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OBJETIVOS DE

Unidad de Medicina Materno Fetal,

Departamento de Obstetricia y Ginecologia, HCUCH .

1. Identificar el perfil de riesgo de una paciente de padecer preeclampsia.

LA GUIA CLINICA 2 Conocer las formas de preeclampsia y sus complicaciones.
3. ldentificar precozmente las formas de presentacion graves.
4. Establecer un manejo adecuado en cada paciente con preeclampsia.
5. Determinar adecuadamente el momento del parto segtin el grado de severidad de preeclampsia.
6. Conocer la importancia y protocolos de prediccion y prevencion.

Fecha creacion: 15/01/2013

¢A QUIEN VA DIRIGIDA
LA PRESENTE GUIA CLINICA?

La siguiente gufa va dirigida a matronas, estudian-
tes de Medicina, becados/residentes de Ginecologia y
Obstetricia, becados/residentes de Medicina Mater-
no-Fetal, obstetras que se desempenan en hospitales
de 3° nivel y especialistas en Medicina Materno-Fe-
tal, con el fin de actualizar los conocimientos en el
diagndstico y manejo de gestaciones tnicas afectadas
por preeclampsia.

NIVEL DE EVIDENCIA
Y GRADO DE RECOMENDACION

En la presente guia se utilizard la clasificacion de nivel
de evidencia y grado de recomendacién propuesta por
Harbour et /.
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L++:

1+:

2++:

2+:

Fecha ultima actualizacion: 26/04/2018

NIVEL DE EVIDENCIA

Metaanilisis de alta calidad, revisiones siste-
madticas de estudios randomizados controlados
(ERC) o ERC con riesgo muy bajo de sesgo.

Metaanilisis bien disefiados, revisiones siste-

miticas de ERC o ERC con riesgo bajo de ses-
go.

Metaanalisis, revisiones sistematicas de ERC o
ERC con alto riesgo de sesgo.

Revisiones sistemdticas de estudios caso-con-
trol o cohorte de alta calidad o estudios de ca-
so-control o cohorte de alta calidad con riesgo
muy bajo de factores confundentes o con alta
probabilidad de que la relacién sea causal.

Caso-control o cohortes bien desarrollados con
bajo riesgo de factores confundentes, y una pro-
babilidad moderada de que la relacién sea causal.
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2-:  Estudios caso-control o cohorte con alto riesgo
de factores confundentes, y riesgo significativo
de que la relacién no sea causal.

3:  Estudios no analiticos, por ejemplo, reporte de
casos o serie de casos.

4:  Opinidn de expertos.
GRADO DE RECOMENDACION

A: Al menos un metaanalisis, revisién sistemdtica o
ERC en categoria 1++, y directamente aplicable a
la poblacién objetivo, o
Una revisién sistemdtica de ERC o un nivel de
evidencia consistente principalmente de estudios
en categoria 1+ directamente aplicable a la pobla-
cién objetivo y demostrando consistencia global
en los resultados.

B: Cantidad de evidencia que incluya estudios en ca-
tegoria 2++ directamente aplicable a la poblacién
objetivo y demostrando consistencia global de los
resultados o
Evidencia extrapolada de estudios en categoria
1++ o 1+

C: Cantidad de evidencia que incluye estudios en ca-
tegoria 2+ directamente aplicable a la poblacién
objetivo y demostrando consistencia global de los
resultados, o
Evidencia extrapolada de estudios en categoria
2++.

D: Evidencia nivel 3 0 4, o
Evidencia extrapolada de estudios 2+

INTRODUCCION

La preeclampsia (PE) es una enfermedad que afecta al
2 — 8% de la poblacién, siendo una causa importante de
morbimortalidad materna y perinatal®. En Chile el al-
timo reporte oficial cataloga a la preeclampsia/eclamp-
sia como la segunda causa de muerte materna con un
16,3% del total de muertes®.

La PE severa (PES) compromete al 0,5% de las em-
barazadas” y es responsable de aproximadamente el
50% de las restricciones de crecimiento fetal (RCF)
de origen placentario con tasas de mortalidad mater-
na descrita de 0,2% en paises desarrollados. General-
mente se manifiesta antes de las 37 semanas, asocidn-
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dose en un 80 a 90% con complicaciones neonatales
si se presenta durante el segundo trimestre de gesta-
cién. Puede presentarse también durante el puerperio
en hasta un 0,3 — 27,5% de las pacientes®. Una ma-
nifestacién extrema de la PES es la eclampsia, la cual
se observa en menos del 1% de las pacientes®, pero
que se asocia con resultados maternos y perinatales
adversos. En pacientes con PES se observa en un 2 —
2,3%, mientras que en PE sin criterios de severidad
se observa en el 0,6% de los casos. En un 25% de los
casos, la eclampsia se presenta dentro de las 48 horas
postparto y las 6 semanas de puerperio?.

DEFINICION

¢Cual es el consenso actual con respecto
a la definicion de preeclampsia y sus
complicaciones?

