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Resumen

La preeclamsia es una enfermedad hipertensiva del embarazo con afectacién
multisistémica compleja que genera muertes maternas a nivel mundial. La prevalencia esta
influenciada por multiples factores incluida la altitud. Para la gestante adaptarse a este proceso
fisioldgico en condiciones hipdxicas genera cambios fisiologicos uteroplacentarios ademas de
presentar altas concentraciones de hemoglobina por estimulo de la hipoxia hipobarica. lo cual,
serfa un marcador de riesgo de padecer y desarrollar la enfermedad con o sin signos de
severidad. El objetivo fue Determinar la relacién entre los niveles de hemoglobina y el riesgo
de preeclampsia en gestantes de gran altitud del Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de
Azéangaro de la region Puno en el periodo 2018 — 2021. La metodologia usada fue de tipo
aplicativo, correlacional, retrospectivo y transversal. Se estudié 151 gestantes de los distritos
de la provincia de Azangaro, con muestreo no probabilistico tipo censal haciendo una revision
de los libros de atencién del servicio de gineco-obstetricia e historias clinicas. Se obtuvo los
siguientes resultados; la mayor cantidad de atenciones fue en el afio 2020, la prevalencia fue
de 6.42 %, edad de la gestante mas frecuente entre 20-34 afios 61.6 %, en cuanto a la edad
gestacional el 68 % gestantes fueron a término, segun procedencia el distrito de Azangaro tuvo
un 62.9 % del total, paridad 47.7 % corresponde a nuliparas, el 53 % corresponde a las PE sin
signos de severidad y el 47 % a las PE con signos de severidad. No se encontrd relacion
estadisticamente significativa entre los niveles de hemoglobina antes de las 20 semanas
(p=0.358) y al momento del diagndstico (p=0.588) con el riesgo de preeclampsia segln signos
de severidad. Se concluye que para esta poblacion no existe relacién significativa entre los

niveles de la hemoglobina y el riesgo de preeclampsia en gestantes de gran altitud.

Palabras claves: nivel de hemoglobina, preeclampsia, gran altitud.



Abstract

Preeclampsia is a hypertensive disease of pregnancy with complex multisystem involvement
that causes maternal deaths worldwide. The prevalence is influenced by multiple factors
including altitude. For the pregnant woman adapted to this physiological process in hypoxic
conditions, it generates uteroplacental physiological changes in addition to presenting high
hemoglobin concentrations due to the stimulation of hypobaric hypoxia. which would be a
marker of risk of suffering and developing the disease with or without signs of severity. The
objective was to determine the relationship between hemoglobin levels and the risk of
preeclampsia in high-altitude pregnant women at the Carlos Cornejo Rosello Vizcardo
Hospital in Az&ngaro - Puno, 2018 - 2021. The methodology used was applicative,
correlational, retrospective and cross-sectional. 151 pregnant women from the districts of the
Azéngaro province were learned, with a proven non-probabilistic census type, by reviewing
the care books of the gynecology-obstetrics service and medical records. The following results
were obtained; the greatest number of cares was in the year 2020, the prevalence was 6.42 %,
the age of the most frequent pregnant woman between 20-34 years 61.6 %, in terms of
gestational age, 68 % pregnant women were at term, according to the district's origin Azangaro
had 62.9 % of the total, parity 47.7 % corresponds to nulliparous women, 53 % corresponds
to PE without signs of severity and 47 % to PE with signs of severity. No statistically
significant relationship was found between hemoglobin levels before 20 weeks (p=0.358) and
at the time of diagnosis (p=0.588) with the risk of preeclampsia according to signs of severity.
It is concluded that for this population there is no significant relationship between hemoglobin
levels and the risk of preeclampsia in pregnant women at high altitudes.

Keywords: hemoglobin level, preeclampsia, high altitude.
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Introduccion

La preeclampsia (PE) es una de las enfermedades frecuentes y son el principal motivo
de hospitalizaciones en el area de gineco-obstetricia con 18 % de tasa de mortalidad a nivel
mundial, esto significa que ocurren 77.000 muertes maternas por afio (1). La incidencia de la
PE es de 2,16 % de forma global del total de partos. Se caracteriza por ser una enfermedad
multisistémica que empieza a manifestarse a partir de las 20 semanas de gestacion con presion
arterial (PA) sistolica > 140 mmHg y/o PA diastolica > 90 mmHg encontrandose estos dos
casos con intervalo de al menos 4 horas y en casos graves con presiones > 160/110 mHg con
intervalos de tiempo cortos (minutos) asociado con proteinuria, trombocitopenia, edema
pulmonar y signos premonitorios (2,3). En el mundo existe alrededor del 30 % de personas
que viven por encima de 2 000 m. s. n. m (4). La hipoxia hipobérica condiciona a los habitantes
adaptarse a saturacién disminuida y alta concentracién de hemoglobina. Para lograr una
gestacion optima, la futura madre debe adaptarse no solo las condiciones ambientales de gran
altitud, sino a las condiciones generadas por hipoxia hipobérica para asegurar el suficiente
oxigeno (0O2) en la circulacion Gtero-placentaria (1,5). La altitud genera elevacion de la presion
arterial independientemente de las enfermedades inducidas por el embarazo (5). Sin embargo,
la elevacion de la hemoglobina 14,5 g/dL parece estar relacionado con la prevalencia de
preeclampsia en gran altitud (6). Esta condicion podria generar cambios en el flujo sanguineo
placentario y generar complicaciones. Por ello, nuestro objetivo es determinar si hay relacion
entre los niveles de hemoglobina y el riesgo de preeclampsia en gestantes de gran altitud del
Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de Azangaro de Puno en el periodo 2018 — 2021.
La presente investigacion consta de cinco capitulos, se desarrolla en cada una de las secciones
de acuerdo al siguiente orden: el capitulo I: habla sobre el planteamiento de la problematica
de los casos de PE en gestantes. En el capitulo 1l se visualiza el marco teérico de los niveles
de hemoglobina en gestantes de gran altitud y preeclampsia y su clasificacion. El capitulo Il1
hace referencia al planteamiento de las variables e hipoétesis, asi como su definicidn
operacional. El capitulo IV describe las caracteristicas metodoldgicas de la investigacion. El

capitulo V sefiala los resultados, discusidn, conclusién y recomendaciones.

Los autores.



Capitulo |
Planteamiento del Estudio

1.1.  Delimitacion de la Investigacion.
1.1.1. Delimitacion Territorial.

La investigacion fue ejecutada en el Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de la

provincia de Azé&ngaro, region de Puno, Perd.

Ecuador

Figura 1. Ubicacién Geogréafica del Hospital.
Nota. Tomado de Google Eart (),
(@) Ubicacion del departamento de Puno en el territorio peruano, (b) ubicacion de la

provincia de Azangaro en la region Puno, y (c) fachada principal del Hospital de Azangaro (),
1.1.2. Delimitacién Temporal.

El estudio se realiz6 con los datos obtenidos a partir de las Historias Clinicas (HCI) de
los periodos de enero del 2018 a diciembre del 2021; por consiguiente, se han revisado los
datos registrados en las HCI de las gestantes atendidos con diagnéstico definitivo de

preeclampsia.
1.1.3. Delimitacion Conceptual.

El marco conceptual, se ha centrado en una de las areas de la gineco-obstetricia en el

marco de la medicina de altura, que se observa a diario en las practicas clinicas. Asimismo, es
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una patologia muy asociada a mortalidad materna y perinatal. Con el objetivo de determinar
la existencia de la relacion entre los niveles de hemoglobina (Hb) y de riesgo de la PE con o

sin signos de severidad.
1.2.  Planteamiento del Problema.

Al rededor del mundo se estima que méas de 140 000 000 de humanos viven
permanentemente por encima de los 2 500 m. s. n. m., aunque estos datos pueden variar
ampliamente (8-10). Muchos residentes nativos de las ciudades de diversos paises del mundo
tales como tibetanos, etiopes y de la cordillera del sur, este tltimo representa el 36 % de toda
la superficie terrestre (11). En Latinoamérica, los paises que cuentan con poblaciones que
viven en areas de gran altitud son: México, Colombia, Ecuador y Bolivia (12). EI Perud es uno
de los paises que también cuenta con un listado de regiones (ciudades) ubicados a elevada 'y a
gran altitud tales como: Puno, Ancash, Junin, Pasco, Huanuco, Cajamarca y Huancavelica, y
mayor parte de los peruanos que habitan las altitudes superiores a 2 000 m. s. n. m., representan

el 30 % del total de la poblacion o poco méas de los 9 000 000 individuos (4).

La altura tiene condiciones ambientales totalmente particulares que se caracterizan por
poseer disminuida presion barométrica, el cual es inversamente proporcional a la altitud
ocasionando una disminucion de la presion parcial de oxigeno (O.) (13). Por esta razon, los
residentes de zonas alto andinas enfrentan situaciones permanentes de hipoxia, y el organismo
activa distintos mecanismos que incluyen desde la acomodacion, la aclimatacién y la
adaptacién para compensar fisioldgicamente (12). Este Gltimo se da a través de un proceso
natural en el que se pone en juego las variaciones genéticas y se adquiere tras muchas
generaciones. Sin embargo, en fases iniciales de exposicion, los habitantes viven con un
namero incrementado de glébulos rojos, tras la activacion de mecanismo moleculares como
es el factor inductor de hipoxia 1 (HIF-1) que estimula la actividad eritropoyética por la

limitada cantidad de oxigeno y la existencia disminuida de la presion barométrica (14).

Las personas que viven en elevadas altitudes, tienden a un aumento en la
concentracion de hematocrito y niveles Hb, que son inversamente proporcionales al nimero
de ancestros con residencia en altitud, debido al proceso de adaptacion en relacion con los que
habitan a nivel del mar (1,15). Estudios recientes demostraron que la Hb materna con valores
superiores a 14,5 g/dL tienen tendencia a padecer PE (6), debido a la mayor viscosidad
sanguinea y ademas que la Hb actia como tampon del dxido nitrico, limita su disponibilidad
y forma derivados del S-nitroso (16). Esto conlleva en mujeres gestantes, a un menor flujo
sanguineo uteroplacentario, por ser una molécula vasodilatadora que tiene un papel
fundamental dentro de los mecanismos fisiopatolégicos de PE (15). En la gestacion se produce

mayor ensanchamiento vascular, y con esto, se genera la hemodiluciéon y se reduce la
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concentracion de Hb. En la costa hay ausencia o baja cantidad de Hb temprana que se asocia
a resultados adversos, mientras que en las altitudes, es doblemente negativo en el feto
(6,17,18).

Por cada mil metros de elevacion de la altura, la Hb se incrementa en 1,52 g/dL (9).
Por lo que la organizacién mundial de la salud (OMS) ha propuesto que el valor de
hemoglobina se ajuste segin altitud (10), pero para este estudio no se realizé, debido a que no
existen criterios clinicos que definan y permitan afirmar que nivel de Hb se considera como
anemia en altitud y se relacione clinicamente al feto como a la madre (19). Sin embargo, se
tiene algunos registros promedio de Hb en gestantes de las diferentes regiones altas del Peru
tales como: region sierra norte, Huaraz (3 050 m. s. n. m.) 13,0 g/dL+1,3. Region sierra centro:
Junin (4 107) 14,2 g/dL+1.5 y Cerro de Pasco (4 340 m. s. n. m.) 14,4 g/dL +1,8. Region sierra
sur: Cusco (3 430 m. s. n. m.) 13,7 g/dL +1,4, Juliaca (3 840 m. s. n. m.) 14,0 g/dL +15y
Ayaviri (3925 m. s. n. m.) 13,3 g/dL+1,7 (4).

La PE sigue siendo poco conocida y que afecta tipicamente del 2 al 5% de las
gestantes alrededor del mundo (2). Es un problema de la salud puablica sustancialmente
considerables que puede ocasionar morbimortalidad materna y perinatal (2). Otros autores
describen su presentacion del 5 al 10 % de todas las gestantes (20), y que en algunos casos
representan el 18 %, ocasionando muertes por afio entre 62 000 y 77 000 pacientes fallecidos
por esta causa (1). Un estudio describe que 500 000 gestantes mueren cada afio a nivel del
mundo, de los cuales el 99 % en paises son de medianos a bajos recursos econdémicos (21).
Segun los reportes, Colorado (2 500 m. s. n. m.) en los Estados Unidos, tuvo una incidencia
del 33 % del espectro completo de las enfermedades hipertensivas inducidos por el embarazo
en zonas de gran altitud (22), y el 16 % de ellos por encima de los 3 100 m. s. n. m. (23). Es
decir, la PE seria una de las patologias frecuentes de elevadas altitudes sobre todo cuando los

valores de la Hb alcanzan o superan 14,5 g/dL (1,5,16,24).

La PE sigue siendo poco conocida y afecta tipicamente del 2 al 5 % de las gestantes
alrededor del mundo (2). Es un problema de la salud publica sustancialmente considerable que
puede ocasionar morbimortalidad materna y perinatal (2). Otros autores describen su
presentacion del 5 al 10 % de todas las gestantes (20), y que en algunos casos representan el
18 %, ocasionando muertes por afio entre 62 000 y 77 000 pacientes fallecidos por esta causa
(1). Un estudio describe que 500 000 gestantes mueren cada afio a nivel del mundo, de los

cuales el 99 % en paises son de medianos a bajos recursos econémicos (21).

En el Pert la incidencia de PE fue superior al 10 % en varias regiones, y una de las
causas del 22 % de muertes maternas, siendo un problema de la salud pudblica (25). En una

revision sobre la proporcién de la PE en la altura, se presentd en mayor porcentaje en relacion
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a la eclampsia en la Oroya 98 %, Puno 98 %, Cerro de Pasco 92 %, Cusco 87,1 % y Huancayo
73,6 % (26). Las complicaciones se presentan del 3 al 22 % del total de embarazadas y es
considerada como el primer causante de mortalidad materna con el 43 % segun el Instituto
Nacional Materno Perinatal (INMP); y como la segunda causante de muerte materna de forma
general con el 32 % (27). Este afio, las regiones que informaron con la mayor cantidad de
muertes maternas por su procedencia se encuentran en los departamentos de Lima, La
Libertad, Piura, Cajamarca, Puno y Loreto; sobre todo de los que concentraron alrededor del
65,8 % durante todo el periodo (28).

En la region de Puno las muertes maternas producto de trastornos hipertensivos en
adolescentes embarazadas representan el 231% en el 2022 (29), los porcentajes de
presentacion cada afio variaron: del 30 % para el 2018, 33,3 % para el afio 2019, 37,5 % para
el 2020 y 17,6 % para el 2021. Estos datos fueron obtenidos de los reportes registrados por el
Centro Nacional de Epidemiologia (30). Finalmente, los Gltimos datos registrados fueron el de
los reportes del diario “La Republica” a la fecha del 20 de septiembre del 2022, refiere que ya
contaban con un total de 13 casos de muertes maternas para esta region (31). Lo cual es
bastante preocupante, porque la incidencia es variable y la tasa morbimortalidad materno

perinatal se ve incrementada.

