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ABSTRACT

Objective: To assess the diagnostic validity of the Doppler uterine artery pulsatility
index (Pl) and mean velocity (MnV) in preeclampsia (PE) and intrauterine growth
restriction (IUGR). Design: Analytical cross-sectional study performed at the Hospital
IIl Honorio Delgado in Arequipa, Peru, from May 2014 to April 2015. The group of
cases consisted of 78 pregnant women with PE of early onset (< 34 weeks), late onset
(= 34 weeks), IUGR and IUGR with PE, and the control group included 100 pregnant
women 20 to 40 weeks gestation, with singleton pregnancies and no complications.
Pl and MnV of the uterine arteries, averages and diagnostic validity tests were
calculated with Doppler ultrasound. MnV sensitivity and specificity were 76.2 and 96.9
respectively in IUGR, and 42.4 and 96.9 respectively in late onset PE. IP sensitivity and
specificity were 28.6 and 92.2 respectively in IUGR, and 30.3 and 92.2 respectively in
late onset PE. Conclusion: In this study of the uterine artery, Doppler mean velocity
had higher sensitivity and specificity than pulsatility index for late onset PE and IUGR.
Key words: Doppler flow study, Uterine artery, Preeclampsia, Intrauterine growth
restriction.

RESUMEN

Objetivo. Valorar la validez diagnostica del indice de pulsatilidad (IP) y velocidad
media (VM) de la arteria uterina en la preeclampsia (PE) y la restricciéon del
crecimiento intrauterino (RCIU). Disefio. Estudio transversal analitico realizado en
el Hospital Ill Honorio Delgado de Arequipa, Perd, desde mayo 2014 hasta abril
2015. El grupo de casos lo constituyeron 78 gestantes con PE de inicio precoz (< 34
semanas), PE de inicio tardio (= 34 semanas), RCIU y RCIU con PE, y el grupo control
estuvo formado por 100 gestantes sin complicaciones, con embarazo Unico de 20
a 40 semanas. Se realizé ecografia Doppler de las arterias uterinas, calculandose el
IPy VM de las arterias uterinas, promedios y pruebas de validez diagndstica en PE y
RCIU. Resultados. La VM en la RCIU tuvo sensibilidad y especificidad de 76,2 y 96,9,
respectivamente, y en la PE de inicio tardio, la sensibilidad y especificidad fueron 42,4
y 96,9, respectivamente. El IP en RCIU tuvo sensibilidad y especificidad de 28,6 y 92,2,
respectivamente, y en PE de inicio tardio, la sensibilidad y especificidad fueron 30,3y
92,2, respectivamente. Conclusiones. En el presente estudio de Doppler de la arteria
uterina, la medicién de la velocidad media tuvo mas sensibilidad y especificidad que
el indice de pulsatilidad, en la PE de inicio tardio y la RCIU.

Palabras clave. Circulacién placentaria, Doppler, Arteria uterina, Preeclampsia,
Restricciéon del crecimiento intrauterino.
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INTRODUCCION

El aporte de oxigeno y nutrientes a la unidad
fetoplacentaria es dependiente de los cambios
fisiologicos cardiovasculares a nivel sistémico y
uterino, en el primer y segundo trimestres de
gestacion.

La identificacién de las gestantes en riesgo a
desarrollar PE est4 basada en el desarrollo de
algoritmos para el calculo del riesgo(™4. Se ha de-
mostrado la utilidad del Doppler de las arterias
uterinas como un instrumento de tamizaje tem-
prano y prediccion, habiéndose establecido la
relacion entre el IP anormal de la arteria uterina
con la PE y la RCIU®). Ademas, se ha informado
un mayor riesgo de complicaciones maternas y
fetales en mujeres que muestran un aumento
de la resistencia en las arterias uterinas®.