* Darael diagndstico de preeclampsia se recomienda
utilizar la definicién establecida por la Internatio-
nal Society for the Study of Hypertension in Preg-
nancy (ISSHP). (Grado de recomendacion D)

* No se recomienda la determinacién de proteinu-
ria 24 horas para el diagnédstico de preeclampsia
severa ante signos de severidad por compromiso
sistémico. (Grado de recomendacion D)

¢ Se recomienda la determinacién de IPC (indice
proteinuria/creatininuria) previo a iniciar reco-
leccién de orina 24 horas como medida rdpida de
diagnéstico de preeclampsia. (Grado de recomen-
dacién D)

* No se recomienda el uso de 4cido trico como cri-
terio de severidad en pacientes con diagnéstico
confirmado de preeclampsia. (Grado de recomen-
dacion B)

Elafo 2014 se publica el consenso de la ISSHP [4]® que
establece la definicién de preeclampsia como la presen-
cia de hipertensién en embarazo, definida como pre-
sencia de presiones sistélicas > 140 mmHg y/o diast6-
licas > 90 mmHg en gestante previamente normotensa
con embarazo sobre las 20 semanas, asociada a una o
mis de las siguientes:

- Proteinuria: IPC en muestra aislada > 0,3 o pro-
teinuria 24 horas > 300 mg/dia o 1g/L, siendo un
pardmetro fundamental en el diagndstico.
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- Disfuncién orgdnica materna: insuficiencia renal
aguda (crea > 1,02 mg/dl); compromiso hepdtico
(aumento transaminasas al menos al doble del va-
lor de referencia y/o dolor abdominal epigdstrico),
complicaciones neuroldgicas (eclampsia, ceguera,
accidente cascular encefilico (AVE), posterior re-
versible encephalopathy syndrome (PRES), compro-
miso conciencia, cefalea intensa asociada a hipe-
rreflexia, presencia de escotoma visual persistente)
o alteraciones hematolégicas (trombocitopenia
<150.000, coagulacién intravascular diseminada

[CID] o signos de hemolisis).

- Disfuncién tdtero-placentaria: presencia de restric-
cién de crecimiento fetal.

A su vez, el afio 2013, un Consenso del Colegio Ame-
ricano de Obstetras y Ginecdlogos (ACOG por sus
siglas en inglés), definié la PE como: presién arterial
sistdlica > 140 mmHg y/o diastélica > 90 mmHg en
al menos dos tomas con 4 horas de separacién, aso-
ciado a proteinuria > 300 mg en 24 horas (o un IPC
> (.3 en muestra aislada) en paciente embarazada con
edad gestacional de al menos 20 semanas y cifras ten-
sionales normales previo al embarazo.

Ante signos de severidad como presencia de sindro-
me de HELLP, falla renal aguda, edema pulmonar
o alteracién visual o cerebral, se puede prescindir de
la determinacién de proteinuria para el diagndstico.
En pacientes con cifras tensionales en rango de crisis,
ambas tomas pueden ser medidas con un intervalo de

minutos para realizar el diagndstico [4]. Datos locales
descritos por Valdés et a/ demostraron que un valor de
IPC >0,36 presenta un valor predictivo positivo de PE
de 96,4%, con un 4% de falsos positivos [3]°.

Un metaanilisis que incluy6 18 estudios y 3.913 pa-
cientes evalud el rol del 4cido trico para determina-
cién de riesgo de complicaciones maternas y perina-
tales. Todas las variables evaluadas, tanto maternas
como perinatales, lograron una prediccién pobre con
LR (del inglés likelihood ratio = razén de verosimili-
tud) inferiores a 5 [2++]"V.

Para el desarrollo de esta guia se considerardn los si-
guientes criterios para el diagndstico de preeclampsia
y su forma severa, descritos en Tabla 1.

Complicaciones de la preeclampsia severa

La eclampsia se define como la aparicion de convul-
siones ténico-clénicas durante el embarazo en pacien-
te sin patologfa neuroldgica preexistente en presencia
de sintomas de PE®; sin embargo, hasta en un 16%
de los casos se ha reportado cifras tensionales nor-
males"?. Otros sintomas asociados a eclampsia son
cefalea, alteracion visual (vision borrosa) y fotofobia.

El sindrome de HELLP se define segtin Sibai como:
hemolisis (H) identificada por la presencia de esquis-
tocitos en frotis directo de sangre, bilirrubina indirec-
ta > 1,2 mg/dl y aumento de lactato deshidrogenasa
> dos veces el valor de referencia local, elevacién de

Tabla 1. Criterios diagnosticos de preeclampsia y preeclampsia con criterios de severidad

Marcador clinico Preeclampsia

Preeclampsia con criterios de severidad

Presién arterial PAS >140y <160 y/o PAD >90 y <110

Proteinuria >300mg/dia o IPC >0,3
Diuresis > 500ml / dia
Compromiso No

sistémico

Compromiso No

neuroldgico

Compromiso laboratorio No

Compromiso fetal No

PAS >160 y/o PAD >110
No aplica.
<500ml / dia 0 0,5ml/h

Edema pulmonar, insuficiencia renal aguda, hematoma
subcapsular hepatico, dolor epigastrico, nauseas o vomitos

Convulsiones, cefalea, fotopsia, ceguera (PRES), vision
borrosa, alteracion estado mental

Plaguetas <100.000, GOT >70, LDH >2v V.R.