Por lo anteriormente expuesto sobre la problematica de salud materna-perinatal en la
region altiplanica de Puno, nos motiva a realizar esta investigacion para poder determinar si
hay relacién entre los niveles de hemoglobina y el riesgo de preeclampsia en gestantes de gran
altitud segun severidad, usando parametros sencillos, basicos y que tiene un costo y aplicacion
accesibles. Asimismo, con la finalidad de contribuir con el oportuno diagnéstico y deteccion
temprana de esta afeccion, para reducir las tasas de morbimortalidad materna y se pueda
detectar esta patologia antes de sus complicaciones o segun severidad. A su vez, durante
nuestro internado médico, observamos que las gestantes con hemoglobina muy elevada,
presentaban presion arterial elevada. En consecuencia, surge la siguiente interrogante ¢qué

relacion hay entre los niveles de hemoglobina y el riesgo de preeclampsia?
1.3. Formulacion del Problema.
1.3.1. Problema General.

¢Cuél es la relacion entre los niveles de hemoglobina y el riesgo de preeclampsia en
gestantes de gran altitud del Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de Azangaro de la

region Puno en el periodo 2018 — 20217
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1.3.2. Problemas Especificos.

¢Cudles son las caracteristicas y prevalencia de la poblacion de gestantes que fueron
diagnosticados con preeclampsia de gran altitud en el Hospital Carlos Cornejo Rosello

Vizcardo de Azangaro de la region Puno en el periodo 2018 — 20217

¢Cuél es la relacién entre los niveles de hemoglobina antes de las 20 semanas vy el
riesgo de preeclampsia segun signos de severidad en gestantes diagnosticadas con
preeclampsia de gran altitud en el Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de Azangaro de
la region Puno en el periodo 2018 — 20217

¢Cudl es la relacion entre los niveles de hemoglobina al momento del diagnéstico y el
riesgo de preeclampsia segin signos de severidad en gestantes con diagnostico con
preeclampsia de gran altitud en el Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de Azangaro de

la region Puno en el periodo 2018 — 20217
1.4.  Objetivos de la Investigacion
1.4.1. Objetivo General.

Determinar la relacion entre los niveles de hemoglobina y el riesgo de preeclampsia
en gestantes de gran altitud en el Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de Azangaro de

la region Puno en el periodo 2018 — 2021.
1.4.2. Obijetivos Especificos.

Determinar las caracteristicas y prevalencia de la poblacion de gestantes que fueron
diagnosticados de preeclampsia en gran altitud en el Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo

de Azangaro de la region Puno en el periodo 2018 — 2021.

Determinar la relacion entre los niveles de hemoglobina antes de las 20 semanas y el
riesgo de preeclampsia segin signos de severidad en gestantes diagnosticadas con
preeclampsia en gran altitud en el Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de Azangaro de

la regién Puno en el periodo 2018 — 2021.

Determinar la relacion entre los niveles de hemoglobina al momento del diagndstico
y el riesgo de preeclampsia segln signos de severidad en gestantes diagnosticadas con
preeclampsia en gran altitud en el Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de Azangaro de

la regién Puno en el periodo 2018 — 2021.
1.5.  Justificacion de la Investigacion
1.5.1. Justificacion Préctica.

La relacion entre los niveles de hemoglobina y el riesgo de preeclampsia a gran altitud

es poco estudiada en nuestro medio. Sin embargo, se ha observado numerosos casos de
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muertes maternas por PE a nivel nacional; lo cual, genera un problema en la salud publica,
desde los inicios de la pandemia del COVID-19, debido a que se cambi6 la forma de atencién
y acceso a los establecimientos de salud. Esto se debe al distanciamiento sanitario o de la
pérdida de continuidad en los controles prenatales, trayendo como consecuencia el aumento
de la morbimortalidad en gestantes; segun el boletin epidemioldgico del INMP y el MINSA,
en nuestro pais es considerada como la segunda causa de muerte materna. En el afio 2020 se
ha registrado las cifras mas altas de los ultimos ocho afios, siendo un total de 440 muertes
maternas. Con estos indicadores nacionales evidenciamos que es necesario conocer si los

parametros hematoldgicos guardan relacion con la PE.

Por lo cual, es de importancia valorar y evaluar si los niveles de hemoglobina son
parametros hematol6gicos que tienen relacion con el riesgo de PE segln signos de severidad
en gestantes de gran altitud (3 865 m. s. n. m.), como son los casos que se presentan en el
Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de la provincia de Azangaro durante el periodo
2018 — 2021. Es importante realizar el presente trabajo ya que se pretende determinar si los
niveles de Hb tienen relacién de riesgo de preeclampsia. Ademas, se abordaré este tema ya
que, en los distritos de Azangaro perteneciente a la region de Puno, el 100 % de la poblacién
habita por encima de los 3 800 m. s. n. m. y tienen la tasa méas alta de mortalidad materna, y

no existe ningun estudio igual en esta provincia sobre este tema ni enfocadas al area.

Por todo lo expuesto, fue importante realizar el trabajo de investigacion para
determinar si existe relacion entre la preeclampsia y los niveles de hemoglobina, ya que servira
como una herramienta de diagnostico precoz que permitira realizar controles y seguimiento de
pacientes gestantes con intervalos méas cortos, o considerarse como factor de riesgo de la PE,
asi como predecir su severidad y ser de utilidad para los profesionales de salud

independientemente del nivel de establecimiento.
1.5.2. Justificacion Préctica.

A su vez, este trabajo de investigacion tiene el proposito de ser un antecedente de
importancia para que futuras investigaciones establezcan los valores de Hb encontrados, para
iniciar medidas adecuadas y mejore las decisiones en el tratamiento, diagndstico oportuno y
por ser una herramienta de bajo costo; ya que el dosaje de la hemoglobina esta establecido en
el control prenatal en los diferentes establecimientos de atencién primaria. Por ende, esta
investigacion va a contribuir al conocimiento cientifico, académico y la disminucion de

muertes maternas por enfermedades hipertensivas inducidas por el embarazo.

Fue factible realizar este trabajo de investigacion, ya que la ejecucion se llevé a cabo

con el permiso respectivo por parte del Hospital de Azangaro.
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Capitulo 11
Marco Tedrico

2.1.  Antecedentes de la Investigacion
2.1.1. Antecedentes Internacionales.

Nasiri et, al. en el 2015 desarrollé un estudio en el hospital de Milad en Teheran, Iran;
fue estudio de cohorte prospectivo, realizado del mes octubre 2010 a julio del 2011. El objetivo
fue predecir la preeclampsia a través de los valores de Hb mediante un analisis discriminante
longitudinal. Se incluyeron 650 gestantes que fueron evaluadas en los tres trimestres por un
técnico experimentado hasta el momento del parto. Usaron la prueba T de Student, U de Mann-
Whitney y Chi?. Se hall6 la edad media de + 27,37 + 3,91 afios, la prevalencia fue de 7,2 %,
las gestantes con PE tuvieron una media mas alta de Hb con una variacién de 0,46 g/dL
(p =0,003). La Hb media al principio del embarazo fue més alta (p = 0,015) y al final del
embarazo (p < 0,001). La conclusién sefiala que es posible predecir con los valores de Hb y el
riesgo de PE. Ademas, sugiere gue es necesario realizar controles periodicos a las gestantes

para identificar en fases iniciales esta patologia (32).

Carrion et, al. (2017) realizé un estudio de tesis de especialidad en los meses de enero
y septiembre del 2016 en Ecuador, especificamente en la ciudad de Quito. Utiliz6 una ficha
de recoleccion de datos de 206 historias clinicas, el disefio de este trabajo fue experimental,
analitico y de corte transversal, el analisis estadistico de correlacion Odds Ratio (OR), cuyo
objetivo fue hallar la correlacion entre las concentraciones de la Hb y la severidad de la PE en
embarazadas del area de ginecoobstetricia del Hospital Carlos Andrade Marin (HCAM). Del
total gestantes preeclampticas, el 41 % presentaron PE con signos de severidad, el sintoma
méas comun observado fue la cefalea 83,7 %. Respecto a la relacién de la Hb con la severidad
de la PE, se tuvo el valor de p = 0,0004665, que demuestra que a bajo nivel de Hb materna,

mas es el riesgo de preeclampsia acompafiado de epigastralgia, escotomas e hiperreflexia (33).

Hassan et al. en el 2016 desarrollé un estudio en el Hospital de Maternidad y Pediatria
de Abha en Arabia Saudita. Fue un estudio de casos y controles, trasversal y retrospectivo
entre enero y junio de 2013. La finalidad fue examinar el valor prondstico de las caracteristicas
clinicas de gestantes a partir de historias clinicas de control prenatal para predecir la PE a gran

altura (3 133 m. s. n. m.). Se incluyé a 176 pacientes, de los cuales 88 con PE y 88 con
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embarazos normales. Se hallé niveles medios de Hb en mujeres con preeclampsia de 12,27 +
2,01 g/dL en comparacién con 11,92 + 2,43 g/dL de los controles (p = 0,291). EIl aumento de
los parametros de Hto y Hb materna no mostraron significancia estadistica. Se concluy6 que
la evaluacion de las caracteristicas clinicas del embarazo predice la PE, por lo que puede verse
como una herramienta valiosa de pronéstico de la tension arterial diastélica y sistolica
anormales (p = 0,001) y paridad (p = 0,05). Por lo tanto, este estudio sugiere que la valoracion
clinica y antecedentes obstétricos deben ser monitoreadas para detectar el posible desarrollo
de la PE (34).

Palmer et al. en 1999 en Colorado, Estados Unidos (EE. UU.) desarroll6 un estudio de
cohorte retrospectivo de gestantes de comunidades en altitudes altas y bajas cuyas
comunidades han sido emparejadas socio demograficamente, la finalidad fue analizar la
incidencia de PE en altitudes elevadas y bajas, si el curso de la presion arterial difiere entre
ellas. Al estudio se incluyeron mujeres con gestacion Unica sin enfermedad cronica subyacente
con una muestra de 116 a 1 260 m. s. n. m. y 93 gestantes a 3 100 m. s. n. m., de las cuales se
revisaron historias clinicas neonatales, hospitalarias y prenatales. La incidencia de PE fue del
16 %a3100m.s.n.m.y 3 % alos 1260 m.s.n. m.antes de las 20 semanas, la PA descendi6
en normotensas a 1 260 m. s. n. m. y aumento linealmente en gestantes normotensas a 3 100
m. s. n. m. Concluye que la residencia a grandes altitudes, influye con los cambios vasculares
normales en la gestacién, esto hace que se incremente la incidencia de PE en gran altitud por

la disminucion de suministro de O, uteroplacentario (23).

Hamideh Pakniat et al. desarrolld6 un estudio descriptivo, analitico y prospectivo
durante el periodo 2013 al 2014. El objetivo fue determinar la correlacion de la Hb y Hto del
primer trimestre y la prediccion de la PE. Se utiliz6 un formulario para el registro de los datos
y exdmenes de laboratorio rutinario, se incluyd 1 376 gestantes menores de 12 semanas, cuyos
datos han sido analizados en chi cuadrado y prueba T. Se encontrd incidencia de la PE de
5,1 %, la Hb media 12,38 g/dL (Hto: 37,7 %) en preecldmpticas (p = 0,016), mientras tanto
11, 8 g/dL (Hto: 35,4 %) en gestantes sin PE (p = 0,001). Ademas, 43 de 68 gestantes con PE
(10,9 %) tenia Hb alta superior a 12,5 g/dL con asociacion significativa para Hb, Hto del
primer trimestre y PE (p < 0,001). Se concluyé que la Hb podria usarse como una herramienta

laboratorial para predecir tempranamente la PE (17).

Aghamohammadi et al. en el hospital docente de Sari, Iran desarroll6 un estudio
descriptivo, transversal y retrospectivo. El objetivo fue encontrar la correlacion entre el nivel
elevado de Hb materna en el primer trimestre y la enfermedad hipertensiva inducida por la
gestacion en nuliparas. Se incluyeron 1 008 gestantes con 14 semanas de gestacion con TA
normal. En el grupo con Hb normal (Hb >a 11,0 g/dL < de 13,2 g/dL) el 2,75 % tuvieron PE
y con Hb elevada (Hb > a 13,2g/dL) un 4,2 % tenian PE (p = 0,045). Concluyen que las
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concentraciones elevadas de Hb en el primer trimestre, han mostrado mayor riesgo de PE (OR:
2,462; 1C 95 %, 1 al 6,9) (35).

Cordina et al. en Londres, Reino Unido; desarrollé un estudio retrospectivo de casos
y controles. El objetivo fue determinar la relacion de la Hb de las 27 y 29 semanas de embarazo
y el tipo de PE. Se revisaron registros clinicos incluyéndose a 497 gestantes con PE y 497
controles cuyos datos han sido procesados a través de regresion mdultiple para evaluar
asociacion. Se encontrd edad mediana materna 31,8 afios +27,3-35,5 (p =0,9), mediana de
edad gestacional 28,2 semanas +27,7-28,8 (p = 0,07), presentacion mas alta en nuliparas
59,8 % (p <0,0001), promedio de Hb grupo control 11,23 g/dL y gestantes con PE
11,344 g/dL (p = 0,08). Concluyen que no se ha encontrado diferencias estadisticamente

significativas en la mediana de la Hb para ambos grupos de estudio (36).
2.1.2. Antecedentes Nacionales.

Olortigue en el afio 2020, desarrollé una investigacion analitica de casos y controles
con el objetivo determinar si los niveles elevados de Hb en gestantes que residian en gran
altitud, son un factor predisponente para desarrollar PE. Se incluyeron 291 embarazadas (194
controles y 97 casos). Los instrumentos que utilizaron fueron fichas de datos recolectados, la
informacion fue procesada por Chi-cuadrado, Pearson y Odds Ratio. Los resultados sefialan
que la edad promedio fue de 27,8 + 6,9 afios, el nivel de hemoglobina basal promedio fue de
13,11 + 1,26 g/dL Ademas, se han encontrado que las gestantes con niveles elevados de Hb
tenian 2,3 veces de probabilidad mayor de presentar PE que las embarazadas con niveles
normales de Hb (OR = 2,3, IC del 95 %: 1,2-4,3). Se concluyd en este estudio, que los niveles

elevados de Hb, favorecen el riesgo de presentacion de PE en gestantes de altura (18).

Vergara en el afio 2018 desarroll6 un estudio correlacional, retrospectivo, descriptivo
de corte transversal, con el fin de determinar la asociacién existente entre los niveles de Hb y
el riesgo de PE. Se utiliz6 como instrumento una ficha de recoleccion, incluyéndose a 290
embarazadas, cuyos datos fueron procesados con Chi cuadrada. Se hallaron que el 26,2 % de
embarazadas con Hb normal presentaron PE severa, el 20 % con anemia moderada presentaron
PE severa, el 20 % en el primer trimestre mostraron niveles elevados de Hb con preeclampsia,
y el 20,7 % tuvieron Hb alta con PE, el 0% sin PE. Concluye que existe correlacién
estadisticamente significativa de los niveles de Hb tanto con valores elevados como con

niveles bajos, con la PE al 95 % de confiabilidad en dicho Hospital (37).

