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RESUMEN

Introduccion: La hipertensién arterial durante el embarazo es una importante causa
de muerte materna y morbilidad fetal en todo el mundo, y estan predispuestas al
desarrollo de complicaciones potencialmente mortales.

Objetivo: Evaluar la variacién en la dosificacién del calcio y otros parametros
bioquimicos en gestantes con enfermedad hipertensiva gestacional grave.

Métodos: se realizd una investigacion prospectiva, longitudinal y analitica en pacientes
ingresadas en el servicio de obstetricia del Hospital "Abel Santamaria" de Pinar del Rio,
Cuba desde enero de 2015 hasta diciembre de 2016. El universo estuvo conformado por
la totalidad de las embarazadas que ingresaron en la institucion y periodo antes
mencionado. La muestra se formoé con 330 embarazadas sanas e hipertensas graves. El
analisis estadistico se utilizaron diferentes medidas tanto paramétricas como no
paramétricas.

Resultados: Se obtuvo que el mayor nUmero de embarazadas tenian edades entre

20 y 29 afios, 13,6 % eran menores de 20 anos y 50 % de ellas eran nuliparas. El
antecedente de preeclampsia se presentd en 23,6 % del grupo estudio. Del total,

64,5 % de las hipertensas graves tuvo dosificaciones de calcio inferiores a lo normal.
Mientras que la albumina, creatinina, depuracién de creatinina y proteinas totales
tuvieron niveles por encima de los valores normales en las embarazadas hipertensas
graves. El peso materno fue mayor en las hipertensas, mientras que el peso de los
recién nacidos fue menor.

Conclusién: Existe una relacién importante entre los niveles bajos de calcio y los
demas parametros bioquimicos estudiados y la hipertension grave en el embarazo.

Palabras clave: hipertension inducida por embarazo; factores de riesgo; calcio; peso
materno; peso recién nacido.
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ABSTRACT

Introduction: High blood pressure during pregnancy is an important cause of maternal
death and fetal morbidity throughout the world. There is predisposition to the
development of life-threatening complications.

Objective: To assess the variation in calcium dosage and other biochemical parameters
in pregnant women with severe gestational hypertensive disease.

Methods: A prospective, longitudinal and analytical study was conducted in patients
admitted to the obstetrics service at Abel Santamaria Hospital in Pinar del Rio, Cuba
from January 2015 to December 2016. The study universe consisted of all pregnant
women admitted at the institution during this period. Three hundred thirty (330)
healthy and hypertensive pregnant women formed the sample. The statistical analysis
used different measures, both parametric and non-parametric.

Results: the study found that the largest number of pregnant women ranged 20 and
29 years old, 13.6% were younger than 20 years and 50% were nulliparous. The
history of preeclampsia was present in 23.6% of the study group. Out of the total,
64.5% of severe hypertensive women had lower than normal calcium dosages. While
albumin, creatinine, creatinine clearance and total proteins had levels higher than
normal values in pregnant hypertensive patients. The maternal weight was higher in the
hypertensive group, while the weight of the newborns was lower.

Conclusion: There is an important relationship between low calcium levels and the
other biochemical parameters studied and severe hypertension in pregnancy.

Keywords: pregnancy-induced hypertension; risk factors; calcium; maternal weight;
newborn weight.

INTRODUCCION

La preeclampsia y la eclampsia son afecciones propias del embarazo humano, que
ocurre alrededor o después de las 20 semanas de gestacion, durante el parto o en los
primeros dias del puerperio, en una mujer aparentemente sana.'

La preeclampsia y la eclampsia son etapas de una misma enfermedad. Se trata de una
enfermedad multiorganica (sistémica) producida por un dafio endotelial, con incremento
de las sustancias presoras circulantes, acompafiada de vaso espasmo, isquemia,
necrosis y trastornos de la coagulacidn. La hipertension arterial es sélo un signo en la
preeclampsia.*

Actualmente se pueden esperar tasas mundiales elevadas de preeclampsia, con una
incidencia de aproximadamente 143 667 nuevos casos. De ellos, un nimero no
despreciable de preeclampsia grave, las muertes maternas mundiales por esta causa
estan en el orden de las 50 000 pacientes y hasta 90 000 muertes perinatales. Esta
afeccion complica entre 2 y 8 % de los embarazos. En paises desarrollados la eclampsia
es rara y afecta alrededor de 1 por cada 2 000 partos, mientras en los paises en vias de
desarrollo esta cifra varia desde uno en 100 a uno en 1 700. >/

Algunos cationes aportados por la dieta como el sodio, el potasio y el calcio tienen
importancia como factores asociados a la presion arterial. Diversos estudios demuestran
gue la ingestidon excesiva de sodio aumenta la presion arterial (PA) en un determinado

2

[CD) ev-nc | Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES




Revista Cubana de Obstetricia y Ginecologia. 2018;44(4)

porcentaje de individuos y que la hipertensién arterial (HTA) es mas prevalente en
poblaciones cuyas dietas son altas en sodio y bajas en potasio y en calcio.?