El proceso de placentacion normal implica la
modificacion de la circulacion uterina de uno de
flujo sanguineo bajo y resistencia alta al inicio de
la gestacion, hacia uno de flujo alto y resisten-
cia baja en el segundo y tercer trimestres de la
gestacion. La ecografia Doppler de la circulacion
uterina provee evidencia indirecta de los cambios
del flujo sanguineo uterino y el Doppler pulsado
establece la relacion entre las ondas de velocidad
de flujo de alta resistencia y la PE. La hemodina-
mia de los vasos uterinos tiene relaciéon directa
con la vasodilatacion arterial y la velocidad de la
sangre, pues a menor vasodilatacién hay menor
velocidad y menor flujo y, por lo tanto, menor
perfusiony aporte de oxigeno y nutrientes?. Este
concepto es concordante con lo presentado origi-
nalmente por Chris Redman y sus colegas, quie-
nes consideran a la PE como un trastorno de dos
etapas (flujo sanguineo disminuido y sindrome
materno), y en el estudio previo se ha mostrado
gue las velocidades, y especialmente la velocidad
media (MnV) de la arteria uterina, tiene mejor
sensibilidad que los indices, como indicadores de
hipoperfusién uterina en gestantes con RCIU®2),

La inadecuada invasion trofoblastica llevara a
un inadecuado desarrollo vascular uteropla-
centario®?, con flujo sanguineo y perfusion dis-
minuidas, desbalance de factores angiogénicos
y, luego de lo cual, la disfuncién endotelial sera
inminente dependiendo de factores predispo-
nentes y desencadenantes. En este contexto,
sabiendo que la velocidad de la sangre tiene re-
lacién directa con el flujo sanguineo, es que la
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MnV de la arteria uterina podria ser una prueba
alternativa de deteccion con relacion al IP. El ob-
jetivo del presente estudio fue valorar la validez
diagnostica del IPy MnV de la arteria uterina en
la PEy la RCIU.

METtobos

El presente es un estudio de disefio transver-
sal analitico. Se desarrollé en el departamento
de ginecologia y obstetricia del Hospital Ill Re-
gional Honorio Delgado Espinoza de Arequipa,
Peru. Se evalu6 gestantes que acudieron para
una ecografia obstétrica de control y gestantes
hospitalizadas de mayo de 2014 a abril de 2015.
La seleccién de la muestra, tanto para los casos
y los controles, fue estratificada en dos grupos:
mayores e iguales de 34 semanas y aquellas me-
nores de 34 semanas. En el grupo control se in-
cluy6 gestantes que no desarrollaron PE ni RCIU
y las gestaciones fueron Unicas de 20 a 40 se-
manas, con adecuado bienestar materno-fetal y
sin complicaciones. Se excluyd las gestantes con
embarazo multiple, rotura prematura de mem-
branas, corioamnionitis, diabetes gestacional,
cesareada anterior, placenta previa, polihidram-
nios, preeclampsia, restriccidon de crecimiento
intrauterino (RCIU), hipertension crénica, cardio-
patias, fetos malformados, Hb materna menor a
11 g/dL y taquicardia materna. Los casos fueron
gestantes con PE y RCIU entre 20 y 40 semanas
de gestacion y fueron divididos en los siguientes
grupos: PE de inicio precoz (menor a 34 sema-
nas), PE deinicio tardio (mayor e igual a 34 sema-
nas), RCIU y RCIU con PE.

La edad gestacional fue determinada por eco-
grafia del primer trimestre. Para los casos, se de-
finié PE de acuerdo con los criterios del Colegio
americano de Obstetras y Ginecélogos (ACOG)
M, La RCIU ha sido definida por un peso fetal
menor al percentil 10 para la edad gestacional
mas Doppler fetal y/o arterias uterinas anorma-
les utilizando el percentil 95 del indice de pulsa-
tilidad (IP) como punto de corte para las arterias
uterinas‘ y la arteria umbilical™ y percentil 5
para la arteria cerebral media.

El presente estudio fue aprobado por el comité
de ética del hospital. Se informé a las gestantes
sobre la naturaleza del trabajo y los aspectos
relacionados con la seguridad de la madre y el
feto durante la evaluacion, con lo cual firmaron
el consentimiento informado.
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Las medidas fueron obtenidas con un ecégrafo
Aloka SSD-3500 con funcién Doppler colory Do-
ppler pulsado utilizando la sonda convexa abdo-
minal multifrecuencia de 2,5-5 MHz.

La evaluacién ecografica Doppler de la arteria
uterina se realiz6 via transabdominal, colocan-
do el transductor a nivel de la region inguinal en
forma parasagital al nivel de la union cérvico-ist-
mica, 2 a 3 cm medial a la espinaiiliaca antero-su-
perior. En esta posicidn se busco la ubicacion de
ambas arterias uterinas mediante el Doppler
color, a nivel de su nacimiento desde la divisién
anterior de las respectivas arterias iliacas inter-
nas, y se encontro el cruce de la arteria uterina
e iliaca externa. Con un zoom adecuado, se co-
locé el volumen de muestra del Doppler pulsado
aproximadamente 1 cm distal al punto de cruce;
el angulo de insonacion fue menor de 30° se
aplico la correccion del angulo y se obtuvieron
tres formas de onda consecutivas similares®?.

