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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion de la situacion problematica

Los trastornos hipertensivos del embarazo son una causa de morbi-mortalidad
materna, fetal y de discapacidad cronica. De las causas mas severas de éstos
trastornos,la preeclampsia y eclampsia son la causa principal de las

complicaciones del embarazo.

A nivel mundial se conoce que 2-8% de las cuasas mas comunes de
complicaciones esta la preeclampsia, ubicando en America Latina el causante
de 26% de las muertes maternas, a diferencia de Asia y Africa el cuasante de
9% de ellas. Esta afectacion se asocia ademas con mas de 500 000 muertes
infantiles al afio.

Para la madre, la complicacion mayor es la muerte por una enfermedad
cardiovascular futura, hipertension arterial cronica, accidente cerebrovascular,
mientras que para el feto, ademas de riesgo de parto prematuro que conllevan
los riesgos de displasia pulmonar y paralisis cerebral, entre otras enfermedades

cronicas

La preeclampsia conocido como un trastorno en el embarazo de caracter
multifactorial relacionado al incremento de la presion arterial al inicio, a partir de
las 20 semanas de gestacion , y mas frecuente cerca al termino de la gestacion,

gue puede ir acompafada de proteinuria y sintomas maternos.

NoO se conoce una causa en especifico, pero si se habla de varios mecanismos
gue incluyen, al inicio del embarazo, una placentacién anormal e isquemia utero
placentaria y entre el segundo y tercer trimestre un incremento de factores
antiangiogénicos. El tratamiento de la preeclampsia depende de si estamos
frente una preeclampsia con signos de severidad para culmino de la gestacion

independientemente a la edad gestacional (1).

La Organizacion Mundial de Is Salud (OMS) describe que el tratamiento actual

de la preeclampsia incluye asesoramiento previo a la concepcion y teniendo
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presente que las paciente con mayores complicaciones son las pacientes con
antecedentes de preeclampsia y factores de riesgos para el desarrollo de la
enfermedad, control de la presion arterial, tratamiento prenatal en pacientes con
riesgo de desarrollar preeclampsia con farmacos preventivos, como el uso de

Acido acetil salicilico (ASS) vy el control posterior a la gestacion (2).

Hoy en dia , la preeclampsia al ser considerada una enfermedad multifactorial y
de gran impacto mundial, es importante detectar a tiempo pacientes que
presentan factores de riesgo para el desarrollo de esta enfermedad y la
prevencion mediante los controles prenatales aplicando tratamientos preventivos
como el Acido acetil salicilico, farmaco que actia sobre el desiquilibrio de
factores antiangiogénicos presentes en esta enfermedad, disminuyendo el
riesgo en un 62% de preeclampsia en pacientes con antecedente de

preeclampsia severa.

Es por ello, que el objetivo de este estudio es determinar la influencia del uso de
ASS como tratamiento preventivo en gestantes, con el fin de concientizar a las
pacientes con factores de riesgo para el desarrollo de la enfermedad en la
planificacion de la gestacién y la necesidad e importancia fundamental de los
controles prenatales y el tratamiento adecuada para ellas para asi evitar las

complicaciones que conllevan esta enfermedad.



1.2 Formulacion del problema

¢Cuél es la influencia del uso de Acido Acetil Salicilico en la prevencion de
preeclampsia en gestantes atendidas en el Hospital Carlos Lanfranco La Hoz en
el 20217

1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo general

Determinar la influencia del uso de Acido acetil salicilico en la prevencién de
preeclampsia en gestantes atendidas en el Hospital Carlos Lanfranco La Hoz en
el 2021

1.3.2 Objetivos especificos

Identificar el uso de Acido acetil salicilico en la prevencion de preeclampsia en

gestantes incluidas en el estudio

Identificar las pacientes que desarrollan preeclampsia con el uso de acido acetil
salicilico en gestantes incluidas en el estudio

Identificar en qué semana de gestacién se prescribié el uso de Acido acetil
salicilico como tratamiento preventivo en el desarrollo de preeclampsia en

gestantes incluidas en el estudio

Describir las complicaciones asociadas a la preeclampsia tras uso de tratamiento

preventivo con acido acetil salicilico en gestantes incluidas en el estudio



1.4 Justificacion
1.4.1 Importancia

El presente estudio se basa en uno de los trastornos mas importantes de la
gestacion que tiene como reprcusién unas altas tasas de morbi-mortalidad

materno fetal y de discapacidad crénica.

Es por ello, que el estudio tiene como fin identificar la influencia del ASS en
pacientes con riesgo de presentar algun trastorno hipertensivo de preferencia a
temprana edad gestacional y de ésta forma fomentar la planificacion familiar

mediante controles prenatales.

1.4.2. Viabilidad y factibilidad

Esta investigacion se realizara en el Hospital Carlos Lanfranco la hoz, por contar
con el conocimiento y autorizacion del Jefe del Area de Ginecologia y con el
Director de la institucion, posterior a la solicitud presentada mencionando el
objetivo determinar la influencia del uso de ASS en la prevencion de
preeclampsia en gestantes atendidas en el 2021, con el fin de conocer cuales
son nuestras debilidades en relacién al manejo de este tipo de pacientes y para
conocer a que tipo de paciente nos enfrentamos en la poblacién de nuestra
jurisdiccién.

