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RESUMEN
Antecedente: E] uso de ASA como profilaxis contra el desarrollo de preeclafnpsia
en gestantes con riesgo de padecerla es una practica bastante extendida en todo el
mundo a pesar de que su utilidad ha sido cuestionada. En el hospital Teodoro
Maldonado Carbo se la utiliza a dosis de 100 y 150 mg y actualmente su uso ha
tomado relevancia ante el incremento de la incidencia de casos.
Objetivo: Determinar el nivel de disminucién de riesgo de la del uso de bajas de
Aspirina en la profilaxis de preeclampsia en gestante con alto riesgo obstétrico de
preeclampsia.
Materiales y Métodos: Se realizé un estudio de cohorte en el que se incluyeron
97 gestantes con alto riesgo de desarrollar preeclampsia atendidos en la consulta
de Alto Riesgo Obstétrico del hospital Teodoro Maldonado Carbo Guayaquil-
Ecuador. 34 pacientes elegidos de manera no aleatoria indicadas con ASA
profildctica a dosis de 100 o 150 mg desde las 12 semanas de gestacién y 63
paciente que no la recibieron. Se establecié identificaron al final de estudio la
prevalencia de preeclampsia por grupo y se tomé como referencia los criterios
tradicionales.
Resultados: La prevalencia de preeclampsia fue alta (42,3%). El antecedente de
obesidad se asocié estadisticamente al desarrollo de preeclampsia (31,7% vs
7,1%; P 0,002). El uso de ASA profilactica se asocia a una disminucién de la
prevalencia de desarrollar preeclampsia (29,4% vs. 49,2%; P 0,047). El uso de
ASA profilactica aumenta el riesgo de no desarrollar preeclampsia (RR 1,390;
1C95% 1,003 — 1,925)
Conclusiones: La administracion de ASA profilactica disminuye de manera leve
el riego de desarrollar preeclampsia en pacientes con alto riesgo de padecerla.
Palabras clave: Embarazo. Preeclampsia. Profilaxis. Acido Acetil Salicilico.
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ABSTRACT

Background: The use of ASA as prophylaxis against the development of
preeclampsia in pregnant women at risk of developing it is a widespread practice
throughout the world, despite the fact that its usefulness has been questioned. In
the hospital Teodoro Maldonado Carbo is used at doses of 100 and 150 mg and
currently its use has taken relevance to the increase in the incidence of cases.
Objective: To determine the level of risk reduction of the use of low Aspirin in
the prophylaxis of preeclampsia in pregnant women with high obstetric risk of
preeclampsia.

Materials and Methods: A cohort study was carried out in which 97 pregnant
women with high risk of developing preeclampsia attended in the high-risk
obstetric clinic of the Teodoro Maldonado Carbo Guayaquil-Ecuador Hospital
were included. 34 patients chosen non-randomly indicated with prophylactic ASA
at doses of 100 or 150 mg from 12 weeks of gestation and 63 patients who did not
receive it. The prevalence of preeclampsia by group was identified at the end of
the study and the traditional criteria were taken as reference.

Results: The prevalence of preeclampsia was high (42.3%). The history of obesity
was statistically associated with the development of preeclampsia (31.7% vs
7.1%, P 0.002). The use of prophylactic ASA is associated with a decrease in the
prevalence of developing preeclampsia (29.4% vs. 49.2%, P 0.047). The use of
prophylactic ASA increases the risk of not developing preeclampsia (RR 1,390,
IC 95% 1,003 - 1,925)

Conclusions: The administration of prophylactic ASA slightly reduces the risk of
developing preeclampsia in patients at high risk of suffering from it.

Keywords: Pregnancy. Pre-eclampsia Prophylaxis. Acetylsalicylic acid. Risk
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INTRODUCCION

La preeclampsia (PE) en €l cuerpo humano es producto de una disfuncién
endotelial. Esta condicién patolégica aumenta la carga por enfermedad en paises
de ingresos altos y medios ya que desempefia un papel importante en la ocurrencia
de eventos adversos prenatales y perinatales que incluyen parto prematuro,
hipertensién severa, aumento del riesgo de accidente cerebrovascular y muerte
materna. Las madres con historial médico de preeclampsia estan predispuestas a
enfermedades cardiovasculares postparto debido a que la disfuncién endotelial
puede ser persistente después del nacimiento del producto. Lamentablemente esta
enfermedad complica entre el 3% al 10% de los embarazos en paises de todo el

mundo. (Hashemi et al. 2016; Wen et al. 2013)

Su patogénesis puede deberse a respuestas inflamatorias que desencadenan
una hipertensién inducida por el embarazo que se encuentra asociada a la
disfuncién de las células endoteliales lo que al parecer constituye el evento

fundamental en la patogénesis de la PE. (Hashemi et al. 2016)

La prevencion de la preeclampsia se realiza con bajas dosis aspirina (ASA)
con el fin de mantener el equilibrio entre la prostaciclina y el tromboxano, lo que
ayudaria a prevenir la preeclampsia y las complicaciones relacionadas. De hecho,
numerosos estudios han sugerido que los agentes antiplaquetarios como la ASA,
administrada de manera profildctica pueden prevenir la hipertension gestacional y
la preeclampsia en pacientes con embarazos de alto riesgo, y este enfoque se usa
en centros médicos de todo el mundo como el hospital Teodoro Maldonado
Carbo. La Organizacion Mundial de la Salud recomienda 75 mg al dia de ASA
antes de las 20 semanas de embarazo para mujeres con alto riesgo de
preeclampsia, mientras que el Grupo de Trabajo de Servicios Preventivos de los
Estados Unidos de Norteamérica recomienda una dosis de 81 mg al dia después de

las 12 semanas de embrazo en mujeres con alto riesgo de preeclampsia. (Xu et al.



2015) Directrices nacionales para el manejo de la hipertensién también

recomiendan la ASA profilactica. (Ministerio de Salud Publica del Ecuador 2016)

Sin embargo, el uso global de la dosis de ASA sigue siendo desigual,
quizés en gran parte debido a algunas controversias sobre su eficacia ya que
algunos estudios han demostrado que la ASA no tiene un efecto significativo
sobre el riesgo de preeclampsia, (Meher y Alfirevic 2013; Rossi y Mullin 2011)
por lo que es el propésito de este trabajo era obtener resultados que establezcan si
su administracién profildctica a bajas dosis es realmente efectiva entre pacientes
con alto riesgo de preeclampsia atendidas en la consulta externa del hospital
Teodoro Maldonado Carbo, ya que debido a la recomendacién del Ministerio de
salud Publica del Ecuador (Ministerio de Salud Publica del Ecuador 2016), en esta
casa de salud se usa la ASA a dosis de 100 mg de recomendada por el ministerio o

a dosis de 150 mg de acuerdo a las recomendaciones de los wltimos estudios
(Rolnik et al. 2017)

Los resultados muestran que ya sea con una u otra dosis de ASA, la
reduccién es baja, pero esta presente y que a pesar de esto y en ausencia de otra
opcién preventiva se debe continuar con esta préctica en este grupo especifico de

mujeres.



CAPITULO I1I
PROBLEMA

1.1 Planteamiento del problema

La dosis profilactica de ASA efectiva para prevenir preeclampsia ha tenido
multiples variaciones en tan solo una década. De hecho, son varios los estudios y
las instituciones que han sugerido que varios esquemas para ser empleados en
mujeres con alto riesgo de desarrollarla. este enfoque se utiliza en centros médicos
de todo el mundo. En 2011, la Organizacién Mundial de la Salud (World Health
Organization 2011) recomienda el uso de 75 mg de ASA antes de las 20 semanas
de embarazo para mujeres con alto riesgo de preeclampsia. En 2014 el Equipo de
Trabajo de Servicios Preventivos de los EEUU (Henderson et al. 2014b)
recomienda 81 mg / d de ASA después de 12 semanas de gestacién en mujeres
con alto riesgo de preeclampsia, recomendacién que es acogida por varios paises.
Sin embargo, el uso global de ASA sigue siendo irregular, quizds en gran parte
debido a alguna controversia sobre su eficacia. En 2013 el MSP del Ecuador
(Ministerio de Salud Publica del Ecuador 2013) recomienda el uso de 75 mg a 100
mg de ASA desde las 12 semanas de gestacién. En el hospital Teodoro
Maldonado Carbo, esta recomendacion se comienza a emplear con la dosis de 75
mg hasta que en 2016 luego de la publicacién de la 2da edicién de la Guia de
practica clinica de Hipertensién en el Embarazo (Ministerio de Salud Pablica del

Ecuador 2016) se empieza a utilizar la dosis de 100 mg PO / dia de ASA.

Entre en los Gltimos 9 afios, la incidencia de muertes maternas por PE fue
del 27,53 al 35%. (Ministerio de Salud Publica del Ecuador 2016), (Ministerio de
Salud Publica del Ecuador 2009) En el hospital Dr. Teodoro Maldonado Carbo” la
incidencia de PE en hospitalizacién se ha incrementado del 1% al 2,77%. (Burgos

2013; Izurieta 2008) y recientes informes estarian informando una incidencia tan
3



alta como del 10% (IESS PR enero — octubre 2018). El preocupante cambio de
estas cifras en la institucién es producto del aumento del nimero de atenciones a
mujeres embarazadas cono consecuencia de la incorporacién de miles de nuevos
afiliados, lo que es resultado de un cambio en las en las leyes de Seguridad Social
actualmente vigentes en el pais. Esta situacién ha tenido como efecto un
Incremento de gestantes de sectores menos favorecidos en el ambito socio-
econdémico y cultural, lo que se asocia con una elevacién del riesgo de desarrollar
PE. Esta elevacién sin embargo dificulto la percepcién sobre la eficacia de la
nueva recomendaciéon de la dosis de 150 mg de ASA para prevencién de
preeclampsia que se empezé a utilizar desde mediados de 2017 en la Unidad

Técnica de Alto Riesgo Obstétrico a raiz de nuevos estudios (Rolnik et al. 2017).

1.2 Delimitacién del problema

Desconocimiento del nivel de prevencién de riesgo alcanzado con baja
dosis de acido acetil salicilico mas efectiva para la profilaxis de preeclampsia
entre gestantes atendidas en la consulta externa del Alto Riesgo Obstétrico del
hospital Teodoro Maldonado Carbo entre el 1 de enero de 2017 al 30 de

noviembre de 2018.
1.3 Formulacién del problema

La administracién profilactica de ASA 100 mg PO / dia recomendada por
el MSP del Ecuador para prevenir preeclampsia en mujeres atendidas en la
consulta de alto riesgo obstétrico se ha venido empleado por muchos afios en el
hospital Teodoro Maldonado Carbo y los resultados parecian concordar con los

reportes de varios estudios en lo referente a la efectividad de esta intervencion.