Gustavo et al. en el afio 2012 desarrollé un estudio en 37 provincias y 43 maternidades
estatales del Per(, fue un estudio retrospectivo de cohorte, con el objetivo de conocer los
niveles de Hb relacionados con resultados maternos negativos en diversas altitudes de las

poblaciones de gestantes en el Peru. La informacion se recolectd de las oficinas de estadistica
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de las maternidades del periodo 2000 al 2010. La muestra estuvo compuesta por 446 397
gestantes. Se hallé que el riesgo de PE aumentd con hemoglobinas superiores a 14,5 g/dL (I.C:
95 % 1,18 a1 1,36; OR 1,27) y los valores de Hb < 7,0 g/dL (IC: 95 % 1,08 al 2,14; OR 1,52).
El riesgo disminuy6 cuando se superd los 2 000 m. s. n. m. (IC 95 % 0,62 al 0,68; OR 0,65).
Las gestantes con anemia leve se asociaron a una disminucion de casos de preeclampsia (IC:
95 %, 0,81 al 0,89; OR 0,85). La mortalidad materna se incrementd con los niveles de
hemoglobina < 9,0 g/dL (IC: 95 %, 2,97 al 10,80; OR 5,68) y > 14,5 g/dL (IC: 95 %, 1,22 al
3,91; OR 2,18). Tras el analisis de regresion multivariada la tasa de PE disminuyé a medida
gue aumento la altitud donde residia. Por el contrario, la tasa de PE aumentd con los niveles
elevados de Hb, independientemente de la altitud. Las poblaciones que se han adaptado tienen
niveles de Hb ligeramente superiores a los niveles observados al nivel del mar. Para este
estudio en el Per( existen dos tipos de poblaciones, uno que se caracterizada con niveles de
Hb y tasa de PE bajas y otra con Hb y tasa de PE elevados. Estos hallazgos son sugerentes de

la adaptacién multigeneracional (10,6).

Coloma en el 2016 efectud una investigacion retrospectiva, el objetivo fue determinar
la asociacion entre los factores predisponentes (planteados), sintomas y grado de PE. Se utiliz6
un formato para recolectar datos como instrumento, se incluy6é 118 historias clinicas de
gestantes preeclampticas. Se encontrd en edades no extremas un 37,3 % de gestantes, 28 %
con edades entre 30 a 35 afios, paridad primigesta 43,2 %, edad gestacional 72,9 %, tipo de
PE leve 48,3 %y severa 51,7 %, cuadro clinico leve 48,3 % y severa 51,7 %. Se concluye que
existe una correlacion entre el tipo de preeclampsia y la forma de presentacion clinica
(p =0,80). Sin embargo, no existe asociacion del tipo de PE con la variable paridad
(p = 0,314), semanas de gestacion (p = 0,144) y el nivel de Hb (p = 0,164) (38).

Tinoco (2020), desarroll6 una investigacién epidemioldgica, descriptiva,
observacional, trasversal, retrospectiva. El objetivo fue determinar la incidencia,
caracteristicas clinicas de la PE severa relacionadas con la altitud, tales como la baja saturacién
de oxigeno y la Hb elevada en gestantes nativas de gran altitud. La recoleccion de la
informacion fue a través de HCI y fichas de control prenatal, se incluyeron 8 221 atenciones
de parto y 8 284 nacimientos, 141 gestantes ingresaron a la unidad de cuidados intensivos
(UCI) cuyos datos se procesaron a través de un andlisis univariado, Shapiro Wilks, analisis
bivariado y correlacion de Pearson. Se hall6 una incidencia de 1,70 al 1,72 %, la edad
promedio fue 30,65 afios, edad gestacional 37 semanas, paridades nuliparas 14 %. Para la
muestra de 34 gestantes nativas (llevaron sus controles de embarazo a gran altitud). En el
primer control de Hb fue de 15,02 g/dL y al ingreso a UCI fue de 14,7 g/dL. La relacién de
tensién arterial (TA) y la Hb (p > 0,05). Se concluye que la incidencia fue mayor en gran

altitud en relacion al nivel del mar. En gestantes nativas con niveles de Hb elevados (>14,5
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g/dL) la PE es severa; no se encontrd relacion causal entre los niveles elevados de Hb y TA

elevada (1).

Salinas desarroll6 un estudio retrospectivo correlacional, en el servicio de ginecologia
y obstetricia del hospital de Arequipa (Honorio Delgado Espinoza) en el afio 2015, el objetivo
fue determinar si la elevada presién arterial media (PAM) y los valores altos de Hb constituyen
un factor de riesgo para la enfermedad hipertensiva de la gestacion. Se revisaron 214 HCI de
pacientes con HIE (104 casos y 110 controles). Obteniendo los siguientes resultados; las
edades mas frecuentes fueron de 20 a 35 afios con una edad media de 27.17 y se evidenci6 que
los niveles de Hb iban en ascenso mientras aumentaban la progresion del embarazo en
pacientes que cursaron con PE, a diferencia en las gestantes sanas se observé su descenso. En
conclusién, los elevados valores de hemoglobina en el 111 trimestre son factores de riesgo para
desarrollar HIE (39).

2.1.3. Antecedentes Locales.

Condori en el afio 2017 presenté un trabajo correlacional, retrospectivo de corte
transversal. El objetivo fue determinar si los valores de Hb son predictores de riesgo
relacionado a las enfermedades hipertensivas del embarazo. La poblacion estuvo compuesta
de 120 mujeres embarazadas controladas periddicamente. En el anélisis de datos se utilizd
Pearson, Anova, tasa de riesgo y OR. Los resultados mostraron que los valores de hemoglobina
estan inversamente relacionados con la edad gestacional. Se obtuvo una Hb en el primer
trimestre de 15,47 g/dL, y 14,16 g/dL en el tercer trimestre; la correlacion entre las dos
variables fue de grado moderado. Concluyé que las mujeres embarazadas con niveles elevados
de Hb >14,5 g/dL tenga PE es 5,5 veces en relacién a las gestantes que tuvieron niveles por
debajo de < 14,5 g/dL, incluso mas aun en el 111 trimestre la probabilidad es de 6,3 veces. En
conclusién, la Hb tiene asociacién como factor de riesgo a desarrollar trastornos hipertensivos

del embarazo atendidos en dicho establecimiento de salud (40).
2.2.  Bases Teoricas
2.2.1. Nivel de Hemoglobina.
2.2.1.1. Definicion.
Es la cuantificacién de Hb expresada en gramos por decilitro (g/dL) (41).
2.2.1.2. Hemoglobina.

Es una proteina cuyo peso molecular es de 64 KDa, esta constituido por 4 subunidades
proteicos y un grupo hemo en cada subunidad. Asimismo, las subunidades contienen una
cadena de aminodcidos (globina) y cada grupo hemo tiene un atomo de hierro con capacidad

de unirse de manera reversible a una molécula de oxigeno (42).
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2.2.1.3. Nivel de Hemoglobina en Gestacion.

La gestacion este asociado a cambios constantes de los valores de Hb y volumen
plasmatico, debido a las diferencias étnicas entre la mujeres y suplementacion de hierro; por
ello definir anemia en gestacion no es tan sencillo. El centro de control de enfermedades
(CDC) y la OMS definieron anemia como Hb inferior a 11,0 g/dL (Hto inferior al 33 %) en el
I 'y Il trimestre, e inferior a £ 10,5 g/dL (menor del 32 %) en el 11 trimestre. Al respecto, el
instituto de medicina recomienda una reduccion de Hb de + 0,8 g/dL en poblaciones
afroamericanas. La OMS define anemia cuando la Hb es 11,0 g/dL, anemia severa menor de
7,0 g/dL y requiere de atencion mediata y anemia muy grave con nivel de Hb 0 g/dL como

emergencia por riesgo de una insuficiencia cardiaca congestiva (37).
2.2.1.4. Clasificacién de la Hemoglobina durante la Gestacion.

Los niveles de Hb se clasifican durante el embarazo de acuerdo a la norma técnica

(NT) de anemia del ministerio de salud MINSA que consiste en (41):
e Hbalta: Hb mayor a 14.5 g/dL.
e  Hb normal: Hb mayor ¢ igual a 11.0 g/dL.
e Anemia leve: Hb de 10.0 a 10.9 g/dL.
e  Anemia moderada: Hb 7.0 2 9.9 g/dL.
e  Anemia severa: Hb menor a 7.0 g/dL.

Para la investigacion, no esta definido el valor de hemoglobina optima en la gestacion
en gran altitud. Sin embargo, consideramos la clasificacion de Gonzales et, al. (6). Para definir
anemia el punto de corte viene a ser de 11,0 g/dL en poblaciones que viven por debajo de los
1 000 m. s. n. m. Sin embargo, sucede lo contrario cuando se supera esta altitud. La OMS
sugiere ajustar estos valores usando modelos de regresion y ecuaciones matematicas para cada
nivel de altitud (19).

Sin embargo, la ciudad de Azangaro (Puno), se encuentra ubicada a una altura de 3 865
m. s. n. m. (43), que segun la clasificacién de Imray Chis, et al. 2020 sobre los niveles de altura

esta corresponderia a gran altitud (44), tabla 1.

Tabla 1. Clasificacion de los niveles de altitud.

Media altitud <1500 a 2500 msnm
Elevada altitud 2500 a 3500msnm
Gran altitud 3500 a 5800 msnm
Extrema altitud 5800 a 8000 msnm
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Dado que el ajuste recomendado vendria a ser 2,7 g/dL por encima de los valores
anteriores (45). Hb alta, >17,2 g/dL; Hb normal, 13,7 a 17,1 g/dL; anemia leve. Hb 12,7 a 13,6
g/dL; anemia moderada, Hb 9,7 a 12,6 g/dL y anemia severa, Hb menor a 7,0 g/dL

Sin embargo, los estudios indican que no se debe corregir los puntos de corte de los
niveles de hemoglobina para catalogar anemia en altitud (19). Por lo cual, para este estudio a
menudo, los valores de Hb registradas no se ajustaran de acuerdo al nivel de altura geogréfica,
debido a que carecen de apoyo bioldgico (46,47). En Bolivia, después de corregir la Hb segun
altitud, se evidencié que la prevalencia de anemia fue del 26,6 %; sin embargo, este no fue
compatible con los resultados luego de medir el contenido de hierro, donde solo el 5,7 % tuvo
anemia realmente. Esto implicaria que aplicando las correcciones de hemoglobina en altura en
gestantes, se estaria sobreelevado la real existencia de prevalencia de anemia ferropénica
(48,49). Entonces apoyamos y consideramos la postura de Gonzales et al. Cuyos ajustes no
son necesarios aplicarlos a los valores de la Hb obtenida en gestantes para catalogarlas como

anemia (19).
2.2.1.5. Gestacion en la Altura.

La altitud se vuelve fisiol6gica debido a la capacidad adaptativa de los seres humanos
y toma importancia clinicamente cuando se superan mayores de 2 500 m. s. n. m., se genera
la disminucion de la presién parcial de oxigeno atmosférico (PO.), se disminuye la presién
parcial del oxigeno alveolar (PAQO,), a su vez, se reduce la presién parcial arterial de oxigeno
(Pa0O;) alcanzando valores de 60 a 70 mmHg, de manera que la SaO. se reduce
exponencialmente (14,50). En ese contexto ambiental, para lograr un producto optimo en la
gestante, se inicia una serie de cambios y respuestas fisiol6gicas dindmicas, no solamente con
el fin de compensar la altitud, sino también, adaptarse a la carga anatdmica de acuerdo al
avance de la edad gestacional, tratando de cubrir las demandas metabdlicas a la propia madre,
asi como al feto (1). Es decir, la finalidad de lado materno, es mantener a través de la
circulacion uteroplacentaria el suministro adecuado y suficiente de sangre oxigenada para el
desarrollo del feto (1,51).

El transporte de oxigeno en estas condiciones ambientales se magnifica debido a la
baja o limitada disponibilidad de O, por la hipoxia asociada a la prolongada exposicion a
grandes alturas, y mas aun, en pacientes con anemia pregestacional. Sin embargo, las gestantes
clinicamente sanas que residen en grandes altitudes, activan mecanismo de ajuste fisioldgico
para mitigar la hipoxemia arterial y mejorar el flujo sanguineo Utero-placentario. La gran
altitud puede afectar negativamente el crecimiento del feto y en algunos casos incrementar la
incidencia de las enfermedades hipertensivas inducidas por la gestacion; lo cual, podria influir

de manera significativa en el riesgo de morbimortalidad materna y perinatal (50).
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2.2.1.6. Cambios de Hemoglobina Durante el Embarazo.

De manera general, el lecho vascular se expande con la subsiguiente disminucion de
los niveles de hemoglobina y hemodilucion, especialmente en el 1l trimestre y a los principios
del 111 trimestre. Al final del embarazo, los niveles de hemoglobina vuelven a la normalidad o
los niveles previos al embarazo. Una disminucién en el nivel de hemoglobina reduce la
viscosidad de la sangre por un lado y aumenta la disponibilidad de éxido nitrico por otro, con

la finalidad de promover el flujo uteroplacentario y evitar efectos negativos en el feto (15).

A medida que avanza la gestacion, se requiere mayor demanda de hierro para
incrementar la masa eritrocitaria en el 25 % (300 ml) y el volumen sanguineo materno se
expande hasta alcanzar aproximadamente el 50 % (1 000 ml) (37). En la gestacion normal el
volumen vascular aumenta de 25 a 80 % y la masa eritrocitaria del 10 al 20 % de lo normal;
entre las gestantes que no recibieron el hierro suplementario en comparacion de quienes si lo
hicieron se incrementa en el 30 % (37). Este requerimiento adicional de hierro es para suplir e
incrementar el volumen sanguineo materno y distribuir tanto al feto como a la placenta. Al
inicio de la gestacion estos requerimientos son relativamente bajos por dia (0,8 mg) y se van

elevando al segundo y tercer trimestre hasta alcanzar los 6,3 mg por dia (37).

Cabe sefialar, que segin la NT del manejo preventivo y terapéutico establecido por el
MINSA (41), en zonas de gran altitud ubicadas por encima de los 1 000 m. s. n. m., no es
necesario realizar el ajuste como se habia indicado en los péarrafos anteriores (10). Existen
estudios que sefialan que la suplementacion de hierro a las embarazadas en las grandes
altitudes debe de ser mejor evaluadas si es que la anemia no estad diagnosticada de manera
definitiva (4,10); esto debido a que el hierro en organismos vivientes tiene gran capacidad de
oxidarse y generar especies reactivas de oxigeno a nivel intracelular; los cuales, podrian

interactuar dentro de la fisiopatologia de la PE (19).
2.2.1.7. Cambios Fisiologicos de la Hemoglobina en la Altura.

La presion barométrica (PB) disminuye exponencialmente en la medida que se
asciende a la altura, por tal motivo es frecuente observar hipoxemia, porque la saturacion de
oxigeno no es completa. Ademas, que la presion barométrica disminuye la presion alveolar de
oxigeno; fendbmeno en el cual genera un estado de hiperventilacion (eleva la PaO; y baja la
presién de didxido de carbono PCO,) a través de los receptores ventilatorios. Este problema
viene mitigdndose cuando se radica permanentemente en gran altitud debido a la adaptacion.
Poco después de este proceso se da un incremento en la produccion de la Hb por el estimulo
hipdxico con la finalidad de mejorar la capacidad de trasporte de O a los tejidos (18). Estos
mecanismos de respuesta fisiologia pueden variar entre las diversas regiones de grandes

altitudes debido a la ventaja evolutiva y segun origen étnico (52).
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a. Fisiologia hematoldgica.

La produccion de los hematies ocurre a través de la estimulacion de la hormona
eritropoyetina. Esta funcién es propia de las células ubicadas en el parénquima renal, lo cual
es estimulada por una baja cantidad de oxigeno y la presencia elevada del factor inductor de
hipoxia (HIF). En ese sentido, el estado hipdxico al que estan expuestos las gestantes de gran
altitud incrementa los niveles de hemoglobina (53). Por ejemplo, una mujer gestante que reside
a gran altitud a diferencia de una gestante a nivel del mar, se caracteriza por presentar

incremento en la viscosidad sanguinea (51).
b. Afinidad del oxigeno a la hemoglobina.

