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Resumen

Obijetivos: Identificar factores de riesgo de preeclampsia en mujeres peruanas. METODOS:
Estudio clinico caso control. LUGAR: Instituto Materno Perinatal y el Hospital Nacional Dos
de Mayo, entre agosto 1997y enero 1998. MATERIAL METODOS: Se compard 187 mujeres
preeclampticas con 193 gestantes normotensas, pareadas con respecto a edad materna y
edad gestacional. Se analizd los factores potenciales asociados a preeclampsia usando
analisis univariado y después regresién logistica para controlar confusores. RESULTADOS.
La preeclampsia estuvo asociada a primiparidad, pero sélo en el analisis univariado (OR:
1,86, 1C95:1,2-3, 0). El antecedente de un embarazo previo complicado a pre-eclampsia
fue el principal factor asociado (OR: 9,7 . IC95% 3,4-27,3) a preeclampsia. La obesidad
estuvo marginalmeme asociada a preeclampsia (OR: 2,1, IC95%: 0,8-5,4) y existid una
tendencia linear casi significativa (p = 0,056) de riesgo de preeclampsia conforme
aumentaba la categoria del IMC. CONCLUSIONES: La preeclampsia esta relacionada a una
heterogeneidad de factores de riesgo. Las mujeres que tienen los factores de riesgo
encontrados en este estudio y otros descritos por otros autores deben ser cuidadosamente
controladas durante su embarazo, para reducir la incidencia y complicaciones de este
trastorno hipertensivo.

Palabras claves: Preeclampsia, factores de riesgo, obesidad.

Summary

OBJECTIVE: To identify risk factors for preeclampsia in Peruvian women. Design:
Prospective case control clinical study. SETTING: Materno Perinatal Institute and Dos de
Mayo Hospital between August 1997 and January 1998. MATERIAL AND METHODS: One
hundred eighty-seven preeclampsic women were compared with 193 normotensive
pregnant women. Cases were matched to controls regarding Inaternal age and gestational
age. Potential associated factors were analyzed using univariated analysis and then logistic
regression to adjust to confounders. RESULTS: Pre eclampsia was associated to
primiparity but only by univaried analysis (OR. 1,86, IC95: 1,2-3,0). History of a previous
pregnancy complicated with preeclampsia was the main risk factor associated to
preeclampsia (OR: 9,7. IC95%: 3,4-27,3). Obesity was marginally associated to
preeclampsia (OR: 2,1. IC95%: 0,8-5,4) and there was a marginally significative
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lineartrend (p = 0, 056) for preeclampsia risk as BMI increases. CONCLUSION:
Preeclampsia is correlated to several risk factors. Pregnant women who present risk
factors found in this and other studies should be controlled carefully in order to reduce the
incidence and complications of this hypertensive disorder.

Key words: Preeclampsia, risk factors de riesgo; obesity.

Introduccion

La preeclampsia es un trastorno hipertensivo relativamente comun durante el embarazo,
de presentacidn progresiva, causa aun desconocida y que acarrea con frecuencia graves
complicaciones maternas y perinatales. La preeclampsia se caracteriza por hipertension (>
140/90 mm Hg) encontrada por o menos en dos ocasiones (o elevacién de la presién
sistdlica > 30 mmHg y/o diastélica > 15 mmHg con respecto a los niveles basales antes
del embarazo) y proteinuria 3 0,3 g/24 h o mas (6 0,1 g/dL o mas, como minimo en dos
muestras de orina al azar o por lo menos 1 + en la prueba de cinta). La preeclampsia se
presenta en mujeres embarazadas después de la 20, semana, pero es mas frecuente al
final de la gestacidn.

La hipertension arterial sin proteinuria asociada es conocida como hipertension
gestacional. De aqui en adelante nos referiremos a preeclampsia solo cuando la
hipertensién inducida por el embarazo se asocie a proteinuria, pudiendo acompafiarse o no
de convulsiones.

La preeclampsia puede ser clasificada como leve o severa, de acuerdo al nivel de
hipertensién arterial y proteinuria; sin embargo, esta clasificacion puede a veces ser
peligrosal, ya que en algunas oportunidades unas pacientes con preeclampsia clasificada
como leve puede pasar rapidamente a ser severa, incluso a presentar convulsiones
(eclampsia).

La eclampsia es una complicaciéon de la preeclampsia, asociada a elevada morbimortalidad
materna y perinatal2 y caracterizada por convulsiones y/o coma durante el embarazo,
trabajo de parto o dentro de los siete primeros dias después del parto, para lo cual debe
haberse descartado epilepsia y otros trastornos convulsivos. La eclampsia usualmente
ocurre durante la segunda mitad del embarazo y la mayoria de los casos (60%)3 ocurre
después de la 37a semana del embarazo, especialmente antes del parto, durante o dentro
de las 48 horas posteriores al partol. Las convulsiones de la eclampsia pueden ser
precedidas por cefalea, escotomas centelleantes, dolor en el cuadrante superior derecho
abdominal y/o hiperreflexia.

