Preeclampsia/ eclampsia
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FISIOPATOLOGIA

Entre las causas de muerte materna directa, es decir, la muer-
te que resuita de complicaciones obstétricas del embarazo,
parto y puerperio, una de las principales en el mundo es la
preeclampsia / eclampsia. En el Perd, es la segunda causa de
mortalidad materna”. Conocemos que es la primera causa
de muerte materna enlos hospitales de Essalud® y, reciente-
mente, también lidera de lejos las muertes maternas en los
hospitales dela DisaV Lima Ciudad. Es unade las principa-
les causas de muerte perinatal {17 a 25%), en especial, de las
muertes fetales tardia®, También, es causa principal delares-
tricci6n del crecimiento fetal intrauterino').

Las enfermedades hipertensivas del embarazo (EHE) consti-
tuyen un grupo heterogéneo cuyo denominador comiin es el
incremento de la presién arterial (PA) igual o mayor a 140/90
mmHg durante el embarazo. Entre las enfermedades
hipertensivas que ocurren en el embarazo, se define la pree-
clampsia como la hipertensién que aparece después de las 20
semanas de gestacion, que se acompana de proteinuria signi-
ficativa®, denominandose eclampsia cuandola hipertension
se acompaiia de convulsiones y/o coma™. Es una enferme-
dad exclusiva del embarazo humano, con predisposicién fa-
miliar, de herencia principalmente de tipo recesiva. En el Peru,
suincidencia fluctia entre el 3 y el 15%en la poblacion gene-
ral®. La incidencia de EHE es mayor en la costa que en la sie-
1ra, pero la mortalidad materna por esta causa es mayor en la
sierra; no existen diferencias mayores entre las caracteristicas
de esta enfermedad en ambas regiones™.
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Desconocemos atn la etiologia de la preeclampsia, pero sa-
bemos que existe alteracién en la funcion endotelial materna
y petfusién placentaria disminuida, probablemente por ra-
zones inmunolégicas de rechazo parcial a la placentacién
normal. La contribucién materna es de factores que antece-
den al embarazo, influenciados por las adaptaciones metabo-
licas usuales. No existe un gen dnico que pueda explicar la
preeclampsia, pero conocer la predisposicion materna per-
mite prevenir la preeclampsia en un grupo de mujeres.

La hipertensién es un signo importante del proceso, conse-
cuencia de la enfermedad pero no la causa, y pareceria tener
el papel de compensar la disminucién del flujo sanguineo
materno fetal®, de manera de aportar mejor flujo sanguineo
2 la placenta yfeto. Lz proteinuria no siempre ocurre y el ede-
ma se presenta en muchas mujeres sin la enfermedad. En al-
gunas mujeres, la compensacion alas variaciones fisiologicas
de! embarazo se resquebraja y ocurre la enfermedad
multisistémica severa!?, que los ginecoobstetras, nefrélogos,
inmunélogos, cardidlogos —entre otros- conocemos como
preeclampsia.

La morbimortalidad materna asociada a la preeclampsia es
por hemorragia intracerebral, eclampsia o por disfunci6n de
organo terminal -ifién, higado-, siendo secuelas de laenfer-
medad la hipertensién secundaria persistente, morbilidad
neuroldgica y alteracioén renal.

Lamorbimortalidad perinatal es reflejo de una malnutricién
crénica por disminucién del aporte sanguineo 2 la unidad
fetoplacentaria, que deviene en restriccién del crecimiento in-
trauterino (RCIU) y prematuridad iatrogénica (25% de be-
bes con peso bajo nace con un peso por debajo de 1 500 g).

El conocimiento sobre la preeclampsia y eclampsia y su ma-
nejo esimportante en el Perd por laalta morbimortalidad ma-
ternay perinatal que ocasiona. Para el afio 2004, la incidencia
de hipertensién en el embarazo en Lima y Trujillo alcanzaba
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O Simposia: Manejo de ia principates causas de mortafidod materna

hasta 14%%'), la eclampsia 8%0%* y ¢l sindrome HELLP
3,7%0Y%, Es decir, parece que ld enfermedad Hene cada vez

mayor prevalencia, especialmente en los hospitales -

referenciales de tercer y cuarto nivel.