Actualmente por encontrarme desarrollando la especialidad de Ginecologia y
Obstetricia en la institucion, tengo autorizacion al acceso de historias clinicas en
estudio, como la posibilidad de estar presente como rotaciéon en consultorio
externo de controles prenatales de Obstetricia pudiendo llevar a cabo de manera
estricta la evaluacion e identificacion de pacientes con factores de riesgo y/o
pacientes con antecedente de preeclampsia para la prevencion con tratamiento
con Acido acetil salicilico y asi llevar el control prenatal directamente durante su

gestacion



En relacion a los recursos financieros y del material, el Hospital me brinda lo que
se necesita para desarrollar acabo esta investigacion teniendo el apoyo del¢, la
persona que actualmente se encuentra a cargo del Departamento de la
especialidad de Ginecologia quien al poner en conocimiento sobre esta
investigacion se me apertura el acceso directo al area de archivo, donde se
encuentran las historias clinicas sin limitarme el tiempo de revisar las historias y
la facilidad de brindarme a tiempo las historias solicitadas junto al apoyo del

personal de dicha area que es la de archivo.

1.5. Limitaciones

El horario de atencién del &rea de Archivo en el Hospital es limitado y no estan

disponibles las historias clinicas los domingos.

El llenado incompleto de las historias clinicas podria dificultar la investigacion

para obetener datos requeridos en el estudio de investigacion

La discontinuidad en los controles prenatales seria una limitacién para el

seguimiento de las pacientes



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

La Sociedad Americana de Ginecologia y Obstetricia (ACOG) et al., en 2018,
presentaron un boletin en donde precisan factores de riesgo tanto de alto riesgo
de preeclampsia como gestaciones anteriores con preeclampsia, gestaciones
multiples, antecedente de enfermedades metabdlicas entre ellas, diabetes
mellitus tipo 1 y 2, hipertensién cronica y otras enfermedades relacionadas a
problemas renales. Asi como factores de moderado riesgo de desarrollar
preeclampsia como las primeras gestaciones, edad materna avanzada, IMC
mayor a 35, antecedentes familiares de preeclampsia, caracteristicas
sociodemogréficas. Todos estos factores de riesgo deberian de recibir
tratamiento preventivo con Aspirina a dosis bajas entre las 12-28 semanas de

gestacion (1).

La organizacién mundial de salud (OMS) et al,; en el 2014 plantea el uso de
antioxidantes como manera preventiva del desarrollo preeclampsia en la nueva
gestacion en la que no hubieron diferencias estadisticas en resultados maternos
criticos y de preeclampsia. Asimismo el uso de anti agregantes plaquetarios
como aspirina o dipiridamol, en pacientes con riesgo de preeclampsia o
preeclampsia severa no hubieron resultados significativos en pacientes con el
antecedente y presiones normales para hipertension gestacional. En poblacion
con riesgo elevado de desarrollo de preeclampsia el uso de antriagregantes

redujo significativamente el riesgo de hipertensién gestacional (2).

En la revista de la sociedad Internacional de Ultrasonido en Obstetricia y
Ginecologia (ISUOG) en 2019, prueba de persistir elevada la resistencia de la
arteria uterina desde edades tempranas de gestacion a etapas mas avanzadas

( segundo trimestre) se puede detectar a las personas cuyo riesgo a desarrollar



algun trastorno de hipertensién es mayor, por lo que el uso de ASS a dosis bajas
puede disminuir riesgo de desarrollar dichas complicaciones por lo que su uso
debe presentarse a edad tempranas sin esperar de un segundo examen para

corroborar como la ecografia Doppler solicitada en el segundo trimestre.(3)

Rolnik et al.; en el 2017, examina mediante el estudio ASPRE un cribado de
preeclampsia combinado con multiples marcadores, usando de manera
aleatoria el uso de ASS como prevencion de preeclampsia. En este estudio
multicéntrico prospectivo se incluy6 a 25.797 embarazos estimando a pacientes
con riesgo de preeclampsia usando dosis de aspirina de 150mg por dia versus
un tratamiento considerado placebo entre las 11-14 semanas hasta las 36
semanas de gestacion, donde se evidencia que el grupo que utilizé aspirina, la
incidencia de preeclampsia disminuy6 a 62% (4).

Rana et al.;en el 2019, investigan otros métodos de deteccion de preeclampsia
como biomarcadores: PAPP-A asociada al embarazo, sFLT1 y PIGF con
marcadores altos de especificidad y de igual manera de sensibilidad para el
diagnéstico temprano y el prondstico de la preeclampsia. En este estudio
realizado en mas de 600 mujeres, una relacion de sFLT1/PIGF mayor a 85 se
relacion6 con el desarrollo de preeclamspia y parto dentro de las 2 semanas
siguientes en mujeres con menos de las 34 semanas. Lllegando a la conclusién
qgue las pacientes con un perfil angiogénico normal tiene menos resultados

adversos (5).

Almeida et al.; en el 2016, examina la exactitud del modelo de Estimacion
Integrada de Riesgo de Preeclamspia (fullPIERS) para prevenir complicaciones
gue se relacionan a la preeclampsia severa. El estudio retrospectivo en mencion,
agrupa datos de personas que desarrollaron un grado de preeclampsia severa
mostrando que 16.9% presentdé una o mas complicaciones entre ellos el
Sindrome de Hellp, enfermedades renales, Eclampsia hasta un estado fetal no
tranquilizador conocido como sufrimiento fetal incluso muerte fetal.