La preeclampsia ha sido reportada en 5 a 12% de los embarazosl,4. La incidencia de
eclampsiavaria de 4,2 a 13% partos 35,6.

En el Perd, los trastornos hipertensivos leves a severos han sido encontrados desde
4,8%7, 5,36%8, 6,6 9, hasta 7,3%10 en gestantes que acuden a hospitales peruanos.

La eclampsia ha sido hallada desde 0,038%, 0,09%11 hasta 0,8%12.

La preeclampsia es una de las condiciones mas dafiinas para la mujer embarazada y el
feto. Es una causa importante de mortalidad maternall3,14. La mortalidad materna
debida a preeclampsia es alta 13, variando desde 29%15 hasta 144% ,5 y las principales
causas son hemorragia posparto, desprendimiento prematuro de placenta, coagulopatia,
insuficiencia renal, encefalopatia hipertensiva, hemorragia intracerebral, sindrome Hellp y
ruptura de hematoma hepatico. Del mismo modo, la mortalidad perinatal es alta, variando
desde 8,6 hasta 27,8%16,17 y las principales causas son pre-maturidad, retardo de
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crecimiento intrauterino y peso bajo al nacerl8. La tasa de mortalidad materna debida a
eclampsia puede ser tan alta como 10%.

En el Perd se ha comunicado que la hipertension inducida por el embarazo se encuentra
entre las tres causas mas importantes de mortalidad materna 8, 19, 20. Se ha descrito
que la mortalidad debida a preeclampsia representa 15,8% de todas la muertes maternas
en el Perfil. La mortalidad materna especifica debida a preeclampsia ha sido descrita en el
orden de 237/10 000 recién nacidos7. Pacheco J21 reporté una mortalidad materna de
18,9% cuando la eclampsia esta presente.

La tasa de muerte fetal y muerte neonatal ha sido comunicada en el orden de 22,2% vy
34,1%, respectivamentel?. La mortalidad perinatal es alta, variando de 8,6 a 27,8%11.17
y las principales causas son prematuridad, retardo del crecimiento intrauterino y peso bajo
al nacer18.

En el Perd, la mortalidad perinatal ha sido encontrada en 1 % y 7% de los recién nacidos
de madres con preeclampsia leve y severa, respectivamente 9. Salvador ] y Madariegue
E21 hallaron una mortalidad fetal de 23,1% en fetos de madres preeclampticas. La
preeclampsia fue la tercera causa de muerte y responsable de 13% de la mortalidad
fetal21.

Muchos factores de riesgo han sido implicados en el desarrollo de preeclampsia durante el
embarazo. Ellos son: edades extremas (muy jovenes o afiosas22, nuliparidad3,23, falta de
control prenatal 3,15 raza negra24, obesidad o delgadez 25-27, embarazo multiple3 y el
antecedente de un embarazo complicado con preeclampsia23,25.

No todos los estudios epidemioldgicos de hipertension en el embarazo distinguen los casos
de hipertensién con o sin proteinuria. Varios estudios se limitan a los datos disponibles a
los investigadores, por ejemplo los diagndsticos de alta y los certificados de nacimiento,
los cuales raramente distinguen entre las diferentes categorias de trastornos
hipertensivos. Los resultados de los pocos estudios que han intentado distinguir entre
preeclampsia e hipertension gestacional sugieren que, en general, las asociaciones
encontradas son mas fuertes para preeclampsia 23,28.

Aunque la etiologia de la preeclampsia no es conocida, su fisiopatologia es mejor
comprendida. Los cambios patolégicos asociados con preeclampsia incluyen: mala
adaptacion de las arterias espirales del lecho placentario29, excesiva peroxidacion lipidica
30 disfuncion  celular endotelial31 'y un desequilibrio de la relacion
tromboxano/prostaciclina 32,33.

El presente estudio caso control fue disefiado para evaluar la asociacion de varias
caracteristicas maternas sociodemograficas, estilo de vida, historia médica y medidas
antropométricas, con el desarrollo de preeclampsia en gestantes peruanas.