Sin embargo, el poco tiempo transcurrido entre la recomendacion desde la
Jefatura de la Unidad Técnica de Alto Riesgo Obstétrico de esta casa de salud
para el empleo de la dosis de 150 mg PO / dia como esquema de profilaxis en

mujeres de alto riesgo de desarrollar PE no ha permitido que se evalte si esta tiene



ventajas sobre el empleo de la dosis de 100 mg PO / dia, como también ha sido
sugerido por otros investigadores; inclusive la percepcién de eficacia no ha podido
ser percibida adecuadamente debido al gran incremento de casos de gestaciones

complicadas con estados hipertensivos en el embarazo y preeclampsia que se han
presentado en la institucién.

1.4 Preguntas de investigacién

¢Cudl es el nivel de la disminucién del riesgo de padecer preeclampsia
con ASA administrada de manera profilictica en pacientes con alto riesgo de

desarrollar esta patologia en la consulta externa de alto riesgo obstétrico del
hospital Teodoro Maldonado Carbo?

1.5 Justificacion

Tener la disponibilidad de medidas preventivas farmacolégicas o no
farmacolégicas que permitan de manera efectiva y eficaz reducir la probabilidad
de desarrollar preeclampsia en mujeres con una historia de alto riesgo obstétrico,
es crucial para instituciones como el hospital “Dr. Teodoro Maldonado Carbo” en
la que se atiende esta poblacién, con el propésito de disminuir sustancialmente la
morbilidad materna y fetal / neonatal a corto, mediano y largo plazo y también
reducir los costos econémicos y de personal que le significan el manejo

terapéutico de estas complicaciones.

Considerando que en la consulta externa de alto riesgo obstétrico se viene
empleando dos esquemas de tratamiento profilactico de preeclampsia con aspirina
a bajas dosis (100 mg PO / dia y 150 mg PO / dia) es necesario el desarrollo de
una investigacién que ayuden a tomar decisiones sobre cuél es el esquema
terapéutico con la mayor evidencia de beneficio preventivo para este grupo

especifico de mujeres.



1.6 Formulacién de objetivos Hipétesis y Variables

1.6.1 Objetivos

General

Determinar el nivel de disminucién de riesgo con el 1 uso de bajas de

Aspirina en la profilaxis de preeclampsia en gestante con alto riesgo obstétrico de

padecerla.

Especificos

e (Caracterizar la poblacién de estudio.

° Establecer la prevalencia de preeclampsia segiin el esquema de dosis baja de

aspirina empleada para su profilaxis.

o Correlacionar la administracién de dosis baja de aspirina segin el logro de

profilaxis de preeclampsia

1.6.2 Hipétesis

Enunciado

“La administracién de aspirina disminuye de manera importante el riesgo

de desarrollar preeclampsia entre gestantes con alto riesgo de desarrollarla”

Variables

e Variable Predictora (fija): Esquema de Baja dosis de ASA

o Variable Asociada/resultado (aleatoria): Desarrollo de preeclampsia.

e Variables de confusion: Edad, Semanas de inicio de ingesta de la ASA, Factor
de riesgo, obstétrico, semana de finalizacién del embarazo, Restriccion de

crecimiento intrauterino (RCIU), Ingreso materno a UCI, ingreso neonatal a

UCI, Muerte materna, Muerte fetal / neonatal.



Operacionalizacién de variables

Tabla 1-1: Matriz de operacionalizacién de variables

VARIABLE | DEFINICION | INDICADOR | VALOR TIPO
FINAL
Variable Predictora (fija)
Esquema de Dosis de la Concentracién del | *150 mg Nominal
baja dosis de indicacién médica Principio activo | *100 mg
ASA de ASA para prescrita por el
profilaxis de médico
preeclampsia
Variable Asociada/Resultado (aleatoria)
Desarrollo de Proceso Parametros *Si Nominal
preeclampsia fisiopatolégico diagnésticos del | *No
caracterizado por MSP del Ecuador
presencia de
hipertensién y
proteinuria
Complicacién Aparicién de Caracteristicas | *Si Nominal
neonatal procesos fisiopatolégicas | *No
fisiopatolégicos en
los neonatos
Variables intervinientes
Edad Medida temporal Afos de vida 14 a 50 anos numeérica
del tiempo de vida
Semanas de Medida temporal Semanas de 0 a 21 semanas Numérica
inicio de del tiempo de gestacion
ingesta de la embarazo al confiable
ASA momento del inicio
de la toma de ASA
Factor de Antecedente o Caracteristicas del | *Antecedentes de Nominal
riesgo condicién proceso HTA
Obstétrico patoldgica que fisiopatologico o | *Diabetes 1y 2
determina el condicidon *Hipertensién
incremento de crénica
riesgo de *Enfermedad
complicaciones en autoinmunitaria
una mujer *Enfermedad renal
embarazada cronica
*Primigesta
*40 afios 0 mais
*Periodo intergésico
> 10 afios
*IMC > o = 35 afios
*Embarazo miltiple
Semanas de Medida temporal Semanas de 22 3 42 semanas Numeérica
finalizacién del del tiempo de gestacidén
embarazo embarazo al confiable
momento del
examen
RCIU Crecimiento fetal Ubicaciénenla | *Si Nominal
por debajo del tabla de peso *No
percentil 3 de la estimado fetal
tabla de referencia
Ingreso Internamiento de Orden de ingreso | *Si Nominal
materno a UCI madre en UCI *No
Ingreso Internamiento de Orden de ingreso | *Si Nominal
neonatal a UCI madre en UCI *No
Muerte Finalizacién de la Diagnéstico *Si Nominal




Materna vida de la madre médico *No
Muerte Finalizacién de la Diagnéstico *S1 Nominal
neonatal vida del neonato médico *No
Muerte fetal Finalizacién de la Diagnéstico *8i Nominal
vida del feto médico *No




CAPITULO III
MARCO TEORICO

2.1 Preeclampsia

2.1.1 Generalidades

La PE es una de las principales causas de morbilidad y mortalidad materna
y neonatal en el mundo, y la causante de un tercio de las muertes maternas. Su
padecimiento incrementa el riego de varias patologias (desprendimiento de
placenta, trombocitopenia, coagulacién intravascular diseminada, edema
pulmonar y neumonia por aspiracién) en un 3 a 25 veces. También confiere a las
mujeres que la padecen un mayor riesgo de futuros eventos
cardiovasculares. Dado que nacimiento es la Uinica cura conocida, es la causa
frecuente de parto prematuro, y de neonatos de bajo peso al nacer o con
restriccién del crecimiento. La PE también puede aumentar el riesgo de

enfermedad cardiovascular en la descendencia a través de programacién genética.
(Wen et al. 2013)

2.1.2 Epidemiologia

La preeclampsia, que ocurre en cerca de 3 a 10% de los embarazos, es una
enfermedad multisistémica con diferentes grados de gravedad; puede ocurrir
precozmente (antes de las 34 semanas), teniendo en este caso una mayor gravedad
en el compromiso materno y fetal, o ser de aparicién tardia, habitualmente sin

gran compromiso del crecimiento fetal. (Hashemi et al. 2016; Wen et al. 2013)
2.1.3 Fisiopatologia

No habiendo ain una explicacién completa para la aparicién de la
9



enfermedad, la teoria de la mala la adaptacién placentaria estd asociada a otros
factores, especialmente genéticos e inmunolégicos que determinan factores de
riesgo para su aparicién, con diferente importancia relativa. A finales de los afios
70 comenzé a considerarse que una deficiente adaptacién placentaria, la
modificacién de la actividad plaquetaria y la sintesis de prostaglandinas, mediada
por un exceso de produccién de tromboxano, podrian ser factores explicativos de

la génesis de la preeclampsia. (Falco et al. 2017)

Para entender esto es necesario recordar que en el proceso fisiologico de la
placentacién inicia con una primera fase que se produce entre las 8 y 10 semanas
de embarazo caracterizada por una remodelacién de las arteriolas espiraladas que
se encuentran en la decidua, con la sustitucién de la capa muscular, por células
trofoblastica. En una segunda fase, esta invasién del trofoblasto alcanza la porciéon

Intramiometrial del vaso entre las 14 y 16 semanas de embarazo.(Falco et al.
2017)

En las mujeres que desarrollan preeclampsia, en cambio, existe una
deficiente remodelacién de las arterias espiraladas, que abarca sélo su porcién
decidual. Como consecuencia persiste una alta resistencia en los vasos, con
reduccion de flujo vascular e hipoxia, liberacion de sustancias proinflamatorias
que lesionan precozmente las células del endotelio, que promueven ademss la
agregacion plaquetaria y alteran la sintesis de prostaglandinas. (Bakrania et al.
2017) Quimicamente las prostaglandinas son lipidos insaturados, biol6égicamente
activos, derivados del 4cido araquidénico, constituidos por 4cidos grasos con un
anillo ciclopentano; se sintetizan en todas las células del organismo humano y
tienen multiples acciones biolégicas, actuando de forma similar a hormonas
locales. Los glicerofosfolipidos, liberados por la ciclooxigenasa, son la principal
fuente de 4cido araquidénico. Los dos principales compuestos derivados del cido
araquidénico que actlian a nivel del endotelio son la prostaciclina y el

tromboxano. (Falco et al. 2017)
2.1.4 Diagnéstico

Los criterios de clasificacién de la enfermedad han sido modificados y

10



actualmente, en el criterio de clasificacién de preeclampsia grave entran factores

maternos o fetales.