La afinidad del oxigeno (O2) por la hemoglobina fue descrita en 1904 por primera vez
por Bohr, Hasselbalch y Krogh, quienes descubrieron la curva de disociacion (forma S) de la
oxihemoglobina (Hb-O,), La Hb puede tomar dos estructuras alternativas, la estructura desoxi
o T (tensa) y la estructura oxi o R (relajada). La afinidad de Hb-O, se expresa comdnmente
como el valor p50 que representa pO2 al 50 % de saturacion de hemoglobina con O (54). El
p50 estandar en los humanos es temperatura de 37 °C, Potencial hidrogenion (Ph) de 7,4 y
pCO- de 26,9 mmHg. Los valores elevados de temperatura, 2,3-bifosfoglicerato (2,3-DPG),
Ph (acidosis) y pCO- reduce la afinidad Hb-O: y se produce un desplazamiento a la derecha
(54).

En 1938, Carlos Monge Medrano observo desviacion de la curva a la izquierda en
altitudes que alcanzan los 4 000 m. s. n. m. y desviacion a la derecha cuando se supera esta
altitud. Esta fue comprobada por otros investigadores, el cual estaba asociada principalmente
al incremento de 2,3-DPG. Entonces se demostro que hay una disminucion de la afinidad del

O por la Hb en los habitantes nativos que radican en las grandes altitudes (18,53).
2.2.2. Preeclampsia.
2.2.2.1. Definicion.

Es una patologia multisistémica relacionada a la gestacion, parto y del puerperio.
Asimismo, se define como la aparicion de la presion arterial sistélica (PAS) > 140 mmHg y/o
presion arterial diastolica (PAD) > 90 mmHg en dos momentos separados con intervalos de
tiempo de al menos 4 horas asociado a proteinuria u algin dafio de 6rgano diana después de

las 20 semanas de embarazo (55).
2.2.2.2. Epidemiologia.

La prevalencia de esta enfermedad dentro del espectro de la enfermedad hipertensiva

de la gestacidn se presenta de alrededor del 6 al 8 % de los embarazos. Preeclampsia del 5 al
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7 % en 90 % del total de los casos que generalmente aparecen posterior a las 34 semanas de

gestacion (56).
2.2.2.3. Factores predictores.

Es dificil encontrar un nexo, debido a que existen gran diversidad de expresiones,
hasta el momento la Gnica forma es la anamnesis buscando identificar clinico, ecogréfico y

laboratoriales.
a. Predictores Clinicos.

e Edad materna: se constituye como factor de riesgo no modificable cuando
edades son extremas en menores de 20 afios asociado a una inadecuada
placentacion. Sin embargo, en edades mayores a 35 afios, el riesgo de
aparicion de PE se duplica debido a la mayor frecuencia de enfermedades

cronicas vasculares (57).
e Paridad: existe de hasta tres veces el riesgo en mujeres nuliparas (2).

e Historia previa de PE: el riesgo varia entre 7 a 10 veces mayor en el segundo

embarazo (2).

e Antecedentes familiares de PE: existe de 3 a 4 veces mas probabilidad en

hijas 0 hermanas con antecedente de PE.

e  Obesidad: existe evidencia de que la obesidad con indice de masa corporal
(IMC) mayor 30 Kg/m? confiere de hasta 2 a 4 veces el riesgo, debido a que
la obesidad de por si ya es un proceso inflamatorio crénico que podria

inducir a una disfuncion placentaria (2).

e Razay etnia: existe una amplia gama de literatura que revela la existencia

de relacién entre la preeclampsia y la raza e incluso el origen étnico.

e Comorbilidades: condiciones médicas que predisponen a desarrollar PE.
Estos incluyen diabetes mellitus, hipertension cronica, enfermedades renales
y patologias inmunomediadas (lupus eritematoso sistémico y sindrome de
fosfolipidos). Esto por la existencia de vias patoldgicas comunes gque

conllevan a una disfuncién endotelial (2).

e Paternidad: son mas frecuentes en primigravidas. Quizés se deba por los
mecanismos inmunolégicos, la futura madre adn no tiene tolerancia a los
antigenos que contiene el semen; estas exposiciones limitadas a los

espermatozoides contribuyen a la aparicion de preeclampsia (58).
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e  Altura: algunas investigaciones epidemiolégicas sefialan que existe el riesgo

de PE en gestantes que residen en zonas de gran altura (59).

e Habitos nocivos: el alcohol y las drogas ocasionan un dafio el desarrollo
fetal. Es decir, los habitos nocivos son perjudiciales para la mujer

embarazada (60).
b. Predictores imagenoldgicos.

e  Ecogréficos: aparicion de Nocht proto diastdlico al realizar Doppler de las

arterias uterinas de 20 a 24 semanas (56).
c. Predictores laboratoriales.
e Acido Urico: elevacion de &cido drico.

e  SFIt-1: elevacidon de los factores anti angiogénicos que indica la supresion

de un remodelado adecuado (56).

e Hemoglobina: en pacientes con niveles de hemoglobina elevados tienen la
probabilidad de desarrollar PE (61), més aln si las gestantes residen en areas

geograficas de gran altitud (12).
2.2.2.4. Fisiopatologia y Patogenia.

En la fisiopatologia de la PE se han postulado cinco eventos que interviene ademas de
la predisposicion genética: remodelamiento espiral anormal, invasion trofoblastica fallida,
inflamacion sistémica materna aberrante, estrés oxidativo e imbalance angiogénico (56). Sin
embargo, este Ultimo no explica del todo la fisiopatologia. Actualmente se concibe a la

preeclampsia como un sindrome que se divide en dos estadios (62).

a. Estadio 1. Placentacion anormal, invasién del trofoblasto y la interfaz materno-
fetal.

. Placentacién anormal.

Se caracterizan por la alteracion estructural y las adaptaciones en los vasos
relacionados a la madre, para formar senos vasculares en el interfaz feto-materno, cuyo fin es
proporcionar nutricién y flujo sanguineo adecuado al feto durante su desarrollo. En un
embarazo normal, esta invasién progresa profundamente en las arterias espiral hasta el
miometrio, dividiéndose en varias ramas, lo que conduce a una extensa remodelacion de las
arteriolas, creando alta capacitancia y flujo sanguineo. Sin embargo, en placentas destinadas a
desarrollar preeclampsia, este no ocurre debido a que los citotrofoblastos no logran

transformarse del subtipo epitelial proliferativo al subtipo endotelial invasivo, provocando una
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reestructuracion incompleta de las arterias espirales que posteriormente conduce a la aparicion

de la isquemia placentaria (62).

Estas arterias espirales estrechas estdn propensas a desarrollar aterosis que se
caracteriza por la presencia de macrofagos con presencia de lipidos en su interior, necrosis
fibrinoide en las paredes de las arteriolas e infiltrados mononucleares perivasculares
conduciendo a un mayor compromiso del flujo vascular placentario que se podria manifestar

en ecografia Doppler (62).
o Hipoxia e invasion del trofoblasto.

En las primeras etapas de la implantacion, existe un ambiente de baja tension de
oxigeno, este fendomeno favorece a la proliferacion trofoblastica. Sin embargo, previa a la
invasion, los trofoblastos en proliferacién anclan el blastocisto a la madre y taponan los
extremos distales de la arteria espiral en la decidua. Los tapones de las arterias trofoblasticas
se ensanchan y se origina el espacio intervelloso. Los senos recién formados favorecen en
transporte de la sangre de la madre, aumentando la tension de O, produciendo estrés oxidativo
y promueve la diferenciacion del trofoblasto de fenotipo proliferativo a uno invasivo que
remodelara a las arterias espirales (62). Los factores inducibles de hipoxia HIF-al y HIF-a2
marcadores de privacion de oxigeno celular, se sobre expresan en mujeres con PE debido a
niveles elevados en los trofoblastos proliferativos que si no disminuyen podrian ser indicativo

de estrés placentario (55).
o Estrés oxidativo.

Si bien la baja tension de oxigeno seguida de la oxigenacidn adecuada como ocurre en
un embarazo normal, la hipoxia intermitente y la reoxigenaciéon causadas por una invasion
deficiente pueden generar estrés oxidativo. De hecho, a nivel molecular, las placentas con PE
muestran un gran desequilibro entre las especies reactivas de oxigeno y antioxidantes (55,62).
En el trofoblasto preecldamptico, la actividad enzimatica y la expresion del ROS aumenta, y a
la vez, esta inhibe la sefializacion de Wnt/B-catenina que promueve la invasividad del
trofoblasto. Asimismo, en pacientes con PE, existe decremento en la expresion de superéxido
dismutasa y glutation peroxidasa (62). La ROS son derivados del estrés mitocondrial producto
de un descenso de la actividad enzimatica citocromo C oxidasa de la cadena de transporte de
electrones en las células sincitiotrofoblastos de las placentas con PE, lo que se asoci6 con una

mayor expresion de (sFlt-1) en la placenta (62).

Otra posible fuente de estrés oxidativo, es el estrés del reticulo endoplasmético
causado por la lesion de isquemia-reperfusion. El principal mecanismo es la apoptosis de las
celulas deciduales y del citotrofoblasto a traves de la activacion UPR (respuesta de proteina

desplegada) y PERK (quinasa del reticulo endoplasmico similar a PKR) (63).
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Entonces, el estrés oxidativo en gestantes es una sucesion de maltiples reacciones
enzimaticas fisioldgicas, que cuando el estimulo es de forma crénica y excesivo, se produce
agotamiento de los sistemas enzimaticos, como la cadena de prostaciclinas (vasodilatador) se
inhiben mientras que el tromboxano (vasoconstrictor) se estimula en forma de circulo vicioso
(64). Ademaés, se ha evidenciado que los niveles elevados de perdxidos lipidicos podrian

disminuir la sintesis de éxido nitrico (ON) (62,63).
o Hemo oxigenasa y otras anomalias enzimaticas.

La hemo oxigenasa (HO) tiene un papel fundamental en la funcién vascular entre el
feto y de la madre, asi como la funcién y el desarrollo placentario. Hasta el momento sean
identificado tres isoformas. En consecuencia, la HO-1 y HO-2 oxidan el hemo para producir
biliverdina y monoxido de carbono (CO). La biliverdina se convierte en bilirrubina, que tienen
efectos antioxidantes y disminuye la oxidacién de los lipidos LDL. Mientras que el CO actla
como una molécula sefializadora con efectos pleiotropicos que incluyen vasorrelajacion. La
HO-1 se localiz6 en la vaina contractil perivascular de los vasos placentarios humanos, y su
induccién no solamente atenuaba el dafio celular causado por el factor de necrosis tumoral
(TNF) (63), sino también inhibe la liberacion de los factores anti-angiogénicos y atenua la

hipertension inducida por isquemia placentaria (62,63).
o Células Natural Killer (NK) y placentacion alterada.

Los mecanismos inmunoldgicos también estan inmersos para esclarecer la causa
subyacente de la placentacion defectuosa y comprender mejor la tolerancia inmunolégica (63).
La célula natural killer decidual (dNK) a diferencia de la NK periféricas tienen un rol
trascendental en la remodelacién o reestructuracion de las arterias espirales, regular la

profundidad de la placentacién y la invasion trofoblastica (62).

b. Estadio 2: Sindrome materno.

o Imbalance angiogénico circulante.

Existen diversas moléculas pépticas que impiden y promueven el desarrollo
placentario. El desequilibro de estas sustancias tales como las angiopoyetinas (Ang) y el factor
de crecimiento endotelial vascular (VEGF) que se activan en situaciones de hipoxia
uteroplacentaria. Sin embargo, en la preeclampsia se produce el exceso de al menos dos
factores anti-angiogénicos como es la sFlt-1 desactivando y reduciendo las concentraciones de
VEGF y factor de crecimiento plaquetario (PIGF) que posteriormente conduce a una

disfuncion endotelial.

Asimismo, la proteina anti angiogénica llamada endogleina soluble (SEng) que es una

glucoproteina transmembrana que actla como correceptor y u inhibidor endégeno del factor
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de crecimiento transformante beta (TGF-f) muestran niveles elevadas en preeclampsia y
disminuyen la secrecion de VEGF y eNOS (oxido nitrico endotelial expresion de sintasa) y da
como resultado una menor disponibilidad de 6xido nitrico (NO) y una mayor permeabilidad

vascular (figura 2) (55)
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Figura 2. Invasion trofoblastica anormal de los vasos uterinos.
o Citoquinas inflamatorias y alteraciones de las células inmunes.

Esta establecido que la PE es un estado proinflamatorio pero las células culpables no
estan bien dilucidadas aun (62). Sin embargo, hasta donde se sabe, existe un desequilibrio en
el perfil de las células T, con predominio del T hellper 1 (Th1), T hellper 2 (Th2) y mutacién
de complemento 3 (C3), todos ellos involucrados en la mala placentacion (55). Asimismo, los
receptores Toll Tipo 4 (TLR4) son abundantes en la placenta y serian capaces de estimular la
expresion especialmente de las citoquinas proinflamatorias como: el interferon-y (IFN-y), el
factor de necrosis tumoral-o. (TNF-a) y las interleuquinas proinflamatorias (IL): IL-1, IL-2,
IL-6, IL-8 y IL-18. Cabe mencionar que no solamente se asocia al aumento, sino también la

disminucidn de las citocinas antinflamatorias que contribuyen en el desarrollo de la PE (65).
o Via renina angiotensina.

Hasta el momento numerosos estudios demostraron que existen alteraciones
patogénicas de la PE en el sistema renina angiotensina aldosterona. Existe una elevada
sensibilidad a la cininasa Il antes y durante del inicio de la PE, a pesar de la disminucion de la
renina y la angiotensina Il circulantes durante la PE, a diferencia del embarazo normal. Una
explicacién directa de este mecanismo del aumento de sensibilidad es la presencia
autoanticuerpos circulantes contra receptor de angiotensina (AT1) en el suero de gestantes con
PE. Estos autoanticuerpos producen vasoconstriccion a través de la activacion de la

endotelina-1 (ET-1), necrosis y apoptosis del endotelio de la vena umbilical. Asimismo,
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reducen la invasién de los trofoblastos y pueden estimular la produccion de los factores anti

angiogénicos (62).
o Sistema nervioso simpatico.

Actualmente, varios estudios han implicado el sistema nervioso simpético en la
patogenia de la preeclampsia debido a que se observaron que la actividad de los nervios
simpaticos musculares estan elevadas en mujeres con PE. Asimismo, las mujeres con PE
sensibilidad barorrefleja disminuida y mayores respuestas antihipertensivas al bloqueo no

selectivo de los receptores adrenérgicos (62).
c. Diagnéstico.

La buena anamnesis y elaboracion de la historia clinica de manera sistematica, sigue
siendo la regla de oro durante los controles prenatales, puesto que no se tiene predictores

bioquimicos tempranos.

Segln la guia American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG), 2020;

los criterios son:

e  Tension arterial de 140/90 mmHg en tomas de al menos dos oportunidades con
intervalo de 4 horas posterior a las 20 semanas de gestacion en una mujer sin

antecedente de hipertension (66,67).

e  Tension arterial > 160/110 mmHg con intervalos de tiempo cortos (minutos)

después de las 20 semanas (66).

e Presencia de proteinuria > 300 mg en 24 horas o indice proteina/creatininas

superiores a 0,3 mg o (2+) en las tiras reactivas en orina (68).