Material y métodos

Este estudio caso control fue realizado en el Instituto Materno-Perinatal y el Hospital Dos
de Mayo en Lima-Perd, desde junio de 1997 hasta enero de 1998. Ambas instituciones
pertenecen al Ministerio de Salud del Perd y proveen servicios de maternidad, mayormente
a mujeres de nivel socioecondmico bajo. El Instituto Materno-Perinatal es el mas grande
centro referencial de embarazos, partos y sus complicaciones en el Peru. Las participantes
fueron enroladas a partir de 11 ambientes de las dos instituciones: tres de riesgo alto, uno
para adolescentes, uno de cuidados intensivos; dos salas de partos y los servicios de
hospitalizacion de embarazos de riesgo moderado. La investigacion fue aprobada por los
Comités de Bioética del Hospital Dos de Mayo y del Instituto Materno-Perinatal y por el
Human Subjects Committee de la Universidad de Washington.
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Los casos potenciales de preeclampsia fueron identificados por la monitorizacion diaria de
todas las admisiones a los servicios de hospitalizacién, emergencia y sala de partos de
ambos hospitales. Luego, el equipo de investigadores buscaba estos casos potenciales
dentro de los hospitales, haciendo continuas visitas a los pabellones en un orden
determinado, para identificar los casos y controles. Las mujeres que se encontraban 24
horas o mas posparto no eran incluidas en el estudio. La preeclampsia fue definida como
un aumento sostenido de 15 mm Hg en la presion arterial diastélica 6 30 mm Hg en la
presion arterial sistdlica. Si la presion arterial durante el primer trimestre no era conocida,
la preeclampsia fue definida como un aumento persistente (durante seis horas o mas) de
la presion arterial de al menos 140/90 mm Hg. La proteinuria fue definida como una
concentracion de proteina en orina de 30 6 mas mg/dL (o una + en la prueba de cinta) en
al menos dos especimenes tomados al azar, coleccionados por lo menos con cuatro horas
de diferencia. La nuliparidad no fue un criterio para el diagndstico en esta investigacion.

Los controles fueron mujeres con embarazo no complicado por hipertension inducida por el
embarazo o proteinuria. Ellas fueron identificadas diariamente durante el periodo de
enrolamiento entre las mujeres normotensas admitidas por trabajo de parto normal u
hospitalizadas por hemorragia del tercer trimestre, infeccién urinaria, retardo de
crecimiento fetal o parto pretérmino. Los controles fueron identificados, en lo posible,
durante el mismo dia en que el caso fue identificado y fueron pareados los casos por edad
gestacional al momento de la admision (dentro de un periodo de + dos semanas) y por
edad materna (dentro de un periodo de + cinco afios). Las mujeres incluidas en el grupo
control tenian que ser negativas a proteinuria en la prueba de la cinta o presentar solo
trazas. De los 204 potenciales controles, 196 (96%) aceptaron participar en el estudio.

Después de excluir seis casos y tres controles con hipertension arterial crénica
diaghosticada antes del embarazo o durante las primeras 20 semanas del embarazo
actual, permanecieron 187 casos y 193 controles normotensos para el analisis estadistico.
Se usé un cuestionario estructurado para entrevistar a las mujeres y recolectar
informacidn acerca de caracteristicas socioeconémicas, medical, reproductivas y de estilo
de vida. Se pregunté alas participantes acerca de sus antecedentes familiares de
hipertensién arterial y diabetes mellitus. Todas las entrevistas fueron realizadas dentro del
hospital y duraban un promedio de 20 a 30 minutos. Luego se revisé las historias clinicas
hospitalarias de las madres y recién nacidos para coleccionar informacién adicional acerca
del embarazo, trabajo de parto, caracteristicas del parto y condiciones del recién nacido.
Las medidas antropométricas (talla, peso, circunferencia braquial media y pliegue
tricipital) fueron tomadas por la entrevistadora al final de la entrevista.

Los datos fueron ingresados en una base de datos de SPSS 7,0 para Windows. Se examino
la frecuencia de distribucién de las caracteristicas sociodemograficas, antecedentes
médicos y reproductivos, de acuerdo al estado de caso o control. Se compard variables
categoricas entre casos y controles usando Chi cuadrado o la prueba exacta de Fisher. Las
diferencias no ajustados entre las medias de variables continuas, tales como edad
materna, edad gestacional e indice de masa corporal pregestacional fueron valorados
usando t de Student.

Para encontrar las asociaciones entre preeclampsia y el indice de masa corporal (IMC), se
tabuld los casos de preeclampsia dentro de las categorias tipo cuartiles, determinados para
el indice de masa corporal (IMC) en las mujeres del grupo control. El segundo cuartil fue
usado como el grupo de referencia para comparar los otros cuartiles. Se uso la prueba de
extensién de Mantel para probar tendencia linear en proporcion34 del riesgo de
preeclampsia de acuerdo a la categoria de IMC antes del embarazo. Se estimd los Odds
ratios y los intervalos de con-fianza al 95%. El analisis multivariado fue realizado
incluyendo aquellos factores potencialmente confusores. Estos potenciales confusores
fueron aquellos que influenciaron significativamente el riesgo de preeclampsia en el
analisis univariado, asi como aquellos variables con interés a priori (ejemplo: edad
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materna y educacién). El analisis multivariado usado fue regresiéon logistica, el que fue
usado para estimar los odds ratios y los intervalos de confianza al 95%, ajustados para las
potenciales variables confusoras. Aun cuando se pared casos y controles con respecto a la
edad materna y edad gestacional, estas variables fueron incluidas en el modelo de
regresion logistica. Todos los valores p fueron calculados a dos colas, y los intervalos de
confianza fueron calculados al 95%.