La hipertension en el embarazo se define por una Presién Arterial Sistélica
(PAS) mayor o igual a 140 mmHg y / 0 una PA diastélica (PAD) mayor o igual a
90 mmHg. La hipertension severa se define como una PAS mayor a 160 mmHg
ya que este nivel se asocia a un incremento del riesgo de accidente
cerebrovascular. La PA elevada debe confirmarse repitiendo la medicién, con al
menos 15 min de separacién, midiéndose 3 veces, descartando el primer valor y

tomando el promedio del segundo y tercero como valor de PA. (Ministerio de
Salud Publica del Ecuador 2016)

La preeclampsia es el estado hipertensivo en el embarazo que se asociada
con los mayores riesgos, particularmente cuando es grave o esta presente en un
embarazo de menos de 34 semanas. La preeclampsia se define con mayor
frecuencia por una proteinuria de nueva aparicién y potencialmente por una
disfuncién de organo blanco evidenciada por condiciones adversas y/o
complicaciones graves. Las condiciones adversas consisten en sintomas maternos,
signos, resultados anormales de laboratorio y resultados anormales de monitoreo
fetal que pueden anunciar el desarrollo de graves complicaciones maternas o
fetales incluida la muerte fetal intrauterina. Las condiciones adversas son aquellas
por las que esperamos y a las que respondemos para evitar las complicaciones
graves que deseamos evitar por completo. Solo una minorfa significativa de

mujeres se presentard con eclampsia inesperada. (Ministerio de Salud Publica del
Ecuador 2016)

2.1.5 Intervenciones para prevenir y tratar la preeclampsia

Los esfuerzos para identificar y evaluar las intervenciones que evitarian o
retrasarian la aparicién de la preeclampsia incluyen estudios de dieta, pérdida de
peso, nivel de actividad, vitaminas, antioxidantes, nitratos y diversos
medicamentos anticoagulantes y antiplaquetarios candidatos, como heparina,
dosis bajas de aspirina, y dipiridamol, solos o en combinacioén. Si bien algunos de

estos han demostrado ser beneficiosos en los estudios iniciales, la profilaxis mas
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consistente y prometedora, que muestra un beneficio modesto en los ensayos

aleatorizados rigurosos, ha sido la aspirina a dosis bajas. (Ministerio de Salud

Publica del Ecuador 2016; Henderson et al. 2014a)

Una vez que se desarrolla la preeclampsia, el tnico tratamiento es la
extraceion de la placenta en el momento del parto ya que esta accién disminuye la
presion arterial y hace que las lecturas de laboratorio generalmente vuelvan a los
valores normales dentro de unos pocos horas o dias, aunque algunas mujeres
experimentan hipertension arterial persistente que por lo general se resuelve en 6
semanas. Para las mujeres que desarrollan preeclampsia severa, la administracién
intravenosa de sulfato de magnesio es efectiva para reducir el riesgo
de ataques ecldmpticos y manejar la preeclampsia con signos de
gravedad. Dependiendo del momento del inicio de la preeclampsia, se requieren
decisiones clinicas sobre el manejo expectante o la induccién del parto,
especialmente para la preeclampsia antes de las 34 semanas; mientras que la
continuacién del embarazo podria conferir mejoras en los resultados neonatales,
se corre el riesgo de muerte fetal y dafio a la madre. (Ministerio de Salud Publica

del Ecuador 2016; Henderson et al. 2014a)
2.2 Gestantes con aumento del riesgo de preeclampsia

Aproximadamente el 1% de las mujeres viven con hipertensién crénica
cuando conciben, pero a nivel mundial, la mayoria de ellas no lo saben. Por lo
tanto, la medicion rutinaria de la PA identificara a las mujeres hipertensas, de las
cuales muchas mostrardn tener hipertension crénica ya que permanecen

hipertensas mas alld de las 6 semanas posparto. (Dadelszen y Magee 2016; Lassi
et al. 2014)

Se recomienda poner énfasis en el control prenatal, sobre los marcadores
clinicos de riesgo de preeclampsia méds potentes, para la deteccién de
preeclampsia en la comunidad. De los nueve predictores clinicos de preeclampsia
en mujeres nuliparas portadoras de embarazos Unicos, uno es protector (aborto

espontaneo a < 10 semanas con la misma pareja) y ocho aumentan los riesgos

12



(edad materna més joven, mayor presidén arterial, mayor IMC, antecedentes
familiares de preeclampsia eclampsia o enfermedad coronaria, mujeres con bajo
peso al nacer, sangrado vaginal durante el embarazo temprano y corta duracion de
la relacion sexual). La mitad de las mujeres destinadas a desarrollar preeclampsia

se detectarfa utilizando como referencia este factor. (Dadelszen y Magee 2016;
Lassi et al. 2014)

Los marcadores de riesgo de preeclampsia en el segundo y tercer trimestre
incluyen medidas de perfusién placentaria, resistencia  vascular y
morfologia; gasto cardiaco materno y resistencia vascular
sistémica; endocrinologia de la unidad fetoplacentaria; funcién  renal
materna; funcién endotelial materna e interaccién endotelial-plaquetaria, estrés
oxidativo, factores angiogénicos circulantes y fibronectina glicosilada. Ademas de
las mediciones clinicas directas de la PA y la proteinuria, la mayoria de estas
pruebas se limitan a entornos con buenos recursos. Como ninguna prueba Unica
predice la preeclampsia con suficiente precisién para ser clinicamente til, ha
aumentado el interés en la investigacién de modelos multivariables que incluyen
predictores clinicos y de laboratorio disponibles, sin embargo, ain faltan muchos

estudios sobre estos. (Dadelszen y Magee 2016; Lassi et al. 2014)
2.3 Acido Acetil Salicilico

2.3.1 Generalidades

El principio activo se extrae de la corteza del sauce. El 4cido
acetilsalicilico (ASA) se utilizaba como medicamento desde hace mas de 1.000
afios en el antiguo Egipto y se la comienza a utilizar en la medicina clinica
occidental a finales del siglo XIX como analgésico y antipirético. Hoy es el

medicamento mas utilizado en el mundo.

A partir de los afios 70 se describe su efecto sobre la sintesis de las
prostaglandinas. Su efecto inhibidor de la agregacion plaquetaria se aprovecha en

situaciones de lesién endotelial, estasis vascular o reduccién del flujo sanguineo.
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Actualmente tiene un amplio uso en la prevencion primaria de accidentes

vasculares.
2.3.2 Acido acetilsalicilico en preeclampsia

Hasta hace poco, la preeclampsia ha sido resistente al tratamiento
preventivo. Sin embargo, la dosis baja de aspirina ha mostrado efectos
beneficiosos en una amplia gama de ensayos clinicos para la prevencién de las

complicaciones del embarazo asociadas a la placenta. (Souza et al. 2014;
Schramm y Clowse 2014)

Si bien la definicién de alto riesgo para la preeclampsia no ha sido
completamente consistente entre los estudios, los pacientes identificados como de
alto riesgo tiemen tipicamente antecedentes de preeclampsia o restriccion del
crecimiento fetal, anormalidad de la flujometria doppler de la arteria uterina,
hipertension esencial crénica, obesidad y / o diabetes mellitus. Aunque en menor
numero, también se han incluido mujeres con trastornos vasculares subyacentes 0
enfermedades autoinmunes, pero el mimero de pacientes estudiados es muy

pequefio. (Campos 2015)

El papel de los salicilatos (AAS o aspirina) en la prevencién de las
complicaciones asociadas a la preeclampsia ha sido objeto de estudio y
controversias. Al principio se aproveché sus efectos sobre la actividad y la
agregacion plaquetaria en las mujeres con preeclampsia. Luego se comprobé que
la aspirina a bajas dosis tenia un buen efecto inhibidor de la ciclooxigenasa en las
plaquetas y en las paredes vasculares. Los fundamentos para el uso de aspirina,
como antiagregante plaquetario en la reduccién de la vasoconstriccién, se basan
en el hecho de que, cuando se administra en bajas dosis, inhibe el tromboxano A2
(vasoconstrictor) sin interferir con la produccién de prostaciclina. (Talari et al.
2014; Wiwanitkit y Wiwanitkit 2011)

Sin embargo, alguna controversia ha existido acerca de su papel en la
profilaxis de la preeclampsia. Los trabajos publicados en las décadas de los 80 y
90, dirigidos a la parte o varias situaciones de riesgo para esta patologia,

presentaron resultados controvertidos; se diferencian en relacién al nimero de
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casos estudiados, pero también en relacién a los limites de edad gestacional en
que se inicia la terapia con aspirina. Las diferencias existen no sélo en los
resultados de reduccién de riesgo de preeclampsia en sus dos fases, sino también
en relacién al papel de la aspirina en la reduccién del riesgo de restriccién del
crecimiento fetal, como consecuencia de una deficiente placentacién. El objetivo
de este andlisis fue intentar obtener evidencias acerca del momento ideal para la
terapéutica, destinatarios y la dosis adecuada, asi como sobre los efectos del
farmaco en relacién con la reduccion de preeclampsia, en sus formas precoz o

tardia, restriccién del crecimiento fetal y parto pretérmino (Roberge et al. 2012);
(Trivedi 2011).

2.3.3 Ensayos clinicos de administracién de ASA a dosis bajas para

prevencién de preeclampsia

Muchos grandes ensayos clinicos controlados aleatorios han examinado la
eficacia de las bajas dosis de ASA en la prevencién de la preeclampsia. Duley y
sus colegas realizaron una revision sistematica que incluyé 51 ensayos con 36.500
mujeres tratadas con agentes antiplaquetarios para la prevencion de la
preeclampsia. Cuarenta y cuatro de estos ensayos involucraron el uso de ASA sola
(en comparacién con placebo o ningiin tratamiento) mientras que el resto incluyd
otros tratamientos, a menudo junto con este compuesto activo. En general, el uso
de agentes antiplaquetarios confirié una reduccién del 19% en el riesgo de
preeclampsia. Hubo una mayor reduccion del riesgo en las mujeres tratadas con
dosis superiores a 75 mg / dia en comparacién con las dosis mas bajas. Otras
revisiones enfatizan el mayor beneficio de las bajas dosis de ASA en mujeres con
alto riesgo de preeclampsia y sugieren que concentrarse en los grupos de riesgo
disminuirfa el niimero de mujeres que es necesario tratar para prevenir un solo
caso de preeclampsia. Al igual que con el parto prematuro, el tamafio del efecto
aumenta cuando las bajas dosis de ASA se inician méds temprano en la
gestacion. Un metaandlisis de 33 ensayos informé una reduccién del riesgo; sin
embargo, cuando esto se restringié a las mujeres que comenzaron la terapia antes
de las 16 semanas, el tamafio del efecto fue mayor. Por supuesto, la relacién

riesgo / beneficio, también esta influenciada por el riesgo, que parece ser bastante

15



bajo para las bajas dosis de ASA. Por lo tanto, el tratamiento de mujeres de bajo

riesgo puede estar justificado. (Hoffman et al. 2017)

2.3.4 Seguridad del uso de ASA en Obstetricia

La baja dosis de ASA es atractiva como una terapia potencial para los
trastornos reproductivos porque tiene una seguridad fetal y materna
demostrada. Los ensayos controlados aleatorios (ECA) en miles de mujeres no
mostraron un aumento en las secuelas fetales adversas en dosis menores a 150 mg
por dia. Tampoco la han asociado con un aumento general del riesgo de
malformaciones congénitas. Sin embargo, se ha informado un aumento en el
riesgo de gastrosquisis en los lactantes expuestos a altas dosis de aspirina (325 mg
por dia) en el primer trimestre. Esto es biolégicamente plausible ya que esta
malformacién puede ser causada por la disrupcién vascular de los vasos

mesentéricos pero esta asociacién ha sido cuestionada (Hoffman et al. 2017;
Cadavid 2017).