Restriccion de crecimiento fetal

V.R.= valor de referencia laboratorio local; IPC= indice proteinuria / creatininuria en muestra de orina aislada.

www.redclinica.cl
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enzimas hepdticas (EL) identificada por presencia de
GOT > 70 UI/L o 2 veces el valor de referencia, y
trombocitopenia (LP) definida como un recuento
plaquetario inferior a 100.000. Se considerard como
HELLP incompleto la ausencia de algunos de los
criterios mencionados’?. Criterios clinicos (signos y
sintomas sugerentes, pero no exclusivos para el diag-
néstico) que pueden observarse en el sindrome de
HELLP segiin frecuencia, son los siguientes: dolor
epigdstrico o hipocondrio derecho (40 a 90%), ndu-
seas 0 vomitos (29 a 84%), cefalea (33 a 61%), hiper-
tension (82 a 88%), proteinuria (86 a 100%)"4.

El PRES por sus siglas en inglés (posterior reversible
encephalopathy syndrome) es un sindrome raro y con
compromiso severo reversible del sistema nervioso
central. Durante el embarazo puede ser causado por
cuadros como la preeclampsia severa. Corresponde a
la presencia de edema de predominio occipital aso-
ciado a sintomas como compromiso visual, ceguera
transitoria, cefalea, vdmitos, compromiso de concien-
cia variable y convulsiones™.

Se considerard en el desarrollo de esta guia como
« . . »

Doppler de arterias uterinas alterado” cuando el va-
lor IP (indice de pulsatilidad) promedio se observa
sobre el p95 para la edad gestacional segtin valores de
referencia descritos por Gémez et al'®.

PREDICCION Y PREVENCION

¢Es util la identificacion de factores de riesgo
antenatales en la pesquisa de pacientes en
riesgo de preeclampsia durante el embarazo
actual?

* No se recomienda el uso de tablas de riesgo como
método de cribado de preeclampsia en el primer tri-
mestre de embarazo. (Grado de recomendacion D)

Se han descrito diversos factores de riesgo de PE, des-
tacando los mencionados en la Tabla 2317,

La identificaciéon de cualquiera de estos factores de
riesgo ubicaria a la paciente como de alto riesgo de
PE, con el consiguiente manejo y vigilancia mds
riguroso; sin embargo, un estudio reciente compa-
16 el desempeno de la determinacién de riesgo por
antecedentes de ACOG (Estados Unidos) y NICE
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Tabla 2. Factores de riesgo clinicos de preeclampsia

RR /OR

Nulipara 2,91
Multipara

PE en embarazo previo 10,6

Periodo intergestacional > 10 afios  Aumentado (no definido)
Edad materna > 40 afios 1,49
Multipara 1,96
Obesidad 2,56
Historia familiar de PE (madre o hermana) 2,90

Presion diastélica >80mmHg Aumentado (no definido)

Proteinuria >300mg / dia Aumentado (no definido)
Embarazo multiple 4,27
Enfermedades médicas preexistentes
Hipertension cronica 4,07
Enfermedad renal preexistente 1,34
Diabetes pregestacional 4,29
Sindrome anticuerpos antifosfolipidos 9,72

(Reino Unido), y los comparé con el uso del mo-
delo multivariado propuesto por la Fetal Medicine
Foundation. El uso exclusivo de tablas de riesgo de
ACOG y NICE se asocian a tasas de deteccién (fal-
sos positivos) de 90% (64,2%) y 39% (10,2%), res-

pectivamente [2-]"%).

¢Es util el Doppler de arterias uterinas en
poblacion general para la prediccion de
preeclampsia severa?

* En el primer trimestre en poblacién general se re-
comienda el uso del modelo predictivo que com-
bina la medicién del Doppler de arterias uterinas,
presién arterial media, historia obstétrica y ante-
cedentes de patologias crénicas, para la prediccién
de preeclampsia menor a 37 semanas. (Grado de
recomendacion A)

* En el segundo trimestre se recomienda la medicién
del Doppler de arterias uterinas para prediccién de
PE precoz. (Grado de recomendacién B)

Diversos modelos predictivos multivariados de pri-
mer trimestre han sido desarrollados, tanto para la
prediccién de PE prematura (< 37 semanas) como PE
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precoz (<34 semanas) [2+]"*. El dltimo modelo de-
sarrollado por la Fetal Medicine Foundation y que
fue publicado el ano 2016, hace uso de un andlisis de
sobrevida basado en competencia de riesgos. La com-
binacién de historia materna, presién arterial media,
Doppler de arterias uterinas y marcadores angiogéni-
cos (PLGF), demostrd una tasa de deteccién de 75%
con un 10% de falsos positivos [2++]. La exclusién
del PLGF del modelo disminuye la tasa de deteccién
a 70%%Y. Este modelo ha sido validado posterior-
mente en un estudio prospectivo randomizado que
incluyé 1.776 pacientes en 7 paises [1+]*.