Resultados

Durante el periodo de estudio se registré 11 501 partos en las Unidades de Estadistica de
estos don hospitales, de los cuales la preeclampsia aparecia como diagndstico en 601
mujeres: 329 con preeclampsia severa, 258 con preeclampsia leve y 14 con eclampsia. La
prevalencia de preeclampsia y eclampsia fue entonces de 5,2% y 1,2%, respectivamente.

Para este estudio, fueron incluidas 424 mujeres entre casos y controles. Treinta y dos
mujeres fueron excluidas del analisis: 11 por falta de datos,10 por ser consideradas como
preeclampsia muy leve que no cumplia con la definicion y 11 controles por tener
proteinuria (+) o algun valor de presion diastdlica de 90 o mas. Quedaron 389 mujeres,
193 casos y 196 controles. Finalmente se excluyd seis casos y tres controles con
hipertensién arterial créonica diagnosticada antes del embarazo o durante las primeras 20
semanas del embarazo actual. Al final ingresaron 187 casos de preeclampsia y 193
mujeres normotensas, para el analisis estadistico. La tasa de no participacion (porcentaje
de mujeres que rehusaron a participar del estudio) fue 3% para los casos y 4% para los
controles. En sélo tres de las 193 mujeres preeclampticas se registré el diagndstico de
eclampsia en las fichas de alta.

El promedio de edad de las gestantes (casos y controles pareados para edad)
preeclampticas fue 26,6 afios, estadisticamente similar al promedio de edad en el grupo
control, que fue de 26,3 afios. El promedio de la edad gestacional (casos y controles
pareados para edad gestacional) de los casos y de los controles tampoco mostro
diferencias estadisticas (36,7 vs. 37,3, respectivamente). Aunque se traté de que los
controles correspondieran al mismo pabellén hospitalario de donde procedian los casos,
esto no se cumplié totalmente: 42,6% de los casos fue identificado en el pabellédn de
riesgo alto del Instituto Materno-Perinatal, mientras que los controles estuvieron
uniformemente distribuidos entre las 11 salas en donde el estudio fue realizado
(incluyendo el Hospital Dos de Mayo).

La Tabla 1 muestra la distribucién de las caracteristicas demograficas y de conducta de las
participantes en el estudio, asi como también los odds ratios del analisis univariado de la
asociaciéon entre cada una de estas caracteristicas y el riesgo de preeclampsia. La mayoria
de las participantes fueron mestizas y no casadas. La distribucion de la edad materna y los
niveles de educacion fueron similares para los casos de preeclampsia y los controles. En
comparacién con las pacientes normotensas del grupo control, el valor promedio del IMC
antes del embarazo de las pacientes con preeclampsia fue levemente mayor (24,00 vs.
23,36 kg/m) vy sin diferencia significativa. No se encontré diferencia estadistica entre casos
y controles cuando se analizé variables, como el use materno de vitaminas durante el
embarazo, el hecho de haber planificado o no el embarazo o el haber recibido control
prenatal. El antecedente de consumo de tabaco o alcohol antes del embarazo estuvo
asociado a una reduccién del riesgo de preeclampsia; en cambio, el consumo de alcohol
durante el embarazo fue significativamente asociado a una reduccidon en el riesgo de
preeclampsia.

Revista Peruana de Ginecologia y Obstetricia



B

Tabla 1. Distribucion de 187 casos de preeclampsia y 193 controles con respecto a
algunos factores socio-demograficos y de conducta, con odds (OR) no ajustados e
intervalos de confianza (IC) al 95 % para cada factor. Lima, Peri, 1997-1998