Se midi¢ el IP promedio de las arterias uterinas
izquierda y derecha. Para la determinacion de
la MnV, se obtuvo de la medicién anterior, consi-
derando el calculo promedio de MnV de ambas
arterias uterinas. Se adopté como punto de cor-
te el percentil 5, segun la edad gestacional™.

Los datos obtenidos fueron procesados y ana-
lizados por el paquete estadistico SPSS versién
22, con variables de bioestadistica basica des-
criptiva y analitica. La validez diagnéstica se de-

termin6 con la sensibilidad, especificidad y valo-
res predictivos, tomando como punto de corte
los valores por encima del percentil 95 para el IP
y valores menores del percentil 5 para la MnV®.

REsuLTADOS

Se incluy6 178 gestantes; los casos fueron 78
gestantes, separadas en 21 pacientes con RCIU,
9 RCIU con PE, 15 con PE de inicio precozy 33 con
PE de inicio tardio. Los controles fueron 100 ges-
tantes normales, separadas en 36 gestantes < 34
semanas y 64 gestantes normales > 34 semanas
(tabla 1). La edad gestacional promedio fue 36,1,
29,8 y 36,4 semanas para RCIU, PE de inicio pre-
cozy PE de inicio tardio, respectivamente.

El'IP medio de la arteria uterina fue mayor en los
casos de RCIU mas PE (IP = 1,30) que en los casos
de PE de inicio precoz (IP = 1,25) y con solo RCIU
(IP=0,93). El valor mas bajo del IP se encontré en
las gestantes normales < 34 semanas (IP = 0,73)
y = de 34 semanas (IP = 0,70). Contrariamente, el
valor mas bajo de la MnV de la arteria uterina se
hall6 en los casos de RCIU més PE (MnV = 52,89
cm/s) y los valores mas altos, en las gestantes
normales > de 34 semanas (MnV = 93,82 cm/s)
y en las gestantes normales < de 34 semanas
(MnV = 88,03 cm/s) (tabla 2).

En la misma tabla 2 se muestra que 9 (60%) de
15 pacientes tuvieron IP anormales para PE de
inicio precoz y, para el mismo grupo, 13 (86,7%)

TABLA 1. CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS GRUPOS RCIU, PE Y NORMALES.

sem (n=36) | (n=21)
Edad (anos + DE) 270(7,7) 263(54)

Paridad (N° hijos/muijer + DE) 06(08) 07(08)
indice de masa corporal ( DE) 26,7 (34) 264 (39)
Ganancia de peso gestacional (+ DE) 6,0(35) 7](49)
Edad gestacional (sem + DE) 276 (42) 36,1 (24)

RCIUmds | PE inicio precoz | PE inicio tardio Normal
PE (n=9) (n=15) (n=33) 2 34 sem (n=64)

326/(50) 323(65) 28(70) 258(66)
16(07) 07(09) 09(09) 08(09)
323(52) 298(34) 309 (4,0) 293(35)
54 (57) 83 (54) 114 (43) 108(32)
349 (40) 298(28) 36,4(17) 374(18)

n=numero; DE=desviacién estdndar; PE=preeclampsia; RCIU=restriccion del crecimiento intrauterino

TABLA 2. OcURRENCIA DE cASOS RCIU, PE Y NORMALES, SEGUN LOS PUNTOS DE CORTE PARA EL I Y MINV DE LA ARTERIA UTERINA.

Variables Normal < 34 RCIU mas PE
semn (%) n (%)
P >P95 128) 6(286) 5(556)
<P95 35(972) 15 (714) 4(th4)
Total 36(100) 21(100) 9(100)
MnV <P5 2(56) 16(76.2) 7(778)
>P5 34(944) 5(238) 2(222)
Total 36(100) 21(100) 9(100)

PE inicio PE fnicio Normal 34 Totaln (%)
precozn (%) | tardion (%) semn (%)
9(60) 10(303) 5(78) 36(193)
6(40) 23(697) 59(922) 151(807)
15(100) 33(100) 64(100) 187(100)
13(86,7) 14 (424) 2(3)) 55(294)
2(33) 19(576) 62(969) 132(706)
15(100) 33(100) 64 (100) 187(100)