Los estudios con respecto a la seguridad son dificiles de comparar debido a
las diferentes dosis, la duracién y el momento del uso de la aspirina (con respecto
al embarazo). No obstante, la mayoria de los datos indican un riesgo fetal minimo
2 la exposicién fetal a bajas dosis de ASA. Inclusive se cree que este fArmaco
podria asociarse a una reduccién en las dificultades neuroconductuales en los

recién nacidos muy prematuros. (Henderson et al. 2014a; Hoffman et al. 2017)

En términos de seguridad materna, no se ha encontrado mayor riesgo de
hemorragia posparto entre las mujeres que usaron bajas dosis de ASA. Se ha
evidenciado el mismo resultado en cuanto a desprendimiento e interrupcion del
embarazo.(Hoffman et al. 2017)

2.3.5 Posibles ambitos del uso de la ASA en Obstetricia

Se desconoce atn el efecto de la dosis baja de ASA en el desarrollo de la
preeclampsia y cémo varia la magnitud de la respuesta con los factores de riesgo

de preeclampsia individuales o combinados. También se sabe muy poco sobre
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como se puede mejorar la capacidad de los médicos para identificar a las mujeres
que experimentardn el mayor beneficio de la ASA como intervencion preventiva.
Ademas, existen pocas investigaciones sobre el efecto preventivo de la ASA en
poblaciones que soportan la mayor carga de preeclampsia, que permitirian que se
cuente con el poder suficiente para determinar la eficacia de las diferentes dosis de

este farmaco y el momento de inicio de la terapia. (Bartsch et al. 2015)

Se sabe muy poco también respecto a si es el primer o segundo trimestre,
el momento éptimo de la dosis baja de ASA como medicamento preventivo. Otros
ambitos en los que se requiere mis investigacién son la posibilidad de
individualizacién de la dosis de ASA y el momento de la administracién.
Investigaciones adicionales también deberian indagar si la prevenciéon de la
preeclampsia con dosis bajas de aspirina afecta el riesgo a largo plazo de las
mujeres de padecer enfermedades cardiovasculares y si existen beneficios para la
continuacién de dosis bajas de aspirina después del parto en mujeres con 1 0 mas

factores de alto riesgo. (Hoffman et al. 2017); (Moore et al. 2015)
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CAPITULO IV
METODOLOGIA

3.1 Materiales

3.1.1 Lugar de estudio

El estudio se realizd en el hospital “Dr. Teodoro Maldonado Carbo”,
ubicado al sur de la ciudad de Guayaquil, parroquia Ximena, entre las calles
avenida 25 de julio y Ernesto Alb4n, un hospital de 3er nivel con una dotacién de
400 camas censables, que en su condicién de institucién de alta complejidad
recibe referencias de todas las unidades periféricas y hospitales de nivel II de toda

el area de influencia, brindando aproximadamente 14000 atenciones en la consulta

Externa de Alto riesgo obstétrico
3.1.2 Periodo de Estudio

El periodo de estudio se extendi6 desde el 1 de noviembre de 2017 al 30
de noviembre de 2018

3.1.3 Recursos utilizados

Recursos Humanos

e Investigador
o Tutor
e Meédicos residentes

e Meédicos postgradistas

Recursos Fisicos

e Computador
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e Papel Bond A4
e Impresora
e Pen Drive

e Carpeta Manila

3.1.4 Universo y Muestra

Universo

El Universo estuvo constituido por los casos de mujeres con alto riesgo de

padecer preeclampsia atendidos en el hospital Teodoro Maldonado Carbo.

Se definié6 como paciente de alto riesgo de padecer preeclampsia a toda

mujer que cumplié con 1 criterio de riesgo mayor o 2 criterios de riesgo menores

de la lista que se detalla a continuacién:

o Criterios Mayores: antecedentes de hipertensién en el embarazo,

enfermedad renal crénica, enfermedad autoinmunitaria, diabetes tipo 1y 2

e hipertensién crénica.
e Criterio Menor: primer embarazo, 40 afios de edad o mayor, intervalo de

embarazo de més de 10 afios, indice de masa corporal AMC) = 35,

antecedentes familiares de preeclampsia 0 embarazos miltiples.

La poblacién de estudio debié cumplir con los siguientes criterios de

seleccion:
e Criterios de inclusién:

e Consulta realizada en el periodo en estudio.
e Criterios de exclusion:

e Cumplimiento inadecuado del régimen terapéutico con aspirina (para las
pacientes que se encontraban indicada con aspirina)
o Presencia de efectos adversos o colaterales al principio activo (para las

pacientes que se encontraban indicada con aspirina)
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e Paciente indicada para anticoagulacién con heparina.

e Alergia a principio activo

Muestra

Se incluyeron de manera no probabilistica los casos consecutivos de
gestantes que hayan sido consideradas como poblacion de estudio y que fueron
indicadas con administraciéon de ASA. Esto correspondi6 a un total de 36 casos de
expuestas al tratamiento profilactico de los cuales se perdieron 2 (corte de
expuesto n= 34). Por aleatorizacion sistematica se escogieron 64 casos de gestante
con alto riesgo obstétrico que no fueron indicadas con ASA a pesar de poseer
factores de riesgo de desarrollar preeclampsia va que fueron transferidas desde
otra casa de salud o porque su captacién fue tardia y no pudieron ser indicadas de
manera temprana con este farmaco sin embargo durante, durante el seguimiento se

perdi6 1 paciente. (corte de no expuestos n= 63)

3.2 Metodologia

3.2.1 Método de la investigacién

La investigacién fue de tipo observacional ya que el investigador no
intervino en la investigacién, limitandose a recopilar la informacién que se genero

en las dreas de Consulta Externa y en Hospitalizaci6n.

El estudio fue de modalidad analitica ya que se busca establecer una

asociacion entre la toma de la aspirina a bajas dosis y el desarrollo de

preeclampsia.

El estudio tuvo un disefio longitudinal, ya que se realizé el seguimiento de
manera prospectiva de mujeres con alto riesgo de desarrollar preeclampsia, que se
encontraban siendo atendidas en la consulta de alto riesgo obstétrico de esta casa

de salud y que se encontraban siendo sometidas o no a la administracion de ASA

profilactica.
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El estudio fue no experimental ya que el investigador no manipulé las

variables para producir un efecto.
3.2.2 Recoleccién de Informacién

Los instrumentos de recoleccion de informacién que se emplearon fueron:

e Historia clinica electrénica.

e Formulario de recoleccion de informacién.

3.2.3 Estrategia de analisis estadistico

Método estadistico

Para la descripciéon de las variables, se utilizo promedio y desviacién
estandar para las variables numéricas y frecuencias simples y relativas para las
variables nominales. Para el anélisis de asociacion, las variables cuantitativas
fueron evaluadas con una prueba de t de Student para muestras independientes, y
para las variables cualitativas la prueba de chi-cuadrado de homogeneidad
considerandose significativos valores de P < 0.05. La intensidad del riesgo si se
comprobé asociacién entre la administracién de ASA y el desarrollo de

preeclampsia fue analizada mediante el calculo del riesgo relativo.

Programa estadistico

SPSS 22. (IBM)
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CAPITULO V RESULTADOS

4.1 Presentacion de resultados

Tabla 4-1: Distribucién por edad de la muestra de gestantes incluidas en la

investigacién
10a19 | 1 | 1,0 !
20 a 29 37 ‘ 38?2
30239 56 e
40249 2 | 33
Total | 97 ‘ 100,0 '

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifice V-1: Distribucién por edad de la muestra de gestantes incluidas en
la investigacién

60,0
50,0
40,0
30,0
20,0

189 &

0,0

10219 20229 30238 40a 48

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

La mayor parte de las pacientes incluidas en la investigacién se agruparon
en la clase de 30 a 39 afios. E1 60% de todas las participantes tenia 30 afios 0 més.
La edad promedio de 31+5 afios y se reportaron gestante con edades tan

tempranas como 15 afios y hasta los 41 afios. (Tabla y Grafico 4-1).
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Tabla 4-2: Prevalencia de indicacién de ASA profildctica en la muestra de
gestantes incluidas en la investigacién

| ASA profilactica Frecuencia Porcentaje

Si | 34 el
No ? 63 | 64,9 [
i Total 5 97 100,0 |

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-2: Prevalencia de indicacién de ASA profilactica en la muestra
de gestantes incluidas en la investigacion

HSi BNo

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

De entre las participantes el 35,1% fueron indicadas con ASA y el 63% no
Generalmente las pacientes no indicadas con ASA eran pacientes que habian sido

referidas de otras instituciones y no habian sido indicadas con la medicacién
(Tabla y Grafico 4-2).
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Tabla 4-3: Dosis de ASA en la muestra de gestantes incluidas en la
investigacion que recibieron profilaxis

‘ Dosis

Frecuencia Porcentaie
(mg) g

100 | 26 | 78,5 |
150 8 23,5 |
Total 34 ; 100,0

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra, Lorena Behr Pazos

Grafico 4-3: Dosis de ASA en la muestra de gestantes incluidas en la
investigacién que recibieron profilaxis

2100 =150

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaberado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Entre las pacientes que recibieron la dosis profilactica de ASA (n=34) la
mayoria (78,5%) fueron indicadas con aspirina a dosis de 100 mg, el restante

23,5% fue indicada con dosis de 150 mg (Tabla y Grafico 4-3).
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Tabla 4-4: Distribucién de le edad gestacional a la finalizacién del
embarazo en la muestra de gestantes incluidas en la investigacién

Semanas Frecuencia Porcentaje

2oany 1 ' 1,0 '
28a32 3 | 3,1 '
33a37 46 B
38ag2 47 | 485
Total 97 [ SaEeen

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-4: Distribucién de le edad gestacional a Ia finalizacién del
embarazo en la muestra de gestantes incluidas en la investigacion

50,0

Aigmr

45,0
40,0
35,0
30,0
25,0
20,0
15,0
10,0

3
50 -

0,0

22227 28a32 33a37 38a42

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Los hijos de las mujeres incluidas en la investigacién en la mayoria de los
casos fueron incluidos en el grupo de 38 a 42 semanas. Sin embargo el 51,5% de
los casos nacieron pretérminos. La edad promedio al momento de nacer fue de
37+2 semanas y se reportaron edades tan tempranas como las 27 semanas y la

maxima edad informada fue de 42 semanas (Tabla y Grafico 4-4).
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Tabla 4-5: Prevalencia de muerte materna en la muestra de gestantes
incluidas en la investigacion

Muerte Materna Frecuencia Porcentaje

o 7Ne ] o7 S ol

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grafico 4-5: Prevalencia de muerte materna en la muestra de gestantes
incluidas en la investigaci6n.