En caso de ausencia de proteinuria, debe presentar alguna afectacion de érgano diana
materna (56,67).

e Injuria renal aguda o falla renal (endoteliosis glomerular) con creatinina >1,1
mg/dL o doble del basal (18,56).

e  Compromiso hepético caracterizado por una disfuncion hepatica transaminasas
elevadas dos veces el valor normal (TGO > 70 Ul) (56). Epigastralgia o dolor

abdominal que no es normalmente controlable con medicamentos (18).

e Alteraciones hematoldgicas: recuento plaquetario < 100 000 u/L, coagulopatia y

hemolisis.

e Edema pulmonar o cianosis (18).
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Compromiso neuroldgico con cefalea que no responde a medicacion y

alteraciones visuales (2,56,67).
Clasificacion segun signos de severidad:

Preeclampsia sin signos de severidad: Gestacion posterior a las 20 semanas, con
PAS de 140 mmHg y PAD de > 90 mmHg (66,67).

Preeclampsia con signos de severidad: Similar al escenario anterior, sin embargo,
esta vez la PAS puede oscilar entre 140 a 160 y la PAD de 90 a 110 mmHg (66)

o0 presentar cualquier afeccion de 6rgano diana (56,67).
Complicaciones.

Sindrome de HELLP. Weinstein introdujo por primera vez el acronimo HELLP
(Hemolisis, Elevated Enzymes, Low Platelets) considerado como una de las
formas mas graves que coexiste en el 70 al 80 % de los casos con PE (37,69). La
AHM (anemia hemolitica micro angiopatica) ocasiona dafio endotelial en la pared
de los pequefios vasos produciendo coagulacion intravascular desaminada (CID)
(37). Para ello, Sibai ha clasificado los descritos por Tennessee que son

ampliamente utilizados (67,70).

Hemolisis: se caracteriza por una AMH manifestada por la disminucion de Hb,
presencia de esquistocitos en sangre periférica por fragmentacion globular,
Lactato deshidrogenasa (LDH > 600 UL) y disminucién de haptoglobina (70).

Elevacién de enzimas hepaticas (necrosis hepatocelular): AST > 2 veces limite
superior (70 UI/L), Bilirrubina total > 1,2 mg/dL

Conteo plaquetario bajo o plaquetopenia con valores < 100 000/mm? (70).

()

CLiNIcos | FALLA DE GRGANOS

” ¥
Presién arterial S e J N i, AP
( 8 )} [Cefalea] ( AHM f \ TGO > 70U 4\ [Plaquetas <
=160/ e 110 - F Bl '/) Esquistositosls (’) LDH > 600 UL . ) 100?000 mm3

CRITERIOS DE
SEVERIDAD

(\ﬁé \ Esco'omas‘ <> lEdamu agudo de pulmén (EAP)

() [ (€)
\ e / " Y /

(-‘ 'i_‘ > Convulsion TCG|
9 ==

32



Figura 3. Signos de severidad: clinicos y fallo de érganos (Sindrome de HELLP).

e Eclampsia: es una forma extrema de la PE caracterizado por manifestaciones
convulsivas tipo ténico-clénico focales o multifocales. Las convulsiones pueden
provocar hipoxia materna grave y en algunos casos generan dafios neurolégicos
a largo plazo en la memoria y cogniciéon. A menudo el 78 a 83 % son precedidas
por cefalea o signos premonitorios de irritacion cerebral. Esta es la causa més
importante de las muertes maternas por convulsiones y/o accidentes

cerebrovasculares (hemorragia intracerebral) (3).
f.  Tratamiento o Manejo de Preeclampsia.

El tratamiento actual en el mundo, incluye asesoramiento previo a la concepcion,
control y seguimiento de sintomas maternos, movimientos fetales (por la gestante, cada dia),
la medicion seriada de la TA (2 veces a la semana) y examenes de laboratorio (enzimas

hepéticas y plaquetas) (62).

En este momento no se requiere el uso antihipertensivos o sulfato de magnesio cuando
la TA es menor de 160/110 mg, tampoco es necesario indicar reposo absoluto (excepto PE
severa) (71). La evaluacion fetal también debe incluir el control ecogréfico (indice de liquido
amnidtico, y peso fetal estimado) y otras pruebas (66). Ademas, a esto si es posible afiadir
Doppler de la arteria umbilical para ver el retraso crecimiento fetal y evaluar el término de la
gestacion cuando es PE severa y supera las 34 semanas previa estabilizacion materna, y si no
alcanza la viabilidad fetal se debe referir a un establecimiento mas complejo previa

maduracion fetal (71).

Hasta el momento en las guias, los tratamientos son empiricos y sintomaticos, debido
a que ninguna esta dirigida a la causa (como se sabe desconocida). Sin embargo, el objetivo
es la prevencién de la crisis convulsiva, disminuir los espasmos vasculares y el riesgo de
enfermedad cerebrovascular (ECV). Esta accion se debe realizar para mitigar de los dafios
irreversibles y mortales de la HTA en la madre y obtener un recién nacido de buenas
condiciones, por lo cual, no se recomienda demorar en el parto sobre todo cuando es PE severa
o0 eclampsia, edema pulmonar, coagulacion intravascular desimanada (CID), HELLP y muerte
fetal. En ese sentido es necesario el uso de sulfato de magnesio en la eclampsia, parto,

puerperio y en la cesarea cuando la PE tiene signos de severidad (71).

En la PE, posterior al parto se monitorea la TA en el hospital por 72 horas, y posterior
a los 7 a 10 dias del mismo o si aparecen sintomas. Al momento del alta se recomendara sobre
el reconocimiento de este sindrome a las pacientes y la importancia de ir al establecimiento de

salud. Si se evidencia la persistencia de la TA en el puerperio con signos premonitorios, y si
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solo hay persistencia de la TA 150/100 o mayor, se requiere tratamiento con antihipertensivos

(71).

Mientras tanto, segun el boletin practico ACOG-2020 (3), el manejo en relacion a la

preeclampsia con signos de severidad por la alta tasa de morbimortalidad materna y perinatal,

la mejor opcidn es terminar el embarazo si la PE aparece en las 34 semanas en adelante. La

PE condiciona a un estado de hemoconcentracion vascular, a diferencia de la hemodilucién

fisioldgica de la gestante; existe la probabilidad de oliguria por déficit de liquidos (71):

Hidratacion. Asegurar la adecuada expansion intravascular con CINa 0,9 % a 60
gotas por minuto. Si todavia permanece la presencia de oliguria se debe iniciar
500 ml de coloides asociado a furosemida 10 mg en Amp. No se debe superar

con la administracion de cristaloides sobre los 3 litros en 24 horas (71).

Control de diuresis. Se debe colocar sonda vesical para la adecuada cuantificacion

del flujo urinario y vigilar el balance hidrico.

Sulfato de Magnesio. Neuro protector o anticonvulsivante de eleccién en
preeclampsia 6 gr en bolo endovenosos severa, luego 2 gr por hora en infusion
continua hasta 24 horas del postparto (71). No se debe superar la administracion
por dias debido a que genera intoxicacion (hiporreflexia y paro cardiaco) (3).

Antidoto gluconato de calcio 10 % 1 ampolla (66).

Corticoterapia. Existen situaciones en el que la gestacion no supera las 34
semanas; en el cual, se procede la administracién de corticoide con el objetivo de
acelerar la maduracién pulmonar fetal. En caso contrario se debe iniciar
solamente con la estabilizacién adecuada del bienestar fetal y materna y seguir

conducta expectante (66).

Tratamientos antihipertensivos. Se deben administrar solo cuando la TA supera

> 160/110 mmHg. Entre ellos podemos mencionar a los siguientes:

- Nifedipino: bloqueador de canales de calcio, se administra cuando la PAS se
manifiesta de 120 a 150 mmHg, se recomienda administrar 10-20 mg via
oral con repeticiones cada 20-30 min, posteriormente seguir la pauta de 10 a
20 mg ¢/ 6 a 8 horas por un periodo de 7 dias (3,71). La dosis diaria maxima

es de 180 mg (3). Vigilar edematizacion de los miembros inferiores (71).

- Labetalol: betabloqueante, dosis de 10 a 20 mg endovenoso, se puede repetir
a los 10 a 30 min si no controla la TA sin sobrepasar 220 0 300 mg (3). Si
no logra disminuir la TA se asocia con otro medicamento. Mejora la

perfusion placentaria (71).
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- Hidralacina: no disponible en nuestro medio, genera edema agudo de

pulmén (56).

- Metildopa: agonista alfa 2, dosis de 250 a 500 mg via oral, no debe superarse
3 gr por dia (56). Monitorear constantemente sin producir hipotensién y no
se debe usar cuando la preeclampsia tiene positivo a marcadores hepaticos
(72).

g. Prevencion.

Esta demostrada que la eficacia de la prevencion o retrasar su aparicion en gestantes
con alto riesgo (1 factor de riesgo mayor o 2 menores), con aspirina (acido acetilsalicilico) con
dosis bajas de 81 a 100 mg/24 horas a partir de las 12 a 16 semanas hasta llegar a término
(56,55,72). Asimismo, la OMS ha recomendado el consumo de calcio elemental de 1,5a2 gr
por dia a partir de las 14 semanas, y también, actualmente se esta estudiando la utilidad de L-
arginina (56) y antioxidantes, entre ellos la vitamina C y E, pero ain no han mostrado eficacia
(3,55).

h.  Preeclampsia en altura.

La residencia en gran altitud constituye un factor condicionante para la PE y pueden
ser susceptibles a desarrollarlo (22). En un estudio encontrado sefiala que las condiciones
hipdxicas generan estrés y estimulan la presencia de citosinas proinflamatorias (73) y
alteraciones en los niveles de tromboxanos (TXA 2), prostaglandinas-2 (PGl 2) y TNF-a;
todos ellos involucrados en los mecanismos fisiopatoldgicos de la PE (74). Ademas, la hipoxia
genera baja angiogénesis y remodelacion reducida de las arterias deciduales uteroplacentarias
(12). La heterogeneidad de la PE en la altura, todavia permanece un tanto desconocido sobre
todo para comprender su etiologia y su base molecular, ya que curiosamente el riesgo de esta

enfermedad aumenta en regiones de gran altitud como los Andes peruanos (75).

La region de Puno estd ubicada 3 800 metros de altitud, en el cual se realizé una
investigacion sobre las bases genéticas de esta enfermedad, se evidencié multiples variantes
genéticas asociados a la coagulacién, que obviamente desempefian un papel importante en el
desarrollo de la PE (75,76,77). La relevancia clinica de la hipoxia crénica en la altura,
proporciona un estimulo eritropoyetico constante, en poblaciones de gran altitud, por lo que

para algunos parecen ser ventajosos y a la vez dafiinos en cuanto al éxito del embarazo (40).

Ademés, fisiopatologicamente, habiamos sefialado que en la PE existe una
remodelacion fallida que contribuye a la reduccion de flujo sanguineo uteroplacentario (78),
generando restriccion de crecimiento intrauterino (RCIU) de hasta tres veces mas la
probabilidad por las condiciones hipdxicas (53). Sin embargo, algunas fuentes indican que no

se ha encontrado evidencia del incremento de la resistencia vascular en la arteria a gran altitud
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a pesar de la relativa falta de remodelacién. Parece razonable inferir que la sangre

uteroplacentaria reducida no es suficiente para producir la enfermedad, pero que el flujo

sanguineo reducido puede aumentar las probabilidades de padecer PE en gestantes que de uno

u otro modo puesto que son susceptibles (63).

2.3.

Definicion de Términos Basicos.

2.3.1. Edad Materna.

Es la edad cronoldgica que se expresa en afios hasta el momento del parto.
2.3.2. Embarazo en Altura.

Periodo que transcurre entre la concepcion hasta el momento del parto expuesto a

condiciones ambientales por encima de los 2500 m. s. n. m. (9).

2.3.3. Gestante Nativa.

Gestante natural y que habita de forma permanente (mayor a un afio) en una region

con niveles superiores a los 3 500 m. s. n. m. de altitud (1).

2.3.4. Gran Altitud.

Se considera altura cuando esta se encuentra superior a 3 500 m. s. n. m. (44).
2.3.5. Hemoglobina Elevada.

Hemoglobina materna >14,5g/d (10,6).

2.3.6. Hemoglobina.

Un pigmento rico en hierro, que se compone de cuatro subunidades proteinicas hemo,

gue se une en forma reversible el oxigeno a su atomo central de hierro y que tiene como funcion

principal el almacenamiento y transporte de O, (80).

2.3.7. Hipoxia.

Baja concentracion de oxigeno contenido en el aire (9).

2.3.8. Nivel de Hemoglobina.

Cuantificacion de hemoglobina expresada en gramos en 100 ml de sangre (g/dL) (80).
2.3.9. Paridad.

Es el numero de partos (56).

2.3.10. Preeclampsia.

Cuando las cifras la de PAS > 140 mmHg PAD > 90 mmHg diastdlica separadas con

un intervalo de tiempo de 4 horas entre las mediciones (81).
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2.3.11. Riesgo.
Aumento de posibilidad de desarrollar una lesién o enfermedad (79).
2.3.12. Severidad.

La probabilidad de que ocurra un resultado adverso durante el curso de la preeclampsia
(82).
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Capitulo 111
Hipotesis y Variables

1.1.  Hipotesis
1.1.1. Hipbtesis General.

Existe una relacion significativa entre los niveles de hemoglobina y el riesgo de
preeclampsia en gestantes de gran altitud del Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de

Azéngaro de la region Puno en el periodo 2018 — 2021.
1.1.2. Hipétesis Especificas.

1. Existe una relacion significativa entre los niveles de hemoglobina antes de las 20
semanas y el riesgo de preeclampsia segin signos de severidad en gestantes
diagnosticadas con preeclampsia en gran altitud del Hospital Carlos Cornejo

Rosello Vizcardo de Azangaro de la region Puno en el periodo 2018 — 2021.

2. Existe una relacion significativa entre los niveles de hemoglobina al momento del
diagnéstico y el riesgo de preeclampsia segun signos de severidad en gestantes
diagnosticadas con preeclampsia en gran altitud del Hospital Carlos Cornejo

Rosello Vizcardo de Azangaro de la region Puno en el periodo 2018 — 2021.
1.1.3. Identificacion de las variables
Variables:
Variable 1: Niveles de hemoglobina

Variable 2: Riesgo de preeclampsia en gestantes de gran altitud.
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Capitulo 1V
Metodologia

4.1.  Método, Tipo y Nivel de Investigacion
4.1.1. Método de la Investigacion.

Se utiliz6 el método hipotético deductivo; este método postula que, para generar un
nuevo conocimiento se debera proponer la hipotesis y verificar a través de la comprobacién y
confrontacién junto a los conocimientos que ya se dispone (83). Es decir, se siguié una serie
de pasos cientificos, se realizd con los datos de las HCI de gestantes preeclampticas que
previamente estaban registradas en los cuadernos de atencion. Luego de la elaboracion de las

hipdtesis se llevaron los datos para el andlisis estadistico.
4.1.2. Tipo de la Investigacion.

Fue aplicativo; por que busc6 adquirir el conocimiento tedrico con empleo directo
hacia la problematica (en la practica) (83,84). Este estudio es de tipo aplicativo porque se
utilizaron bases teoricas acerca de los niveles de hemoglobina para predecir el riesgo de
preeclampsia. Permite adquirir mas informacion sobre la problematica de la poblacion descrita

en forma cuantitativa, puesto que se analizaron datos numéricos.
4.1.3. Nivel de Investigacion.

