiogénicas que se produce desde que inicia el
embarazo (13,

La PE se caracteriza por una alteraciébn en la respuesta vascular a la
placentaciéon que se determina por vasoconstriccion generalizada (499,
activacion del sistema de coagulacion e incremento de la agregacion
plaquetaria 13,

Se plantea que la PE, se desarrolla en dos estadios. el primer (antes de las 20
semanas) implica un déficit en la invasion placentaria en el miometrio y la
vasculatura uterina @), por lo cual en las arterias espirales ya no ocurren los
cambios especificos del embarazo, esto hace que no haya reemplazo de las
capas endoteliales y media por trofoblasto invasor, se pierde la elasticidad de la
pared y del control vasomotor 7). Finalmente, se establece un estado de
vasoespasmo e isquemia local, lo que conduce a hipoxia y dafio placentario (18,
El segundo estadio ocurre como consecuencia de la pobre placentacion y el

estado de hipoxia, lo cual resulta causando dafio al sincitiotrofoblasto. El
4



proceso que hay entre la hipoxia placentaria relativa y el sindrome clinico
materno esta comprendido por una cascada de mecanismos secundarios
incluyendo el desbalance entre los factores proangiogénicos y
antiangiogénicos, el estrés oxidativo materno, y la disfuncion endotelial e
inmunolégica (819,

La disfuncion endotelial se caracteriza por una elevacion de la concentracion
de agentes vasopresores y agregantes plaquetarios (endotelina 1 y TBX A2, y
un descenso de las sustancias vasodilatadoras y antiagregantes plaquetarias
(NO y PG2). El desequilibrio de las sustancias vasoactivas, produciran un
estado de vasoconstriccidon, lo que conlleva a un aumento de la resistencia
vascular periférica, y posteriormente a la elevacion de la presion arterial 4)0),
Existen factores antiangiogénicos, los cuales privan la union de los factores de
angiogénesis a receptores de membrana en células endoteliales. Se han
descrito 2 factores: 1) Cinasa de tirosina - 1 (Sflt-1): es una proteina circulante,
la cual es liberada principalmente por la placenta, Debido a que es secretada
hacia el plasma materno, es proclive a unirse a VEGF y PGF (factor de
crecimiento placentario) ?Y?2, 2) s-eng: la endoglina es un co-receptor de
superficie para TGF 3 1 y 3, el cual se encarga de regular la vasodilatacion
dependiente de Oxido nitrico e impide la union de ésta al TGF (3, estableciendo
la disfuncién endotelial 4.

En la actualidad, se han podido identificar diversos factores que se asocian con
el desarrollo de la preeclampsia, dentro de los cuales se encuentra la edad
avanzada, obesidad pregestacional, multiparidad, embarazo mudltiple,
antecedente de cesarea, antecedente de preeclampsia materna o familiar,

grupo sanguineo y factor Rh, ademas la HTA cronica y diabetes mellitus (DM)



pregestacional como dos de los mas importantes implicados en el desarrollo y
presentacion clinica de la preeclampsia ?34)(5),

La HTA es una enfermedad muy frecuente que puede traer consigo
complicaciones graves cuando no se le diagnostica de forma temprana o se le
trata adecuadamente 9, El diagndstico se confirma con un valor de PAS
>=140 mmHg y PAD >=90 mmHg en dos o0 mas tomas medidas correctamente
@7, La American College of Obstetrics and Gynecology (ACOG) define HTA
con los valores ya mencionados registrados antes del embarazo o antes de las
20 semanas de gestacion, por el uso de medicamentos antihipertensivos antes
del embarazo o por persistencia de hipertension arterial luego de 12 semanas
de culminada la gestacion ©8).

La DM es una enfermedad crénica de curso progresivo, es variable en cuanto a
su forma de presentacién, ademas puede llegar a tener serias complicaciones
que afectan a distintos 6rganos @9. Se puede clasificar en tipo 1y 2, diabetes
pregestacional y tipos especificos de diabetes G9CG. Los criterios diagndsticos
para la diabetes pregestacional, segun la American Diabetes Association (ADA)
2016 incluyen: Glucosa plasmética en ayunas (FPG) >=126 mg/dL (7.0
mmol/L). El ayuno hace referencia a por lo menos 8 horas sin ingesta calérica o
Glucosa plasmatica en 2 horas (2-h PG) >=200 mg/dL (11.1 mmol/L) o niveles
de hemoglobina glicosilada (A1C) >=6.5% (48 mmol/mol) o un paciente con
sintomas clasicos de hiperglicemia o crisis hiperglicémica con una glucosa en
plasma al azar >=200 mg/dL (11.1 mmol/L),E0,