100,0

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

En el grupo de estudio no fue reportada ninguna muerte materna (Tabla y
Gréfico 4-5).
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Tabla 4-6: Prevalencia de ingreso a UCI de la madre en la muestra de
gestantes incluidas en la investigacién

Ingreso a UCI Frecuencia Porcentaje

Si ;
No 85 87,6 |
Total } 97 | | 100,0

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Griéfico 4-6: Prevalencia de ingreso a UCI de la madre en la muestra de
gestantes incluidas en la investigacién

BSi ENo

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Al final del estudio el 12,4% de las mujeres estudiadas fueron ingresadas a

la Unidad de Cuidados Intensivos y el 87.6% no requirié de esta conducta (Tabla
y Gréafico 4-6).
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Tabla 4-7: Distribucién de la estancia materna en la muestra de gestantes
incluidas en la investigacién

Dias Frecuencia Porcentaje
1a2 | 55 A e
3a4q 32 | 33,0 ,
>4 | 10 10,3 !
Total ' 97 T

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grafico 4-7: Distribucién de la estancia materna en la muestra de gestantes
incluidas en la investigacion

60,0
50,0
40,0
30,0
20,0

10,0

0,0
1ag 3a4 >4

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

La mayor parte de las pacientes tuvieron una estancia de 1 a 2 dias en el
hospital. Aproximadamente el 43,3% tuvo una estadia de 3 dias o mas. El
promedio de dias de estancia fue de 3 = 2 dias, informandose la menor estancia de

1 dia y la mayor de 55 dias (Tabla y Grafico 4-7).
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Tabla 4-8: Prevalencia de neonatos pequeiios para la edad gestacional
(PEG) o con restriccién de crecimiento intrauterino (RCIU) en la muestra
de gestantes incluidas en la investigacién

 PEG/RCIU Frecuencia Porcentaje
. Si | 17 s

No 80 i 82,5
Total 97 [ detle

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-8: Prevalencia de neonatos pequefios para la edad gestacional
(PEG) o con restriccién de crecimiento intrauterino (RCIU) en la muestra
de gestantes incluidas en la investigacién

BSi ENc

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Al finalizar el trabajo, se reporté un 17,5% de productos con diagnéstico

de pequefio para la edad gestacional o con restriccién de crecimiento intrauterino
(Tabla y Grafico 4-8).
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Tabla 4-9: Prevalencia de ingreso a la Unidad de cuidados Intensivos
neonatales de los hijos de Ias gestantes incluidas en la investigacion

Ingreso a UCIN Frecuencia Porcentaje

Si B
No | 91 93,8
Total | 97 |2 doom

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grafico 4-9: Prevalencia de ingreso a la Unidad de cuidados Intensivos
neonatales de los hijos de las gestantes incluidas en la investigacion

BSi ENo

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Entre los neonatos hijos de las madres incluidas en la investigacién el
6,2% requiri6 el ingreso a una unidad de cuidados intensivos neonatales. (Tabla y
Gréafico 4-9).
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Tabla 4-10: Prevalencia de muerte neonatal en la muestra de gestantes
incluidas en la investigacion

Muerte Neonatal

Frecuencia Porcentaje

Si
L No | 92 [ 948 |
| Total ! 97 100,0

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Gréfico 4-10: Prevalencia de muerte neonatal en la muestra de gestantes
incluidas en la investigacion

94,8

ESi @No

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Se informé de un 5,2% de muertes neonatales entre el grupo de estudio
(Tabla y Grafico 4-10).
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Tabla 4-11: Prevalencia del antecedente personal de preeclampsia en la
muestra de gestantes incluidas en la investigacién

Antecedentes de preeclampsia Frecuencia Porcentaje
Si . |
No 82 84,5
Total | 97 i ool

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-11: Prevalencia del antecedente personal de preeclampsia en la
muestra de gestantes incluidas en la investigacién

ESi @No

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

El antecedente de preeclampsia en la familia se informé en el 15,5% de los
casos (Tabla y Grafico 4-11).
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Tabla 4-12: Prevalencia del antecedente de hipertension arterial crénica en
la muestra de gestantes incluidas en la investigacién

Hipertension arterial Crénica Frecuencia Porcentaje

Si | 21
No : 76 | 78:4
Total \ 97 | 1000

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-12: Prevalencia del antecedente de hipertension arterial crénica
en la muestra de gestantes incluidas en la investigacién

B Si ENo

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

El 21,6% de las mujeres estudiadas report6 antecedentes de hipertension

arterial crénica esencial (Tabla y Grafico 4-12).
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Tabla 4-13: Prevalencia del antecedente de Diabetes en la muestra de
gestantes incluidas en la investigacion
Diabetes Fr
Si

ecuencia Porcentaje

| 10 10,3
. No 87 | 8oz |
~ Total 97 100,0 |

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-13: Prevalencia del antecedente de Diabetes en Ia muestra de
gestantes incluidas en la investigacién

10,3

BSi BNo

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

La prevalencia de diabetes fue informada en el 10,3% de los casos (Tabla
y Gréfico 4-13).
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Tabla 4-14: Prevalencia del antecedente de enfermedad autoinmune en la
muestra de gestantes incluidas en la investigacién

Enfermedad autoinmune Fr

ecuencia Porcentaje

i Si
i No 86 | 88,7
i Total 97 E 100,0

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-14: Prevalencia del antecedente de enfermedad autoinmune en la
muestra de gestantes incluidas en la investigacién

ESi @ No

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

El 11,3% de los casos tenian antecedentes de enfermedad autoinmune
(Tabla y Grafico 4-14).
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Tabla 4-15: Prevalencia del antecedentes de enfermedad renal crénica en la
muestra de gestantes incluidas en la investigacién

Enfermedad Renal Crénica Frecuencia Porcentaje

NG e R IBUG0

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-15: Prevalencia del antecedentes de enfermedad renal crémnica en
la muestra de gestantes incluidas en la investigacién

100,0

2l

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Ninguna de las pacientes estudiadas reporté el antecedente de enfermedad
renal créonica (Tabla y Grafico 4-15).

36



Tabla 4-16: Prevalencia del antecedentes Primigestacién en la muestra de
gestantes incluidas en la investigacion

 Primigestacién Frecuencia Porcentaje

| Si | 32 s T
f No 65 67,0
' Total ! 97 | "160,0

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-16: Prevalencia de Primigestacién en la muestra de gestantes
incluidas en la investigacién

ESi @No

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

El 33% de las mujeres incluidas en la investigacién eran primigestas
(Tabla y Gréafico 4-16).
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Tabla 4-17: Prevalencia del antecedente de Obesidad en la muestra de
gestantes incluidas en la investigacién

Obesidad Frecuencia Porcentaje
| Si 17

j 1795
No 8o ‘ 82,5 ,
Total 97 100,0 |

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-17: Prevalencia del antecedente de Obesidad en la muestra de
gestantes incluidas en la investigacion

ESi ENo

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

La prevalencia de obesidad entre las participantes fue del 17,5% (Tabla y
Gréfico 4-17).
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Tabla 4-18: Prevalencia del antecedente de periodo intergésico mayor a 5
afios en la muestra de gestantes incluidas en la investigacion

Periodo intergésico > 5 afios Frecuencia Porcentaje

Si ; 20 |
| No | 77 | 794
| Total | 97 100,0

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-18: Prevalencia del antecedente de periodo intergésico mayor a 5
anos en la muestra de gestantes incluidas en la investigacién

BSi B No

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

El periodo intergésico en la mayoria de las pacientes incluidas en la
investigacion no era mayor a 5 afios, solo un 20,6% lo refirié (Tabla y Gréfico 4-
18).
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Tabla 4-19: Prevalencia del antecedente familiar de preeclampsia en la
muestra de gestantes incluidas en la investigacién

Antecedentes familiares de

Preeclampsia Frecuencia Porcentaje
2 R
No 58 50,8 |
& Hotl 97 100,0 |

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-19: Prevalencia del antecedente familiar de preeclampsia en la
muestra de gestantes incluidas en la investigacién

HSi ENo

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

El antecedente familiar de preeclampsia se informé en el 40,2% de los
casos (Tabla y Grafico 4-19).
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Tabla 4-20: Prevalencia de preeclampsia en la muestra de gestantes
incluidas en la investigacién.

Preeclampsia Frecuencia Porcentaje

Si 41 | 42,3 |
Total J 97 . 100,0

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-20: Prevalencia de preeclampsia en la muestra de gestantes
incluidas en la investigaci6n.

HSi ENo

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Al final del estudio el 42,3% de los casos desarroll6 preeclampsia (Tabla y

Gréfico 4-20).
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Tabla 4-21: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos personales de preeclampsia en la muestra de gestantes incluidas
en la investigacion

; APP de Preeclampsia
Preeclampsia
\
o P 58T manT
19,5% | 8o5% . 100,0%
7 | 49 56
N
i 12,5% 87,5%  100,0% |
| 15 82 5 97
T — Sl B e e e
ot ~15,5% 84,5% | 100,0%

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-21: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos personales de preeclampsia en la muestra de gestantes incluidas
en la investigacién

=S| @NO
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

El desarrollo de preeclampsia se informé en el 19,5% de los casos con
antecedentes de preeclampsia pero fue también baja la prevalencia de ausencia
(12,5%). Esto no represent asociacién estadistica (X* 0,980; P 0,253) (Tabla y
Gréafico 4-21).
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Tabla 4-22: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patologicos personales de hipertension esencial crénica en la muestra de
gestantes incluidas en Ia investigacion

Hipertension
Esencial Crénica
Si No .
Si | = : =0 B e
| 293% | 709% | 100,0% |
9 47 56
e 161% | 83,9%  100,0%
s e S TR T
& o | 216% |  784% 100,0%

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grafico 4-22: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos personales de hipertensién esencial crénica en la muestra de
gestantes incluidas en la investigacién

=S| =@NO
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Entre las pacientes con Hipertension esencial crénica, la prevalencia de
preeclampsia fue ligeramente alta en relacién a las que no desarrollaron esta
condicién (29,3% vs 16,1%) y esto no representd asociacién estadistica (X° 2,
430; P 0,096) (Tabla y Grafico 4-22).
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Tabla 4-23: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos personales de Diabetes en la muestra de gestantes incluidas en
la investigacién