El estudio fue correlacional, debido a que tuvo como propdsito el andlisis de la
asociacién de dos variables de manera independiente y midio el grado de relacion (83). Este
trabajo tuvo como objetivo determinar la relacion, el grado de asociacién o correlacion de los
niveles de hemoglobina con el riesgo predecir preeclampsia en gestantes que hayan sido

diagnosticados a partir de las historias clinicas.
4.2.  Disefio de la Investigacion

El disefio de este trabajo fue no experimental; por la inexistencia de tratamiento de
variables por parte de los investigadores, el estudio solo observé los comportamientos (83).
Fue retrospectivo; debido a que los datos se sacaron luego de la verificacion de las historias

clinicas y de los cuadernos de atencion del servicio de ginecoobstetricia durante el periodo
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2018 a 2021. Fue transversal; ya que la recoleccién de datos ocurrid en un determinado

momento (83).
V1
M <I r
V2
Donde:
V1: variable niveles de hemoglobina.
V2: variable riesgo de preeclampsia segln signos de severidad.
M: muestra conformada de las historias clinicas.
r: correlacion.
4.3.  Poblacion y Muestra
4.3.1. Poblacion.

Estuvo conformado por todas las historias clinicas de gestantes preecldmpticas en el
servicio de gineco-obstetricia del Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de Azangaro
atendidos durante el periodo 2018 al 2021.

4.3.2. Muestra.

La muestra fue no probabilistica de tipo censal (83). O sea, se verificd las historias
clinicas en su totalidad de las gestantes diagnosticadas con preeclampsia durante los afios 2018
al 2021, revisandose que cumplan con los criterios de inclusion y exclusion, se obtuvieron 151

fichas de releccion de datos.
a. Criterios de inclusion:
Historias clinicas que:
e Sean legibles y completas.
o Residen a una altitud mayor de 3 500 m. s. n. m.
e Cuenten con resultados de hemoglobina < 20 semanas de gestacién.
e Historias clinicas de gestantes preeclampticas sin/con signos de severidad.
b. Criterios de exclusion:
Historias clinicas que:

e Habitan a niveles menores de 3 500 m. s. n. m.
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e Con otras enfermedades (hipertension arterial crénica, enfermedades hepaticas,

renales, diabetes, obesidad).
e Con antecedente de embarazo mdltiple.
e Con habitos nocivos.
4.4.  Técnicas e Instrumentos de Recoleccion de Datos.
4.4.1. Técnica.

La técnica consistira en la revision de las historias clinicas registradas en los cuadernos

de atenciones del servicio de gineco-obstetricia del hospital.
4.4.2. Instrumentos de Recoleccion de Datos.

Se aplico las fichas de recoleccion de datos, fueron elaborados de los datos obtenidos

de historias clinicas (anexo 5).
4.4.3. Andlisis de Datos.
A través de las técnicas de procesamiento de datos y el analisis estadistico.
a. Procesamiento.
Digitalizacién de las fichas de recoleccidn de datos a una data base en Excel.
b.  Analisis de datos.

Las variables continuas son expresadas media y desviacion estandar. La data base se
procesé usando el paquete SPSS version 27.0.1. se usé la prueba de Mann-Whitney y se realizd

el analisis descriptivo en cuadros y graficos a partir del SPSS versién 27.0.1 y el Excel.
4.4.4. Procedimiento de Recoleccién de Datos.
a. Coordinacién.

o  Se efectud la solicitud de autorizacion para la ejecucion cumpliendo con los
protocolos de investigacion del area de la salud con seres humanos. Se
otorgd la autorizacion por la Universidad Continental para la ejecucion del

trabajo de investigacion (anexo 3).

e  Se envi6 una solicitud escrita al director responsable del Hospital Carlos
Cornejo Rosello Vizcardo de Azangaro con la autorizacion para realizar la

investigacion.
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b. Seleccion de muestra.

Se recurrid a la oficina de estadistica y servicio de gineco obstetricia del Hospital
Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de Azangaro para obtener las historias clinicas que se

encuentran registradas en los cuadernos de atencion de los periodos 2018 al 2021.
c. Ejecucion
Aplicacién de la ficha de recoleccién de datos (anexo 4).
d. Analisis estadistico.

Se aplico la prueba U de Mann-Whitney, que es una prueba no paramétrica para la
comparacién o relacion de los niveles de Hb (se compard dos grupos de rangos es decir las
medianas de la hemoglobina antes de las 20 semanas y al momento del diagnéstico de PE) en

relacion al riesgo de preeclampsia con un 5 % de nivel de significancia.
e p<0,05 = Existe relacion o asociacidn significativa.
e p>0,05 = No existe relacion o asociacion significativa.
45.  Consideraciones Eticas

Esta investigacion fue revisada por el comité de ética. No se us6 consentimiento
informado debido a que solamente se revisé los datos de la historia clinicas. Respeta la
confidencialidad de los datos. Se declara no existe conflicto de intereses, financiamiento por

ser realizado por los investigadores en su totalidad.
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Capitulo V
Resultados

La investigacion se realiz6 en el Hospital de Az&ngaro entre el periodo 2018 al 2021,

estuvo conformado por 151 historias clinicas de gestantes diagnosticadas de preeclampsia.

A continuacion, presentamos los resultados obtenidos producto del analisis estadistico

de datos que se muestran en tablas y gréaficos.
5.1. Presentacion de Resultados.
5.1.1. Respecto al Primer Objetivo Especifico.

Tabla 2. Caracteristicas de la edad de gestantes.

Edad de la gestante fi hi %
<20 anos~ 27 17,9 Promedio = 27
20 — 34 afos 93 61,6 6=175
> 34 afios 31 20,5
Total 151 100,0

Nota. o = Desviacion estandar

En la tabla 2 se observa que el mayor nimero de casos se presentaron en edades de 20
a 34 afios que representa el 61,6 % (n=93) y en menor cantidad con 17,9 % (n=27) corresponde
a las gestantes menores de 20 afios, el promedio obtenido fue de 27 afios y desviacién estandar

de 7,5; ademas, la edad minima y méaxima fueron de 14 afios y 43 afios respectivamente.

Tabla 3. Caracteristicas de las edades gestacionales.

Edad gestacional (semanas) fi hi %

Pre termino: < 37 48 31,7

A termino: de 37 a 42 103 68,2 Promedio =37,1
Post termino: > 42 0 0,0 c=2,5
Total 151 100,0

Nota. ¢ = Desviacion estandar

En la tabla 3 se observa el mayor porcentaje estd representado por gestaciones a
término con un 68,2 % (n=103), no se diagnosticd en gestaciones a post término y las
gestaciones a pretérmino fue de 31,7 % (n=48). La edad gestacional promedio fue de 37,1

semanas de edad gestacional y desviacién estandar de 2,4.
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Tabla 4. Caracteristicas segln procedencia por distritos.

Procedencia fi hi %
Distrito Achaya 1 0,7
Distrito Arapa 6 4.0
Distrito Asillo 16 10,6
Distrito Azangaro 95 62,9
Distrito Chupa 2 1,3

Distrito J. D. Choquehuanca 2 1,3
Distrito Mufiani 4 2,7
Distrito San Antén 9 6,0
Distrito San José 7 4,6
Distrito San Juan de Salinas 3 2,0
Distrito Santiago de Pupuja 3 2,0
Distrito Tirapata 3 2,0

1

Total 15 100,0

En latabla 4 se observa que la mayor parte de gestantes fueron del distrito de Azangaro
con un 62,9 % (n=95), seguido del distrito de Asillo con 10,6 % (n=16), en el distrito de San
Anton 6,0 % (n=9), el distrito de San José 4,6 % (n=7) y en porcentajes menores se
distribuyeron en los demas distritos, asi como se muestra. Los distritos que presentan
porcentajes minimos tienen poca poblacion o tienen acceso y/o cercania a hospitales similares

al Hospital de Azangaro.

Tabla 5. Clasificacion segun paridad.

Paridad fi hi %
Nulipara 72 47,7
Primipara 37 24,5
Multipara 36 23,8
Gran multipara 6 4,0

Total 151 100,0

En la tabla 5 se observa que, segln paridad, la mas alta presentacion fue en nuliparas
con 47,7 % (n=72), la paridad mas baja esta representada en gran multiparas con 4 % (n=6);
el porcentaje de multiparas es de 23,8 % (n=36) y de forma similar la presentacion de

primiparas es de 24,5 % (n=37).

Tabla 6. Niveles de hemoglobina seglin momento de la toma de muestra.

Momento de la toma de hemoglobina Promedio (g/dL) o
Hemoglobina (antes de las 20 semanas) n=151 15,0 1,6
Hemoglobina (al momento del diagnéstico) n=151 14,4 1,6
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la toma de muestra
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[ Nivel de Hb(mg/dL) al momento del diagnostico

Figura 4. Niveles de hemoglobina segin momento de la toma de muestra.

En la tabla 6 y figura 4 se muestra los datos obtenidos de las hemoglobinas antes de
las 20 semanas de embarazo cuyo valor promedio es de 15,0 g/dL con rango de valor minimo
de 10,5 g/dL y valor maximo de 21,0 g/dL. Asi como, los niveles de hemoglobina al momento
de diagnostico de preeclampsia, el valor promedio fue de 14,5 g/dL cuyo rango con valor

minimo de 7,8 g/dL y valor maximo 17,8 g/dL.

Tabla 7. Frecuencia de presentacion de segun severidad.

Preeclampsia segln severidad fi hi%
Sin signos de severidad 80 53,0
Con signos de severidad 71 470

Total 151 100,0

En la tabla 7 se muestra que la preeclampsia sin signos de severidad fue del 53 %
(n=80) y un 47 % (n=71) para preeclampsia con signos de severidad. Las gestantes
diagnosticadas cumplen con los criterios de diagnostico del ACOG - 2020. Ya que uno de los
puntos claves para estimar la PE segln signos de severidad es la tension arterial que poseen.
Al momento de diagnosticar la PE sin signos de severidad se considerd la tension arterial por
encima de 140/90 mmHg en dos tomas con intervalos de 4 horas con sintomas asociados y/o
proteinuria. Mientras que para el diagndstico de la PE con signos de severidad se considero la
tension arterial superior a 160/110 mmHg, tomado en dos tiempos con intervalo corto

(minutos) asociado a algun signo de severidad.

Tabla 8. Signos de severidad segun frecuencia y porcentaje de presentacion.

Signos de severidad Presentacion fi hi %
Cefalea o trastornos visuales o No 73 48,3
cerebrales Si 78 51,7
Epigastralgia persistente No % 62,9

pigastralgia p si 56 37,1

. No 139 92,1
Plaguetopenia (< 100,00 uL) Si 12 8.0
. No 133 88,1

TGO mayor o igual a 70 Ul/mL Si 18 119
No 115 76,2
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Signos de severidad Presentacion fi hi %
Creatinina sérica mayor o igual a

1.1 mg/ % Si 36 23,8
Edema pulmonar en radiografia No 149 98,7
de torax Si 2 1,3

En la tabla 8 se observa que un 51,7 % (n=78) presentan cefalea, trastornos visuales
(escotomas) y/o trastornos cerebrales (Tinnitus); seguido de epigastralgia persistente con un
37,1 % (n=56). Dentro de los signos de severidad bioquimicos se observa la frecuencia de
presentacion de la creatinina igual o mayor a 1,1 mg/dL fue de 23,8 % (n=36), las gestantes
con plaquetopenia fueron un 8,0 % (n=12), el marcador hepatico TGO mayor o igual a 70
Ul/ml fue de 11,9 % (n=18), y dentro de los parametros imagenoldgicos rayos x de térax con
presencia de edema solo representan el 1,3 % (n=2). En resumen, los pardmetros clinicos

fueron mas altos en seguidos de los parametros bioquimicos e imagenol6gicos.

Tabla 9. Prevalencia y frecuencias de afios.

, Porcentaje de Numero de
Numero total de .
~ gestantes con gestantes con Prevalencia
Afo Gestantes AN SN ~
atendidos X afio diagndstico de diagndstico de por afio
PE PE (n) x afio
2018 301 11.26 % 17 5,64 %
2019 467 25,17 % 38 8,13 %
2020 876 4437 % 67 7,65 %
2021 708 19,20 % 29 4,09 %
Total 2352 100,00 % 151 6,42 %

En la tabla 9 se observa que la prevalencia de PE es de 6,42 %, a su vez se estimé la
prevalencia por afio, la méas alta fue en el afio 2019 con 8,13 %, la més baja fue en el afio 2021
con 4,09 %. El porcentaje por afio de acuerdo al estudio fue mayor en el afio 2020,
presentandose un total de 44,37 % (n=67), y en el afio 2018 se tuvo la menor cantidad con
11,26 % (n=17). Cabe destacar que en el 2020 afio del comienzo de la pandemia del COVID-
19 se tuvo mayor cantidad de atenciones de gestantes, esto podria deberse a que hubo menor

cantidad de atencidn de partos domiciliarios y por medidas de distanciamiento.
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5.1.2. Respecto al Segundo Objetivo Especifico.

Tabla 10. Relacion de niveles de hemoglobina antes de las 20 semanas y el riesgo de

preeclampsia segun signos de severidad.

Tipo de preeclampsia

Total de gestantes
Valores de hemoglobina* con preeclampsia  pg sin signosde  PE con signos de

*%x
n=151 severidad n=80  severidad n=71 P

Hb (antes de las 20 semanas) 15 (10.5- 21) 14.8(10.8-17.2) 15.1(10.5-21.0) 0.358

* Para todos los casos, se presentan los valores de la Mediana y el Rango de valores (minimo
y maximo)
** U de Mann-Whitney

Sin signos de severidad . }—D:'—{
con signos de severidad

T T T
10 15 20
Nivel de hemoglobina (ng/dL.) antes de las 20 semanas

Figura 5. Relacion de niveles de hemoglobina antes de las 20 semanas y el riesgo de

preeclampsia segun signos de severidad.

En la tabla 10 y la figura 5 se muestra que los niveles de hemoglobina en la antes de
las 20 semanas para PE sin signos de severidad se obtuvo una mediana de 14,8 g/dL con rangos
de valor minimo de 10,8 g/dL y valor maximo de 17,2 g/dL; para la PE con signos de severidad
la mediana fue de 15,1 g/dL con rangos minimo y maximo de 10,5 g/dL y 21,0 g/dL
respectivamente, no encontrandose diferencia significativa entre los niveles de hemoglobina

antes de las 20 semanas Y el riesgo de preeclampsia segun signos de severidad (p = 0,358).
5.1.3. Respecto al Tercer Objetivo.

Tabla 11. Relacion de niveles de hemoglobina al momento del diagnostico vy el riesgo de

preeclampsia segun signos de severidad.

Tipo de preeclampsia

Total de gestantes
Valores de hemoglobina* con preeclampsia  pEg sin signosde  PE con signos de

Kk
n=151 severidad n=80  severidad n=71 =

Hb (al momento del diagndstico) 145(7.8-17.8) 14.4(115-178) 145(7.8-17.7) 0.588
* Para todos los casos, se presentan los valores de la Mediana y el Rango de valores (minimo y

maximo)

** U de Mann-Whitney
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Figura 6. Relacion de niveles de hemoglobina al momento del diagndstico y el riesgo de

preeclampsia segun signos de severidad.