La DM pregestacional y la HTA cronica son considerados factores de riesgo
cardiovascular, dichas patologias maternas pueden contribuir al desarrollo del
estrés oxidativo, al proceso de inflamacion y la disfuncion endotelial, todas las

cuales han sido implicadas en la fisiopatologia de la preeclampsia ®%. Asi
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mismo, se formula que la resistencia a la insulina contribuye en la aparicion de

la misma 32,

1.2. Antecedentes

En un estudio realizado por Martel LM, en el cual 110 mujeres conformaron el
grupo de casos, se encontro que el antecedente de HTA fue el factor de riesgo
mas frecuente (32%), seguido de DBT (24%). La PE tiene mayor frecuencia
(p<0,001) en el grupo con antecedentes de HTA crbnica (23,6%) en
comparacion con la poblacién sin PE (3,63%), se encontré asociacion
significativa. A pesar de presentarse mayor frecuencia de PE en el grupo de
embarazadas con antecedente de DM (4,76%) que en el de pacientes sin PE
(1,7%), estadisticamente no se encontré asociacion significativa 3,

Segun Centeno G. y Crispin L, quienes realizaron un estudio de Enero-Marzo
2013, dicho estudio incluy6 a 39 casos y 39 controles. Se encontré con
respecto a los factores de riesgo de preeclampsia, el antecedente patologico de
hipertension arterial, en el grupo de casos se presentd 12,8%, mientras que en
el control 2,6%, se encontrdé que las mujeres con antecedente de hipertension
arterial son 5 veces mas propensas a desarrollar PE G4,

En otro estudio realizado por Hereda |, en Loreto, Pera en el periodo Enero
2010-Dcieimbre 2014 constituido por 110 gestantes el grupo de los casos y 220
gestantes el grupo de los controles, se encontr6 en las preeclampticas
estudiadas que el 17,3% de las mismas tenian hipertension arterial cronica.
Mientras que en los controles se encontro que el 0,9% tenian hipertension
arterial cronica. El 8,2% de las preeclampticas si tenian diabetes mellitus o
gestacional preexistente. Mientras que en los controles se encontré6 que el

2,3% si tenian diabetes mellitus o gestacional preexistente (3,



Segun Cabeza J, en su estudio realizado en el afio 2014, el grupo se casos
estuvo constituido por 54 mujeres y el de controles por 108. Con respecto a la
presencia de hipertension arterial cronica, el 11,11% de los casos lo
presentaron y en el grupo control solo el 2,78% (p < 0,05), con un OR =4,38 IC
95% [1,05 — 18,23] ©8),

Segun Bartsch E, et al, en un meta-andlisis realizado, en cual hubo 5 356 688
embarazos en 92 estudios. Se obtuvo que la hipertension arterial crénica ocupa
el segundo lugar con un riesgo relativo de 5,1 y para la diabetes pregestacional

se calculd un riesgo relativo de 3,7 @7,

1.3. Justificacion

Debido a la alta prevalencia de preeclampsia tanto leve como con signos de
severidad que se diagnostica en nuestro medio y a la elevada tasa de
morbimortalidad materna y perinatal que trae consigo dicha enfermedad, es
conveniente determinar el riesgo de la comorbilidad materna como diabetes
mellitus pregestacional e hipertension arterial crénica en el desarrollo de la
preeclampsia, del mismo modo con ello se podria hacer hincapié en la

realizacion de controles prenatales de forma adecuada.

Ademas, considero realizar este estudio porque si llego a corroborar que la
diabetes mellitus pregestacional e hipertension arterial crénica son factores de
riesgo para preeclampsia se podra captar a las mujeres que presenten dichas
patologias para realizarles un diagndstico temprano y educar para que
conozcan en que momento acudir a un establecimiento de salud y de este
modo evitar o disminuir las numerosas complicaciones que se presentan

durante el embarazo y el puerperio



1.4. Problema

¢Son la diabetes mellitus pregestacional y la hipertension arterial cronica

factores de riesgo para preeclampsia?

1.5. Hipotesis

Hipotesis alterna (Ha): La diabetes mellitus pregestacional y la
hipertension arterial crénica son factores asociados para preeclampsia.
Hipotesis nula (Ho): La diabetes mellitus pregestacional y la hipertension

arterial crénica no son factores asociados para preeclampsia.

1.6. Objetivos

Objetivo general

e Determinar si la diabetes mellitus pregestacional y la hipertensién arterial
cronica son factores de riesgo para preeclampsia.
Objetivos especificos

e Establecer la frecuencia de pacientes con preeclampsia.

e Determinar la frecuencia de diabetes mellitus pregestacional en
pacientes preeclampticas.

e Determinar la frecuencia de hipertensién arterial crénica en pacientes
preeclampticas.

e Determinar la frecuencia de diabetes mellitus pregestacional en
pacientes sin preeclampsia.

e Determinar la frecuencia de hipertension arterial crénica en pacientes

gue no presentan preeclampsia. .



e Determinar si la diabetes mellitus pregestacional y la hipertension arterial
cronicas son factores independientes y que otros factores se asocian al

desarrollo de preeclampsia.

