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PLAN DE INVESTIGACION
RESUMEN:

Se llevara a cabo un estudio con la finalidad de demostrar que los niveles de sodio
en sangre (hiponatremia) es factor asociado de indice de severidad en pacientes
gestantes con diagndstico de preeclampsia del Hospital Regional de Tarapoto; se
incluirdn a gestantes atendidas en el consultorio de Gineco Obstetricia del Hospital
Regional de Tarapoto 2018-2019. El presente trabajo sera analitico, observacional,
longitudinal, retrospectivo, de casos y controles. En el estudio estadistico
utilizaremos de la prueba Chi Cuadrado (X?) para variables cualitativas; las
agrupaciones se consideraran estadisticamente relevantes si el margen de error es
menor al 5% (p < 0.05); debido a que éste es un trabajo que estudiara la relacién
entre variables mediante un modelo seccional transversal; obtendremos el odds ratio
(OR) que proporciona la hiponatremia con respecto a la existencia de severidad en
pacientes gestantes con diagndstico de preeclampsia. Se llevara a cabo la medida
del intervalo de confianza al 95% del estadigrafo respectivo.

Siendo la muestra de 29 paciente con preeclampsia severa que cumplen los criterios

de inclusion y 87 pacientes los casos controles con preeclampsia leve

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

Durante los afios del 2002-2011, la tasa de muertes maternas debido a Preeclampsia
estuvo en 24,6/100 000 nacidos vivos, ocupando el lugar nimero dos como dentro
de las causas de muertes maternas en el Perd. No obstante, en las zonas urbanas, la
Preeclampsia estuvo por encima de las hemorragias durante el mismo periodo como
primera causa de muertes maternas.

Actualmente la fisiopatologia de la Preeclampsia y los trastornos hipertensivos del
embarazo se encuentra bien descrita en la bibliografia Gineco-obsteétrica, asi como
los métodos de deteccion temprana y manejo de formas severas se ve mejor
dilucidada a través de la ecografia doppler en etapas iniciales de la gestacion.

La prevalencia de la hiponatremia en cuadros de preeclamsia severa esta poco

descrito actualmente, y se ha demostrado en pocos casos aislados que las



convulsiones estan asociados a valores de sodio por debajo de 130 mEg/L, pero no
se ha descrito el momento de estudio ni la probable terapia de reposicion que pueda
usarse.

Debido a que no se ha estudiado a detalle la evolucion de los niveles de sodio en
pacientes con factores de riesgo y siendo la Preeclampsia y eclampsia patologias de
alta prevalencia en los servicios de emergencia de la Region San Martin, se presenta

el siguiente proyecto que pretende dejar un precedente en esta linea de investigacion.

Enunciado del Problema:

¢ Es la hiponatremia factor asociado a preeclampsia severa en gestantes del Hospital

Regional de Tarapoto durante el periodo 2016 - 2019?

Antecedentes

Solomon N, et al, en el 2019 en un estudio llevado a cabo en México; describieron
el efecto directo de la hiponatremia en el parto sobre el resultado del embarazo en
una serie de casos de parturientas diagnosticadas con hiponatremia durante el parto
y sus recién nacidos. Cuatro parturientas y sus seis neonatos correspondientes
fueron diagnosticados con hiponatremia. De estos, dos casos fueron causados por la
intoxicacion por agua y dos fueron preeclampsia inducida. Mientras que dos fueron
identificados debido a sintomas maternos o neonatales, dos fueron diagnosticados
mediante pruebas de laboratorio de rutina. En todos los casos, el sodio materno bajo

resultd en sodio neonatal igualmente bajo (p<0.05)**.