El endotelio es un importante érgano endocrino, responsa-

ble de un niimero de funciones fisiolégicas vitales''®), Eltono .

vascular depende del estimulo del nervio neurogénico
_ periarterial y de lasecrecién de sustancias endoteliales. El cal-
cio libre intracelular es el mayor determinante del tono vas-
cular. La disfuncién dela célula endotelial se acompaia de dis-
minucién en la produccidn y/o scerceidn de dxido nitrico
(NO) yaumente de los factores contractiles. Ello induce ala
movilizacién de Ca™ de los depdsitos exira- e intracelulares,
La contraccién del misculo liso ante la hipoxia es mediada
por cimulo de Ca® intracelular. El endotelio intacto tienepro-
piedades anticoagulantes. Mientras tanto, el endotelio dafia-
do activa las células endoteliales y aumenta la sensibilidad a
los agentes vasopresores, promoviendo la coagulacién’'?,

El 6xido nftrico tiene papel importante en el control dela pre-
sién arterial sistémica. La sintasa del éxido nitrico endotelial
(e-NOS) genera NO continuamente, que se difunde en cl
musculo subyacente, aumenta la produccién de GMPc y asi
media la vasodilatacién. Es inhibidor de la activacion de las
plaquetas y neutréftlos y, sino se forma, activard los neutré-
filos, habrd vasoconstriccién, adhesion y agregacién plaque-
taria y liberacién de sustancias vasoconstrictoras.

La alteracién de la invasién trofobldstica y la consecuente al-
teracién dela perfusién placentarialiberarfan factores quedc-
tivan la célula endotelial en forma universal, originandola dis-
funcién multisistémica de la preeclampsia. Este factor puede
serliberado por la placenta o por el nentréfilo activado y des-
aparece con el parto.

Normalmente, el endotelio, las plaquetas v los neutréfilos
interactiian en homeostasis. La denudacién del endotelio oca-
siona trombosis. De manera similar, la disfuncién del endo-
telio lo transforma de no trombogénico a una supetficie
trombogénica, Los neutrdfilos activados liberan sustancias
que pueden mediar el dafio vascalar, incluyendo el conreni-
do de los granulos de neutréfilos, como las elastasas y otras

- proteasas. Se liberan especies de oxigeno téxicas, que produ-
cen peroxidacion lipidica de membrana, lisis de células en-
doteliales y aumento de la permeabilidad y reactividad vas-
culart®,

La placentacion en fa placenla hemocorial se caracteriza por
invasién cxtensa de las células trofobldsticas en el endome-
 trio. La invasion de la pared arterial trae cambios fisiolégicos
sustanciales para que haya un flujo sanguineo apropiado ala
placenta en desarrollo. Probablemente, las células
trofoblésticas invasoras producen hormonas que controlan
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la respuesta inmune del endometno““) Por otro lado, la au-
sencia de modificacién de la pared arterial puede tTaer Com-
plicacionesdel embarazo, como hlpertensmn arterial, restric-
cién del crecimiento del embrién y feto, preeclampsia, des-
prendimiento prematuro de la placenta, entre otros.

MANEJO AMBULATORIO VERSUS MANEJO
HOSPITALARIO DE LA PREECLAMPSIA

Las gestantes con preeclampsm deben ser mane)adas en cen-

tras especializados, en los que se evaluari las condiciones de’
madreyfeto ys¢ indicard un régimen higiénico-dietético ade-

cuado. La terapia antihipertensiva tiene poco efecto sobre el

progreso favorable del embarazo.

El manejo de la preeclampsia leve puede hacerse ambula-

toriamente o con estadia corta en el hospital —en unidades

obstétricas de dia—, de manera de eveluar la hipertensién y ¢l

bienestar fetal. Se sugiere realizar la velocimetria Doppler de’
la arteria umbilical®.