Tanto su carencia como su exceso son perjudiciales para la salud, pues participa de
forma importante en multiples funciones bioldgicas tales como: contraccién muscular,
excitabilidad neuromuscular, permeabilidad de las membranas celulares, coagulacion, la
absorcion y secrecion intestinal y la liberacion de hormonas, entre otras funciones. En la
actualidad se plantea la interaccién de este oligoelemento en la fisiopatologia de la
hipertension esencial y de la inducida por la gestacion.®10

Estudios epidemioldgicos en mujeres embarazadas y no embarazadas sugieren una
relacion inversa entre el calcio ingerido en la dieta y la hipertensién. Esta afirmacion
esta avalada por trabajos realizados por multiples autores.'®

A tenor de lo antes expuesto el objetivo de la investigacién es determinar cuales son las
variaciones de los niveles de calcio y otros parametros bioquimicos en la enfermedad
hipertensiva gestacional grave.

METODOS

Se ejecutd una investigacion observacional, prospectiva, longitudinal y analitica de
casos y controles en pacientes gestantes en el Hospital "Abel Santamaria" de la
provincia de Pinar del Rio, Cuba en el periodo enero del 2015 a diciembre del 2016.

El universo estuvo constituido por la totalidad de las pacientes que ingresaron en el
periodo antes mencionado, mientras que la muestra quedé conformada por dos grupos:
el grupo estudio conformado por pacientes con el diagndstico de hipertensién arterial
inducida por la gestacién grave (n = 110), mientras que para la comparacién se escogid
un grupo de embarazadas sin la entidad estudiada (n = 220); por lo que la muestra
guedd con una proporcion de 1 : 2. Estos grupos fueron escogidos aleatoriamente, con
previo consentimiento para participar en la investigacion y que cumplian con los
siguientes criterios:

Criterios de inclusién

Paciente que dieron su conformidad a participar en el estudio.

Criterios de exclusion

Pacientes que no permanecieron el tiempo suficiente o hasta el parto en el hospital.

Para el desarrollo de esta investigacion, se considerd utilizar el método inductivo-
deductivo ya que se partio de la hipotesis planteada que fue verificada durante el
desarrollo de la investigacién para poder arribar, a las conclusiones y generalizaciones.

Se utilizé también el método analitico sintético en el desglosamiento de los principales
aspectos y elementos considerados como parte fundamental dentro de la evolucion
clinica del paciente.

Para darle cumplimiento al objetivo trazado, se analizaron diferentes variables: como
variable dependiente: la hipertension arterial inducida por la gestacion grave; y como
variables independientes: la edad, paridad, peso materno y peso del neonato, asi como
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diferentes parametros bioquimicos, entre los que se encuentran: calcio, proteinas
totales (Método de Biuret), Albumina (Método del verde de bromocresol), creatinina
(Reaccién de Jaffé), depuracion de creatinina, acido Urico y urea (Método cinético
ultravioleta).

A continuacién, se muestran los valores de referencia de los pardmetros bioquimicos
analizados en la investigacion:

Calcio: Valores de referencia: 2,02 a 2,60 mmol/L
Proteinas totales: Valores de referencia: 60,0 a 80,0 g/L
Albumina: Valores de referencia: 38 a 64 g/L
Creatinina: Valores de referencia: 47,63 - 113,4 umol/L
Acido Urico: Valores de referencia: 155 a 357 umo/L
Urea: Valores de referencia: 1,8 a 6,1mmol/L

Para el procesamiento de la informacion se utilizé el sistema SPSS 16. Se empled una
PC Pentium IV, con Windows XP. Los datos que se obtuvieron fundamentalmente de las
historias clinicas, el examen fisico, la encuesta y entrevista de los pacientes y los
resultados de los exdmenes de laboratorio, se llevaron a tablas de contingencia
elaboradas en Microsoft Word para su mejor comprension y discusion, fueron
procesados y tabulados en una base de datos del departamento de estadisticas del
hospital y otra confeccionada por el autor. Se utilizaron elementos de la estadistica
descriptiva como son: porcentaje, calculo de la media como medida de tendencia
central y la desviacion estandar como medida de dispersion con su intervalo de
confianza al 95 %.