] Diabetes Mellitus /
i Preeclampsia  Diabetes Gestacional Total
| Si T sey e
| 122% | 878% | 100,0% |
| 5 | 51 56
No . 8,9% 91,1% 100,0% |
a0 e AR
Tord | 103% | 807% | 1000%

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-23: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos personales de Diabetes en la muestra de gestantes incluidas en
Ia investigacién

HES| BNO
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Entre las pacientes con antecedentes de diabetes mellitus o diabetes
gestacional la proporcién de pacientes con preeclampsia fue menor que la que no
la desarrollaron (12,2% vs 8,9%). Esto no represento asociacién estadistica (X
0,273; P 0,422) (Tabla y Grafico 4-23).
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Tabla 4-24: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos personales de Enfermedad Autoinmune en la muestra de
gestantes incluidas en la investigacién

Enfermedad
Preeclampsia Autoinmune
Si No
Si el < | 36 LR
P 12500 "878% | 160.6% |
6 | 50 56
ik 10,7% = 80,3% .~ 100,0%
? 11 ‘ 86 97
et Lg% o 887% T | 100 0% |

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grafico 4-24: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos personales de Enfermedad Autoinmune en la muestra de
gestantes incluidas en la investigacién

=S| ENO
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

La prevalencia de preeclampsia entre las pacientes con enfermedad
autoinmune fue muy similar a la proporcién de pacientes que no desarrollaron esta
complicacion (12,2% vs 10,7%). Esto no representd asociacién estadistica (X
0,052; P 0,533) (Tabla y Grafico 4-24).
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Tabla 4-25: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos personales de Primigestacion en la muestra de gestantes
incluidas en la investigacion

Primigesta

Preeclampsia

Si

S SR e 25 | 41 |
| 39,0% | 610% | 100,0% |
No ; 16 40 56
. 28,6% 7L,4%  100,0%
Cou82e ) dea | e |
Focl 33,0% | 67,0% 100,0% |

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grafico 4-25: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos personales de Primigestacion en la muestra de gestantes
incluidas en la investigacién
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

La prevalencia de casos de preeclampsia entre las pacientes primigestas
fue muy similar a la proporcién que no la desarrollé (39% vs. 28,6%). Esto no
representd diferencia estadisticamente significativa (X? 1,170; P 0,194) (Tabla y
Grafico 4-25).
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Tabla 4-26: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patologicos personales de Obesidad en la muestra de gestantes incluidas en
la investigacién

: Obesidad :

Preeclampsia | Si No Total
Si AN e | : 28 41 |
el 31,7% 68,3%  100,0% |
' 4 52 56 '
N . &
e o ° _71%  92,9% 100,0% |
L Rt O il o
Total 17,5%  82,5% 100,0% |

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-26: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos personales de Obesidad en la muestra de gestantes incluidas en
la investigacién
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

La prevalencia de preeclampsia entre las pacientes que presentaron
obesidad fue mas alta (31,7%) que la prevalencia de ausencia preeclampsia entre
las pacientes que la tenian (7,1%). Esto representdé una asociacién

estadisticamente significativa (X* 9,981; P 0,002) (Tabla y Grafico 4-26).
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Tabla 4-27: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos personales de Periodo Intergésico mayor a 5 afios en la muestra
de gestantes incluidas en la investigacién

' Periodo Intergésico

Preeclampsia | > 5 anos
1 No

| Si e o s T
4 : . 19,5% 80,5%  100,0%
No 12 44 56 ‘

. 214% | 78,6% 100,0%

20 77 o |

e boem | s oo

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grafico 4-27: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos personales de Periodo Intergésico mayor a 5 afios en la muestra
de gestantes incluidas en la investigacién
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Entre las pacientes con un periodo intergésico mayor a 5 afios, la
prevalencia de preeclampsia fue ligeramente menor a la ausencia de esta (19,5%
vs 21,4%). No se evidenci6 diferencia estadisticamente significativa (X* 0,053; P
0,513) (Tabla 4-27).
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Tabla 4-28: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos Familiares de preeclampsia en la muestra de gestantes
incluidas en la investigacién

APF de Preeclampsia
Si No Total

Si | 19 220 41
_ 46,3% 53,7% 100,0%
No % 20 36 56
357%  64,3%  100,0%
| 39 | 58 el e
e . 40,2% | 59,8%  100,0%

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grafico 4-28: Prevalencia de preeclampsia entre paciente con Antecedentes
patolégicos Familiares de preeclampsia en la muestra de gestantes
incluidas en la investigacion
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Entre las pacientes con antecedentes patolégicos familiares de
preeclampsia la prevalencia de preeclampsia fue alta (46,3%), pero también fue
alta la ausencia de esta condicién patoldgica (35,7%). Esto no represento una

diferencia estadisticamente significativa (X* 1,112; P 0,199) (Tabla y Grafico 28).
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Tabla 4-29: Prevalencia de Uso de ASA profilictica entre paciente que
desarrollaron preeclampsia en la muestra de gestantes incluidas en la

investigacién
ksl | Preeclampsia o
i olnlactica | Si No ota
S | o T TR T ||
i 20,4% 70,6% | 100,0%
No | 31 32 _ 63
49,2% | 50,8% 100,0%
41 | 56 97
t |
e e 42,3% | 577%  100,0%

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-29: Prevalencia de Uso de ASA profil4ctica entre paciente que
desarrollaron preeclampsia en la muestra de gestantes incluidas en la

Frecuencia

Fuente:

investigacion
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Hoja de recoleccién de datos

Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

La prevalencia de preeclampsia en la muestra de gestantes que recibieron

ASA de manera profildctica fue menor que entre aquellas que no la recibieron.

(29,4% vs 49,2%) Esto representé una diferencia estadisticamente significativa
(X2 3,596; P 0,047) (Tabla y Grafico 4-29).
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Tabla 4-30: Prevalencia de Uso de ASA profil4ctica entre mujeres con
parto prematuro en la muestra de gestantes incluidas en la investigacion

Prematurez
Si No
- 21 | 13 ' 34 .
1 o g L ol
s . 61,8%  382% | 100,0%
No 29 | 34 63
) 46,0%  54,0% .~ 100,0%
Bk AR Y
g H_frOtal 5L56%  485% 100,0% |

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grafico 4-30: Prevalencia de Uso de ASA profildctica entre mujeres con
parto prematuro en la muestra de gestantes incluidas en la investigacién
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Entre las pacientes que recibieron ASA profilictica, La proporcién de
neonatos prematuros fue superior a la prevalencia de prematurez entre las mujeres
que no recibieron este medicamento (61,8% vs 46,0). Sin embargo esta diferencia

no fue estadisticamente significativa (X* 2,188; P 0,102) (Tabla y Grafico 4-30).
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Tabla 4-31: Prevalencia de Uso de ASA profildctica entre madres que
ingresaron a UCI en la muestra de gestantes incluidas en la investigacién

|
ASA Profilictica |  nsresoaUCI
Si No
- 6 | 28 ‘ 34
1 e - e e i
| 17,6% | 824% 100,0%
| 6 57 63
g 9,5% | 90,5%  100,0%
[ o Lo SRR O
o | 124% | 876% @ 100,0%

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grafico 4-31: Prevalencia de Uso de ASA profildctica entre madres que
ingresaron a UCI en la muestra de gestantes incluidas en la investigacién
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

La prevalencia de madres que requirieron el ingreso a UCI fue el doble de
las que no ingresaron a esta dependencia entre las que no fueron indicadas con
ASA profildctica. Esto sin embargo no se asocié estadisticamente (X? 1,344; P
0,200) (Tabla y Grafico 4-31).
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Tabla 4-32: Prevalencia de Uso de ASA profilictica entre madres con una

estancia hospitalaria mayor a 2 dias en la muestra de gestantes incluidas en
la investigacién

Estancia Mayor a 2

| ASA Profilactica | Dias
| i No
S | 15 | 19 34
K | 441% | 559% | 100,0%
27 36 63
L e 42,9% 57,1% 100,0% |
e T e
| o]
o] U 43.9% 56,7% 100,0%

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Griéfico 4-32: Prevalencia de Uso de ASA profilactica entre madres con una
estancia hospitalaria mayor a 2 dias en Ia muestra de gestantes incluidas en
Ia investigacién
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Una estancia mayor a 2 dias fue muy similar entre las que recibieron ASA
de manera profilactica, que entre las que no la recibieron (44,1% vs 42,9%). Esto
no represent6 diferencia estadisticamente significativa (X* 0,014; P 0,905) (Tabla
y Gréfico 4-32).
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Tabla 4-33: Prevalencia de Uso de ASA profilictica entre madres con un
producto Pequefio para la edad gestacional (PEG) o con Restriccién de
crecimiento intrauterino (RCIU) en la muestra de gestantes incluidas en la

investigacién
| ASA Profilactica I.,EG /1 St
Si No
Si | 7 ; 27 34
.  206% | 794%  100,0%
- 10 53 6aT" |
g E’9% 84,1% 100,0%
SO e R T
o | 1759 ~ 82,5% | 100,096 |

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-33: Prevalencia de Uso de ASA profilictica entre madres con un
producto Pequefio para la edad gestacional (PEG) o con Restriccién de
crecimiento intrauterino (RCIU) en la muestra de gestantes incluidas en la
investigacion

ESI @NO
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80,0%
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Frecuencia
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20,0%

0,0%
Sl NO
ASA profilactica

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

La proporciéon de neonatos con diagnéstico al nacer de pequeiio para la
edad gestacional o de restriccién de crecimiento intrauterino fue ligeramente
superior a la proporcién de estos entre las mujeres que no recibieron ASA
profilactica (20,6% vs 15,9%). Esta diferencia no representd diferencia
estadisticamente significativa (X* 0,340; P 0,375) (Tabla y Grafico 4-33).
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Tabla 4-34: Prevalencia de Uso de ASA profilictica entre madres con un
producto que ingresé a unidad de cuidados neonatales (UCIN) en la
muestra de gestantes incluidas en la investigacién

|
ASA Profilactica | ngresoaUCIN

Si No
si Saeds Ol - 3
s | 59% | 941% 100,0%
e oo 1 sg ] [ heE
6,3%  93,7% 100,0%
| 6 | 91 97
5% e e

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grafico 4-34: Prevalencia de Uso de ASA profildctica entre madres con un
producto que ingresé a unidad de cuidados neonatales (UCIN) en la
muestra de gestantes incluidas en la investigacién
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