Por lo que se concluye que este estudio brinda una herramienta ventajosa para
prevenir el riesgo de presentar una complicacion severa asociado a este

trastorno hipertensivo con una estimacion de 1.7% (6).
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Segun la FIGO , Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia, et al.; en
los afios 2017 realiza una revision y analisis sistematico y de metandlisis que
acogié 16 ensayos controlados de forma aleatoria con un total de 18 907
participantes demostré que la administracion de aspirina se asocia a una
reduccion de riesgo de preeclampsia pretermino. Esta reduccidn se evidencié en
el grupo que empez6 a las 16 semanas de gestacion o antes a una dosis de
100mg/dia pero el inicio después de las 16 semanas con una dosis menor no se

relacion con la reduccién de preeclampsia (7).

Nicolaides et al.; en el 2020 determina un marcador de forma predictiva de
preeclampsia con el Doppler de la arteria oftalmica, el cual presenta un aumento
en el pico de la velocidad sistdlica entre los dos picos sistélicos propios de la
arteria oftdlmica, siendo un resultado predictivo de preeclampsia. Ademas se
detalla que entre las semanas 11-14 semanas y 20-28 semanas sugieren que es
un marcador Gtil para la deteccion de preeclampsia futura (8).

Cifuentes et al.; en el 2020 estipula los tres tipos de prevencion como primaria,
secundaria y terciaria de la preeclampsia, mencionado que todo parte desde la
prevencion primaria con los factores preconcepcionales en donde se determinan
y estudian los factores de riesgo del paciente y el antecedente familiar. Describen
los factores angiogénicos y antiangiogénicos presenten en el desarrollo de la
preeclampsia demostrando que ademas del uso de acido salicico como terapia
preventiva se podria administrar farmacos como Metformina, disminuyendo la
tirosina kinasa (sFlt-1) y las endoglinas solubles los cuales se elevan en
pacientes con predisposicion a preeclampsia mejorando la funcién endotelial por
su funcién angiongénico. Asi mismo mencionan farmacos antilipilidos como la
pravastatina evitando los cambios ateroescloriticos presentes en la preeclampsia

y asi reduciendo riesgos en la siguiente gestacion (9).

Bronfoot et al.; en el 2016 estudia otros tratamientos los cuales disminuyen el

desarrollo de preeclampsia prematura como el uso de la Metformina, la cual
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reduce la disfuncion endotelial, mejora la vasodilatacion en las arterias
oemntales y la angiogénesis inducida, siendo este farmaco ideal para el uso
preventivo de preeclampsia como para el tratamiento de preeclampsia presente

durante la gestacioén (10) .

Bahado — Singh et al.; en el 2015 mediante un estudio prospectivo se evidencié
que biomarcadores especificos de metabolitos séricos predicen una
preeclampsia severa. Dentro de los metabolitos mencionados el glicero 3
hidroxiisovalerato , 2-hidroxibutirato, acetona y citrato se logré una sensibilidad
del 75% y especificadad de 74%. Otro metabolito estudiado fue la arginina con
una sensibilidad del 90%. Gracias a estos biomarcadores se puede iniciar una
profilaxis temprana con aspirina menor a 16 semanas de gestacion reduciendo
la prevalencia de preeclampsia en un 50%. Esta reduccion del riesgo se produce
por combinacion de biomarcadores especificos y estudio doppler e incluso de
resonancia magnetica dentro del primer trimestre que llevaria a predecir de

preeclampsia en la gestacion (11).

Vigil de Garcia et al.; en el 2013, realiza el estudio MEXPRE, cuya siglas se
refieres al manejo expectante de la preeclampsia grave prematuramente en el
gue le objetivo final del estudio es que no demuestra ningun beneficio neonatal
con el manejo expectante de la preeclampsia severa entre las semanas 28-34
semanas. Menciona riesgos como el desprendimiento prematura de membranas
y el retraso de crecimiento intrauterino como las principales consecuencias del
manejo expectante. Este estudio no menciona sobre usos preventivos para el
desarrollo de preeclampsia como el uso de Acetil salicilico a edad tempranas,
menores de 16 semanas para disminuir el riesgo del desarrollo de la

preeclamspia (12).

Redman et al .; en el 2015 expone sobre el sindrome materno de preeclampsia
mediado por el sincitotrofoblasto disfuncional, el cual cuando se produce una

alteracion por estados de estrés por una mala perfusion uteroplacentaria. Lo
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que se menciona en el estudio es que las sefales del marcador del
sincitotrofoblastico son de tipo proinflamatorias teniendo la madre con riesgo de
preeclampsia una respuesta exagerada. Cabe mencionar, que durante el
estudio, manifiestan que los biomarcadores pueden diagnosticar el riesgo de
preeclampsia las primeras semanas de gestacion y promueve el uso de aspirina

como terapia (13).

Roberge et al.; en el 2018 se realiza un estudio cuyo tipo fue un metanalisis de
ensayos controlados aleatorios con el uso de heparina de bajo peso molecular
junto al ASS a dosis menores. Se obtuvo resultados positivos evidenciandose
una disminucidn en la prevalencia de preeclampsia en pacientes con
antecedente de preeclampsia en quienes se inicio el uso de la heparina de bajo
peso molecular antes de la semana 16 (14).