Ademas, se utilizé la diferencia de medias varianza y se aplicé el método porcentual
para el andlisis de los resultados. La bibliografia consultada fue acotada segun el
método de Vancouver y nos facilitd arribar a conclusiones y emitir algunas
recomendaciones

Bioética

El analisis fue documental y ademas se necesité la cooperacion del paciente en las
respuestas a los interrogatorios que se le realizaron. Durante la investigacion no se
viold ninguno de los principios de la ética en la investigacién. Se cumplié por tanto con
los principios del Acta de Helsinki sobre ética en el trabajo con individuos. Se guardoé la
confiabilidad debida en los casos personales que se estudiaron. No se hizo divulgacion
de los pacientes que se analizaron, al no ser por las vias segun el Sistema Nacional de
Salud. No se empled la informacion obtenida para otros fines que no fuesen los propios
de la investigacidn realizada y, ademas, lo primero que se formalizé fue la firma del
consentimiento informado por parte del paciente

Se cumplié con los principios éticos fundamentales como: el respeto por las personas o
autonomia, el de beneficencia y no maleficencia y el principio de justicia.
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RESULTADOS

La edad de las pacientes estudiadas se muestra en la tabla 1 y, se aprecia que hubo
predominio de las pacientes entre los 20 y 34 afios de edad para ambos grupos (30.9%
y 39.1% respectivamente). Se debe sefialar que tanto el conjunto de adolescentes
como de afiosas prevalecié en el grupo estudio con relacién al grupo control. La media
fue similar para ambos grupos investigados (25,5 + 6,0 y 25,0 + 4,5 afios
respectivamente). Por otro lado, existe elevada relacion entre la edad y la presencia de
la hipertensién arterial inducida por el embarazo.

Tabla 1. Variacion de diferentes parametros bioguimicos en la hipertension
inducida por la gestacién grave segin grupos de edades

Edades Grupo Estudio Grupo Control
(afios) No. Yo No. %o
15 -19 19 17,3 22 10,0
20 - 24 34 30,9 86 39,1
25 - 29 27 24,5 82 37,3
30 - 34 21 19,1 17 7.7
35 -39 Q 8,2 13 5,9
Total 110 100,0 220 100,0

X?-16,86 gdl-4 p=0,002057693

La distribucion de la muestra segun la paridad se observa en la tabla 2. En ella se
aprecia que hubo predominio de las nulipara con un 55,5 % en el grupo estudio y 41,8
% en el grupo control. Estadisticamente esta variable se relaciona significativamente
con la hipertension inducida por el embarazo.

Tabla 2. variacidn de diferentes parametros bioquimicos en la hipertensién
inducida por la gestacion grave segun paridad

Grupo Grupo
Paridad Estudic Control
Mo. %a Mo. %0
0 61 35.5 a2 41.8
1 37 33.6 79 35.9
=2 12 10.9 49 22.3
Total 110 100.0 220 100.0

X2 - 8,17 gdl - 2 p=0,016807283

En la tabla 3 se muestran los antecedentes personales (factores de riesgo) en la
muestra estudiada. Se observa que en las mujeres sanas los valores encontrados son
inferiores al de las embarazadas con trastornos hipertensivos graves. Asi tenemos que
hubo predominio del antecedente de preeclampsia en el embarazo anterior, este se
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presentd en 23,6 % de las gestantes del grupo estudio, el sobrepeso y obesidad 19,1

%, mientras que el tabaquismo se mostré en 16,4 %.