La proporcién de neonatos que requirieron el ingreso a la unidad de
cuidados intensivos neonatales entre las pacientes que fueron indicadas con ASA
profilictica fue muy similar a la proporcién en el grupo que no recibié esta
indicacién farmacolégica (5,9% vs 6,3%). Esta diferencia no fue estadisticamente

significativa (X* 0,008; P 0,649) (Tabla y Gréfico 4-34).
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Tabla 4-35: Prevalencia de Uso de ASA profilictica entre madres con una
muerte neonatal en la muestra de gestantes incluidas en la investigacion

Muerte Neonatal

ASA Profilactica

Si No
si g B o dho 2
Lo 2ig06 ) - Cigma%g 100,0%
No 4 59 63
_ 6,3%  93,7%  100,0%
ol |
Total | !_ 5’2%__...._‘ §49,8% T()ég)%d,%

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grifico 4-35: Prevalencia de Uso de ASA profildctica entre madres con una
muerte neonatal en la muestra de gestantes incluidas en la investigacién
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

La proporcion de muerte neonatal entre las pacientes que presentaron
ingesta de ASA profildctica fue menor que entre las que no fueron indicadas con
este farmaco (2,9% vs 6,3%). Esta diferencia no fue estadisticamente significativa
(X* 0,525; P 0,423) (Tabla y Gréfico 4-35).
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Tabla 4-36: Estimacién del riesgo de no preeclampsia entre gestantes con
administracion profilactica de ASA

Intervalo de
confianza de 95 %
. Inferior | Superior

Riesgo
Relativo

Para cohorte Preeclampsia = No 1,390 | 1,003 = 1,925

Estimacion de riesgo

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Grafico 4-36: Estimacién del riesgo de no preeclampsia entre gestantes con
administracién profilictica de ASA

Pac.
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no
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Fuente: Hoja de recoleccién de datos
Elaborado por: Dra. Lorena Behr Pazos

Entre paciente que reciben ASA de manera profiléctica el riesgo directo de
no presentar preeclampsia es de 1,3 veces mas, proteccidn que se mantiene ain

con el calculo del intervalo de confianza menor (IC 95% 1,004-1,925) (Tabla y
Gréfico 4-36).
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Discusion

Si bien por afios se ha venido recomendando el uso profilactico de la
aspirina como profilaxis de preeclampsia, cada vez hay mas evidencia de que si
bien este beneficio esta presente, la disminucién del riesgo no seria muy elevada.
De hecho inclusive en una investigacién reciente, Odipo y colegas (Odibo et al.
2015) en un estudio aleatorizado a doble ciego con placebo observaron que en 30
mujeres que fueron incluidas en el andlisis final, no hubo pruebas de que la
preeclampsia fuera prevenido con la aspirina en dosis bajas (RR 0,88; IC del 95%:
0,21 a 3,66). Otros estudios que tampoco han logrado establecer una disminucién
del riesgo de preeclampsia con diferentes dosis de ASA y al igual que el
recientemente mencionado son estudios con problemas principalmente al tamafio
de la muestra de estos estudios, como lo demostraron los metaanalisis posteriores.

(Roberge et al. 2012; Roberge et al. 2013)

A pesar de las conclusiones de varios estudios, incluido el actual, sobre el
modesto beneficio de la administracion de aspirina para prevenir todas las formas
de preeclampsia, existe al parecer un consenso internacional para la
recomendacion del uso de aspirina en dosis bajas (Ministerio de Salud Publica del
Ecuador 2016; NICE 2017; American College of Obstetricians and Gynecologists
2013), aunque si se revisan las dosis “bajas” recomendadas en estos y otros
estudios, no tienen uniformidad, pero esté claro que se puede indicar dosis que
estén entre los rangos de los 80 a 150 mg y las indicaciones parecen estar

aprobadas para su empleo en el primes trimestre y hasta las 16 semanas.(Campos
2015; Ayala et al. 2013)

En todo caso es también de gran importancia tener presente que el uso de
la aspirina en dosis de 150 y 100 mg en el hospital Teodoro Maldonado Carbo, se
hace en mujeres con un alto riesgo de desarrollar preeclampsia lo que podria
disminuir las cifras de la reduccién del riesgo. Sin embargo, por lo menos en esta
institucién de tercer nivel esa es la realidad de pacientes en las que se espera una
reduccién importante del riesgo ya que siendo una entidad de atencién de tercer

nivel, es el tipo de pacientes que son referidos. Esta caracteristicas particular de la
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poblacion estudiada esta de acuerdo a los expresado en otros estudios como ha

sido sefialado por investigadores como el de Talari, Mesdaghinia y Abedzadeh
(2014)

Es sustancial que a la hora de considerar este estudio, se tome en cuenta
que la muestra fue pequefia aunque equilibrada. También es necesario recordar
que es una practica sistematica la administracién de calcio a dosis de 1 gramo
cuando en la consulta prenatal en pacientes con alto riesgo de preeclampsia y esta

intervencion también ha demostrado disminuir el riesgo de preeclampsia (Browne
et al. 2016)
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CAPITULO VI
CONCLUSION Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusién

En relacion con los resultados que se acaban de presentar se exponen las

siguientes conclusiones:

e La administracién de ASA de manera profilctica ya sea a dosis de 100 o 150
mg. se asocia a una reducciéon del riesgo de desarrollar preeclampsia en
gestantes con factores de riesgo de desarrollar esta patologia y que se
encuentran siendo atendidas en la consulta externa de Alto Riesgo Obstétrico
del hospital Teodoro Maldonado Carbo de esta institucién.

o La intensidad de la reduccion del riesgo de no desarrollar preeclampsia con la

administracién de ASA es muy baja, aunque se mantiene presente y estable

aun considerando limites inferiores.

Otros hallazgos de este estudio son:

e La prevalencia de preeclampsia en un entorno de alto riesgo de desarrollar esta
patologia es alta.

° Aunque en todos los siguientes casos existi6 una tendencia a una mayor
prevalencia cuando no se usé, el empleo profilactico de ASA no se asocié de
manera estadistica con prematurez, Ingreso a UCI, Estancia mayor a 2 dias,
nacimiento de producto pequefio para la edad gestacional o restriccién de
crecimiento intrauterino, Ingreso de neonato a una unidad de cuidados
intensivos o muerte neonatal.

e En cuanto a factores de riesgo se observé que la presencia de antecedentes
personales de preeclampsia, la existencia de hipertension esencial crénica o

diabetes mellitus gestacional o crénica, el antecedentes o la presencia de
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enfermedad autoinmune, la Primigestacion, el periodo intergésico mayor a 5
afios y el antecedentes familiar de preeclampsia no se asocié de manera
significativa al desarrollo de preeclampsia a pesar de que existi6 una mayor
prevalencia de casos en aquellas que presentaban el factor. Solo la existencia
de obesidad represento una asociacién estadistica con la preeclampsia.

Las mujeres con alto riesgo de presentar preeclampsia durante su embarazo
son gestantes generalmente en la tercera década, con embarazos que
frecuentemente concluyen con un producto prematuro, con una mortalidad
materna baja pero con una importante prevalencia de ingreso materno a UCI
que se asocia a estancia hospitalaria elevadas.

Los hijos de mujeres con alto riesgo de desarrollar preeclampsia fueron, con
alta frecuencia, nifios que nacen pequefios para la edad gestacional o con
restriccién de crecimiento intrauterino, que determina una pequefia pero
importante niimero de neonatos que requieren de ingreso a unidad de cuidados
intensivos y que se relaciona con una importante mortalidad neonatal.

Los antecedentes de riesgo de preeclampsia méds importantes en el grupo
fueron la Primigestacién, la existencia de hipertensién arterial crénica, la
obesidad.

La dosis empleada con mayor frecuencia para la profilaxis con ASA entre

mujeres con alto riesgo de preeclampsia es la de 100 mg.
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5.2 Recomendaciones

Las conclusiones que se acaban de presentar llevan a realizar las siguientes

recomendaciones:

e Mantener el uso de la indicacién profilactica de ASA para evitar preeclampsia
entre pacientes con alto riesgo de padecerla en la consulta externa de Alto
Riesgo Obstétrico del hospital.

e Determinar el valor del uso profilactico de ASA para evitar preeclampsia en
un entorno de bajo riesgo obstétrico

e Realizar un estudio para establecer la utilidad de la dosis ASA profilactica 100
mg vs. 150 mg indicadas en pacientes con alto riesgo de padecerla.

° Estimar el papel de la obesidad y el nivel de esta como factor de riesgo

independiente de desarrollar preeclampsia entre mujeres gestantes con alto

riesgo de padecerla.

e Publicar los resultados del presente estudio.

62



BIBLIOGRAFIA

American College of Obstetricians and Gynecologists (2013): Hypertension in
pregnancy. Washington DC: American College of Obstetricians and
Gynecologists. Disponible en linea en
https://www.acog.org/~/media/Task%20Force%20and%20 Work%20Grou
p%20Reports/public/HypertensioninPregnancy.pdf.

Ayala, Diana E.; Ucieda, Rafael; Hermida, Ramén C. (2013): Chronotherapy with
low-dose aspirin for prevention of complications in pregnancy. En:
Chronobiology  international 30 (1-2), pag. 260-279. DOI:
10.3109/07420528.2012.717455.

Bakrania, Bhavisha; Duncan, Jeremy; Warrington, Junie P.; Granger, Joey P.
(2017): The Endothelin Type A Receptor as a Potential Therapeutic Target
in Preeclampsia. En: International Journal of Molecular Sciences 18 3.
DOI: 10.3390/ijms18030522.

Bartsch, Emily; Park, Alison L.; Kingdom, John C.; Ray, Joel G. (2015): Risk
threshold for starting low dose aspirin in pregnancy to prevent
preeclampsia: an opportunity at a low cost. En: PloS one 10 (3), ¢0116296.
DOI: 10.1371/journal.pone.0116296.

Browne, J. L.; Klipstein-Grobusch, K.; Franx, A.; Grobbee, D. E. (2016):
Prevention of Hypertensive Disorders of Pregnancy: a Novel Application
of the Polypill Concept. En: Current cardiology reports 18 (6), pag. 59.
DOI: 10.1007/s11886-016-0725-x.

Burgos, Andrés (2013): Prevalencia De Preeclampsia-Eclampsia En Gestantes De
14 A 49 Afios. Hospital ‘Dr. Teodoro Maldonado Carbo’”. Periodo 1 De
Septiembre De 2012 A 30 De Abril De 2013. Cuenca (Tesis de Grado).



Cadavid, Angela P. (2017): Aspirin. The Mechanism of Action Revisited in the

Context of Pregnancy Complications. En: Frontiers in Immunology 8.
DOI: 10.3389/fimmu.2017.00261.