Preeclampsia Controles OR (IC 95%)
Caracteristicas
N e | v ] |
Edad materna (afios)
- <19 35 18,7 29 15,0 1,31 [[(0,73,2,45)
-19-34 123 65,8 133 68,9 1,00 || refencias
35 (0,56,
35-44 29 15,5 31 16,1 1,01 1.54)
Raza materna
-Blanca 19 i0,2 17 8,8 1,00 || referencia
- Megra 7 3,7 o 0,0
. . (0,39,
Mestiza 160 35,6 178 91,2 0,81 170
- No conocida i 0,5 a 1]
Estado civil
Casada 58 31,0 63 32,6 1,00 || referencia
Soltera 129 59,0 130 57,4 1,08 |[(0,68 1,70)
Educacion materna
- 2Secundaria 152 81,3 165 85,5 1,00 |[ referencia
i . (0,78,
< Secundariz 35 18,7 130 67,4 1,08 2,42)
Fumaba antes del embarazo
- Mo 180 96,3 1786 91,2 1,00 || referencia
-5 (0,15,
si 7 3,7 17 3,8 0,40 1.08)
Fumaba antes del embarazo
- No 186 99,5 189 97,5 1,00 || referencia
-5 (0,01,
Si 1 0,5 4 2,5 0,25 2,43)
Consumo de alcohol antes del embarazo
- No 172 92,0 1665 85,5 1,00 || referencia
- 5i 15 8,0 27 14,0 0,53 |[(0,26 1,09)
Consumo de alcohol durante el embarazo
- Mo 184 98,4 180 93,3 1,00 || referencia
e (0,05,
Si 3 1,6 13 6,7 UEE] Iy
Embarazzo planificado
- 5i 127 68,0 148 76,7 1,00 || referencia
- No 60 32,0 a5 23,3 1,55 |[(0,96, 2,15
Recibié control prenatal
- 5i 172 92,0 174 Q0,2 1,00 || referencia
- (0,96,
Mo 15 3,0 19 9,8 1,55 551)
Apoyo Familiar
- 5i 178 95,2 179 92,7 1,00 || referencia
- (0,23,
Mo 8 43 13 6,7 0,62 Le)
Uso de multivitaminicos durante el embarazo
- 5i 105 56,1 123 63,7 1,00 || referencia
- (0,88,
Mo a1 43,3 70 36,3 1,36 5,09
- No conocido i 0,6 1] 0,0
Indice de masa corporal antes del embarazo (IMC)**
- 17, 48-21, 22 44 23,5 45 234 |isof @77
2,92)
- 21, 23-22, 82 30 15,0 45 23,8 1,00 || referencia
-22,83-25,22 44 23,5 46 2138 |r47| Q75
2,88)
-25,23-37,89 53 28,3 4s 23,3 | 1,81 (3?:2;}-
- No conocido i6 8,7 11 5,7
- Promedio £ DE 24,00 £ 0,37 23,36 £ 0,24 0,16*
** indice de masa corporal (IMC) amtes del embarazo = Peso (ka) / talla m?
* Valar p usanda prueha da T Student =

La Tabla 2 muestra caracteristicas médicas y reproductivas de las participantes del
estudio, asi como los odds ratios del analisis univariado de la asociacién entre cada una de
estas caracteristicas y el riesgo de preeclampsia. Entre las mujeres multiparas, aquellas
gue tuvieron preeclampsia o hipertension en embarazos previos experimentaron un
incremento en el riesgo de preeclampsia durante el embarazo presente. La historia familiar
de hipertensién durante el embarazo (hermanas o madre con hipertensién en embarazos),
el sexo del recién nacido y la historia de resultados adversos en embarazos anteriores,
tales como muerte fetal, antecedente de aborto espontdneo o inducido, no estuvieron

Revista Peruana de Ginecologia y Obstetricia



_ '
1§
[ =g

asociados significativamente con un incremento en el riesgo de preeclampsia en el analisis
univariado.

El andlisis multivariado de regresion logistica incluyé variables que influenciaban
significativamente el riesgo de preeclampsia durante el analisis univariado de las Tablas 1
y 2 (antecedentes de preeclampsia, IMC antes del embarazo, habito de tomar alcohol o
fumar), asi como aquellas covariables con un interés a priori (edad materna, paridad y
nivel de educacion). Como se observa en la Tabla 3, después de controlar otras variables
mostradas en la Tabla, la historia materna de un embarazo previo con preeclampsia fue el
factor de riesgo mas importante para el desarrollo de preeclampsia en el presente
embarazo. Comparado con aquellas mujeres sin historia de preeclampsia, las mujeres con
una historia de preeclampsia en algin embarazo anterior experimentaron un riesgo 9
veces mayor de desarrollar preeclampsia en el presente embarazo. El riesgo de
preeclampsia aumentd con los cuartiles mas altos de IMC sucesivos antes del embarazo
(OR ajustados: 1,1, 1,0, 1,8, 2,1, tomando el segundo cuartil como grupo de referencia,
valor p para tendencia linear = 0,056). Después de controlar para variables confusoras,
las mujeres que fumaban o consumian alcohol antes del embarazo experimentaron una
reduccion del riesgo (80%, 60%, respectivamente) de preeclampsia, comparado con
aquellas mujeres que nunca fumaron o consumieron alcohol antes del embarazo. Los odds
ratios para estas dos covariables, sin embargo, no fueron significativos estadisticamente.
Mas aun, no se encontrd asociacion estadisticamente significativa entre el riesgo de
preeclampsia y otras caracteristicas maternas en el analisis multivariado, tales como grado
de educacién, uso de inultivitaminicos durante el embarazo y multiparidad o paridad
mayor de cuatro.