‘Las gestantes con preeclampsia temprana severa parecen te-

ner mejor resultado perinatal si son manejadas de manera
‘expectante”™" en el hospital, pero lus datos son insuficien-
tes para estimar los riesgos de morbimortalidad dela madre®, -

Se tratard la hipertensién en Ia gestante hospital’izada solosi
la presion arterial diastélica se eleva a nivel deriesgo de com-
plicaciones cerebrales vasculares (> 105-110 mmHg); pero,'
ademds, debe ocurrir el parto.

Parala hlpertensmn aguda severa, se ha sugerido por muchos’
aftos el empleo del sulfato de magnesio, de la hidralazina y el
nifedipino. Recientementese ha encontrado quela hidralazina
parenteral seasocia con efectos maternosy perinatales adver-

‘sosiBH,

En la preeclampsia severa, el tratamiento de la hipertensién
aguda se efectda con sulfato de magnesio (SO4Mg) o nifedi-
pino, de manera de prevenir las convulsiones; et SO:Mg puede
set asociado a agentes antihipertensivos. En 9 estudios, al
comparar €l sulfato de magnesio con placebo o no empleo
deanticonvulsivante, el RR deeclampsia fue 0,33,1C095%0,11
a1,02, sin diferencia cn el tiesgo de cesérea. El sulfato de mag-
nesio es mejor quela fenitofna en reducir el riesgo de eclamp- .
sia (RR 0,05, 1C95% 0,00 a 0,84), pero hay mayor riesgo de
realizar una cesérea™. Para el control de la PA, al comparar
48 horas de infusién de sulfato de magnesio seguido de ta-
bletas de magnesio PO hasta 3 dias posparto vs metildopa“
250 mg 4 veces al dia en perfodo similar, tanto la presion sis-
télica (138 vs 148 mmIg; p < 0,0001) come la presién dias- -
télica (92 vs 94 mmHg; p <-0,05) fueron menores en el gru-
po con magnesio. No hubo efectos adversos en la madre o el
neonata'®,



- €

(omparado con la fenitoing, el sulfato de magnesio para el
tratamiento intraparto dela preeclampsia no afecta los resul-
tados de la estimulacién con oxitocina, el intervalo desde la
admision hasta el parto, la prolongacion del segundo perfo-
do del parto, el parto con férceps y la cesdrea®.

Par otro lado, existe amplia experiencia en el Pert en el em-
plec del nifedipino viz oral. Diversos estudios han demostra-
do sus beneficios al disminuir 1a hipertensién materna, sin
ocasionar alteracion del bienestar fetal®. Desde Inego, este
medicamento debe ser administrado sélo cuando la presién
diastélica sefiala cifras mayores de 100 a 110 mmHg, de ma-
nera de evitar problemas vasculares y convulsiones. Ademds,
una ventaja clinica del nifedipine es que, debido a queselo
indica via oral, las enfermeras u obstetrices lo pueden admi-
nistrar de acuerdo a Ja necesidad {cada 20 a 30 minutos}, en
ausencia de un médico.

La interaccidnentre nifedipino v sulfato de magnesio produ-
ce debilidad muscular profunda de la madre®®®, hipotensién
materna y sufrimiento fetal.

El parto serd inmediato st ¢l estado materno o fetal no se
estabiliza. Debe haber un seguimiento posparto para deter-
minar otras enfermedades hipertensivas a cardiovasculares
coexistentes',

En la eclampsia, se tomard las medidas preventivas que evi-
tenque la paciente se traurnatice durante las convulsiones, in-
cluyendo fa proteccién de la lengua con bajalengua acolcha-
do. Se hard administracién rutinaria de S04Mg, referencia
oportuna & un centro hospitalario de tercer nivel, reducir €l
intervalo entre convulsiones y parto y practicar una cesdrea
femprana.

Elsiguiente esel manejo de la preeclampsia severa, eclampsia
y sindrome HELLP en la Unidad de Cuidados Intensivos del
Hospital Nacional Fdgardo Rebagliati Martins®®.