Il. MATERIAL Y METODOS
2.1 Poblacion de estudio
Pacientes gestantes que se encuentran en el servicio de gineco-
obstetricia del periodo Enero-Diciembre del 2014, 2015, 2016 del

Hospital Regional Docente de Truijillo.

2.2. Criterios de seleccion

> Criterios de inclusion de casos:

= Paciente que presente mas de 20 semanas de gestacion.

= Paciente gestante con diagndstico de preeclampsia.

= Gestantes atendidas durante el periodo enero-diciembre 2014,
2015, 2016.

> Criterios de inclusion de controles:

» Paciente que presente mas de 20 semanas de gestacion.
» Paciente gestante que no tengan el diagnodstico de
preeclampsia.

> Criterios de exclusion:

= Paciente gestante con historia familiar de preeclampsia.
= Pacientes con diagnéstico de eclampsia.

= Pacientes con diagnéstico de sindrome HELLP.

10



2.3. Muestra

Unidad de andlisis: Historia clinica de gestantes atendidas en el
Hospital Regional docente de Trujillo durante el afio 2014, 2015, 2016
que cumplieron con los criterios de inclusion y de exclusion.
Unidad de muestreo: Mujer gestante.
Tamafo muestral

e Para hallar la muestra del presente trabajo utilizaremos datos obtenidos
de la bibliografia encontrada, consideramos los siguientes valores
12.75% y 1.6% para el grupo de casos y el grupo de controles,
respectivamente.

Entonces reemplazamos los datos en la siguiente formula ©®):

2

_ /:1—%\4’2})(17})) + :1—ﬁ\/P1(1*P1) +P2(17P2) |

n [ecuacion 1]
PP,
bitp,
donde: p= :
5
-
w es una idea del valor aproximado del OR que se desea estimar;
Py es la frecuencia de la exposicion entre los casos;
P, es la frecuencia de la exposicidn entre los controles; y

iy ¥ Tig SON valores que se obtienen de la distribucion normal estandar en funcién de la

seguridad y la potencia seleccionadas para el estudio. En particular, para un nivel
de seguridad de un 95 % y una potencia estadistica del 80 % se tiene que

:1_%21.96 y z,,=0.84.
Obteniendo el valor de n = 83 casos y 83 controles = 166.

Tipo de muestreo: muestreo probabilistico: aleatorio simple.

Si bien es cierto, la muestra obtenida mediante la férmula antes presentada
ha sido en total 166 gestantes, durante la ejecucion del proyecto se decidié
realizar ya no un estudio de casos y controles simple, sino un estudio

poblacional conformado por 609 casos y 5376 controles.
11



2.4. Disefio de estudio

Tipo de estudio: analitico

Caracteristicas del estudio:

e Segun el tiempo: Retrospectivo

e Segun la manipulacién del investigador: Observacional
e Segun el nimero de mediciones: Transversal

Disefio especifico: casos y controles poblacional

Esquema de disefio

Con hipertension

arterial crénicay

diabetes mellitus
pregestacional

Pacientes que presentan

o - preeclampsia
Sin hipertension

arterial crénica ni
diabetes mellitus

pregestacional Pacientes gestantes
del Hospital Regional
Docente de Trujillo

Con hipertension
arterial crénicay
diabetes mellitus

pregestacional Pacientes que no
presentan preeclampsia

Sin hipertensién

arterial cronica ni

diabetes mellitus
pregestacional

12



2.5. Variables y operacionalizacion
VARIABLES TIPODE | ESCALADE | |NDICADORES |  INDICES
VARIABLE | MEDICION
Diagnastico

INDEPENDIENTE: registrado en el Si

Hipertension Cualitativa | Nominal sistema No

arterial cronica informatico
perinatal

Cualitativa | Nominal Diagnéstico Si

Diabetes  mellitus registrado en el

pregestacional sistema No
informatico
perinatal

DEPENDIENTE: Diagnostico

Preeclampsia Cualitativa | Nominal registrado en el | g
sistema
informatico No
perinatal

INTERVINIENTES:

Paridad Cuantitativa | Discreta Dato registrado | Numero de
en el sistema | parto
informatico
perinatal