Bergeron et al.; en el 2016 se confirma el potencial de la Aspirina o ASS siempre
a dosis menores en embarazos multiples para prevenir preeclampsia y el
nacimiento de pequefios para la edad gestacional. Utilizaron ensayos
controlados aleatorios de mujeres con gestaciones multiples asignadas a recibir
tratamiento preventivo con aspirina y otro grupo de gestantes con tratamiento de
placebo. Se evidencié la reduccion de preeclampsia leve pero no de
preeclampsia grave con dosis bajas de aspirina ni tampoco de recién nacidos de
bajo peso molecular (15).

O’gorman et al.; en el 2017 por medio de un estudio de tipo multicéntrico
prospectivo en la identificacibn de preeclampsia en edades tempranas
gestacional (11-13 semanas) , se utilizd6 una formula de la fetal medicine
foundation publicado para el calculo de riesgo de preclampsia. Para el hallazgo
se usan bajo referencia las tablas de la NICE y las recomendaciones de la
sociedad ACOG. Se expone que en la ACOG, el uso de la aspirina debe limitarse
a pacientes con antecedentes de preeclampsia al menos con dos embarazos
previos o cuya complicacion termino gestacién antes de las 34 semanas. A
diferencia de las guia de la NICE que explica que sin importar el antecedente
previo , personas con riesgo de preeclampsia deber de recibir tratamiento de
ASS a dosis bajas (16).
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Meher et al,; en el 2016 gracias a un metanaalisis de datos se expuso que no
presentan diferencias en los efectos de este tipo de farmaco antiplaquetario en
pacientes que se determinaron al azar antes de las 16 semanas el uso o no de
este farmaco conocido com Aspirina. Por lo qué hace hincapié que mujeres con
mayor riesgo de desarrollar preeclampsia se les deberia de indicar cierta terapia
(17).

2.2 Bases teoricas

La preeclampsia, conocido cono un trastorno hipertensivo producido durante el
embarazo a edades tempranas de gestacion, es decir, posterior a las 20
semanas de gestacion , con riesgo de estar presente posterior al parto 12

semanas después.

Se identifica por la elevacion de la presion arterial que suele acompafarse de
sintomas llamados premonitorios y afectacion de algun 6rgano blanco como el

rifidn cuya manifestacion es con la proteinuria presente en orina.

Existen varios tipos de trastornos hipertensivos, el primero, conocido como
Hipertension cronica , caracterizado por la elevacion tanto de la presién arterial
sistélica mayor e igual a 140 mmHg o presion arterial sistélica mayor e igual a
90 mmHg presente antes de la gestacion y/o presente antes de las 20 semanas.
Otro tipo, llamado Hipertension gestacional, cuyo aumento mantiene las mismas
cifras del anterior con la diferencia que es sé6lo posterior a las 20 semanas de
gestacion en 2 ocasiones distintas con 4 horas de diferencia sin dafio de algin
organo afectado.

El tercero, la Hipertension crénica con preeclampsia sobreagregada: el aumento
el de presiéon arterial en rango antes mencionados asociado a dafio renal
manifestado como proteinuria.

El cuarto, que es el motivo de estudio, Preeclampsia, que se caracteriza por el
mismo aumeto de los valores antes mencionados en relacion a la presion arterial
tanto sistélica omo distélica valorada en dos tomas con al menos 4 horas de
diferencia o un incremento de la (PAS) de 160 mmHg o méas o (PAD) de 110

mmHg o mas (sin necesidad de dos tomas asociadas) . Ambas son
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acompafiadas a dafio de érgano blanco como proteinuria asociadas de 300mg o
mas por recoleccion de orina de 24 horas o una relacion poteina/creatinina de
0.3mg/dl o mas o una tira reactiva de 2+

O si estuviese en ausencia de proteinuria, una hipertensién de nueva aparicion
con cualquier afectacion de érgano blanco como: trombocitopenia menor a 100
000 , isnuficiencia renal con una creatinina mayor a 1.1mg/dl, dafio hepatico,
con transaminiasas el doble de su valor normal o sintomas premonitorios
neurologicos como cefalea, escotomas, un edema pulmonar o epigasltragia

haciendo similitud a una inflamacion en la capsula de Glisson del higado (1).

Se conoce que la preeclampsia presenta una complicacion alrededor del 2-8%
a nivel mundial, elevandose entre un 10-20% en embarazos multiples (13). Esta
afectacion es protagonista del 26% de las muertes maternas en Sudamerica, y
del 9% en Africay Asia (1). Ademas de las muertes nenonatales relacionadas a
las complicaciones de esta enfermedad y los partos prematuros que conllevan a
un bajo peso al nacer ademés independientemente a la edad gestacional (13).

La preeclampsia se considera una de las pocas enfermedades de caracter
multisistémico y cuyo origen es multifactorial. Siendo la enfermedad que mas
complica la gestacion , no se conoce la causa de la preeclampsia, pero se vincula
a cambios gue involucran, como causa principal, una placetancion deficiente a
la hora en que los citotrofoblastos ni logran transformarse del subtipo epitelial
proliferativoal subtipo endotelial invasivo, causando una remodelacion
incompleta de las arterias espirales y esto ocasionando unos vasos matrnos
estrechos con tendencia a la isquemia placentaria. Otra posible causa, es el
stress oxidativo que se produce como sencuencia de la hipoxia intermitente y la
reoxigenacion causadas por la mala invasion de las arterias espirales y este
fenomeno causar un estrés oxidativo.(5) .Otras causas es la mala adaptacién en
relacion a la activacion de las plaguetas y trombina, que desencadena en una
inflamacion intravascular y este en una disfuncion endotelial severa produciendo

un desiquilibrio en la angiogénesis y una mala adaptacion cardiaca materna (3).
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En relacion a los cambios fisiologicos de la gestacion, en los que podria ser una
de las causas de la preeclampsia, dentro de los cambios vasculares, se
evidencia una hemoconcentracion frecuencuente, ademas de unos de los
factores mas importantes en relacién a la causa de la preeclampsia, siendo la
combinacion de agentes vasoactivos como la prostaciclina, otro como el
tromboxano A2, Oxido nitrico, endotelinas ocasionando un vasoespasmo
intenso, como respuesta al desequilibrio de estos agentes vasoactivos.