Cuando la gestacion estd a término, se trata de controlar la
hipertensién, revisindose ¢l perfil hepético, Ia coagulacién,
presencia de hemolisis. La ecografia o la tomografia axial
computarizada abdorminal son indicadas para descartar he-
morragia subcapsular Hepatica. Se adnmnistra plasma fresco
congelado en 30 minutosa 1 horay concentrado de plaque-
tas, para reponer plaquetas cuando estan en < 50 000, recor-
dando que I U eleva 10000 plaquetas. Se indica paquete glo-
bular si la hemoglobina es <8, hemodidlisis en la insuficien-
cia respiratoria aguda {IRA) hipercatabdlica, plasmaféresisen
caso se sospeche la presenciade anticuerpos antiendoteliales.
Mejorado ¢l cuadro, se mantiene ala paciente en observacién
hastael cuarto dia posparte, momento cuando regresa al ser-
vicio de puerperio. ‘

Algunos autores consideran el tratamiento conservador en el
sindrome HELLP parcial, con el empleo de corticoides, los

cuales mejoran las plaquetas, estabilizan clinicamentea la pa-
ciente, aceleran la madurez fetal, pero no mejoran las enzi-
mas AST y LDH®,

Cuande la cesdrea estd indicada en el sindrome HELLP, se 5a-
giere la anestesia general, 10 unidades de concentrado de pla-
quetas si el nimero es menor de 50 000/mL, transfusiones ¢n
el postoperatorio—segiin necesidad—y vigilancia i intensiva du-
rante 48 horas después del parto.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. - Pacheco].Enfermedad hlpertemEn Fachecoj(ﬁdmor},(;mecaiuga
y Obstetricia. 1* edicin. Lima, Perti: MAD Corp 3A. 1999.

2 Tivarz i Estado actual de ka mortalidad materna en los hospltaies del
Per(i. Gineco! Obstet (Pert). 199%:45(1)3842.

3. Sanchez S.Andlisis de la mortaiidad materna en la Dlsa\’hma Ciudad.
Periodo 2000-2004, ireccion de Epldemiologia. Disa Y Lima Cludad.

4. Pacheco |, Valdivia €, Huamin M, Carrasco N Yui L Eclampsia;
Experiencia en 30 afios en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliau
Martins-1P$3. Ginecol Qbstet {Perd). 198%;35:10,

S Oliveros MA, Nutricién matema y crecimiento fetal en dos medios
socicecondmicos diferentes. Tesis- Doctoral, Universidad Peruanz
Cayetano Heredia, 1977, ’

&  National Heart,Lung.and Blood Institute.Report of theWorking Group
onResearchon hypertension during pregnancy. Reunién que tuvo lugar
¢l 27 de abril de 2001, )

7 - Committee onTerminology of theAmerican College of Obstetricians
and Gynecologists and National High Blood Pressure Education Pro-
gram.

8  Pacheco]Wagner PWilliams N, Séﬁdtex&ﬁrﬁenmdzdeshtpermm
de la gestacidn. En: Pacheco ] {Editor). Ginecologia y Obstetricia.
Segunda edicién. Lima: MAD Corp 5A, 2005.

9 Chirinos | incidencia y caracterfsticas de la enfermedad hipertensiva
en ¢l embarazo: Estudio retrospectivo a nivel del.mar y en lx altura,
ActaAnding. 1995:4{1):25-34.

10. Pipkin FB.Formightly ReviewThe hypertensive disorders of pregnancy.
BM}. 1995:311:609-13.

i1, Lansac §, Gardei! F Hypertensive | disorders in ;m:gnm Unbversity
Hospital, Tours-France, Coombe Women's Hospital, Dublin-lrefand.
Internet 10 agosto 2000, .