Saridogan E. et al, en el 2017 en un estudio llevado a cabo en el Reino Unido,
evaluaron si la concentracion sérica de sodio disminuida es un factor de
complicacion en pacientes con preeclampsia severa; se encontrd que la hiponatremia
afecta hasta el 10% de los embarazos preeclampticos y se asocia con la gravedad de
la enfermedad; este trastorno se observo en el 9.7% de 332 embarazos con
preeclampsia (p<0.05)*°



Anglim B, et al, en el 2016 en un estudio llevado a cabo en Norteamérica; evaluaron
la prevalencia y los factores clinicos asociados con la hiponatremia en pacientes con
preeclampsia, se tuvo una poblacion de 332 embarazos complicados por
preeclampsia, (277 embarazo unico y 55 gemelos). Se observo hiponatremia en 32
(9,7%) pacientes. La preeclampsia con caracteristicas graves estuvo presente en la
mayoria de los pacientes con hiponatremia, y la hiponatremia fue mas comun en
aquellos con preeclampsia con caracteristicas graves en comparacion con aquellos
sin (P <0.001).1

Razavi A, et al, en el 2015 en un estudio llevado a cabo en Norteamérica; evaluaron
la prevalencia y los factores clinicos vinculados con la hiponatremia en pacientes
gestantes con diagndstico de preeclampsia; la hiponatremia se definié con resultados
en sangre de sodio menores de 130 mEg/L; en gestaciones complicadas con
preeclampsia; los niveles medios de sodio fueron de 135mEqg/L (intervalo 124-143
mEqg/L). Se advirtié hiponatremia en 32 gestantes (9,7%); ademas la hiponatremia
estuvo presente en mayor cantidad en casos graves de preeclampsia en comparacion

con estados hipertensivos mas leves (p <.001)*.

La hiponatremia en pacientes con preeclampsia puede estar asociada con un mayor
riesgo de convulsiones maternas, y el nivel de sodio fetal < 130 mEg/L (<130
mmol/L) puede causar ictericia fetal, taquipnea, convulsiones y polihidramnios. El
tratamiento de la hiponatremia presenta desafios (nicos en el entorno de la

preeclampsia.

Debido a los niveles criticos de sodio que pueden presentarse, Los efectos maternos
de hiponatremia severa son significativas y potencialmente fatales cuando el sodio
sérico cae <120 mmol / L. se conoce claramente los efectos combinados de la

preeclampsia y la hiponatremia aumentan el riesgo de convulsiones.



Justificacion:

Los trastornos hipertensivos del embarazo, en particular la preeclampsia, es una
enfermedad que sostiene una prevalencia e incidencia persistente en nuestra
poblacion; por esta razon es que resulta de interés el reconocimiento de los multiples
factores asociados con su pronostico, por otro lado, el indice de distribucion
eritrocitaria es una alteracion hematoldgica que viene siendo reconocida con mayor
frecuencia recientemente debido al impacto adverso que se la ha atribuido en el
contexto de otras patologias agudas y criticas tales como la sepsis y enfermedades
cardiovasculares; en esta razon, no se tiene un acuerdo respecto a la esencia del
vinculo entre estas dos variables de estudio, ni el impacto adverso de este marcador
hematoldgico en sepsis, preferentemente en la pacientes gestantes; por esta razon
es que surge innovador, profundizar en esta linea, en un grupo etareo de nuestro
entorno, teniendo en cuenta ademas que no existen trabajos afines que sopesen esta

interrogante es que me propongo llevar a cabo este trabajo de investigacion.
OBJETIVOS:
General:

Demostrar que la hiponatremia es factor asociado a preeclampsia severa en

pacientes gestantes del Hospital Regional de Tarapoto
Especificos:

Precisar la frecuencia de hiponatremia en pacientes gestantes con diagndéstico de

preeclampsia severa

Sefialar la frecuencia de hiponatremia en pacientes gestantes con diagnostico de

preeclampsia leve

Contrastar la frecuencia de hiponatremia entre pacientes gestantes con diagnéstico

de preeclampsia severa o leve



Comparar las variables intervinientes entre pacientes gestantes con preeclampsia

severa o leve
MARCO TEORICO:

La preeclampsia (EP) es un trastorno que afecta al 1-10% de las mujeres
embarazadas en todo el mundo. Se determina por aumento de la presion arterial y
eliminacion de proteinas por orina en las Ultimas etapas del embarazo y es causa
morbilidad y mortalidad materna - perinatal. Aparte del parto del feto y la extraccion
de la placenta, hasta la fecha no existen enfoques terapéuticos para tratar o prevenir

la preeclampsial.