Tabla 3. Variacion de diferentes parametros bioquimicos en la hipertensién inducida

por la gestacidén grave segun antecedentes personales

Grupo Grupo
Antecedente Estudio Control X2 p OR IC 95 %
Mo. % Ma. %o

Preeclampsia anterior | 26 23,6 9 4,1 29,55 < 0,001 7.26 [3,26 ; 16,14]
Sobrepeso y | 21 19,1 12 5.5 15,15 0,00010 4,09 [1,93 ; 8,67]
Obesidad

Tabaquismo 18 16,4 8 3,6 16,37 0,00005 5,18 [2,18 ; 12,35]
Diabetas Mellitus o 8,2 3 1,4 | 9,73 0,00181 6,45 | [1,71; 24,32]
Alcoholismo 6 5,6 2 0,9 | 641 0,01138 | 6,29 | [1,25; 31,69]

Mota: El por ciento es en base al total de gestantes de cada grupo.

Se debe acotar que todos los antecedentes analizados se relacionan altamente con la
hipertensién inducida por la gestacion grave; ademas de considerarlos factores de
riesgo para que se produzca la entidad investigada.

La dosificacién del idn calcio se representa en la tabla 4 , y se observa que la mayoria
de las pacientes que sufren hipertensién arterial inducida por el embarazo grave tienen
los valores de dicho ién inferior a 2,02 mmol/L, o sea bajo; de modo que al realizar el
analisis estadistico existe una asociacion altamente significativa entre los niveles de
calcio bajo y el evento obstétrico estudiado; por otro lado, las gestantes que presentan
baja las concentraciones de calcio tienen 20 veces mas probabilidades de padecer HIE
grave.

Tabla 4. Variacion de diferentes parametros bioquimicos en la hipertensiéon inducida
por la gestacion grave segln dosificacion de Calcio
Dosificacion

Grupo Estudio Grupo Coentrol

ol Ho. o% No. o X2 p OR IC 95%
< 2,02 71 64,5 18 8,2 118,28 | < 0,001 | 20.43 | [10,98 ; 38,00]
2,02-2,60 20 26,4 167 75,9
> 2,60 10 9,1 35 15,9
Total 110 100,0 220 100,0

VPP - 79,78 %
Fenarifiridad — 01 87 ok

VPN - B3,82 %
Sancihilidad - /4 55 o4

Se debe sefialar que la dosificacion baja de calcio tiene un valor predictivo positivo de
79,78 %, y una especificidad y sensibilidad de 91,82 % y 63,55 %, respectivamente.
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La distribucién de diferentes parametros biogquimicos analizados se muestra en la tabla
5y, se aprecia que todos los valores promedios en el grupo estudio son superiores a los
valores en el grupo control. Al realizar el andlisis estadistico de los niveles de cada uno
de los parametros, solo no resultaron significativos la creatinina y la urea.

Tabla 5. Distribucion de la muestra segdn parametros bioquimicos (albimina,
proteinas totales, creatinina, acido drico, urea y depuracion de creatinina)

Grupo Estudio Grupo Control , . .
. P P Diferencia Signif.
Parametro de Medias Estad
Promedio = DE Promedio £ DE ’
Albumina 36,8 £ 6,3 34,8 £ 5,3 2,03 S
Proteinas totales 69,6 £ 8,5 64,3 £ 6,5 4,19 AS
Creatinina 68,0 + 11,2 66,2 £ 7,6 1,86 NS
Acido drico 309,3 + 7,5 251,3 £ 5,5 53,15 AS
Urea 4,04 + 3,8 3,03 2,5 1,02 NS
Depuracion de | 4235 £7,3 120,4 + 7,8 2,33 5
creatinina
DISCUSION

La preeclampsia es una enfermedad propia del embarazo, parto y puerperio, que posee
un origen multisistémico, el cual se relaciona basicamente con un desarrollo anormal de
la placenta y con la interaccion de multiples factores que producen dafio endotelial. En
el orden clinico se define que la tensidn arterial es el elemento diagnostico y prondstico
mas importante, por su relacién directa con la morbilidad y mortalidad tanto materna
como perinatal y, asociado con una elevada morbilidad y mortalidad materna y
perinatal.!!

Para Machin,!? las edades extremas (menor de 20 y mayor de 35 afos) constituyen uno
de los principales factores de riesgo de hipertensién inducida por el embarazo, tal y
como ocurrié en este trabajo.

Con respecto a la paridad este propio autor plantea que en las primigestas la
susceptibilidad de padecer hipertension arterial en el embarazo es de 6 a 8 veces mayor
gue en las multiparas. La preeclampsia (PE) se reconoce actualmente como una
enfermedad provocada por un fendmeno de inadaptacion inmunitaria de la madre al
conceptus fetal.?