_ Dato registrado |

Preeclampsia o ] _ Si- No

) Cualitativa | Nominal en el sistema

previa _ .
informatico
perinatal

_ Cualitativa | Nominal . ' Si- No

Embarazo multiple Evidencia de

13




Obesidad

pregestacional

Grupo sanguineo

Factor Rh

Antecedente

cesarea

de

Cuantitativa

Cualitativo

Cualitativa

Cualitativa

Continua

Nominal

Nominal

Nominal

mas de un feto

Dato registrado
en el sistema
informéatico

perinatal

Dato registrado
en el sistema
informéatico

perinatal

Dato registrado
en el sistema
informatico

perinatal

Dato registrado
en el sistema
informatico

perinatal

Peso - Talla

A-B-0 -
AB

Rh positivo

Rh negativo

Si- No

Definicion operacional:

e Hipertensiéon arterial (HTA) crénica: se diagnostica con valores de PAS

>=140 mmHg y PAD >=90 mmHg en dos o mas tomas medidas

correctamente antes de la gestacion o antes de las 20 semanas de

gestacion.

e Diabetes pregestacional: enfermedad que se diagnostica con la glucosa

plasmatica en ayunas (FPG) >=126 mg/dL o lucosa plasmatica en 2 horas

14




>=200 mg/dL o niveles de hemoglobina glicosilada (A1C) >=6.5% o0 con
una glucosa en plasma al azar >=200 mg/dL, valores registrados antes de
la gestacion.

Preeclampsia: se presenta a partir de la semana 20 de gestacion, se
caracteriza por presentar una PA = 140/90 mm Hg, y proteinuria >300
mg/24 horas.

Paridad: nimero de hijos de cada gestante del Hospital Regional Docente
de Trujillo.

Preeclampsia previa: episodio de preeclampsia en algun embarazo
anterior.

Embarazo multiple: embarazo en el cual se desarrolla mas de un feto.
Obesidad pregestacional: aquellas gestantes que presente un indice de
masa corporal superior o igual a 30.

Grupo sanguineo: ira de acuerdo con la valoracién hematoldgica que se ha
realizado en cada individuo para precisar las caracteristicas relacionadas
con el tipo de sangre, grupo A, grupo B, grupo combinado (AB) o ninguno
de ellos®9).

Factor Rh: irda de acuerdo con la valoracion hematologica que se ha
realizado en cada individuo para precisar las caracteristicas relacionadas
con el tipo de sangre, pudiendo ser Rh positivo o Rh negativo 8,
Antecedente de ceséarea: toda aquella gestante que algin embarazo

anterior haya culminado a través de cesarea.
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2.6. Procedimiento

Luego de haber establecido claramente los objetivos de nuestro estudio, tanto
general como especificos y habiendo investigado en la bibliografia y en
trabajos previos de temas similares, se determiné un plan de ejecucién que nos

guio por el derrotero de nuestra investigacion.

Debido a que nuestro estudio se realizd en el Hospital "Regional Docente de
Trujillo", una institucién perteneciente al Ministerio de Salud, se requirié de una
autorizacion de la administracion del hospital que nos permitié ingresar y
desarrollar nuestra investigacion con la informacién contenida en el sistema
informatico perinatal. Para solicitar este permiso, fue necesaria la redaccion de
un documento formal dirigido a la administracién del hospital. Este documento
fue una solicitud (ANEXO 1). Ante la aceptacion de nuestro pedido,
determinamos que el periodo en que realizaremos el estudio sera de 1 semana,

tiempo en el cual se recopilé informacion a fin de obtener datos especificos.

Contando ya con un instrumento de recoleccibn de datos, los datos se

registraron en una ficha de recoleccion de datos (ANEXO 2).

La ficha contara de 16 preguntas, las cuales incluyen: edad, paridad, nivel de
educacién, peso antes del embarazo, talla, grupo sanguineo, factor Rh,
numero de controles prenatales hasta el momento del parto, edad
gestacional al momento del diagnoéstico de preeclampsia, edad
gestacional al momento del parto, tipo de parto, ante de cesarea,
antecedente de preeclampsia, embarazo multiple, HTA crénica, diabetes

mellitus pregestacional.
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Tras la recoleccion total de la informacién, obtuvimos un banco de datos, los

cuales fueron almacenados y tabulados cuidadosamente.

Finalmente, con los datos ya tabulados y ordenados, continuamos con el
andlisis de los mismos, a fin de obtener los resultados y poder establecer las

conclusiones del presente estudio.

1.1. Procesamiento y andlisis de datos

La data se analiz6 utilizando el programa estadistico SPSS version 23, la cual
permitié obtener la informacién en una forma resumida y ordenada para realizar
el andlisis respectivo.

Estadistica descriptiva

En cuanto a las medidas de tendencia central se calculdé la media, y en las
medidas de dispersion la desviacion estandar, el rango. También se obtuvo
datos de distribucion de frecuencias y porcentajes..