En la tabla 11 y figura 6 se observa que los niveles de hemoglobina al momento del
diagnostico para la PE sin signos de severidad, se obtuvo una mediana de 14,4 g/dL con rangos
de valor minimo de 11,5 g/dL y valor maximo de 17,8 g/dL; para la PE con signos de
severidad, tuvo una mediana de 14,5 g/dL con rangos minimo y méximo de 7,8 g/dL y 17,7
g/dL respectivamente, asi mismo, no se encontrd diferencia significativa entre los niveles de
hemoglobina al momento del diagnostico con el riesgo de preeclampsia segln signos de
severidad (p=0,588).

5.2. Discusiéon de Resultados.

Respecto al primer objetivo especifico, se determind las caracteristicas y prevalencia
de la poblacion de gestantes, y se pudo evidenciar que el mayor porcentaje fue de 61,6 %, en
edades de 20 a 34 afios, con 27 afios de promedio y desviacion estandar de 7,5. Estos resultados
son respaldados por Gustavo et, al. (6) en su estudio realizado en 37 provincias en diferentes
altitudes del Peru, encontrandose que el 67,5 % pertenecian a edades de 20 a 34 afios;
Olortigue (18) en su investigacion realizada en Huaraz, Ancash - Per(, obtuvo resultados mas
altos para este grupo de edad de entre 18 a 34 afios, con el 84,1 % y con un promedio de 27,37
+ 3,91 afos. Asimismo, Nasiri et al. (32), obtuvo una edad promedio de 28,32 +4,55 afios en
Teheran, Iran. Lo mismo ocurre con la investigacion realizada por Carrion (33) donde obtuvo
una edad promedio de 31 afios en Quito, Ecuador. De manera similar, Tinoco et al. (1) report6
una media de 30,65 afios con una desviacion estandar 6,36. En ese sentido, bajo lo expuesto
anteriormente y al analizar estos resultados, podemos inferir que esta variabilidad en el
promedio de edades es minima, y se debe a las caracteristicas socioecondémicas propias de

cada region.

La edad gestacional a término, obtuvo un porcentaje més alto de 68,2 % con 37,1 de
promedio y desviacion estandar de 2,5. Esto se contrasta con el estudio de Palmer et al. (23)
en su investigacion realizada a 3 100 m. s. n. m. en Colorado, EEUU, donde evidenci6 un
promedio de 37,1 + 0,4 semanas; Asimismo, Tinoco-Soldrzano (1) en Cerro de Pasco, constatd
una edad gestacional media de 37 semanas. Carrion (33) en Quito, Ecuador, encontrd

promedio de 36 semanas. Analizando estos resultados podemos ver que la deteccion en esta
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poblacidn se hace en etapas finales del embarazo, ya que muchas gestantes acuden al Hospital
al momento de prédromos y/o trabajo de parto, diagnosticAndose durante el examen fisico y

examenes de laboratorio rutinarios.

Respecto a la paridad, se evidencio que la mayor cantidad fue en nuliparas, con un
47,7 %, y en menor proporcién de casos en gran multiparas con 4,0 %. Esto es corroborado
por Hamideh Pakniat et al. (17) en Qazvin, Iran. Cordina et al. (36) en Londres, Reino Unido,
encontrd que la mayor presentacion corresponde a nuliparas con el 59,8 %. Asimismo, Tinoco-
Solérzano (1) en gran altitud en Cerro de Pasco obtuvo el porcentaje mas alto (37,84 %) en
nuliparas. Sin embargo, estos resultados difieren con la investigacion realizada en Huaraz en
altitud elevada por Olortegui (18), cuyos hallazgos fueron en gestantes multiparas con un
65,9 %. Esto permite confirmar que la nuliparidad predispone a desarrollar preeclampsia (2);
el cual, podria deberse a las gestaciones a temprana edad en nuestro medio, diferencias de

origen étnico y diferencias entre las altitudes.

Con relacion a los niveles de hemoglobina de gran altitud en gestantes con
preeclampsia para este estudio, se considerd dos niveles de hemoglobina, antes de las 20
semanas y al momento, siendo el valor de 15,0 g/dL y 14,4 g/dL respectivamente, y con una
desviacion estandar de 1,6 para ambos casos; estos valores de hemoglobina estan por encima
del promedio de la clasificacion segun establecida por el MINSA (41) y Gustavo et al. (6).
Estos resultados son refrendados por Condori (40), Puno, Perd (3 827 m. s. n. m.), en su
investigacion obtuvo un promedio de 15,47+0,8 g/dL en el | trimestre y 14,16+1,07g/dL en el
Il trimestre. Asu vez, en Cerro de Pasco Tinoco-Sol6rzano (1) encontré hemoglobina
promedio de 15,2 g/dL antes de las 20 semanas y 14,7 g/dL al momento del diagnostico en
pacientes con PE. Por otra parte, Gustavo et al. (4) y Umar Zubaida et al. (61) sefialan que la
hemoglobina son relativamente elevadas en la sierra sur, siendo las gestantes no exentas de
ese cambio como respuesta al estimulo hipoxico (19). Asimismo, los niveles elevados de
hemoglobina disminuyen el flujo sanguineo uteroplacentario (78) pero no son suficiente para
inferir el desarrollo de la PE (63).

La frecuencia de presentacion del riesgo de PE sin y con signos de severidad fue de
53 % y 47,0 % respectivamente. Esto indica que hubo menos nimero de casos severos en la
poblacién estudiada. Por el contrario, el estudio realizado por Carrién (33) a2 800 m. s. n. m.
encontrd un 41 % PE sin signos de severidad y 59 % con PE con signos de severidad. Mientras
que en el estudio realizado por Vergara (37) en Huaraz (3 050 m. s. n. m.) obtuvo PE leve
20,7 % y severa 79,3 %. Coloma (38) en Lima, encontrd el tipo de PE leve en 48,3 % y PE
severa en el 51,7 %. Al respecto, Gustavo et al. (6) sefiala que la altitud elevada superior a 3
000 m. s. n. m., el riesgo es menor con OR: 1,42 (IC 95 %, 1,17 al 1,73) frente a la altitud
moderada (2 000 — 2 999 m. s. n. m.) y leve (= 3 000 m. s. n. m.). Esta variacion en la
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presentacion de PE segln su severidad se deberia a la diferencia de altitudes probablemente

(de gran altitud, elevada altitud y al nivel del mar).

La frecuencia de presentacion de los signos de severidad, se obtuvo como la méas
frecuente a la cefalea y trastornos cerebrales con 51,7 % seguido de epigastralgia persistente
37,1 %, estos resultados son muy parecidos a los hallados por Carrion (33) quien reporta que
el 87,7 % corresponde a cefalea como manifestacion mas frecuente, seguido de epigastralgia
con 44,3 %. A su vez, indica que es “el mejor predictor de severidad” por lo que debe ser
monitoreado de forma constante y directo. Del mismo modo, Palmer, et al. (23) en Colorado,
Estados Unidos a > 3 100 m. s. n. m., hall6 el compromiso de dérganos diana con mayor
frecuencia a los trastornos nerviosos centrales (principalmente cefalea, Tinnitus y escotomas)
con 47 % y dolor abdominal (epigastralgia) con 40 %. Estos resultados son compatibles con
los descritos por otros autores, estos signos de severidad son descritos en la anamnesis de las
historias clinicas por su facilidad de identificar independientemente del nivel del

establecimiento de salud.

En cuanto a la prevalencia obtenida fue de 6,42 %. De igual forma, Nasiri et al. (32)
en Teheran, Iran, encontrd una tasa de prevalencia del 7,2 %; Tejada et al. (76) en las zonas
altas de Ecuador obtuvo 6,23 %; Ochoa et al. (56) sefiala que la prevalencia oscila entre 5 al
7 % en 90 % de los casos después de las 34 semanas (56). Mientras que, en un estudio realizado
por Kumtepe et al. (67) en Turquia en una altitud mayor de 1 500 m. s. n. m. encontr6 7,2 %
de los casos siendo relativamente altas. En tal sentido, de los resultados obtenidos podemos
argumentar que la prevalencia en la poblacion estudiada, es relativamente similar a otras zonas
con minimas diferencias, pero existen grandes diferencias en relacion a areas de baja, elevada

y gran altitud de acuerdo a los resultados obtenidos por los autores mencionados.

En cuanto al segundo objetivo especifico, determinar la relacion de los niveles de
hemoglobina antes de las 20 semanas con el riesgo de preeclampsia seguin signos de severidad,
no se hall6 diferencia significativa a través de la prueba de U de Mann-Whitney, cuyo valor
fue de p>0,358. Estos resultados son corroborados por Vergara (37) en Huaraz, él ha
observado que las variaciones de las proporciones de los niveles de hemoglobina y el tipo de
PE no son significativas, con p-valor mayor al 5 %. Asimismo, un estudio realizado por
Hamideh Pakniat et al. (17) en Qazvin, Iran. evidencié asociacién significativa de los niveles
de hemoglobina superior a 12,5 g/dL y el riesgo de PE durante el | trimestre, es decir, antes de
las 20 semanas (p <0,001); a su vez, en el mismo pais, especificamente en Sari,
Aghamohammadi et al. (35), encontrd que si existe relacion entre los niveles de hemoglobina
en el I trimestre (menores de 20 semanas) y el riesgo de preeclampsia (OR: 2,462; IC 95 %, 1
al 6,9). Sin embargo, Salinas (39) en Arequipa, en su estudio de casos y controles, encontrd

que los niveles de hemoglobina del primer trimestre no son factores de riesgo para desarrollar
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preeclampsia (p < 0,05). Por lo tanto, podemos deducir que existen ciertas discrepancias sobre
el momento de la toma de Hb para considerarlo como un factor de riesgo, pero ninguno de
ellos determina si los niveles de hemoglobina antes de las 20 semanas predisponen a PE con

0 sin signos de severidad en gran altitud.

En cuando al tercer objetivo especifico, no se hallé diferencia significativa entre los
niveles de hemoglobina al momento del diagndstico con el riesgo de PE segln signos de
severidad mediante la prueba de U Mann-Whitney, cuyo valor fue p > 0,588. Referente a estos
hallazgos podemaos relacionar con los resultados encontrados por Cordina et al. (36) en Reino
Unido, en su estudio, no se ha encontrado diferencias significativas entre las concentraciones
de hemoglobina a las 27 y 29 semanas de edad gestacional y la gravedad de la preeclampsia.
Por el contrario, Salinas (39) concluye que los niveles de hemoglobina del tercer trimestre son
factores de riesgo para desarrollar preeclampsia (p < 0,05). Datos encontrados que son
claramente contradictorios en a los niveles de hemoglobina antes o después de las 20 semanas
de edad gestacional y riesgo a desarrollar PE. Podemos deducir que la variabilidad de los
niveles de hemoglobina en grandes altitudes, no determina PE segun signos de severidad. Por
ello, consideramos que con solo los valores de hemoglobina no es suficiente poder inferir que
una gestante pueda desarrollar PE, ya sea con o sin signos de severidad. Por lo tanto, la
diferencia con nuestro estudio es que los niveles de hemoglobina al momento del diagnéstico

en gestantes de gran altitud, no infieren la severidad de la PE.

Respecto al objetivo general, no se encontré relacion entre los niveles de hemoglobina
y el riesgo de preeclampsia en gestantes de gran altitud. Este resultado se asemeja a los datos
obtenidos por Coloma (38) y Gonzales et al. (6) en su estudio en Cerro de Pasco, donde no
hallé relacion entre el nivel de hemoglobina y PE segun severidad, mientras que la gestante
conlleve una adecuada nutricion. Asimismo, Gonzales et al. (38), no hace referencia que sean
factores de riesgo los niveles de hemoglobina, pero si sefiala que el riesgo de PE aumenta
cuando los valores obtenidos de hemoglobina superen los 14,5 g/dL. Por lo tanto, para las
variables nivel de Hb y el tipo de preeclampsia no se ha encontrado asociacion (38). De manera
similar en un estudio realizado en Huaraz por Vergara (37), encontrd que no existe relacion
significativa entre los niveles de hemoglobina y el tipo de preeclampsia, ya sea a PE sin o con
signos de severidad. Asimismo, se contrasté con Tinoco et al. (1) en su estudio realizado en
Cerro de Pasco, no encontr6 asociacion entre los niveles de hemoglobina y el incremento de
la presién arterial. Otros estudios realizados de corte retrospectivo por Gonzales et al. (6) en
37 provincias de altura en Perd, encontré que la hemoglobina > 14,5¢g/dL podria condicionar
la aparicién de preeclampsia en alturas superiores a los 3 000 m. s. n. m. (OR 1,42; IC 95 %
1,17-1,73); sin embargo, en la misma investigacion se muestra que la preeclampsia era menor

con el incremento de la altura donde residian, caracterizando a la gran altitud > 3 000 m. s. n.
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m (OR 0,59; IC 95 %, 0,57-0,62) como factor protector adaptativo apoyado por estudios
genéticos sefialados por Ahmed Sarah et al. (77); Tejada et al. (76) y Nieves et al. (75) donde
encontraron la existencia de los patrones de variacion genética entre los residentes andinos en
grandes altitudes descubiertos segun origen asociadas a la preeclampsia. De esto podriamos
deducir para nuestra poblacion de estudio que habita sobre los 3 859 m. s. n. m. del hospital
de Azangaro, no existe relacion significativa de la preeclampsia con el nivel de hemoglobina
indistintamente del tiempo de la toma de hemoglobina. Esto podria deberse a que la PE es una
enfermedad multifactorial, en las cuales podemos mencionar las mas conocidas que estan
involucradas, tales como: variabilidad genética (origen étnico), estado nutricional, condiciones
socioecondmicas, antecedentes maternos, nivel de altitud, adaptabilidad y tiempo de
permanencia en gran altitud. Por ello, son insuficientes con solo la hemoglobina inferir que
una gestante pueda desarrollar PE ya sea con y sin signos de severidad, pero no negamos la

existencia de probabilidad de presentacion puesto que son susceptibles.
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5.3.

Limitaciones

Dado que este trabajo fue de tipo retrospectivo, al momento de la revision de las historias
clinicas no se encontraron algunos datos en su totalidad que nos permitieran identificar las
variables. Sin embargo, surgen aspectos que generan nuevas hipotesis para las proximas
investigaciones donde se pueda controlar mejor las variables para obtener conclusiones mas
acertadas.

El tamafio de muestra, ya que varios distritos de la red de salud Azangaro acuden a otros
establecimientos méas cercanos por la necesidad de atencion inmediata y sumado a esto el

llenado incompleto de historias clinicas por parte de los médicos especialistas.

La precariedad del hospital, al no contar con los reactivos en algunas oportunidades y el

limitado nimero de médicos ginecdlogos que no llegan a cubrir los turnos.

53



Conclusiones

La prevalencia es de 6,42 %, la edad frecuente de las gestantes fue de 20 a 34 afios, la
edad gestacional al momento del diagnostico corresponde a gestaciones a término; segin
la paridad, casi la mitad fueron nuliparas, el promedio de la hemoglobina en antes de las
20 semanas y al momento del diagnostico fue de 15,0 g/dL y 14,4g/dL respectivamente,
los signos de severidad con mayor presentacion fueron cefalea, trastornos cerebrales y

visuales.

No existe una relacién significativa entre los niveles de hemoglobina antes de las 20
semanas de gestacion con el riesgo de preeclampsia segun signos de severidad
(p > 0,358).