Segun expone Torres,® la unidad fetoplacentaria contiene antigenos paternos que son
extranos para la madre huésped, y que se supone sean los responsables de
desencadenar todo el proceso inmunoldgico que provocaria el dafio vascular, causante
directo de la aparicién de la enfermedad. Estos planteamientos apoyan los resultados
encontrados en este trabajo.
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Santamaria ,° observé que entre un 20 y 50 % de las pacientes que padecieron una
preeclampsia durante un embarazo anterior, sufren una recurrencia de la enfermedad
en su siguiente gestacion.

Por su parte, Machin,'? plantea que existe una relacién directamente proporcional entre
la tensidn pregestacional y la aparicién de preeclampsia, pues en la medida en que es
mavyor la tension arterial pregestacional, mayor es el riesgo de padecer una
preeclampsia.

Por otro lado, se asegura que la obesidad se asocia con frecuencia a la hipertensién
arterial. Ademas, provoca una excesiva expansiéon del volumen sanguineo y un aumento
exagerado del gasto cardiaco.®'?

Santisteban, 13 por su parte, plantea que en las gestantes la diabetes mellitus es 10
veces mas frecuente en las pacientes que padecen esta enfermedad.

Asimismo, Machin,!? asegura que se ha visto que la diabetes gestacional se asocia con
frecuencia con la preeclampsia, aunque todavia no se tiene una explicacion satisfactoria
para este hecho.

Resultados similares a estos lo han reportado multiples autores como:Poll,? Balestena, >
Santamaria,® y Herrera.”

Balestena ,! sostiene la idea de que en el embarazo normal el metabolismo del calcio se
modifica, sobre todo para compensar el flujo activo transplacentario de este ion al feto.
El equilibrio de calcio es afectado por la dilucién que produce en este elemento la
expansién de volumen de liquido extracelular, asi como de la hipercalciuria fisioldgica
gue resulta del aumento de la tasa de filtracién glomerular durante el embarazo. Por
tanto, para mantener un balance positivo de este elemento, |la embarazada tiene que
asimilar mas calcio de la dieta que la no embarazada.

Estudios epidemioldgicos en mujeres embarazadas encuentran una relacidn inversa
entre el calcio ingerido en la dieta y la hipertension inducida por el embarazo. Un
trabajo reciente en el cual se les administré a gestantes adultas un suplemento de 1,5 g
de calcio elemental al dia (en forma de carbonato de calcio), y a embarazadas
adolescentes, otro con una concentracion de calcio elemental de 2 g, mostré una
disminucién de la PE en los grupos que recibieron el suplemento.

Se plantea que una excrecién urinaria de calcio menor que 12 mg/dL puede predecir el
surgimiento de la PE con una sensibilidad de 85 %, una especificidad de 91 %, un valor
predictivo positivo de 85 % y un valor predictivo negativo de 91%. Todos estos
reportes les dan validez a los resultados encontrados en este estudio. Estos resultados
son similares a los reportados por Balestena.®

Otros investigadores, han reportado una relacion calcio/creatinina disminuida en
pacientes hipertensas; sus estudios muestras valores de creatinina elevados, tal es el
caso de Alvarez'# y Diago.!> Mientras que Pérez,'® no encontroé diferencias en los grupos
estudiados.

Segun Balestena,® durante el embarazo normal, las proteinas totales disminuyen y aun
mas si las pacientes tienen asociada una hipertension; esto se produce por la pérdida
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de proteinas urinarias que ocurre en estos casos. Herrera, 7 también encontré niveles
bajos de proteinas totales en pacientes con hipertension. Sin embargo, Torres,2 Poll 3 y
Santamaria, ® muestran valores de este parametro semejantes tanto en pacientes
hipertensas como no hipertensas.

Se plantea que durante la gestacion y principalmente en pacientes hipertensas existe
un aumento del filtrado glomerular con aumento del aclaramiento de creatinina.®

Licata,'” demostrd una correlacion significativa entre la depuracién de creatinina y la
hipertensién en el embarazo. Esta observacion llevd a la sugerencia de que el embarazo
es un estado fisioldgico de una elevada y "obligatoria" excrecién de calcio por la orina y
qgue los niveles de 2 g por dia son necesarios para proporcionar los requerimientos al
feto.

A manera de colofon y hechas las consideraciones anteriores, se puede plantear que
existe una relacion importante entre los niveles bajos de calcio y los demas parametros
bioquimicos estudiados con la hipertension grave en el embarazo.
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