Tabla 2. Diartibucién de 187 casos de preeclampsia y 193 controles con respecto para
algunos antecedentes médicos y reproductives maternos antecedentes médicos y
reproductives maternos, con odds ratios (OR) no ajustados e intervalos de confianza
{IC) al 95% para cada factor.

Lima, Peri, 1997-1998

R Preeclampsia Controles OR (IC95%)
Caracteristicas
N | [Ty N | o No ajusta
Paridad
-1 81 43,3 e3 32,6 1,86 (1,15, 3,01)
- 2.4 &7 35.8 57 50,2 1,00 referencia
- 56 mas 38 20.3 33 17.2 1,67 (0,92, 3,04)

Natimuertos previos

- Mo s7 52,3 121 9321 1,00 referencia

- 50 7 E.7 El &9 0,97 (0,21, 2,97)
Aborto inducido previo

- Mo 103 EERY 123 24,6 1.00 referencia

- Si 1 1.0 & 4.6 0.20 (0,70, 2,23)
Aborto espontineo previo

- Mo 82 55,6 24 E4,E 1,00 referencia

- 5i 42 40,4 46 35,4 0,20 (0,72, 2,23)

Preclampsia previa

- Mo EE 63,5 119 91,5 1,00 referencia
. (3.23.
- 2 2
Si 2z 273 & 4.6 871 24,97}
- Mo conocido 9 87 5 3,8

Hipertensién inducida por =l embarazo

- Mo 77 74.0 121 93,1 1,00 referencia
. (1,50,
- 2 2
Si 26 250 E) =0 4.54 11,08}
- Mo conocido 1 1.0 o 0.0

Historia materna de hipertensién crénica

- Mo 125 66,8 136 70,5 1,00 referencia
- si 22 11,8 21 10,8 1,14 (0,57, 2.28)
- No conocido 40 21,4 26 18,6

Historia materna de hipertensién inducida por el embarazo

- No 133 71,1 143 74,1 1.00 referencia
- Si 11 5.9 11 5.7 1.08 (0.42. 2.77)
- No conocido 43 23,0 39 20,2

Sexo del recién nacido

- Masculino SE 51,2 85 45,2 1,00 referencia
- Femenine 85 45,4 71 36,8 1,18 (0,76, 1,85)
- No conocido & 3.2 27 14.0

ZTamafic de muestral O 104 casos, 130 controles [mujeres nuliparas fueron excluidas
*Walores p 0,05 para comparacién entre casos de preeclampsia y controles.
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Tabla 3. Odds ratios (ORs) ajustados e intervalos de confianza (ICs) al 95% para
preeclampsian por algunas caracteristicas maternas. Lima, PERU, 1997,-1998

Caracteristicas | OR Ajustado | IC 95%
Preeclampsia previa
- Mo 1,00 referencia
- si 9,76 (3,43, 27, 25)
Paridad
-2-4 1,00 referencia
-1 1,60 (0,32, 7, 86)
-S04+ 1,43 (0,67, 3, D4)
IMC previal embarazo
- 17,48-21,22 1,08 (0,38,3,11)
-21,23-22,82 1,00 referencia
- 22,83-25,22 1,76 (0,66, 4, 68)
- 25,33-3789 2,10 (0,81,5 40)
Uso de multivitaminicos durante el embarazo
- 5i 1,00 referencia
- Mo 1,33 (0,70, 2, 63)

Educacién materna

- > Secundaria 1,00 referencia
- < Secundaria 1,51 (0,72, 2, 63)
Fumaba antes del embarazo
- Mo 1,00 referencia
- si 0,17 (0,02, 1,69)
Consumo de alcohol antes del embarazo
- Mo 1,00 referencia
- si 0,46 (0,14, 1,44)

* El embarazo o control se hizo para otras variables incluidas en la tablz, tal como edad
maternal y el deseo de embarazarse.

Discusion

La preeclampsia es una complicacion del embarazo asociada a una importante
morbimortalidad inaternoperinatal. La prevalencia de preeclampsia y eclampsia en las
pacientes que acudieron a los dos hospitales, durante el tiempo que se realizé el estudio,
fue de 5,2 y 1,2 %,). Se tratd de incluir todas las pacientes que ingresaron a estos dos
hospitales con el diagnostico de preeclampsia durante el periodo del estudio. Sin embargo,
no todas fueron captadas debido a varias razones. Estas razones incluyeron el haber
identificado muchas pacientes cuando ya tenian 24 6 mas horas después del parto y el
haber preferido incluir los casos claramente definidos y de mayor severidad. La tasa de no
participacion fue bastante baja: 3% para los casos y 4'% para los controles.