Estadistica Analitica

En el analisis estadistico, se realizé en primer lugar un analisis univariado a
través de la prueba Chi Cuadrado (X2), Test exacto de Fisher para variables
categéricas y la prueba T de student para variables cuantitativas; las
asociaciones fueron consideradas significativas si la posibilidad de equivocarse
era menor al 5% (p < 0.05). Posteriormente, se realizd el analisis de regresiéon
logistica binaria, la preeclampsia fue la variable dependiente y la diabetes
mellitus pregestacional e hipertension arterial crénica fueron las variables
independientes. Se calcul6 el odds ratio crudo y ajustado con su respectivo IC

al 95%.
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1.2. Aspectos ético

En el presente proyecto de investigacion pondremos en practica los
principios éticos de: beneficencia; no maleficencia, este se pondra en
practica por el hecho de que no se producird ningun efecto a las pacientes
de las historias clinicas empleadas y justicia, ya que seran seleccionados los
datos sin tener en cuenta la etnia ni el nivel socioeconomico. Asi mismo, se
debe de poner en practica la confidencialidad con respecto a los datos de las
historias clinicas 9,

De acuerdo al capitulo 6 del Codigo de ética y deontologia del colegio
médico del Perl se respetara la normativa internacional y nacional que
regula la investigacion con seres humanos, tales como, la Declaracion de
Helsinki, la Conferencia Internacional de Armonizacién, el Consejo
Internacional de Organizaciones de las Ciencias Médicas (CIOMS) (articulo
42).

De acuerdo al capitulo 6, articulo 43 donde todo médico que elabora un
proyecto de investigacion médica en seres humanos, debe contar, para su
ejecucién, con la aprobacién del Comité de Tesis de la facultad y la
aprobacion del Hospital Regional Docente de Trujillo, donde el médico debe
presentar la informacién proveniente de una investigacion médica, para su
publicacion, independientemente de los resultados, sin incurrir en
falsificacion ni plagio y declarando si tiene o no conflicto de interés “0),

Un punto importante que se ha tomado en cuenta en el presente proyecto es
evitar el plagio de fuentes de informaciéon preexistentes. Cada una de las
referencias bibliograficas han sido interpretadas y por ende expresadas de
acuerdo a los objetivos del investigador, las cuales se encuentra citadas en

la lista de referencias bibliograficas “1).
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En nuestro pais, la investigacion en salud se encuentra respaldada y
normada por el Instituto Nacional de Salud perteneciente al Ministerio de
Salud, cuyo Sistema Nacional de Investigacion en Salud en Pera presenta el
documento “Directiva para la presentacion, aprobacion, ejecucion,
seguimiento vy finalizacién de proyectos de investigacién observacionales” y
bajo sus criterios consideramos:

No existen dafios potenciales a los participantes, pues Unicamente se
revisaran la informacion vertida en sus historias clinicas.

La investigacion acarreara beneficios para la poblacion investigada,
estableciendo relacion entre patologias recurrentes en la poblacion en
estudio.

No habran riesgos para terceros ni los investigadores.

La toma de datos sera anénima, no teniendo registro de sus identidades.

No se solicitara el consentimiento informado a los participantes, debido a
que Unicamente se analizaran lo datos vertidos en sus historias clinicas, no
realizando ningun procedimiento adicional sobre los pacientes. Los

participantes no tendran conocimiento de su participacion en el estudio “9).
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Il RESULTADOS

El presente trabajo se realizO en el Hospital Regional Docente de Truijillo
durante el mes de Enero del 2018, el periodo estudiado ha sido Enero del
2014 hasta Diciembre del 2016, la poblacion investigada se obtuvo del Sistema
Informético Perinatal y cumple con los criterios de inclusion y exclusion ya
determinados, se encuentra constituida por 609 gestantes en el grupo de los
casos y 5376 en el grupo de los controles, se compararon ambos grupos
considerando si presentan o no hipertension arterial cronica y diabetes mellitus

pregestacional en pacientes con diagndstico o no de preeclampsia.

Se utilizé una férmula para determinar el tamafio de muestra, con la que se
obtuvo un total de 166 gestantes sin embargo, durante la ejecucion del mismo
se presentaron inconvenientes por la baja frecuencia de los dos factores de
riesgo que se desean estudiar, por lo cual se decide llevar a cabo como un

estudio de casos y controles poblacional.