En los cambios hematolégicos de la gestacion, puede haber una
trombocitopenia, que es la disminucién plaquetaria y hemolisis, siendo estos
rasgos de severidad en una preclampsia.

Producto a los cambios mencionados anteriormente, en relacion al vasoespasmo
intenso en la enfermedad, se evidencia una afectacién renal, con oliguria
transitoria ( menos de 100ml durante 4 horas) al no haber el aumento normal del

flujo sanguineo (1).

A lo largo de los afios se a determinado multiples factores que se vinculan al
desarrollo de esta enfermedadad siendo uno de lo mas importantes el
antecedente de preeclampsia en el anterior embarazo. Ademas de otros factores
como la nuliparidad, gestaciones multiples, diabetes gestacional, trombofilia,
enfermedades autoinmune como el lupus eritematoso, enfermedad renal, la
edad como riesgo obstétrico siendo mayor a los 35 afios y por ultimo y menos

importante las técnicas de reproducion asistida (1).

El diagnostico de preeclampsia se da por la presencia de los criterios de cada
trastorno hipertensivo presente en la gestacion para catalogarlo segun el tipo.
Varios estudios han evaluado el papel de diferentes marcadores bioquimicos

para prediccion de preeclampsia.

Hoy en dia estudios relacionan el trastorno hipertensivo de la gestacion con el
ADN liberado de la placenta a la circulacion materna como un agente potencial
para iniciar una respuesta inflamatoria. En pacientes con preeclampsia el
aumento del ADN placentario se exacerba hasta el punto que se correlaciona

con el tiempo de inicio y gravedad de la enfermedad. Ademas se establece una
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relacion con el ADN fetal el cual se relaciona con la complicacion de la

enfermedad conllevando a un restriccion de crecimiento (18).

Otro predictor de la preeclampsia son los marcadores propios de la implantacion
y empiezan a surgir cambios de la gestacion con una modificacion de las arterias
espirales invadidas por el citotrofoblastos para la correcta remodelacion y asi
favorecer la vasodilatacion sanguinea. Cuando falla esta remodelacion son
mayormente por factores antiangiongénicos como SFLT1 y endoglinas . El
marcador SFLT1 permanece elevado a las 30 sem empezando a aumentas
acercandose a la edad atermino, mientras que el PIGF va disminuyendo a las 32
semanas . Ambos son marcadores de estrés oxidativo los cuales se elevan frente

situaciones de riesgo, sirviendo como detectar una preeclampsia (13).

Estos marcadores predictivos generalmente se encuentran elevados entre las
11-13 semanas de gestacion permitiendo mostrar el riesgo siguiente del
desarrollo de una preeclampsia severa en lagestacion actual y conllevar a un
tratamiento preventivo (16) .

Existen otros marcadores, menos comunes de estudiar, pero con la misma
prediccién del desarrollo de una preeclapsia severa siendo metabolitos como .
el glicero 3 hidroxiisovalerato, 2-hidroxibutirato, acetona y citrato se logré una
sensibilidad del 75% y especificidad de 74% para preeclamspia.. Otro metabolito
estudiado fue la arginina con una sensibilidad del 90%. Gracias a estas
detecciones tempranas de biomarcadores se puede tratar preventivamente la
enfermedad dependiendo el desenlace final ya sea por el tipo de paciente a la
se enfrenta (11).

Otro predictor y menos usado es la deteccién durante la semana 11-14 semanas
es el Doppler de la arteria oftalmica, el cual presenta un aumento en el pico de

la velocidad sistélica entre los dos picos sistolicos propios de la arteria oftalmica

(8).

La importancia de la deteccidon temprana gracias a los factores de riesgo y

predictores ya sean biomarcadores como examenes de imagenes conllevan a
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un manejo diferente en una segunda gestacion al conocer los riesgos existentes

en la persona para favorecer el desarrollo de una enfermedad hipertensiva.

El tratamiento de la preeclampsia severa independientemente la edad
gestacional es finalizar la gestacion buscando la mejor via ya sea parto vaginal
o parto por cesarea dependiendo de la condicién de la paciente. Previo a la
decision de culmino de gestacion la paciente ya debe contar con una evaluacion
clinica materna y fetal completa que incluye examenes de laboratorios, ecografia

fetal y pruebas de monitoreo fetal.

La observacion continua en una paciente con el diagnostico de preeclampsia
severay un embarazo pretermino extremo es de prondstico reservado al conocer
las complicaciones que podrian presentarse como un parto pretermino,
desprendimiento prematuro de la placenta, un retraso de crecimiento conocido

como RCIU y en peores situaciones: Eclampsia o Sindrome de Hellp (12).