No existe una relacion significativa entre los niveles de hemoglobina al momento del

diagndstico con el riesgo de preeclampsia segun signos de severidad (p > 0,588).

Para la poblacion estudiada, no se encontr6 relacion entre los niveles de hemoglobina y
el riesgo de preeclampsia en gestantes de gran altitud atendidos en el periodo del 2018 al
2021 en el Hospital Carlos Cornejo Rosello Vizcardo de Azéngaro, Puno, Perd
(p > 0,588).
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Recomendaciones

Recomendamos la concientizacion a la poblacion gestante sobre el control prenatal
temprano y su importancia para hacer un seguimiento exhaustivo para prevenir futuras

complicaciones materno perinatales.

A los profesionales de la salud, especialmente a médicos y obstétricas, realizar exdmenes
de hemoglobina preconcepcional, teniendo en cuenta que estos valores pueden servir para
evaluar la tendencia o la progresion de la hemoglobina en el trascurso de la gestacion.
Asimismo, realizar vigilancia y seguimiento de las gestantes con intervalos mas cortos en

relacion al tiempo.

A los investigadores, dado que el este trabajo se tratd de tipo retrospectivo, en las
posteriores investigaciones se recomienda el tipo prospectivo, ampliar la muestra de
estudio y que se tome en cuenta el tiempo de permanencia de las gestantes que residen en

gran altitud.

A las instituciones universitarias o entidades cientificas, continuar con las investigaciones

sobre la fisiologia de la gestacion en grandes altitudes.
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Anexo 1. Matriz de Consistencia

Titulo: La relacién entre los niveles de hemoglobina y el riesgo de preeclampsia en gestantes de gran altitud del hospital Carlos Cornejo Rosello

Vizcardo de Azéngaro de la region Puno en el periodo 2018 — 2021.

Problemas Objetivos Hipdtesis Variables e indicadores Metodologia Poblacion y Muestra
Problema general Objetivo general Hipétesis general Variable Independiente: Método: Poblacion:
¢Cual es la relacion entre -Determinar la relacién Existe una relacion | Nivel de hemoglobina (Hb Hipotético Total, de las historias
los niveles de hemoglobina y el | entre los niveles de hemoglobina | significativa entre los niveles antes de las 20 semanas y al deductivo. Clinicas de pacientes con
g y g g momento del diagndstico) diagndstico PE del
riesgo  de preeclampsia en | y el riesgo de preeclampsia en | de hemoglobina y el riesgo . . Hospital Carlos Cornejo
Indicadores: . :
estantes de gran altitud del | gestantes de gran altitud del | de preeclampsia en gestantes Tipo: RO§EHO Vizcardo de
g Hb alta: mayor a 14.5 g/dL Aplicado Azéngaro Puno entre los
Hospital Carlos Cornejo Rosello | Hospital Carlos Cornejo Rosello | de gran altitud del Hospital . P afios 2018 — 2021.
Hb normal: mayor o igual 11.0
Vizcardo de Azangaro de laregion | Vizcardo de Azangaro de la | Carlos Cornejo  Rosello | g/dL
Enfoque:

Puno en el periodo 2018 — 2021?

Problema especifico

¢Cuéles son las
caracteristicas y prevalencia de la
poblacién de gestantes que fueron
diagnosticados con preeclampsia
en gestantes de gran altitud del
Hospital Carlos Cornejo Rosello
Vizcardo de Azangaro de la region

Puno en el periodo 2018 — 2021?

region Puno en el periodo 2018 —
2021.

Objetivos especificos
Determinar las
caracteristicas y prevalencia de
la poblacion de gestantes que
fueron diagnosticados  de
Preeclampsia en gran altitud del
Hospital Carlos Cornejo Rosello

Vizcardo de Azangaro de la

Vizcardo de Azéngaro de la
region Puno en el periodo
2018 — 2021.

especificas
Existe relacion
significativa entre la relacion
niveles de hemoglobina antes
de las 20 semanas y el riesgo
de  preeclampsia  segln
signos de severidad en

gestantes diagnosticadas con

Anemia leve: de 10.0 a 10.9
g/dL

Anemia moderada: de 7.0 a
9.9 g/dL

Anemia severa: menor a 7.0
g/dL

Variable Dependiente:

Riesgo de preeclampsia en
gestantes de gran altitud

Indicadores:
>140/90 mmHg.
> 300mg/24h

Cuantitativo
Nivel:

Correlacional

Disefio:
No experimental,

retrospectivo
transversal.

Vl/
M\ r

Muestra:

La muestra es no
probabilistica de tipo
censal. Es decir, en su
totalidad las Historias
clinicas de pacientes con
diagnostico de PE del
Hospital Carlos Cornejo
Rosello Vizcardo de
Azéngaro Puno
atendidos entre los afios
2018 — 2021, que
cumplieron con los
signos de exclusion e
inclusion




Problemas

Objetivos

Hipotesis

Variables e indicadores

Metodologia

Poblacién y Muestra

¢Cual es la relacion entre
los niveles de hemoglobina antes
de las 20 semanas y el riesgo de
preeclampsia segln signos de
severidad en gestantes
diagnosticadas con preeclampsia
en gran altitud del Hospital Carlos
Cornejo Rosello Vizcardo de
Azéngaro de la region Puno en el

periodo 2018 — 2021?

¢Cual es la relacion entre
los niveles de hemoglobina al
momento del diagnostico y el
riesgo de preeclampsia segun
signos de severidad en gestantes
diagnosticadas con preeclampsia
en gran altitud del Hospital Carlos
Cornejo  Rosello  Vizcardo de
Azéngaro de la region Puno en el
periodo 2018 — 2021?

region Puno en el periodo 2018 —
2021.

Determinar la relacién
entre los niveles de hemoglobina
antes de las 20 semanas y el
riesgo de preeclampsia segun
signos de severidad en gestantes
diagnosticadas con preeclampsia
en gran altitud del Hospital
Carlos Cornejo Rosello
Vizcardo de Azangaro de la
region Puno en el periodo 2018 —

2021.

Determinar la relacién
entre los niveles de hemoglobina
al momento del diagnéstico y el
riesgo de preeclampsia seguln
signos de severidad en gestantes
diagnosticadas con preeclampsia
en gran altitud del Hospital
Rosello

Carlos Cornejo

Vizcardo de Azangaro de la

preeclampsia en gran altitud
del Hospital Carlos Cornejo
Rosello Vizcardo de
Azéngaro de la regién Puno

en el periodo 2018 — 2021.

Existe una relacion
significativa entre los niveles
de hemoglobina al momento
del diagndstico y el riesgo de
preeclampsia segun signos
de severidad en gestantes
diagnosticadas con
preeclampsia en gran altitud
del Hospital Carlos Cornejo
Rosello Vizcardo de
Azangaro de la regién Puno

en el periodo 2018 — 2021.

1. ASS (+) o 2. tira reactiva
)

>160/110 mmHg

<100,000 plag/mm3
Epigastralgia

AST >70 Ul/ml

Creatinina sérica >1.1 mg/ %

Cefalea persistente o
escotomas

Edema pulmonar o cianosis

V2

Técnicas:

Revision de documentos

Instrumento:

ficha de recoleccién de
datos que sera procesada
con IBM SPSS Statistics
version 27.




Problemas
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Hipotesis

Variables e indicadores

Metodologia

Poblaciéon y Muestra

region Puno en el periodo 2018 —

2021.




Anexo 2. Matriz de Operacionalizacion de Variables

Operacionalizacion

Variables DEITIEICL Deflnlleon Dimensiones Subdimensiones . Escala de Tipo de
conceptual operacional Indicadores L .
medicion variable
Los valorqs de la Identlflcacmn_de Hb antes de las 20 Hb alta: m:?lyor a 14.5 g/dL
hemoglobina que | los valores bajos, semanas Hb normal: mayor o igual 11.0
Niveles de se miden en un normales y Nivel de g/dL
. analisis de elevados de la . Anemia leve: de 10.0210.9 g/dL | Intervalo Cuantitativa
hemoglobina . - hemoglobina Hb al momento del - )
sanguineo cuya hemoglobina, diagnostico Anemia moderada: de 7.0a 9.9
expresion es en cuantificado en la g g/dL
gramos por ciento | historia clinica. Anemia severa: menor a 7.0 g/dL
Riesgo de Presion arterial >140/90 mmHg. Intervalo Cuantitativa
preeclampsia sin
signos de Proteina en orina >300mg/24h Intervalo Cuantitativa
. severidad 1. ASS (+) 0 2. tira reactiva (+) Ordinal Cualitativa
En una patologia
Ri d ESpr'?,Cna de la Eqis(;(/)goarterlal Presion arterial >160/110 mmHg Intervalo Cuantitativa
rlgzgfanf sia g;fai(t:ecr)iz;u(e)rsil _roteinur(i:;)r(; falla Trombocitopenia <100,000 plag/mm3 Intervalo Cuantitativa
gn estan?es incremento%e la ge 6raano Falla de la funcién Epigastralgia Nominal Cualitativa
g o . g : Riesgo de hepatica TGO mayor a 70 1U/ml Intervalo Cuantitativa
de gran presion arterial (preeclampsia con o reeclampsia Dafo renal
altitud después de las 20 | sin signos de (F:)on si noi de Creatinina > a 1.1 mg/dL Intervalo Cuantitativa
semanas de la severidad) 9 -
) severidad Compromiso
gestacion gy . . I
neurologico Cefalea persistente o escotomas Nominal Cualitativa
Compromiso Edema pulmonar o cianosis Nominal Cualitativa

pulmonar
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Anexo 4. Permiso de la Institucion
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— INSTITUCIONAL DE ETICA EN INVESTIGACION DE LA
UNIVERSIDAD CONTINENTAL
ANEXO 8

AUTORIZACION DE LA REALIZACION DE PROTOCOLO DE INVESTIGACION EN SALUD CON SERES HUMANOS
EN LA INSTITUCION DE INVESTIGACION ~

Azdngaro, 24 de octubre del 2022
Prof. Walter Calderén Gerstein
Presidente del CIE-UC

Presente. -
De mi consideracién:

El Director redes Azangaro Dr: José Carlos, TAVERA ARAGON, hago de su conocimiento que los
investigadores Bach. Washinglon MACHACA ZAMATA y Bach. Milion VIZA RIVERA, dispone de la
aulorizacién para realizar el proyecto de investigacidn titulado "RELACION ENTRE LOS NIVELES DE
HEMOGLOBINA Y EL RIESGO DE PREECLAMPSIA EN GESTANTES DE GRAN ALTITUD DEL HOSPITAL CARLOS
CORNEJO ROSELLO VIZCARDO, AZANGARO - PUNO, 2018 -2021."

Este protocoio deberd coniar ogemads con ia evaiuacion del comiié insfifucional de éfica en
investigacién (CIEl) antes de su ejecucion por tratarse de un protocolo de investigocion en salud con
seres humanos.

Sin ofro particular, quedo de usted atentamente.
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AZANGARO

Azéngaro, 29 de Noviembre del 2022

CARTA N° 524 -2022-DIRESA-PUNO/D-REDESS-AZ.

.00000

SENOR 3 ING. BLADYMIR P. BENIQUE VALERO
JEFATURA DE ESTADISTICA
Presente.-

ASUNTO 3 PRESENTACION DE PERSONAL.

Porintermedio de la presente me dirijo a usted, para saludarlo
y @ su vez comunicarle que, con cargo de bachilleres MILTON VIZA RIVERA,
WASHINGTON MACHACA ZAMATA, de la Universidad Continental de Huancayo quienes
se constituiran al Servicio de Admision del Hospital "CCRV” Azéngaro - Red de Salud
Azéngaro , en calidad de Bachilleres a partir de la fecha , con fines de realizar la
Investigacion: "RELACION ENTRE LOS NIVELES DE HEMOGLOBINA Y EL RIESGO DE
PREECLAMPSIA EN GESTANTES DE GRAN ALTITUDDELHOSPITAL CARLOS CORNEJO
ROSELLO VIZCARDO DE AZANGARO - PUNO, 2018- 2021; a partir de la fecha y al
culminar deberén dejar documentado mediante informe los resultados correspondientes a
la Institucion.

Agradeciéndole desde ya por la atencion al presente.

Atentamente.




Anexo 05. Ficha de Recolecciéon de Datos

Universidad
E Continental

UNIVERSIDAD CONTINENTAL
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
ESCUELA PROFESIONAL DE MEDICINA HUMANA

RELACION ENTRE LOS NIVELES DE HEMOGLOBINA Y EL RIESGO DE
PREECLAMPSIA EN GESTANTES DE GRAN ALTITUD DEL HOSPITAL
CARLOS CORNEJO ROSELLO VIZCARDO DE AZANGARO - PUNO, 2018 -

2021
Fecha: .......c.oooiiiiiiiii. Codigo: .............
I. DATOS GENERALES:
1.1.N°deHCIL: ......................
1.2. Procedencia: .............cceeiuinanne. Altitud: ... M.S.1.10.
1.3. Edad degestante: ........................ afios
1.4. Edad gestacional al momento de la medicién de laHb: .......... SEG
1.5. Paridad: ...

II. NIVELES DE HEMOGLOBINA (V1)

Nivel de hemoglobina antes de las 20 semanas:
.................... gf'!([]-_‘.
Nivel de hemoglobina al momento del diagnéstico:
.................... gf"fd]_‘.
III. DATOS DE PREECLAMPSIA (V2)
Preeclampsia sin signos de severidad SI NO
Presion arterial mayor o igual a 140/90 mmHg
Proteinuria mayor o igual a 300 mg/24horas o 1(+) con ASS.
Preeclampsia con signos de severidad SI NO

Presion arterial mayor o igual a 160/110 mmHg

Cefalea o trastorno visuales o cerebrales

Epigastralgia persistente

Plaquetopenia menor o igual a 100000 cel/mm3

TGO mayor o igual a 70Ul/ml
Creatinina sérica mayor o igual a 1.1 mg/dl

Edema pulmonar en Rx de térax




Anexo 6. Poblacion proyectada al 2020 y ubicacion geografica segun altitud en

la provincia de Azangaro:

DISTRITOS DE LA PROVINCIA POBLACION TOTAL ALTITUD
DE AZANGARO (numero de habitantes) (m.s.n.m.)*
Azéngaro 31615 3865
Achaya 2782 3846
Arapa 7130 3829
Asillo 14758 3913
Caminaca 2980 3835
Chupa 5756 3823
Jose Domingo Choquehuanca 4767 3888
Mufiani 6867 3916
Potoni 3637 4172
Saman 9231 3829
San Anton 7352 3971
San José 4923 4082
San Juan de Salinas 2875 3841
Santiago de Pupuja 4509 3926
Tirapata 2967 3886
Fuente: INEI

*QObservamos que toda la poblacién por distritos esta por encima de los 3800 m. s. n. m.




Anexo 7. Evidencias de la Investigacion

Foto 1. Fotografia tomada sobre la identificacion gestantes con diagndstico de
preeclampsia en las instalaciones de emergencia del hospital.

Foto 2. Fotografia a y b tomada al momento de la basqueda de las historias clinicas
previamente ya identificadas en los cuadernos de atencion de las instalaciones del servicio de
admision del Hospital.



Foto 3. Fotografia a, b y ¢ tomada al momento de la aplicacion de los instrumentos
en las instalaciones del servicio de admision del Hospital.