En la tabla 1, se observan diversas variables clinicas de los dos grupos de
estudio. La media de la edad materna es similar entre el grupo de casos y el de
los controles, encontrandose entre 26,71 afios y 26,16 afios, respectivamente.
Asi mismo, el grado de instruccion arroja un valor de p=0,105, siendo este
mayor de 0,05, es decir no existe relacion significativa. EI IMC pregestacional,
es otra variable analizada, presenta una media de 26,74 + 5,78 en el grupo de
los casos y 25,50 + 4,65 en el grupo de controles, lo que es corroborado con la
prueba de chi cuadrado obteniendo un valor de p=0,001 que indica una alta

significancia estadistica.
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La paridad también es otro factor de riesgo encontrado para el cual se alcanzo
un valor de p=0,020, lo que nos dice que existe relacion significancia. Al
realizarse el analisis de los numeros de controles prenatales nos muestra un
valor de p=0,345, no se encuentra asociacion significativa. Dentro de las
caracteristicas clinicas también esté la edad gestacional al momento del parto,
la cual en el grupo de casos tiene un promedio de 38,33 = 1,73 en contraste
con el grupo de los controles 39,01 + 1,79, esto nos evidencia que presentar
preeclampsia durante la gestacion tiende a la culminacion de la gestacion en

menor tiempo.

Otra variable estudiada es el nimero de cesareas en gestaciones previas que
presenta relaciéon significativa, ya que se obtuvo un valor de p<0,05, este ha
sido p=0,001. El antecedente de preeclampsia se ha visto presente en un
2,79% en el grupo de los casos en contraste con el grupo de os controles que
solo se manifestdé en 1,40%, esto se traduce en que haber presentado
preeclampsia por lo menos en un embarazo previo se asocia al desarrollo en
una siguiente gestacion, esto se afirmé con la prueba de chi cuadrado en la
gue p ha sido menos de 0,05, un valor obtenido de p=0,008. El tipo de parto, en
especial la cesarea de emergencia se presenté en un 68,97% en el grupo de

casos en cambio en el grupo de controles en un 42,01%.

En la tabla 2, se observa los dos factores de riesgo en estudio en relacién con
la manifestacibn o no de preeclampsia. La hipertension arterial crénica se
presenta en 1,81% en el grupo de las gestantes con preeclampsia en
comparaciéon con el grupo control que solo se present6 en 0,5%, obteniéndose
un valor de p=0,001 con un IC 95% [1,80-7,38] y un OR=3,64, lo que nos

muestra que las pacientes con hipertension arterial cronica presentan 3,64
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veces mayor riesgo de desarrollar preeclampsia durante el embarazo que
aquellas que no presentan dicho diagndéstico. El otro factor de riesgo estudiado
ha sido la diabetes mellitus pregestacional, si bien es cierto se encuentra en un
0,33% en el grupo de casos y en un 0,32% en el grupo de los controles, no se
ha encontrado significancia estadistica con un valor de p=0,960, OR=1,04 y el
IC 95% [0,24-4,51], lo que representa un factor de riesgo no asociado para el

desarrollo de preeclampsia.

En la tabla 3, se observan los resultados del analisis multivariado, regresion
logistica, dicho andlisis se realizé con el fin de identificar cuales son las
variables independientes asociadas con el desarrollo de preeclampsia, estas
son: edad, numero de cesareas previas, IMC, paridad, HTA esencial y
antecedente de preeclampsia, segun los valores obtenido el IMC es la variable
que presenta mayor asociacion. El valor de OR ajustado obtenido para HTA
cronica es de 3,262 esto nos indica que aquellas gestantes que presentan HTA
tienen 3,26 veces mayor riesgo de generar preeclampsia que aquellas que no

presentaron.
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TABLA 1

Distribucion de pacientes segun variables clinicas y grupos de

estudio

Hospital Regional Docente de Trujillo

2014 - 2016

GRUPO DE ESTUDIO

Variables clinicas CASOS CONTROLES *Valor p
(n =609) (n =5376)
Edad materna 26,71 + 7,58 26,16 + 6,97 0,067
Grado de Instruccién (S/T) 100 (16,42%) 1014 (18,86%) 0,105
IMC pregestacional 26,74 £ 5,78 25,50 + 4,65 0,001
Paridad 1,31+1,64 1,46 + 1,55 0,020
Numero de controles 5,89 £ 3,25 5,74 + 3,56 0,345
Edad gestacional parto 38,33+1,73 39,01 +1,79 0,001
Numero de cesareas previas 0,18 + 0,44 0,33+0,62 0,001
Antecedente de preeclampsia 17 (2,79%) 75 (1,40%) 0,008
Tipo de parto (CE/T) 420 (68,97%) 2258 (42,01) 0,001

* Chi?; t student.
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TABLA 2

Distribucion de pacientes segun diagnodstico de Diabetes
Mellitus pregestacional e Hipertension arterial cronicay la
presencia de Preeclampsia
Hospital Regional Docente de Trujillo
2014 - 2016