El Doppler de arterias uterinas alterado en el segundo
trimestre combinado con los antecedentes maternos
ha demostrado tasas de prediccién de PE precoz de
hasta 90%“® [2+], siendo el mejor pardmetro aislado
de prediccién en esta etapa del embarazo.

iExiste evidencia que demuestre utilidad de las
estrategias farmacologicas de prevencion de
preeclampsia en poblacion de alto riesgo?

* En pacientes de alto riesgo de PE prematura segin
el modelo combinado de la FMF, se recomienda uti-
lizar aspirina en dosis 100 — 150 mg a la noche antes
de las 16 semanas. (Grado de recomendacion A)

* En mujeres con Doppler de arterias uterinas al-
terado a las 22-24 semanas, no se recomienda el
uso de aspirina para prevencién de PE debido a la
escasa o nula prevencién demostrada. (Grado de
recomendacion A)

* Eluso del-arginina combinado con vitaminas an-
tioxidantes desde las 14 semanas como profilaxis
de PE en pacientes de alto riesgo podria tener uti-
lidad clinica; sin embargo, se requieren mds estu-
dios randomizados y metaandlisis posteriores para
recomendar su uso de forma rutinaria. (Grado de
recomendacion A)

* Lasuplementacién con calcio como prevencién de
PE es recomendable en mujeres de riesgo alto de
PE y en pacientes con consumo dietario insufl-
ciente. (Grado de recomendacion A)

La identificacién de los distintos factores de riesgo tanto
pregestacionales como gestacionales, asociado al mayor
conocimiento en la fisiopatologia de la PE ha incenti-
vado el desarrollo de diversas estrategias de prevencion.

www.redclinica.cl

La aspirina ha sido evaluada extensamente como
una eventual terapia preventiva de PE en pacientes
de bajo y alto riesgo. Evidencia actual ha demostrado
consistentemente que el uso de aspirina iniciada en el
segundo trimestre no presenta beneficio, o sélo mar-
ginalmente en la prevencion de PE severa [14]#39).

Sin embargo, el ano 2010 un metaanilisis de estudios
randomizados en que se utilizé aspirina en dosis ba-
jas (60 a 150 mg) versus placebo o no tratamiento en
mujeres de alto y bajo riesgo de menos de 16 sema-
nas, demostré una disminucién de 53% y 91% en la
incidencia de PE y PE severa respectivamente con un
NNT de 7 para esta tltima y demostrando también
una disminucién de 53% en la incidencia de restric-
cién de crecimiento fetal < pl0. [1++]°". Resultados
similares fueron demostrados en pacientes con PE <37
semanas y PE severa (RR 0,11 y RR 0,22 respectiva-

mente) [1++]>3,

Un reciente estudio randomizado controlado con
placebo en 7 paises evalué la utilidad de la aspirina
en dosis de 150 mg a la noche en pacientes de alto
riesgo de preeclampsia prematura segin el modelo
propuesto por O’Gorman er a/*Y. Aquellas pacientes
seleccionadas fueron randomizadas a aspirina versus
placebo, iniciando la terapia entre las 11+0 y 13+6 se-
manas. El grupo de aspirina presenté una reduccién
de 62% de la incidencia de PE prematura (< 37 sema-
nas), en comparacion con el grupo control (OR=0,38;
IC 95% 0,20-0,74; p=0,004) [1++]*.

Los datos demostrados en el estudio ASPRE fueron
confirmados con un reciente metaandlisis que inclu-
y6 16 estudios y 18.907 pacientes. Se observé una re-
duccién de 67% de PE prematura (RR: 0,33; IC 95%
0,19-0,57) si dosis de al menos 100 mg al dia son ini-

ciados antes de las 16 semanas de gestacion [1++]59.

Con respecto al uso de l-arginina como prevencién
de PE en pacientes de alto riesgo, hasta la fecha existe
solo un estudio randomizado realizado en México.
Vadillo-Ortega et a/ randomizaron 672 pacientes de
alto riesgo de PE basado en historia previa de PE o fa-
miliar de primer grado con antecedente de PE, desde
las 14 hasta las 32 semanas de gestacién. 222 recibie-
ron un suplemento alimentario en barra con placebo,
228 recibieron un suplemento con l-arginina y vita-
minas antioxidantes y 222 pacientes sélo recibieron
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una barra alimenticia con vitaminas antioxidantes. El
grupo que recibié l-arginina y vitaminas antioxidan-
tes combinadas presenté una incidencia de PE signi-
ficativamente menor que el grupo placebo (RR 0,17;
IC 95% 0,12-0,21) y que el grupo con sélo vitaminas
(RR 0,09; IC 95% 0,05-0,14) [1+]%°.