El tratamiento preventivo de la preeclamspia severa surge a raiz de los estudios
mencionados para la deteccién temprana de preeclampsia en donde se revela
el desequilibrio entre los agentes antiplaquetarios como la prostaciclina y el
tromboxano A2, motivo por el que se estudia la Aspirina por su funcion principal

la de inhibir el tromboxano A2 cuando se utiliza a dosis reducidas.

Por lo que, como se menciona en el Boletin de la ACOG, mujeres con algun
factor de riesgo identificado de riesgo de presentar preeclampsia se recomienda
el uso de aspirina a dosis bajas con sélo presentar alguno de los factores de
riesgo ya mencionados anteriormente. Asi mismo pacientes nuliparas, obesidad
con IMC mayor a 30, nivel sociodemografico como raza negra, escasos recursos,
edad mayor a 35 afos o factores personales como bajo peso al nacer, son
consideradas de moderado riesgo considerando una dosis de aspirina si

presentan mas de 2 de estos factores. (1)

A raiz del uso de Aspirina como tratamiento preventivo , se realizaron multiples
estudios como el Estudio ASPRE, en donde se busca detereminar a las

gestantes en edades tempranas con factores de riesgo como los materno,
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mediante marcadores ya sean ecograficos como determinar el indice de
pulsatilidad de la arteria uterina y marcadores en sangre como medicion de la
proteina plasmatica A asociado al embarazo conocida como PAPP-A , adempas
del factor de crecimiento placentario (PLGF) , siendo estos dos los menos
utilizados en la practica diaria, pero de todas formas solicitados entre las
semanas 11y 13 de gestacion, teniendo resutlados la reduccion de preeclampsia

en esta poblacion de casi un 62% al ser sometidas al uso preventivo con Aspirina

(4).

Por lo que , la Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO)
también revela que la administracion de la aspirina se asocia a una reduccion de
riesgo de preeclampsia en embarazos pretermino. Esta reduccién se demuestra
en el grupo que inici6 a las 16 semanas de gestacion o antes a una dosis de
100mg/dia pero el inicio después de las 16 semanas con una dosis menor no se

relacion con la reduccion de preeclampsia (7).

De igual manera en pacientes con riesgo el uso de aspirina a temprana edad
gestacional no disminuia del todo el riesgo de preeclampsia evidenciandose un

menor nimero de preeclampsia severa mas no de preclampsia (13).

A diferencia de otros estudios quienes indican que no existen grandes
diferencias en las pacientes prescritas el ASS antes o después de las 16
semanas por lo que su uso posterior a edades tempranas es controversial pero

de todas formas seria beneficioso (17)

Ademas de la terapia antihipertensiva con Aspirina, se conoce la prevencion de
preeclampsia cuando existen alteraciones metabdlicas como el uso de la
metformina,disminuyendo la forma soluble de la tirosina kinasa (sFl-1) y al
Endoglina soluble (SENG) y asi mejorando su funcién endotelial siendo

angiogénica.

Asi mismo en pacientes con alteraciones laboratoriales de lipidos como
hipertrigliceridemia, aumento de LDL, niveles bajos de HDL la pravastatina

podrian disminuir el riesgo del desarrollo de preeclamsia (9).

Hoy en dia en relacion a tablas de la NICE y de las recomendaciones del ACOG,

la prescripcidbn de aspirina debe reservarse para mujeres con una historia
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personas de embarazos con antecedente de preeclampsia con al menos dos
embarazos anteriores 0 preeclampsia que requiera un parto menor a las 34
semanas. A diferencia de las guia de la NICE que explica que a todos los
embarazos con riesgo de preeclampsia deber de recibir tratamiento de a dosis
bajas, es por ello que se decide a paciente recién captada iniciar de manera
preventiva el uso de terapia antihipertensiva con Aspirina a dosis baja para evitar

desenlaces dificil de tratar (1).
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CAPITULO IIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Hipotesis

El uso de acido acetil salicilico disminuye el desarrollo de preeclampsia en

gestantes atendidas en el Hospital Carlos Lanfranco la Hoz en el 2021

Hipotesis nula:

El uso de acido acetil salicilico no disminuye el desarrollo de preeclampsia.

3.2 Variables y su operacionalizacion

Nombre de a Definicion Tipor por su Escalal de Categorias y Medio de
variable Operativa naturaleza Medicion sus valores verificacion
Caracteristicas | Edad materna | Cuantitativa Ordinal Menos de 15 Historia clinica
socio — anos
demogréficas 15 a 35 afios

Mayores de 35

anos
Antecedentes | Antecedentes | Cualitativa Politbmica Hipertension Historia clinica
personales patolégicos arterial

Diabetes

mellitus

Enfermedades

tiroideas

Otras

enfermedades
Antecedenres | Férmula Cuantitativa Discreta GP_ Tarjeta de
obstétricos obstétrica controles
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prenatales

Tiempo de
relacion con la

pareja

Cuantitativa

Ordinal

Menos de 6

meses

Entre 6-1 afio

Entre 1a3

afos

Mas de 3 afios

Historia clinica

Controles

prenatales

Cuantitativa

Ordinal

Menos de 6
controles

prenatales

Mas de 6
controles

prenatales

Tarjeta de
controles

prenatales

THE:
Trastorno
hipertensivo

del embarazo:

Preeclampsia

Aumento de la
presion
sistélica mayor
o igual a 140
mmHg o
presién arterial
diastdlica
mayor o igual
a 90 mmHg
después de
las 20
semanas de
gestacion en
dos ocasiones
con al menor 4
horas de
diferencia o un
incremento de
la presién
arterial
sistélica de
160 mmHg o
mas o la
presion arterial
diastdlica de
110 mmHg o
mas (sin
necesidad de
dos tomas

asociadas)

Cualitativa

Dicotémica

SI

NO

Tarjeta de
controles

prenatales

Prescripcion

Farmaco cuya

Cualitativa

Dicotémica

SI

Historia clinica
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de acido acetil

salicilico

accion es en
la inhibicién
del
tromboxano
A2

NO
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Disefio metodoloégico

Enfoque: cuantitativo
Tipo del estudio: Observacional
Método: Analitico

Disefio: Cohorte retrospectivo

4.2 Disefio muestral
Poblacion universo
141 gestantes atendidas en el Hospital Carlos Lanfranco la Hoz en el 2021

que cumplieron con las caracteristicas del estudio.

Poblacion de estudio
Gestantes con factores de riesgo de preeclampsia atendidas en el Hospital
Carlos Lanfranco La Hoz en el 2021

Criterios de elegibilidad:
De inclusion:
- Gestantes atendidas en el Hospital Carlos Lanfranco la Hoz en el 2021
- Gestantes con antecedente de preeclamspia atendidas en el Hospital
Carlos Lanfranco la Hoz en el 2021
- Gestantes con factores de riesgo para desarrollar preeclampsia
atendidas en el Hospital Carlos Lanfranco la Hoz en el 2021
De exclusién:
- Gestantes que no se atiendan en el Hospital Carlos Lanfranco la Hoz
- Gestantes no atendidas en elm Hospital Carlos Lanfranco la Hoz en el
periodo estudio 2021

- Gestantes sin controles prenatales atendidas en el Hospital Carlos
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Lanfranco la Hoz en el 2021

Tamafio de la muestra:

Se calculd la muestra con el programa EPIDAT 4.2 para estudio cohorte
considerando un nivel de confianza del 95% y potencia de estadistica de 80%
con una relacion entre grupos de 1 a 2 en relacion al uso de acido acetil

salicilico, se presenta la formula a detalle:

[21 & \f‘“(" t l)P"(l P.\l) t Z b\'lpl(l Pl) 1 P:(l P‘:)]:

’

n =

I'(Pl 1))_ )2

Parametros:

Z1: Nivel de confianza 95%

Z1-B: Poder de la prueba de 80%

P1: Gestantes con factores de riesgo a preeclampsia que recibieron acido
acetil salicilico como tratamiento preventivo

P2: Gestantes con factores de riesgo de preeclampsia que no recibieron acido
acetil salicilico durante la gestacion

RR: 2.790 : Risk Ratio

R: 2 v : NUmero de no expuestos por cada expuesto

Resultado:

N1: 47: Tamafio para el grupo de cohorte expuesto que usaron acido acetil
salicilico durante la gestacién

N2: 94 : Tamafio para el grupo no expuesto y que no se prescribio el uso de

acetil salicilico durante la gestacion

La muestra conformada por 141 gestantes que cumplieron con los criterios de
inclusion del estudio de investigacion de las cuales, 47 pacientes tomaron
acido acetil salicilico como tratamiento preventivo de preeclampsia y 94

gestantes no recibieron tratamiento preventivo.
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Muestreo o seleccion de la muestra
Se hizo mediante seleccién aleatoria simple y se calcul6 la muestra con el
programa de EPIDAT 4.

4.3Técnicas de recoleccion y medicion de variables

Para llevar a cabo el estudio se usara la técnica de encuesta, utilizando una
ficha de recoleccion de datos validado por juicio de expertos, previa
autorizacion y aprobacion del proyecto por la Unidad de Investigacion y
Docencia del hospital antes mencionado. Posterior, ya habiendo obtenido dicho
permiso, se procederé a la toma de datos en la ficha de recoleccion de acuerdo

a los criterios de inclusién para realizar un analisis estadistico.

Instrumentos de recoleccién y medicién de variables

La ficha de recoleccion de datos predisefiadas para fines de la investigacién se

encuentra validad por juicio de expertos mostrada en la seccién Anexos.

Cuya fuente primari seran los datos obtenidos directamente de la historia clinica

de la gestante atendida en el periodo del 2021 en el hospital en mencion.

La técnica de recoleccion de informacién, como se menciona anteriormente, sera
llenado bajo un formato de recoleccién de datos validadd por expertos (ver

anexos) a través de revision de historias clinicas.

4.4Procesamiento y andlisis de datos

La infomacion agrupada por medio de la ficha de recoleccion de datos, se ordenard y
procesara en una computadora personal, utilizando el programa SPSS 26.0.

Primero se buscara la caracterizacion y contextualizacion de la poblacion estudiada,
se hard el andlisis descriptivo, através de andlisis descriptivo de frecuencias absolutas
y frecuencias relativas. Luego se realizara el analisis diferencial para determinar la
significancia de las asociaciones a través del Chi cuadrado para cohortes. Asimismo,
para determinar la magnitud de asociaciones se aplicara el RR : RIESGO RELATIVO.

Para la elaboracion de los gréficos de frecuencias se utilizara el programa Excel.