GRUPO DE ESTUDIO

Comorbilidades *Valor
- Casos Controles OR IC 95%
cronicas (n =609) (n =5376) P
HTA esencial (Si/T) 11 (1,81%) 27 (0,50%) 3,64 [1,80-7,38] 0,001
Diabetes mellitus 2 (Si/T) 2 (0,33%) 17 (0,32%) 1,04 [0,24-4,51] 0,960
*Chi?
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TABLA 3

Andlisis multivariado de variables independientemente
asociados a Preeclampsia

Hospital Regional Docente de Trujillo

2014 - 2016
B Wald Valor OR IC 95%

P Inferior Superior
Edad 0,026 10,729 0,001 1,026 1,010 1,042
Numero de -0,646 41,092 0,000 0,524 0,430 0,639
cesareas previas
IMC 0,060 45,450 0,000 1,062 1,044 1,081
Paridad -0,161 17,580 0,000 0,851 0,790 0,918
HTA esencial(1) 1,149 8,571 0,003 3,262 1,504 7,075
Antecedentes de 0,858 8,396 0,004 2,168 1,172 4,013

preeclampsia(l)
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Il DISCUSION

Los trastornos hipertensivos del embarazo son una de las principales
complicaciones durante la gestacion, uno de ellos es la preeclampsia “3). En el
Perl, los desordenes hipertensivos se han encontrado desde 4,11% hasta
10,8% ®. En el boletin epidemiolégico del afio 2015, las enfermedades
hipertensivas del embarazo representan la segunda causa de mortalidad
materna con un 31,5% ®“4. Se postulan diferentes teorias fisiopatoldgicas
secundarias a disfuncion endotelial sin embargo, estas no son claras, dentro de
los factores de riesgo se han identificado a la diabetes mellitus pregestacional
e hipertension arterial cronica entre otros ). La importancia radica en disminuir

la morbimortalidad materna y perinatal, y el riesgo cardiovascular a futuro @,

En este estudio, analizamos diversas variables clinicas maternas enfocandonos
principalmente en hipertension arterial cronica y diabetes mellitus
pregestacional. Identificamos que la HTA cronica tiene asociacién significativa
con la manifestacion de la misma no obstante, la diabetes mellitus
pregestacional no la presenta, es posible que la HTA aumente el riesgo de PE
al contribuir con el estrés oxidativo, la inflamacién y la disfuncion del endotelio.
Un estudio previo mostré que la PE se encuentra en mayor porcentaje en
guienes tienen el antecedente de HTA, lo cual es coherente con nuestro
resultado obtenido para HTA, del mismo modo ocurre con la DM, la que es
mayor en el grupo de las que presentan PE, pero no se encontrd asociacion
(33), seglin Centeno GK, la HTA se encuentra en el 12.8% en el grupo de
casos, si bien es cierto en nuestro estudio las gestantes con PE presenta

mayor porcentaje, no se ha encontrado un valor tan alto como el mencionado
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(34, Seglin Cabeza JA, la HTA aumenta el riesgo significativamente similar a

este trabajo’3®).

A pesar de que la diabetes mellitus pregestacional se presenta en un
porcentaje mas alto en el grupo de aquellas con diagndstico de PE, no hemos
encontrado asociacion significativa sin embargo, en un estudio citado
anteriormente se encontr6 esta como un factor de riesgo significativo,
basandose en la disfuncién de las células endoteliales que se produce y por ser

un factor de riesgo cardiovascular que altera el equilibrio de oxidoreduccion ().

También se han estudiado otras caracteristicas clinicas maternas dentro de
ellas se encuentra la edad de la madre, segun Revilla RR, presenta una media
de la edad muy similar a la nuestra, demostrando que esta tiene asociacién con
el desarrollo de PE, lo cual ocurre del mismo modo con el hecho de presentar
cesareas previas 9. Segun Alcalde SF, el IMC aumenta el riesgo de 5,4
veces en aquellas que presentan obesidad pregestacional para desarrollar
durante la gestacion PE, asi mismo encontramos que ha sido una de las
caracteristicas clinicas con mayor asociacion ©“8. Seglin Martel LM, el
antecedente de preeclampsia, se ha encontrado significativamente asociado

con la PE 433,

Este estudio en un inicié fue propuesto como un estudio de casos y controles
sin embargo, durante su ejecucion las gestantes con diagnodsticos de diabetes
mellitus pregestacional e hipertension arterial cronica tenian una baja
frecuencia, lo que consideramos que podria presentar limitaciones en la
obtencion de los resultados, por ello se decide en realizar un estudio de casos

y controles poblacional y de esta forma proporcionar hallazgos valederos.
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Por ultimo, existe relacion con la mayoria de referencias bibliograficas citadas
en este estudio, llegando a concluir que la hipertension arterial crénica mas no
la diabetes mellitus esta asociada y aumenta el riesgo de originarse
preeclampsia y la posibilidad de que se manifiesten las complicaciones tanto
maternos como perinatales que trae consigo, por ello el hecho de realizar una

intervencién oportuna @.
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V. CONCLUSIONES

. La frecuencia de preeclampsia entre el afio 2014 al 2016 fue de 609.