El hecho de haber pareado los casos y controles de acuerdo a edad materna y edad
gestacional hizo que no exista diferencia entre los casos y controles con respecto a estas
variables al momento de la entrevista. A pesar de que se tratd de elegir los controles a
partir de las mismas salas de hospitalizacion de donde los casos eran identificados, este
objetivo no fue alcanzado y la mayoria de los casos provenia de las sales de riesgo alto, en
tanto la mayoria de los controles provenia uniformemente de las otras 10 salas de donde
las participantes fueron captadas.

En general, las gestantes son admitidas a estos hospitales debido a condiciones de riesgo
moderado y alto que requieren hospitalizacion (incluyendo preeclampsia) o que se
encuentran en trabajo de parto. Este hecho lleva a que las mujeres incluidas en el grupo
control tengan también otras condiciones patoldgicas del embarazo (ruptura prematura de
membranas, amenaza de parto prematuro, hemorragias del tercer trimestre, infecciones
urinarias, retardo del crecimiento intrauterino), que aumentan la morbimortalidad
materno-perinatal. Esta es la explicacion de la tasa alta de cesareas en el grupo control
(42,6%) y la ausencia de grandes diferencias entre casos y controles, con respecto a
variables como peso fetal y Apgar al minuto.
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Las mujeres con preeclampsia de nuestro estudio tendieron a ser nuliparas; sin embargo,
la multiparidad (con cinco o mas partos) no estuvo asociada a preeclampsia. Obed3
describe que los casos de preeclampsia y eclampsia son mas frecuentes en nulipara. Este
autor encontré que 19 por 1000 nuliparas presentaron eclampsia, comparado con 8,9 por
1000 multiparas3. Parazzini 35 encontré que las gestantes multiparas tenian menor riesgo
gue las nuliparas de desarrollar hipertensiéon inducida por el embarazo, con un OR de 0,7
(IC95%: 0,4-1,0) y 0,5 (IC95%: 0,3-0,9), respectivamente. Otros autores encontraron
gue 75% de las mujeres con preeclampsia fue nulipara 23-36.

La raza de la gran mayoria de las pacientes incluidas en nuestro estudio (concordando con
la distribucion de razas a nivel nacional de la clase socioeconémica de donde las
participantes a este estudio provenian) fue mestiza o mixta; 11 % fue considerada como
de raza blanca y s6lo 2% como de raza negra. Las siete mujeres considerada como de
raza negra estuvieron en el grupo de preeclampsia (tres de las cuales fueron consideradas
como severa). Sin embargo, no existidé asociacién entre preeclampsia y raza negra, debido
al pequefio nimero de mujeres de raza negra entre las participantes del estudio.

Uno de los hallazgos mas llamativos en este estudio fue la diferencia significativa entre
casos y controles en cuanto al antecedente referido de preeclampsia en embarazos
previos. Las mujeres con este antecedente tuvieron un riesgo casi nueve veces mayor que
las que no refirieron este antecedente. No parece que existan sesgos para explicar este
hecho. Las entrevistadoras fueron obstetrices entrenadas y usaron cuestionarios
estandarizados. Sin embargo, es posible que algin sesgo de recuerdo pueda haber
ocurrido en el sentido que las mujeres que desarrollaron preeclampsia en el actual
embarazo hayan recordado mejor lo ocurrido en anteriores embarazos que las mujeres del
grupo control. Otro hecho que puede haber influido en esta gran diferencia entre casos y
controles es el no haber incluido muchas mujeres con preeclampsia leve o no bien
establecidas en el grupo de casos. Es probable que estos casos mas leves hayan tenido un
antecedente de preeclampsia con menor frecuencia, lo que pudo haber disminuido la gran
frecuencia del reporte de preeclampsia previa. Varios estudios han mostrado que las
mujeres con hipertension inducida por el embarazo tienen un riesgo mayor de presentar
esta misma condicién durante los proximos embarazos 23,25,37-41. Stone y otros25
encontraron que el riesgo de presentar preeclampsia entre gestantes norteamericanas con
antecedente de haber presentado preeclampsia previamente fue de 7,2. (IC95%: 2,7 -
18,7). Richardson y Baird41, estudiando prospectivamente 9,000 mujeres en California,
encontraron que el antecedente de preeclampsia en embarazos previos incrementd el
riesgo de presentar preeclampsia en un embarazo subsecuente, en 11,3 y 2,3 veces en
mujeres blancas y afroamericanas, respectivamente. No se encontrdé una tendencia
familiar de presentar preeclampsia cuando se analizé la ocurrencia de esta complicacion en
la madre o hermanas de la paciente participante. Sin embargo, otros estudios han
encontrado mayor ocurrencia de preeclampsia entre mujeres que tenian hermanas con
antecedente de preeclampsia'38,42-47.