El uso de suplementacién de calcio en mujeres con
consumo deficiente ha demostrado una disminucién
significativa en la incidencia de PE. Kumar A ez a/
randomizaron a 552 pacientes a 2 g diarios de calcio
versus placebo desde las 12-25 semanas hasta el parto.
El grupo con calcio presenté una disminucién de 70%
en la incidencia de PE (OR 0,31; IC 95% 0,15-0,63)
y de 50% en la incidencia de parto prematuro (OR
0,51; IC 95% 0,28—0,93) [1+]¢%. Dos metaanilisis re-
cientes confirmaron estos hallazgos. El primero evalué
10 estudios randomizados de suplementacién de calcio
versus placebo o nada en paises subdesarrollados y de-
mostré una reduccién de 59% en la incidencia de PE
(RR 0,41; IC 95 % 0,24-0,69) [1++]®”. El segundo
metaandlisis demostré una reduccién significativa de
PE en pacientes con bajo consumo dietario de calcio
(RR 0,73; IC 95% 0,61-0,87) y en mujeres de alto
riesgo (RR 0,17; IC 95% 0,07-0,41); sin embargo, no
demostrd utilidad en pacientes con consumo adecuado
de calcio (RR 0,88; IC 95% 0,77-1,02) [1++]°%.

MANEJO

El manejo de la PE depende principalmente de dos

factores: grado de severidad y edad gestacional.

:Cual es la mejor evidencia disponible con
respecto al manejo de la preeclampsia sin
criterios de severidad?

* Se recomienda realizar la medicién del Doppler
de arterias uterinas en pacientes con PE al mo-
mento del diagndstico para determinar pacientes
con mayor riesgo de complicaciones perinatales.

(Grado de recomendacién B)

* No se recomienda el uso de antihipertensivos orales
de mantencién en pacientes con PE sin criterios de
severidad. (Grado de recomendacion B)

* Se recomienda el uso de terapia antihipertensiva
periparto en pacientes con PE sin criterios de se-

veridad con cifras de 150— 59 / 99-109 mmHg,

212

con el objetivo de disminuir el riesgo de accidente
vascular encefilico. (Grado de recomendacién D)

* Se recomienda que las pacientes con PE sin criterios
de severidad deben interrumpir la gestacién a las 37
semanas. (Grado de recomendacion A)

PE sin criterios de severidad: el manejo de la PE sin
criterios de severidad dependerd de la edad gestacional
(Figura 1). Con diagnéstico antes de la semana 37 se
recomienda manejo expectante ambulatorio con con-
trol semanal materno y monitorizacién de bienestar
fetal (registro basal no estresante -RBNE- y/o eco-
graffa obstétrica). El Colegio Americano de Obstetras
y Ginecdlogos recomienda que toda mujer con PE sin
criterios de severidad debe ser monitoreada con re-
gistro materno diario de movimientos fetales, control
bisemanal de cifras tensionales y control semanal con
pruebas hepdticas y recuento plaquetario [4] ©.

En pacientes con PE sin criterios de severidad diag-
nosticada después de las 34 semanas, la utilizacién
del Doppler de arterias uterinas al momento del diag-
néstico o Doppler alterado a las 22-24 semanas, ha
permitido clasificar a la paciente en una categoria de
mayor riesgo, presentando 4 veces mds riesgo de re-
sultado perinatal adverso que pacientes con PE leves
tardfas con Doppler normal [2+]%?. El uso de antihi-
pertensivos orales en el manejo de PE sin criterios de
severidad no ha demostrado utilidad clinica consisten-
te [2+]“4?. Hasta la fecha no existen estudios randomi-
zados bien disenados ni metaanilisis que comparen el
tratamiento antihipertensivo oral versus placebo en el
manejo de PE leve. Pacientes con PE sin criterios de
severidad expuestas a terapia de mantencién han de-
mostrado una disminucién del peso del recién nacido
sin asociarse a una disminucién de la PE severa. Por lo
tanto, el tltimo consenso de ACOG no recomienda el
tratamiento de mantencién en este grupo®.

En PE sin criterios de severidad desde las 37 semanas
se deberd interrumpir el embarazo por la via mds ex-
pedita segin condiciones obstétricas. El ano 2009 el
estudio HYPITAT randomizé en 38 centros a 756
pacientes con hipertensién gestacional o PE leves des-
de las 36 semanas a induccién de parto o conducta
expectante hasta las 41 semanas (o descompensacién
materna), demostrando una reduccién significativa
de las complicaciones maternas en el grupo con in-
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Figura 1. Diagndstico y manejo de la preeclampsia sin criterios de severidad

P° > 140/90
IPC > 0,3

Proteinuria 24 horas > 300 mg/dia

> 20 semanas
Previamente normotensa

Criterios preeclampsia severa

Preeclampsia sin
crit. de severidad

NO S|
Doppler Art ut. Preeclampsia
al diagnostico severa
Ver Figura 2
para manejo

< 37 semanas

_|

> 37 semanas

- Doppler fetal semanal (si RCF).
- Control bisemanal de P° arterial.