RClU=restriccidn del crecimiento intrauterino; PE=preeclampsia; IP=indice de pulsatilidad; MnV=velocidad media; P95=percentil 95; P5=percentil 5.
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de 15 pacientes tuvieron la MnV anormal. En los
casos de RCIU mas PE, 5 (55,6%) de 9 pacientes
tuvieron IP > P95y 7 (77,8%) de 9 pacientes tu-
vieron MnV < P5. En los casos de solo RCIU, 6
(28,6%) de 21 pacientes tuvieron IP > P95y 16
(76,2%) de 21 pacientes, MnV < P5.

En la tabla 3 se presenta la sensibilidad de MnV,
76,2y 42,4% para RCIU y PE de inicio tardio, res-
pectivamente. La sensibilidad del IP fue 28,6 y
30,3% para RCIU y PE de inicio tardio, respecti-
vamente. La especificidad de MnV fue 96,9 tanto
para RCIU como PE de inicio tardio. La especi-
ficidad de IP fue 92,2 tanto para RCIU como PE
de inicio tardio. El VPP de MnV fue 88,9 y 87,5%
para RCIU y PE de inicio tardio, respectivamente.
EI VPP del IP fue 54,5y 66,7% para RCIU y PE de
inicio tardio, respectivamente.

DiscusioN

Las caracteristicas de presentacion de la PE han
permitido establecer la enfermedad en PE de
inicio temprano y PE de inicio tardio; ambas se
superponen y se asocian con diferentes resulta-
dos maternos y fetales, marcadores bioquimi-
cos, heredabilidad y caracteristicas clinicas™. La
edad materna de nuestras pacientes con PE de
inicio tardio fue 28,1 afios (tabla 1) y 32,3 afios
para PE de inicio precoz, similar a lo encontra-
do por Correa D", 28,08 y 29,2 afios para PE de
inicio tardio y precoz, respectivamente. La edad
gestacional de presentacion de PE de inicio pre-
cozy tardio fue mayor en el grupo reportado por
Rodriguez A"®, de 31,5 y 38 semanas, respecti-
vamente

El Doppler de arteria uterina anormal en la PE de
inicio temprano en nuestro estudio fue 60% (ta-
bla 2), similar a lo hallado por Reis 25", 69,2%, y
por Madazli R"®, 71,4 %.

Nuestros hallazgos del IP anormal de 30,3% en
PE de inicio tardio son similares a lo publicado
por Madazli R™®, 30,1%. En RCIU, nuestro estudio
muestra Doppler de arterias uterinas anormales
en 28,6 % (tabla 2), similar a lo informado por
Reis ZS"7, 30%.

El fenotipo mas prevalente de este sindrome es
PE de inicio tardio. Sin embargo, la tasa de detec-
cion sigue siendo baja, como 38,3%". Aunque
existen multiples biomarcadores potenciales
para PE, su eficacia ha sido inconsistente y las
comparaciones son dificiles debido a la hetero-
geneidad entre los diferentes estudios®?. Se ha
intentado corregir esta deficiencia usando una
plataforma protedmica de alto rendimiento,
cuyo mejor modelo solo llega a una sensibilidad
de 69%".

En general, la ecografia Doppler de la arteria
uterina proporciona una prediccidén mas preci-
sa cuando se realiza en el segundo trimestre,
que en el primer trimestre. Los indices Doppler
tienen caracteristicas predictivas y variables po-
bres, con el riesgo del paciente y la severidad de
los resultados®?. El Doppler de arterias uteri-
nas en el primer trimestre tiene un mejor ren-
dimiento en la prediccién de PE de inicio precoz
que la PE de inicio tardio. En el segundo trimes-
tre, en una poblacion no seleccionada se iden-
tifica aproximadamente al 59% de PE de inicio
temprano y 60% de RCIU de inicio temprano®?.
Como marcador aislado de enfermedad futura,
la sensibilidad para predecir PE y RCIU en muje-
res gestantes de riesgo bajo es moderada, de 40
a 70%4. Recientemente, en un articulo de revi-
sion se encontrd que el Doppler de la arteria ute-
rina solo detecta menos del 50% de los casos de
PE y no mas de 40% de los embarazos afectados
por RCIU. Los modelos basados en regresion lo-
gistica que permiten calcular el riesgo individual

TABLA 3. VALIDEZ DIAGNOSTICA DEL iINDICE DE PULSATILIDAD Y VELOCIDAD MEDIA DE LA ARTERIA UTERINA EN PE v RCIU.