A pesar que otros autores 3,15 han encontrado que la falta de control prenatal esta
relacionada con la presencia de preeclampsia, especialmente en paises pobres, no se ha
encontrado en este estudio esta asociacién. Tampoco hemos encontrado una correlacién
entre la edad gestacional a la primera visita prenatal y la ocurrencia de preeclampsia.
Aparentemente, el cuidado del embarazo, al menos como se da en estos dos hospitales,
no influyd en la ocurrencia de preeclampsia.

La obesidad, estimada basicamente mediante el indice de masa corporal, no estuvo
relacionada a preeclampsia, lo cual fue contrario a lo esperado. Otros autores
25,28,43,48-51 encontraron una asociacion entre obesidad y preeclampsia. Mittendorf y
otros encontraron en 1996 que las mujeres con indice de masa corporal mayor de 30
kg/m2 tenian riesgo 2,7 veces mayor riesgo comparado con las mujeres que tenian un
IMC entre 18 y 30 kg/M2 (OR: 2,7, IC95%: 1,6-4,4). Stone y otros25 encontraron un
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incremento del riesgo de preeclampsia de 3,5 veces en mujeres que tenian un IMC mayor
o igual a 32,3 kg/M2. De acuerdo a Eskenazi y otros, las mujeres con IMC mayor de 25,8
kg/m2 tenian 2,7 veces mayor riesgo de preeclampsia comparado a las mujeres en la
categoria de 18,9 a 25,8 kg/ml. Parazzini35 encontré que las mujeres con indice de
Quetelet (kg por m2) de 25 a 29,9 y de 30 a mas tenian riesgo incrementado de presentar
hipertensién inducida por el embarazo en comparacién con las mujeres con indice de
Quetelet menor de 25 (OR: 1,7, 1C95%: 1,1-2,7 y OR: 2,1, IC95%: 1,3-3,6,
respectivamente). Ros encontré que las mujeres obesas (IMC mayor de 29 kg/m2),
comparadas con las mujeres consideradas como de peso bajo (IMC < 19,8 kg/m2 ) tenian
mayor riesgo de preeclampsia (OR: 5,29, IC95%: 2,35-11,48).

Una posible explicacion para la correlacion entre la obesidad y la presentacion de
preeclampsia es que la hiperlipidemia es mas frecuente en mujeres gestantes obesas
25,41. Knopp y colegas encontraron una correlacion positiva entre el indice de masa
corporal y los niveles plasmaticos de triglicéridos (r = 0,26) y VLDL-triglicéridos (r = 0,27)
en mujeres embarazadas. La hiperlipidemia asociada a obesidad materna, predispondria a
los sujetos a un aumento en la fuerza oxidativa, lo cual produciria disfuncién celular
endotelial y un desequilibrio de la sintesis de los componentes vasoactivos tromboxano vy
prostaciclina. La excesiva peroxidacién de lipidos, la disfuncion celular endotelial y la
biosintesis alterada de tromboxano y prostaciclina han sido descritos que ocurren mas
frecuentemente en mujeres con preeclampsia que en mujeres embarazadas normotensas
32,5-57.

Alteraciones en el rendimiento cardiaco han sido sugeridos como mecanismo para explicar
la asociacién entre adiposidad materna y preeclampsia25,58. Las mujeres obesas
muestran un volumen sanguineo y un rendimiento cardiaco aumentado58. Algunos
investigadores han postulado que las alteraciones hemodindmicas inducidas en el
embarazo junto con el consumo incrementado de oxigeno secundario a obesidad materna
predisponen a las mujeres a aumentar el rendimiento cardiaco y la injuria celular
endotelial y producir hipertensién 25,55.

Otro hallazgo que llama la atencién es la reduccion, aunque marginal, del riesgo de
preeclampsia en mujeres que referian haber fumado antes del embarazo y una
significativa reduccion del riesgo de preeclampsia en las mujeres que reportaban haber
ingerido licor durante el embarazo. Sin embargo, este hallazgo no fue encontrado durante
el analisis multivariado.

En resumen, los resultados de este estudio sugieren que la preeclampsia esta relacionada
fuertemente al antecedente de preeclampsia en embarazos anteriores. Las mujeres que
comunican este factor de riesgo y otros descritos por otros autores deben ser
cuidadosamente controladas para reducir la incidencia y complicaciones de este transtorno
hipertensivo.
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