. La frecuencia de diabetes mellitus pregestacional en pacientes
preeclampticas fue de 0,33%.

. La frecuencia de hipertension arterial crénica en pacientes
preeclampticas fue de 1,81%.

. La frecuencia de diabetes mellitus pregestacional en pacientes sin
preeclampsia fue de 0,32%

. La frecuencia de hipertension arterial crénica en pacientes que no
presentan preeclampsia fue de 0,5%.

. Se han identificado caracteristicas maternas independientes asociadas
al desarrollo de preeclampsia, dentro de ellas estan la edad, el nUmero
de ceséreas previas, el IMC, la paridad, HTA esencial y el antecedente
de preeclampsia.

. La diabetes mellitus pregestacional no es un factor asociado a
preeclampsia.

. La HTA cronica es un factor asociado a preeclampsia que aumenta 3,26
veces el riesgo de desarrollar preeclampsia que en aquellas que no

presentan HTA.
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V. RECOMENDACIONES

La asociacion identificada debe ser considerada para promocionar
estrategias de prevencion primaria que inicie en la planificacion del
embarazo, ya que aqui radica la importancia de la identificaciéon de los
diversos factores asociados estudiados en este trabajo, de un seguimiento
exhaustivo durante la gestacién y ademas de la vigilancia en aquellas
mujeres que tengan diagnostico de HTA, teniendo como finalidad ya sea
alterar la historia natural de las pacientes con riesgo de preeclampsia y sus

complicaciones.

Uno de los factores reconocidos que muestra gran asociacion con el
desarrollo de PE es el indice de masa corporal, por ello es recomendable
implementar estrategias para el aprendizaje de habitos de nutricion
adecuados y la actividad fisica en mujeres que se encuentren en edad

reproductiva.

Debido a las limitaciones identificadas en el presente estudio, se sugiere la
realizacién de nuevas investigaciones multicéntricas con una poblacién mas
grande y de esta forma aumentar la validez interna y conocer con mayor

precision la tendencia del riesgo.
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ANEXO 1:

SOLICITO AUTORIZACION DE PROYECTO DE TESIS

Sr. FERNANDO GIL RODRIGUEZ
Director del hospital regional docente d Trujillo

S.D.

Yo, Ma San Mondragdn Angie Melanie Maricielo, con D.N.l. N° 72318896,
alumna de la Facultad de medicina de la Universidad Privada Antenor Orrego,

con Email melanie_m94@hotmail.com, me presento y expongo:

Que por motivo de ejecucién de proyecto de tesis, solicito autorice realizar mi
Proyecto de Tesis “Diabetes mellitus e hipertension arterial crénica como
factores de riesgo para preeclampsia”. Consistente en obtener los datos

registrados en el sistema informético perinatal del presente hospital.

Por lo expuesto es justicia que espero alcanzar.

Trujillo, Viernes 19 de enero del 2018.

Ma San Mondragon, Angie Melanie Maricielo

DNI N° 72318896

Nota: Adjunto los siguientes documentos

- Copia de proyecto de tesis
- Pago de caja por autorizacion de proyecto de investigacion
- Constancia de co-asesoria
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ANEXO 2:

DIABETES MELLITUS PREGESTACIONAL E HIPERTENSION ARTERIAL

CRONICA COMO FACTORES DE RIESGO PARA PREECLAMPSIA

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

GRUPO DE ESTUDIO:

CASOS ; ( )
CONTROLES ; ( )
1. Edad:....... (afos)
Paridad: ............. hijos
3.  Nivel de educacion: (Analfabeta) (Primaria)
(Secundaria) (Superior)
4. Peso antes del embarazo: .............. Kg
5. Talla:............ cm
6. Grupo sanguineo: (A) (B) (AB)(0O)
7.  Factor Rh: (+) (-)
8. Numero de controles prenatales hasta el momento del parto: ...............
9. Edad gestacional al momento del diagndéstico de la preeclampsia: ...........
semanas
10. Edad Gestacional al momento del parto: ............. semanas
11. Tipo de parto: (Vaginal) (Cesérea)
12. Antecedente de cesarea previa (S (NO)
13. Antecedente de preeclampsia previa (S1) (NO)
14. Embarazo multiple (S1) (NO)
15. HTA crénica (S) (NO)
16. DM2 (Sh (NO)
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