RCIU mds PE PE de inicio precoz PE de inicio tardio
P P IP IP
(>P95) (< P5) (>P95) (<P5) (>P95) (<P5) (>P95) (<P5)
Sensibilidad (%) 286 762 556 778 60 86,7 303 424
Especificidad (%) 922 969 922 96,9 972 944 922 969
VPP (%) 545 889 50 778 90 86,7 66,7 875
VPN (%) 79,7 925 937 969 854 944 72 765
Odds ratio 12 8] 1 35 9 65 20 7]
Razon de verosimilitud 37 246 71 25/ 214 155 39 13,7

RCIU=restriccién del crecimiento fetal; PE=preeclampsia; VPP=valor predictivo positivo; VPN=valor predictivo negativo; IP=indice de pulsatilidad; MnV=velocidad media
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basado en la combinacién de multiples marca-
dores, pueden detectar 75% aproximadamente
de los casos de PE pretérmino y 55% de los em-
barazos que resultan en pequefios para la edad
gestacional®. Otro estudio ha demostrado que
el cribado combinado en el primer trimestre por
factores maternos, IP de arteria uterina, presion
arterial media y factor de crecimiento placenta-
rio predijeron el 90% de PE temprana, 75% de PE
pretérmino y 41% de PE a término?®.

Valorar la MnV implica tener en cuenta que la
remodelacion vascular y el aumento del gasto
cardiaco materno determinan un incremento
del flujo sanguineo uterino sobre la base del
desarrollo de la circulacion uteroplacentaria y
cambios progresivos en el segmento miometrial
de las arterias espirales”?73%, | a relacion directa
del flujo sanguineo con la velocidad de la sangre
(MnV) por debajo del percentil 5 tiene relacion
con una disminucion del flujo sanguineo uteri-
noy, por lo tanto, compromiso de la perfusién
sanguinea uterina o hipoperfusion®. La perfu-
sion sanguinea uterina disminuida es el primer
estadio de la enfermedad® y antecede al dafio
endotelial y desbalance angiogénico. Por lo tan-
to, la medicién de la MnV podria ser una prueba
alternativa precoz de facil determinacién que in-
forme sobre el estado de perfusion uteroplacen-
taria. De este modo, se revalora el Doppler de la
arteria uterina sobre los beneficios potenciales
en identificar las pacientes en riesgo, solo o en
combinacion con otros predictores de PE y RCIU,
como antecedentes maternos, factores de ries-
go y biomarcadores.

Desde el punto de vista preventivo, el enfoque
actual de valorar la circulaciéon uterina mediante
la determinacién del IP como prueba de detec-
cion, no ha mejorado la morbilidad y mortali-
dad materna y neonatal a corto plazo®?, dado
que el IP es reflejo de la impedancia vascular y
este aumento se da generalmente cuando hay
disfuncién endotelial. Con el nuevo enfoque de
perfusion uterina mediante la determinacion de
la MnV, implicaria adoptar un conjunto de medi-
das destinadas a preservar, favorecer la funcion
endotelial y el flujo sanguineo, no solo en la eta-
pa gestacional, sino desde una etapa pregesta-
cional®". Este nuevo enfoque es una propuesta
inicial que requiere mayor investigacion.

Una limitacién a destacar de la medicion de la
MnV es que puede ser algo diferente con eco-
grafos de diversas marcas. Algunos equipos
miden como velocidad media tiempo promedio
(TAVmean). Otra observacién a tener en cuenta
son algunos casos de RCIU con MnV normales
en presencia de lagos venosos placentarios.
Probablemente, la formacion de lagos venosos
modifique el perfil hemodinamico inicial de hi-
poperfusién a normoperfusién, sin que ello re-
presente mejoria, debido al dafio establecido en
el parénquima placentario. Queda pendiente lo-
grar un disefio de investigacién de cohortes que
ratifique nuestras observaciones.

Finalmente, el estudio Doppler de la arteria ute-
rina ha destacado que la medicion de la MnV tie-
ne mas sensibilidad y especificidad que el IP en
PE de inicio tardio y RCIU. Ademas, ha mostrado
mayor sensibilidad y VPN que el IP en PE de inicio
precoz.
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