Finalizar gestacion

- RBNE semanal.
- Pruebas hepaticas y hemograma semanal.
- No usar anti HTA de mantencion.”

* Sélo usar si PAS 150 - 159 mmHg o PAD 100 - 109 mmHg.

IPC=indice proteinuria: creatininuria; RCF=restriccion de crecimiento fetal; RBNE=registro fetal no estresante.

duccién (RR 0,71; IC 95% 0,59-0,86: p<0,0001) sin
diferencias significativas en las complicaciones neo-
natales [1+]“". Este estudio concluye que la induccién
desde las 37 semanas en pacientes con hipertensiéon
gestacional o PE leves es recomendable. Por otra par-
te, el estudio multicéntrico HYPITAT II publicado
el 2015, randomizé a pacientes con PE leve e hiper-
tensiones gestacionales de bajo riesgo entre las 34 y
37 semanas a interrupcién inmediata (dentro de 24
horas post randomizacién) versus manejo expectan-
te hasta las 37 semanas. No hubo diferencias en las
complicaciones maternas; sin embargo, el grupo de
interrupcién inmediata se asocié a un aumento sig-
nificativo de morbilidad respiratoria grave neonatal

(RR= 3,3; IC 95% 1,4-8,2; p=0,005) [1+]“2.
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Durante el trabajo de parto/induccién se debe mante-
ner vigilancia estricta del bienestar fetal y cifras ten-
sionales maternas para deteccién precoz de severidad
intraparto. Evidencia retrospectiva reciente que inclu-
y6 239.454 pacientes con PE (52,9% leve, 13,2% PE
sobreagregada a hipertensién crénica y 33,9% severa)
demostré que el uso de terapia antihipertensiva, tanto
oral como endovenosa, se asocié a una disminucién
significativa de la incidencia de accidente vascular en-
cefélico [2-]“%; sin embargo, dado que el beneficio es-
pecifico en PE leve no es mencionado, su uso quedard
limitado a aquellas pacientes con cifras tensionales de
150-159 mmHg sistélica y/o 99-109 mmHg diasté-
lica [4].
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iTiene utilidad el manejo expectante en
pacientes con preeclampsia severa de
menos de 34 semanas?

* Se recomienda el manejo expectante en toda pa-
ciente con PES menor a 34 semanas con cuadro
clinico estable tanto materno como fetal. (Grado
de recomendacion A)

* En pacientes con PES y restriccién de crecimiento
fetal menor a 34 semanas se recomienda el manejo
expectante. (Grado de recomendacién D)

* En pacientes con sindrome de HELLP menor a
34 semanas con cuadro materno y fetal estable se
recomienda un manejo activo intentando comple-
tar curso corticoidal para maduracién pulmonar.
(Grado de recomendacién D)

* En pacientes con Sindrome de HELLP menor a
34 semanas no se recomienda el manejo expectan-
te por no haber evidencia suficiente que justifique
esta conducta. (Grado de recomendacion D)

PE Severa (PES): el manejo de la PES se centra en
tres pilares: edad gestacional al diagnéstico, com-
promiso materno y compromiso fetal (Figura 2). De
éstos, la edad gestacional pareciera ser la de mayor
impacto, observindose un mayor compromiso fetal y
materno a edades gestacionales menores. Existe con-
senso que pacientes con PES sobre las 34 semanas de-
ben interrumpirse por la via mds expedita segtin con-
diciones obstétricas. En PES < 34 semanas ha surgido
la tendencia de realizar conducta expectante con el
fin de lograr el beneficio de los corticoides y aumentar
la edad gestacional al parto con el consiguiente mayor
riesgo de complicaciones maternas“?.

Manejo expectante: evidencia durante los tltimos
20 anos ha demostrado que la conducta expectante
entre las 28 y 32-34 semanas ha disminuido signi-
ficativamente las complicaciones neonatales sin un
incremento significativo de las complicaciones ma-
ternas [14]“*9; sin embargo, es importante recordar
que un 16 a 34% de las pacientes ingresadas por PES
no serdn factibles de ofrecer conducta expectante por
descompensacién previo a cumplir el curso corticoi-
dal completo49).

Un reciente metaanalisis de estudios randomizados
demostr6é que en pacientes con PES o hipertensién
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severa con edad gestacional menor a 34 semanas, el
manejo activo (interrupcién electiva) se asocié a un
menor riesgo de desprendimiento placentario (RR=
0,43 [0,19-0,98]), pero a costa de un incremento de
50% en la necesidad de apoyo ventilatorio neonatal
(RR= 1,50 [1,11-2,02]. La conducta activa < 34 se-
manas no se asocié a un incremento signiﬁcativo de

enterocolitis necrotizante ni hemorragia cerebral neo-
natal [1+]%7.