2 FarroA Comunicacion personal, 3% marzo 2005 :

I3, Calderén N, Carvajal R, Herrera €, Nigue C. Frecuencia de a,
hipertensidn en el embarazo, Ginscel Obstec (Perd). | 997,43(1):29-
31

4. Purizaca M. Evolucidn de Iz eclampsia en ¢l Has?m! 1 EsSalud

“Cayetano Heredia” dePiura, Bxperienciz en 24 afios. Ginecol Obstet
(Perd). 1999:45(4):262-9.

I5. Romin-Piteo C, Romdn-Loayza C. Estudic comparativo entre el
sindrome HELLP y of HELLP parc;a! Ginecol Obstet (Fer(}.
2000462y 141 -7 .

16. Verhaar MC, Rabefink T). The endothelium: 2 gynecological and ab-
stetric point of view. Eur | Obstet Gynecol Reprod Biol. 2001:94(2):180-
5. ' - :

17, Lyall & Greer iA. The vascular endothelium in normai pregrancy and
preeclampsia. Rev Reprod. | 996:1:107-16.

18, Branch DWW Mirchelt MD, Milier E.Pa!insk!WWmm}LPreedampsia
and serum antibodies to oxidized low-densicy lipoproteins. Lancer
1994;343:643-6.

Acra Minica Penuana 2005 VoL XXIIN2 73



@ .Sfmpé_séxi\éamja dela prmapaies causas de mortdidad materns

. |9 Shear R Leduc L Rey E,Moutquin |M. Hypertensnon in pregnancy:new
recommendations for management In Procass Citation]. Cure
Hypertens Rep. | 99%1(6):529-3%.

- . Sibai BM,Mercer BM,Schiff E, Friedman SAAggresswe versus expectw

© antimanagementof severe preeciampsiaat 28 to 32 weeks' gestation:
a randomized controlled trial. Am ) Obster Gynecol. 1994;171:818.

21, Qdendaal M}, Pattinson RC, Bam R, Grove D, Kotze TIVWAggressive or
expectant maragement for patients withsevere preeclampsia between
28.34 wesky' gestavion:zrandomized controfled trial Obstet Gynecal.
1990,76:1070-5.

22 Magee LA Blran B Bull 5B, LogmA,Koren G.Risks and benefits of beta-
receptor blockers for pregnancy hypertension.overview of the random.
ized trials, Bz | Obstet Gynecol Reprod Biol. 2000:88{1):15-26.

. 73 National High Blood Pressure Education Program Working Group -

report on high blood pressure in pregrancy. Am } Qbstet Gynecol.
1990;163: 1631-T12

24. Jegasothy R, Paranthaman 3. Sublmgual nifedipine ccampared with in-
travenous hydralazine in the acute treatment of severe hypertension

74 Acta Mépica Peruaa 2005 Vor XXII N° 2

6,

7.

BB

in pregnancy; potential for use in rural practme | Obstet Gynaec’gl

‘Res. 199622214
. Duiey L, Guimezogiu AM, Henderson- Smart D} Anticonvulsants for
_women with preeclampsia (Cachrane Raview), En: The Cochrane Li-

brary, Issue 1,000 .

Rudnicki M, Frolich A, Pilsgaard K, Nyrnberg L, Moller M Sanchez M,
Fischer-RasmussenW. Comparisor of magnesium and methyldops for

the cantrol of bloed pressure in pregnancies complicated with hyper

tension. Gynecol Obster Invest. 2000,49{4%:231 .5,

Leveno K] Alexander {M, Mcintre DD Lucas M}. Does magheshum sul

fate given for prevention of eclampsia affect the outcome of labor!.
Am} Obstet Gynecol, [ 998;178(4):707-12. ‘
Ales K. Magnasium plus nifedipine Am | Obstet Gynecdl. | 990; 162188.

Mufioz }, Cerne }. Ciudados intensivos en Obstetricia. En: Pacheco |

(Editar). Ginecalogia y Obstetricia. Segtinda aditién. Lima: MAD Corp

SA. 2005,

. Cararach,V, Casals G, Martinez §, Coll O, Figueras |. Tratamiento

conservador del HELLR XVi Congreso FIGO, Washlngcon DC, set
2000,