La preeclampsia es una de las principales causas de mortalidad materna, perinatal
(desde la 202 semana de gestacion hasta la 4% semana después del nacimiento) y la
mortalidad y morbilidad fetal / neonatal en todo el mundo. Es una enfermedad muy
importante que complica del 2% al 5% de los embarazos en Europa y América y
puede alcanzar hasta el 10% de los embarazos en los paises en desarrollo,

principalmente debido a la falta o insuficiencia de atencion de emergencia?.

La preeclampsia esta ligada con una mayor probabilidad de desprendimiento de la
placenta, parto prematuro, restriccion del crecimiento intrauterino fetal (RCIU),
insuficiencia renal aguda, complicaciones cerebrovasculares y cardiovasculares,
coagulacion intravascular diseminada y muerte materna. Por lo tanto, la capacidad

de proporcionar un diagndstico temprano de EP es vital®.

La busqueda de marcadores bioquimicos no invasivos, transmitidos por la sangre o
urinarios que puedan usarse para la deteccion, el diagnostico pre sintomatico y la
prediccién del desarrollo de preeclampsia es de gran urgencia. Hasta ahora, se han
propuesto varios biomarcadores para predecirla, basados en observaciones
fisiopatoldgicas, pero estos han demostrado ser poco confiables e inconsistentes

entre los diferentes estudios*®.



Lo mas significativo es que la deteccion de mujeres embarazadas con el uso de
marcadores bioquimicos para preeclampsia podria permitir el diagnostico pre
sintomatico, lo que a su vez reducira el sufrimiento innecesario y los costos de

atencion médica asociados con este trastorno®.

Al proporcionar un diagnostico temprano, la progresion del trastorno se puede
controlar méas de cerca, junto con la condicion de salud materna y fetal, lo que
permite un tiempo mas optimizado para el parto con el objetivo de reducir la
cantidad de nacimientos prematuros u otras complicaciones asociadas’. Dichos
marcadores bioquimicos también pueden permitir la categorizacion de las mujeres
con EP de acuerdo con la gravedad de los sintomas y / o el resultado del embarazo,

lo que mejoraria aiin mas su manejo clinico®®.

La hiponatremia se precisa con valores en sangre de sodio (Na+) menores de 135
mmol/L. Las convulsiones y el coma ocurren cuando el Na+ en sangre esta por
debajo de 125 mmol/L. La incidencia exacta de hiponatremia asociada con
preeclampsia es desconocida. Su presencia por lo general se asocia con estados
graves y resultados adversos®®.

Algunos estudios aluden que posiblemente es consecuencia a un sindrome de
secrecion inadecuada de hormona antidiurética (SIADH). Debido a que la
preeclampsia causa disminucion en el volumen plasmatico que conlleva a

hiponatremia'’.

En el embarazo normal, hay una mayor produccién. de ADH que es contrarrestada
por la actividad de la vasopresinasa placentaria. Se cree que la disfuncion placentaria
que ocurre durante la preeclampsia conduce a una disminucion de la actividad

vasopresinasa resultando en un exceso de concentracion circulante de ADH™.

Otros han informado que la hiponatremia en preeclampsia es secundaria a sindrome
nefrotico. El sindrome nefrético esta asociado con hipovolemia hipernatrémica. El

aumento en el agua corporal total es mayor que el sodio corporal total lo que lleva



a hiponatremia y edema. El rango nefrético de proteinuria con hipoalbuminemia

secundaria puede ser la causa de hiponatremia y ascitis materna significativa®?.