La asociacién de restriccion de crecimiento fetal
(RCF) severo (<p5) en pacientes con PES en manejo
expectante entre las 24 y 33 semanas se ha asociado a
un incremento del riesgo de mortalidad fetal y peri-
natal principalmente en el grupo < 26 semanas, pero
sin incremento de la morbilidad materna [3]“%%. La
asociacién de PES y RCF en embarazos < 34 semanas
se ha asociado a una latencia del manejo expectante
menor que fetos de peso normal [2-]%. Si la asocia-
ci6n a RCF se da en pacientes con PES de segundo
trimestre, el manejo expectante ha demostrado no
aumentar el riesgo de complicaciones maternas y con
tasas de sobrevida perinatal similar al grupo de fetos

sin RCF [2-]¢V.

En pacientes con PES y sindrome de HELLP con
edad gestacional inferior a 34 semanas, un estudio
retrospectivo que incluyé 118 pacientes demostré
que la conducta activa con interrupcién precoz den-
tro de 48 horas del ingreso hospitalario se asocia a
un riesgo elevado de hemorragia post parto (RR=
5,38 [1,2-24,06]), sindrome de distrés respiratorio
neonatal (RR= 3,1 [1,4-7,1]), sepsis (RR= 2,5 [1,1-
6,0]), hemorragia intraventricular neonatal (RR=
5,4 [2,1-13,6]) y necesidad de transfusién (RR= 6,1
(1,7-21,7]) en comparacién con un manejo expec-
tante una vez finalizada la administracién de cor-
ticoides [2-]5%; sin embargo, estos resultados deben
mirarse con precaucién debido a la naturaleza ob-
servacional del estudio.

:Cual es el mejor tratamiento de las crisis
hipertensivas en pacientes con preeclampsia?

* Dara el manejo de crisis hipertensivas en el perio-
do antenatal se recomienda como primera linea
el uso de labetalol ev o nifedipino oral. (Grado de
recomendacion A)

Revista Hospital Clinico Universidad de Chile



Figura 2. Manejo de la preeclampsia severa

>32
PES SEMANAS
<32 - Sulfato de magnesio
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- Eco fetal con Doppler
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si PAS > 160 y/0 PAD > 110
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- Insuficiencia renal aguda
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f 24 - 28 sems: DV ausente o reverso; 28-32 semanas: DV IP p99.
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* DPara el manejo de crisis hipertensivas refracta-
rias a primera linea de tratamiento se recomien-
da coordinar con anestesiélogo o especialista en
Medicina Materno-fetal el uso de terapia con
bomba de infusién y monitorizacién continua.

(Grado de recomendacion D)

* El uso de nicardipino en bomba de infusién se
recomienda como una opcién de segunda linea acep-
table para las crisis hipertensivas en el periodo ante-
natal, debido a su perfil de seguridad hemodindmica
materna y fetal. (Grado de recomendacion D)

Manejo de crisis hipertensivas: en toda pacien-
te con diagnéstico de PES con cifras tensionales
> 160/110, la ACOG considera como droga de pri-
mera linea el uso de labetalol ev, segiin el esquema
en Tabla 3, o hidralazina ev en bolos, siendo el ni-
fedipino oral una alternativa aceptable®. A pesar
de considerarse hace varios anos a la hidralazina
como droga de primera linea, un metaandlisis de
ensayos clinicos demostré que esta droga se asocia a
un mayor riesgo de hipotensién, DPPNI, cesdrea y
APGAR bajo al minuto®?. Diversos estudios rando-
mizados posteriores han intentado definir la mejor
droga de primera linea. Vigil-de Gracia e a/ compa-
raron labetalol e hidralazina (no ciego), demostran-
do que labetalol es tan efectivo como hidralazina en
el control de crisis y con menos efectos maternos,
aunque no significativos [1+]*”. Recientemente un
estudio randomizado comparé el uso de hidralazina
ev con nifedipino oral para el manejo de crisis hi-

pertensivas, demostrando un tiempo de accién efec-
tiva y dosis necesarias similares en ambas terapias,
siendo ambas alternativas vilidas para este grupo de
pacientes [1-]°9.

Recientemente se evalud la efectividad del nifedipino
oral en el manejo de crisis hipertensivas en pacientes
con PES. Raheem ez al randomizaron a 50 pacientes a
recibir labetalol ev + comprimidos placebo o placebo
ev + nifedipino comprimido oral. Concluyeron que
el nifedipino oral es igual de efectivo y con tiempo
de accién similar a labetalol ev [1+]°7; sin embargo,
este estudio tiene la deficiencia metodolégica del es-
caso nimero de casos evaluados. En contraparte, un
estudio randomizado controlado con diseno similar
demostr6 que el uso de nifedipino oral se asocia a
un tiempo de accién mds rdpido (40 vs. 60 minu-
tos, p=0,008) y con menos dosis necesarias (2 vs. 3,
p=0,008) que labetalol ev en lograr revertir cifras ten-
sionales en rango de crisis [1-]°%.

:Cual es la droga de eleccion para
la prevencion de eclampsia?