4.5Aspectos éticos
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En el trabajo de investigacion se optara en dar prioridad la privacidad,

confidencialidad y anonimato de las historias de los pacientes en estudio, todo

ello basado en la declaracion de Helsinki que tiene como cladsula lo siguiente:

El médico tiene como misién natural la proteccion de la salud del hombre. La

finalidad de la investigacion biomédica con sujetos humanos debe ser el

perfeccionamiento de los métodos diagndsticos, terapéuticos y profilacticos y el

conocimiento de la etiologia y la patogenia de la enfermedad.

CRONOGRAMA
Actividad JUNIO JULIO AGOSTO SEPTIEMB
RE

1.Elaboracién de X | X
proyecto
2.Presentacién para
su aprobacion
3.Ejecucidn del X
proyecto
e I|dentificacion de X | X

historias clinicas
e Llenado inicial de XX

las fichas
e Revision de X

Fichas
4. Recoleccion de X X | X
datos en computadora
5. Andlisis y discusion X | X
6. Elaboracion de X X
conclusiones
7. Elaboracién de X | X
informe
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PRESUPUESTO

COSTO COSTO
RECURSOS HUMANOS CANTIDAD UNITARIO TOTAL (S/.)
(S/.)

Investigador 1 0.0 0.0
Asesor 1 300.00 300.00
Digitador 1 250.00 250.00
Recolector 1 150.00 150.00
RECURSOS MATERIALES
BIENES
Papel bond A4 80 gr 01 millar 14.00 14.00
Cartucho de impresién de tinta
Hp 02 unidades 58.00 116.00
Cuaderno de 100 hojas 03 unidades 4.50 13.50
Engrapador 01 unidad 4.00 4.00
Caja de clips 01 caja 3.50 3.50
Corrector 02 unidades 3.00 6.00
Folder manila A4 05 unidades 0.80 4.00
Lapiceros 20 unidades 1.00 20.00
Memoria USB 4 Gb 02 unidades 25.00 50.00
SERVICIOS
Fotocopiado 200 unidades 0.10 20.00
Impresion 50 unidades 0.50 25.00
Anillado 5.00 5.00
Internet 20 horas 1.00 20.00
Movilidad y refrigerio Varios 100.00 1200.00
TOTAL 2201.00
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ANEXOS

1. Matriz de consistencia

acetil salicilico
en la
prevencion de
preeclampsia
en gestantes
incluidas en el
estudio

Identificar las
pacientes que
desarrollan
preeclampsia
con el uso de
acido acetil
salicilico en
gestantes
incluidas en el
estudio

Identifica en
gué semana
de gestacién
se prescribié
acido acetil
salicilico como
tratamiento
preventivo en

Pregunta de | Objetivos Hipotesis Tipoy Poblacion de | Instrumento
investigacio disefio de estudio y s de
n estudio procesamient | recoleccion
0 de datos de datos

Clal es la Objetivo El uso de Observacion | Poblacién: Ficha de
influencia general: acido acetil | al, analitico, | Todas las recoleccion
del uso de Determinar la | salicilico cohorte gestantes de datos
Acido acetil | influencia del disminuye el | retrospectivo | atendidas en | validados
salicilico en | uso de acido desarrollo el Hospital por
la acetil salicilico | de Carlos expertos
prevencion enla preeclampsi Lanfranco la
de prevencion de | aen Hoz, en el
preeclampsi | preeclampsia | gestantes 2021
aen en gestantes atendidas
gestantes atendidas en en el Muestra: 141
atendidas el Hospital Hospital gestantes
en el Carlos Carlos
Hospital Lanfranco la Lanfranco la Andlisis:
Carlos Hooz en el Hoz en el Chi cuadrado
Lanfranco la | 2021 2021
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20217 Objetivos

especificos:

Identificar el

uso de acido
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el desarrollo
de
preeclampsia
en gestantes
incluidas en el
estudio

Describir las
complicacione
s asociadas a
la
preeclampsia
tras uso de
tratamiento
preventivo con
acido acetil
salicilico en
gestantes
incluidas en el
estudio.

2. Instrumento de recoleccion de datos

Ficha de recoleccion de datos

l. FLIACION:
Edad: Grado de instruccién:
Ocupacibn:___ N° de Historia: __
Estado Civil:
1. ANTECEDENTES
1. Antecedentes personales:
HTA ( __) DM (___) Enfermedades tiroideas ( ___) otras enfermedades
()
2. Antecedentes quirurgicos:
Cesarea: Numero de cesareas: ___ Motivo de la cesarea

Afio de la cesarea:_
Complicaciones

3. Antecedentes obstetricos:

Control Prenatal: si No . Cuantas consultas:

Inicio de controles prenatales por semana:

Control PAS minima:___ PAD minima:

33




Contro PAS max:___ PAD maxima:___

Toma de ASS: . Dosis: inicio de tto:
Tiempo de relaciéon con pareja actual:

Misma pareja de embarazos anteriores:SI ___ . NO__

Edad gestacional de culmino de gestacién actual:

Edad gestacional de culmino de gestacién con dx preeclampsia pasada:

Complicaciones durante el parto:

Complicaciones en embarazo pasado:

Tratamiento antihipertensivo después de la gestacién anterior

Tratamiento antihipertensivo durante la gestacién actual

3.CONSENTIMIENTO INFORMADO

No se aplica para el estudio de investigacién, ya que los datos se tomaran de
manera directa de las historias clinicas
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