La reducida permeabilidad de la proteina a través de las membranas capilares causa
diferentes concentraciones iénicas entre el plasma y fluido intersticial, por lo tanto,
el no permeando negativamente proteinas cargadas presentes principalmente en el
plasma dibuja los iones electropositivos (Na+, K+) y fuerza los negativos, Por lo
tanto, una reduccion en la proteina plasmatica afectara la concentracion plasmatica
de Na+. Se cree que la albumina tiene capacidad de atraer los iones de Na+

electropositivos en el plasma®®,
HIPOTESIS:
Alterna:

La hiponatremia es factor asociado a preeclampsia severa en pacientes gestantes

del Hospital Regional de Tarapoto.
Nula:

La hiponatremia no es factor asociado a preeclampsia severa en pacientes
gestantes del Hospital Regional de Tarapoto.

Variables: Definicion Operacional

VARIABLE TIPO ESCALA | INDICADORES | INDICES
DEPENDIENTE

Severidad de Cualitativa | Nominal | Presion arterial > | Si—No
preeclampsia de ...

Proteinuria > de

VARIABLE
INDEPENDIENTE:

Hiponatremia Cualitativa | Nominal Si-No




Sodio Sérico <
130 mmol/dl

Sodio Sérico = <
130

Hiponatremia: hace referencia a niveles de sodio sérico menores de 130

mmol/dI*’.

Preeclampsia severa: alteracion hipertensiva provocado por el embarazo que se
presenta posteriores a las 20 semanas y que se determina por una presion arterial
mayor o igual a 160/110 mmHg y en la analitica laboratorial presenta proteinas
en orina de 24 horas mayor o igual a 3000 mg, asociado a algun otro signo de

alarma®.

Plaquetopenia: valores inferiores a 100 000 / mm?3

Creatinina en sangre: valores superiores a 1.1 mg/dl
Aumento de transaminasas que duplican los valores normales
Edema pulmonar

Sintomas de irritacion cortical o transtornos visuales.

METODOLOGIA

Se empleard el disefio analitico de casos y controles sobre una poblacion de
gestantes con diagndstico de preeclampsia severa como casos, y con diagnostico de
preeclampsia leve como casos controles, quienes seran muestreadas con dosaje de
electrolitos séricos para determinar los niveles de Sodio en sangre, teniendo como

punto de corte el valor de 130 mmol/dl




ESQUEMA DEL DISENO

Tiempo

Casos:
Preeclampsia
severa

Controles:
Preeclampsia leve

Direccion

POBLACION




Poblacion:

Poblacion Universo:

Pacientes gestantes con diagnostico de preeclampsia que fueron atendidas en el
consultorio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital Regional de Tarapoto durante
los afios 2018-2019.

Poblaciones de Estudio:
Pacientes gestantes con preeclampsia que fueron atendidas en el consultorio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital Regional de Tarapoto durante los afios 2018-

2019 y que estén dentro de los parametros de seleccion.

Muestra:

Unidad de Analisis

Se conformara por todas las pacientes gestantes diagnosticadas con preeclampsia
que fueron atendidas en el consultorio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital
Regional de Tarapoto durante los afios 2018-2019 y que estén dentro de los

parametros de seleccion.

Unidad de Muestreo

Estara conformado por el historial clinico de cada paciente gestante diagnosticada
con preeclampsia que fueron atendidas en el Servicio de Ginecologia y Obstetricia
del Hospital Regional de Tarapoto durante los afios 2018-2019 y que estén dentro

de los parametros de seleccion.

Tamano de la muestra

Se calculara el nimero de muestra se utilizando el modelo estadistico para estudios

de casos y controles®®:



N1=(z2-02V(1+O)P(1-P) + 71.5VoP1(1-P1)+P2(1-P2))?; N2 - 6N+

6(P1-P2)?
Donde:
p2+r1p1
P= = media de p1y p2
1+r

p1 = Relacion de casos expuestos hiponatremia.

p2 = Relacion de controles expuestos a hiponatremia.

r = cociente de cantidad de controles por caso
n = Numero total de casos
d = cifra nula de las diferencias en proporciones = p1 — p2
Z 42=1,96 para a = 0.05
Zpg =0,84 parap=0.20

P1 = 0.66 (Ref. 17)
P2 = 0.18 (Ref. 17)

CASOS (preeclampsia severa): 29 pacientes.
CONTROLES (preeclampsia leve): 87 pacientes.