Campos, Ana (2015): The Role of Aspirin in Preeclampsia Prevention. State of

the Art. En: Acta Médica Portuguesa 28 (4), pag. 517-524. DOI:
10.20344/amp.6005.

Dadelszen, Peter von; Magee, Laura A. (2016): Preventing deaths due to the
hypertensive disorders of pregnancy. En: Best practice & research.

Clinical ~ obstetrics &  gynaecology 36, pag. 83-102. DOI:
10.1016/j.bpobgyn.2016.05.005.

Falco, M. L.; Sivanathan, J.; Laoreti, A.; Thilaganathan, B.; Khalil, A. (2017):
Placental histopathology associated with preCeclampsia. Systematic
review and metaOanalysis. En: Ultrasound in Obstetrics & Gynecology 50
(3), pag. 295-301. DOI: 10.1002/uo0g.17494.

Hashemi, Mohammad; Baktash, Forouz; Heshmat-Ghahdarijani, Kiyan; Zarean,
Elahe; Bahrani, Saeide (2016): Evaluation the effect of low-dose aspirin
on endothelial dysfunction in preeclamptic patients. En: Journal of
Research in Medical Sciences : The Official Journal of Isfahan University
of Medical Sciences 21. DOIL: 10.4103/1735-1995.196613.

Henderson, Jillian T.; Whitlock, Evelyn P.; O'Conner, Elizabeth; Senger, Caitlyn
A.; Thompson, Jamie H.; Rowland, Maya G. (2014a): Low-Dose Aspirin
for the Prevention of Morbidity and Mortality From Preeclampsia: Agency
for Healthcare Research and Quality (US). Disponible en linea en
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/n/es112/pdf/.

Henderson, Jillian T.; Whitlock, Evelyn P.; O'Connor, Elizabeth; Senger, Caitlyn
A.; Thompson, Jamie H.; Rowland, Maya G. (2014b): Low-dose aspirin
for prevention of morbidity and mortality from preeclampsia: a systematic
evidence review for the U.S. Preventive Services Task Force. En: Annals

of internal medicine 160 (10), pag. 695-703. DOI: 10.7326/M13-2844.

64



Hoffman, Matthew K.; Goudar, Shivaprasad S.; Kodkany, Bhalachandra S.: Goco,
Norman; Koso-Thomas, Marion; Miodovnik, Menachem et al. (2017): A
description of the methods of the aspirin supplementation for pregnancy
indicated risk reduction in nulliparas (ASPIRIN) study. En: BMC

pregnancy and childbirth 17 (1), pag. 135. DOI: 10.1186/s12884-017-
1312-x.

Izurieta, C. (2008): Epidemiologia de las Enfermedades Hipertensivas en el
embarazo en el servicio de ginecologia y obstetricia del Hospital Teodoro
Maldonado Carbo en el periodo comprendido entre Enero 2004 — Enero
2005. Guayaquil (Tesis de Grado).

Lassi, Zohra S.; Mansoor, Tarab; Salam, Rehana A.; Das, Jai K.; Bhutta, Zulfigar
A. (2014): Essential pre-pregnancy and pregnancy interventions for
improved maternal, newborn and child health. En: Reproductive Health 11

(Suppl 1), S2. DOIL: 10.1186/1742-4755-11-S1-S2.

Meher, S.; Alfirevic, Z. (2013): Aspirin for preOeclampsia. Beware of subgroup
metallanalysis. En: Ultrasound in Obstetrics & Gynecology 41 (5), pag.
475-485. DOI: 10.1002/u0g.12470.

Ministerio de Salud Ptblica del Ecuador (2009): Indicadores Basicos de Salud.
2008. Quio.

Ministerio de Salud Publica del Ecuador (2013): Trastornos Hipertensivos del
embarazo. En colaboracién con Direccién Nacional de Normatizacion. 1ra.
Quitc (Guia de pratica clinica). Disponible en linea en
http://instituciones.msp.gob.ec/documentos/Guias/Guia_de_trastornos_hip

ertensivos.pdf.

Ministerio de Salud Publica del Ecuador (2016): Trastornos Hipertensivos del
embarazo. (Actualizacion 2016). En colaboracién con Direccién Nacional
de Normatizacién. 2da. Quito (Guias de Préctica Clinica). Disponible en
linea en https://www.salud.gob.ec/wp-
content/uploads/2017/03/MSP_Trastornos-hipertensivos-del-embarazo-

65



con-portada-3.pdf.

Moore, G. S.; Allshouse, A. A.; Post, A. L.; Galan, H. L.; Heyborne, K. D.
(2015): Early initiation of low-dose aspirin for reduction in preeclampsia
risk in high-risk women: a secondary analysis of the MEMU High-Risk
Aspirin Study. En: Journal of perinatology : official journal of the

California  Perinatal Association 35 (5), pég. 328-331. DOI:
10.1038/jp.2014.214.

NICE (2017): Hypertension in pregnancy: diagnosis and management (2010)
NICE guideline CG107. Surveillance report 2017. Disponible en linea en
https://www.nice.org.uk/guidance/cg]1 07/resources/surveillance-report-
2017-hypertension-in-pregnancy-diagnosis-and-management-2010-nice-
guideline-cg107-pdf-3546403325413.

Odibo, A. O.; Goetzinger, K. R.; Odibo, L.; Tuuli, M. G. (2015): Early prediction
and aspirin for prevention of pre-eclampsia (EPAPP) study: a randomized
controlled trial. En: Ultrasound in obstetrics & gynecology : the official
Journal of the International Society of Ultrasound in Obstetrics and

Gynecology 46 (4), pag. 414—418. DOI: 10.1002/u0g.14889.

Roberge, S.; Demers, S.; Bujold, E. (2013): Initiation of aspirin in early gestation
for the prevention of pre-eclampsia. En: BJOG : an international Journal

of obstetrics and gynaecology 120 (6), pag. 773=774. DOI: 10.1111/1471-
0528.12170.

Roberge, Stéphanie; Villa, Pia; Nicolaides, Kypros; Giguére, Yves; Vainio,
Merja; Bakthi, Abdelouahab et al. (2012): Early administration of low-
dose aspirin for the prevention of preterm and term preeclampsia: a
systematic review and meta-analysis. En: Fetal diagnosis and therapy 31
(3), pag. 141-146. DOI: 10.1159/000336662.

Rolnik, Daniel L.; Wright, David; Poon, Liona C.; O'Gorman, Neil; Syngelaki,
Argyro; Paco Matallana, Catalina de et al. (2017): Aspirin versus Placebo

in Pregnancies at High Risk for Preterm Preeclampsia. En: The New

66



England  journal of medicine 377 (7), pag. 613-622. DOI:
10.1056/NEJMoal704559.

Rossi, A. Cristina; Mullin, Patrick M. (2011): Prevention of pre-eclampsia with
low-dose aspirin or vitamins C and E in women at high or low risk: a
systematic review with meta-analysis. En: European journal of obstetrics,
gynecology, and reproductive biology 158 (1), pag. 9-16. DOI:
10.1016/j.ejogrb.2011.04.010.

Schramm, Amelie M.; Clowse, Megan E. B. (2014): Aspirin for prevention of

preeclampsia in lupus pregnancy. En: Autoimmune diseases 2014, pag.
920467. DOI: 10.1155/2014/920467.

Souza, E. V.; Torloni, M. R.; Atallah, A. N.; dos Santos, G.M.S.; Kulay Jr, L.;
Sass, N. (2014): Aspirin plus calcium supplementation to prevent
superimposed preeclampsia. A randomized trial. En: Braz J Med Biol Res
47 (5), pag. 419-425. DOI: 10.1590/1414-431X20143629.

Talari, Hamidreza; Mesdaghinia, Elahe; Abedzadeh Kalahroudi, Masoumeh
(2014): Aspirin and preeclampsia prevention in patients with abnormal
uterine artery blood flow. En: Jranian Red Crescent medical journal 16
(8), €17175. DOI: 10.5812/ircmj.17175.

Trivedi, N. A. (2011): A meta-analysis of low-dose aspirin for prevention of
preeclampsia. En: Journal of postgraduate medicine 57 (2), pag. 91-95.
DOI: 10.4103/0022-3859.81858.

Wen, Shi Wu; Champagne, Josee; Rennicks White, Ruth; Coyle, Doug; Fraser,
William; Smith, Graeme et al. (2013): Effect of folic acid supplementation
In pregnancy on preeclampsia: the folic acid clinical trial study. En:

Journal of pregnancy 2013, pag. 294312. DOI: 10.1155/2013/294312.

Wiwanitkit, S.; Wiwanitkit, V. (2011): Low-dose aspirin and preeclampsia
prevention. En: Journal of postgraduate medicine 57 (4), pag. 350. DOI:
10.4103/0022-3859.90094.

67



World Health Organization (2011): WHO recommendations for prevention and

treatment of pre-eclampsia and eclampsia. Geneva, Switzerland: World

Health Organization. Disponible en linea en
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/N BK140561/pdf/Bookshelf NBK 14
0561.pdf.

Xu, Ting-ting; Zhou, Fan; Deng, Chun-yan; Huang, Gui-qiong; Li, Jin-ke; Wang,
Xiao-dong (2015): Low-Dose Aspirin for Preventing Preeclampsia and Its
Complications: A Meta-Analysis. En: Journal of clinical hypertension

(Greenwich, Conn.) 17 (7), pag. 567-573. DOI: 10.111 1/jch.12541.

68



ANEXOS

69



Anexo 1: Formulario de recoleccién de datos

Dosis Bajas De Aspirina En La Prevencién De Preeclampsia En Gestantes De
Alto Riesgo Obstétrico

Formulario: D:D
1Edad:[ | | afios

2 Administracién de aspirina a bajas dosis: 100 mg PO/ QD DISO mg PO/ QD |:|
3 Semanas de inicio de aspirina a bajas dosis: I:D semanas
4 Factores de riesgo: antecedenes de hipertensién D Diabetes 1y 2 D
hipertensién crénica D enfermedad autoinmunitaria i:l
enfermedad renal crénica U primigesta D 40 afios 0 > U
periodo intergésico > 10 afios I:‘ IMC >0 =35 afos I:]
antecedentes familiares de preeclampsia:
5 Semanas de finalizacién del embarazo: ED semanas
6 Preeclampsia: Si ]:' no
7 RCIU: si [ ] no
8 Bajo peso al nacer: si |:| no
9IngresoaUCl: madre D feto
Muerte: madre D feto l:l neonato ]:l
10 Estancia hospitalaria madre: i:El dias
11 Estancia hospitalaria neonatal: ED dias

[]
DDD
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