PROCEDIMIENTO

Se escogeran los grupos de casos y los grupos de controles de acuerdo al nivel de
severidad de preeclampsia al llevar a cabo la verificacion de las historias clinicas,
tomando en cuenta los criterios de seleccion.

Sera considerado los valores de sodio en sangre al momento del ingreso al hospital

para corroborar el estado del factor pronostico en estudio.

La informacion sera recolectada en la “hoja de recoleccion de datos” en la que se
toma en cuenta la totalidad de las variables en estudio, para después ser procesados
estadisticamente.

Esquema de analisis de datos:

La informacién obtenida serd tabulada en una Hoja de célculo del Programa
Microsoft Excel® 2016 para después de ser procesada con el programa estadistico
SPSS 25 de Microsoft Windows.

Estadistica descriptiva: los resultados seran presentados en tablas de doble entrada
con frecuencias absolutas y porcentajes asignados a casos y controles, ademas se
graficos de barras donde se tabulen frecuencias absolutas y porcentajes asignados
cada poblacidn y su respectiva asociacién con los niveles de Sodio, tomando como

valor de corte 130 mmol/dl.

Analisis de la Estadistica: En la revision estadistica de los resultados se utilizara
de la prueba Chi Cuadrado (X?); las agrupaciones seran calificadas como

representativas si el margen de error esta por debajo del 5% (p < 0.05).

La medida del factor de riesgo sera en base al calculo del odds ratio que ofrece la

hiponatremia asociada a la presencia o no de preeclampsia severa



Estadigrafo de estudio:

Debido a que es un trabajo en la que se estudiara la asociacion entre variables
mediante un disefio de casos y controles; se aplicara la Prueba Chi Cuadrado para
asociacion o independencia de factores. Si P < 0.05 existira asociacion significativa
para cuya medicion se conseguird el odds ratio (OR) que ofrece la hiponatremia
cuando se vincula a la presencia de severidad en gestantes con preeclampsia. Se

llevara a cabo el célculo del intervalo de confianza al 95% del estadigrafo pertinente.
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PRESUPUESTO

BIENES.
o ) Costo unitario
Cadigo Nombre del recurso Cantidad ) Costo total (S/)
Papel bond 1 paquetes 10.00 10.0
Cuaderno 1 5.00 5.00
2.3.15.12 Lapiceros 10 0.50 5.00
Folder manila 1 paquete 5.00 5.00
CDs 10 Unidades 1.00 10.00
SUBTOTAL 50.00
SERVICIOS
o ] Costo total
Cddigo Nombre del recurso Tiempo de uso | Costo mensual (S/) s
2.3.21.21 Transporte 6 meses 30.00 180.00
2.3.15.1 Copias e impresiones 6 meses 10.00 60.00
2.3.22.21 Telefonia movil 6 meses 20.00 120.00
2.3.22.23 Servicio de internet 6 meses 20.00 120.00
2.3.22.22 | Solicitud de permiso. - - 100.00
Revision de Historias. - - 300.00
2.3.27.499 | Asesoria estadistica 1 mes 200.00 200.00
Subtotal 850.00

PRESUPUESTO TOTAL: S/ 900 soles.

Financiamiento: autofinanciado.




Limitaciones:

Considerando que el estudio aplicara el disefio de casos y controles, se aplicara la
revision retrospectiva de los datos registrados en la historia clinica de los
pacientes, en este sentido existe la posibilidad de incurrir en el sesgo de

informacion debido a un registro inadecuado en el expediente clinico del paciente.



ANEXO 1

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
Titulo:

Hiponatremia como factor asociado a severidad en gestantes con preeclampsia del Hospital

Regional de Tarapoto.
e Edad: anos

e Obesidad: SI( ) NO( )
e Diabetes gestacional: SI () NO( )

Sodio sérico:
Hiponatremia:
SIC) NO( )
Preeclampsia:

LEVE ( ) SEVERA ( )