* Se recomienda que toda paciente con preeclamp-
sia severa debe recibir sulfato de magnesio segiin
protocolos locales, para prevencion de eclampsia.
(Grado de recomendacién A)

Prevencién de eclampsia: hasta la fecha, el sulfato
de magnesio es la droga de eleccién en la prevencién

Tabla 3. Manejo de primera linea de crisis hipertensiva

Droga primera linea Labetalol ev

Droga primera linea nifedipino oral

20mg ev y controlar en 15 minutos,

40mg ev si persiste crisis, controlar en 15 minutos,
80mg ev si persiste en crisis, controlar en 15 minutos,
80mg ev si persiste en crisis, controlar en 15 minutos,
Pasar a segunda linea si persiste crisis.

Nifedipino 10mg oral, controlar en 15 minutos

Nifedipino 10mg oral si persiste en crisis, controlar en 15 minutos,
Si persiste en crisis, nifedipino 10mg oral (maximo 5 ciclos en total).
Si persiste en crisis pasar a segunda linea.

Droga segunda linea nifedipino oral

Droga segunda linea labetalol ev

Nifedipino 10mg oral, controlar en 15 minutos
Nifedipino 10mg oral si persiste en crisis, controlar en 15 minutos,
Si persiste en crisis, nifedipino 10mg oral (méaximo 5 ciclos en total).

20mg ev y controlar en 15 minutos,

40mg ev si persiste, controlar en 15 minutos,
80mg ev si persiste, controlar en 15 minutos,
80mg ev si persiste, controlar en 15 minutos,
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de eclampsia en pacientes con PES®. El afio 2002
el estudio Magpie randomizé en 33 paises a 10.141
pacientes a recibir sulfato de magnesio versus placebo
al momento de ingreso para interrupcién. El grupo
evaluado incluyé un 26% de PES. Los resultados de-
mostraron que el sulfato de magnesio disminuia sig-
nificativamente el riesgo de eclampsia (RR 0,42; IC
95% 0,23-0,76) [1+]€0.

El uso de sulfato de magnesio estd contraindicado en
las siguientes situaciones: hipokalemia, miastenia gra-
vis e insuficiencia renal. La dosis de carga de sulfato
de magnesio a utilizar es de 5 g a pasar en 20 minutos
para luego continuar con dosis de mantencién de 2
g/hr, segiin lo mostrado en la Tabla 4. La monito-
rizacion debe realizarse clinicamente para identificar
signos de intoxicacién con la evaluacién de:

* Diuresis: > 30 ml/hr
* Reflejos osteotendineos: no deben estar abolidos
* Frecuencia respiratoria: 15 o mds por minuto

Debido a su eliminacién via renal, cualquier altera-
cién de la diuresis puede asociarse con acumulacién
plasmatica del sulfato de magnesio. Los rangos tera-
péuticos durante la terapia con magnesio deben fluc-
tuar entre 6 y 8 mEq/L. Valores sobre 8 mEq/L se
asocian a abolicién de reflejos y sobre 10 mEq/L se
asocia a depresion respiratoria.

Ante signos clinicos de intoxicacién por sulfato de mag-
nesio, el tratamiento es con gluconato de calcio 1 geva
pasar en 3 minutos.

MANEJO DE LA HIPERTENSION SEVERA /
PREECLAMPSIA DE PUERPERIO

:Cual es enfoque diagnostico en pacientes con
hipertension en el periodo puerperal?

* Se recomienda que toda paciente con hipertensiéon
que debuta en puerperio deba ser evaluada para
descartar preeclampsia de novo. (Grado de reco-
mendacion D)

* Se recomienda el estudio de hipertensién secunda-
ria ante descarte de preeclampsia o signos / sintomas
sugerentes de cuadro secundario. (Grado de recomen-

dacion D)

www.redclinica.cl

Tabla 4. Modo de preparacion infusion de
sulfato de magnesio

PREPARACION

4 ampollas (5g) Sulf Mg en 250 ml de
suero glucosado al 5% a pasar en 20
minutos.

DOSIS
Carga:b g

Mantencion: 2g/hr 8 ampollas (10g) en 500 ml de suero

glucosado al 5% a pasar a 100 ml/hr

Ante pacientes que presentan hipertension arterial
en el puerperio es fundamental determinar si el cua-
dro debuté en el periodo antenatal/intraparto o en el
puerperio. Por frecuencia, la principal causa de hiper-
tension en puerperio es aquella secundaria a hiperten-
sién gestacional o preeclampsia. Por lo tanto, el enfo-
que inicial debe considerar descartar este cuadro con
determinacién de proteinuria (IPC y / o proteinuria
24 horas), hemograma y perfil hepdtico. Evaluar de
manera dirigida sintomatologia o signos de pree-
clampsia severa (dolor epigastrico, cefalea, fotopsia,
tinnitus, hiperreflexia, hematoma hepdtico). Si el cua-
dro solo se asocia a hipertensién elevada en paciente
sin antecedente de hipertensién crénica, debe consi-
derarse como hipertensién gestacional o secundaria
a farmacos de uso habitual como ibuprofeno, indo-
metacina o metilergonovina intraparto. Ante signos
o sintomas sugerentes de hipertensién secundaria, se
deberd evaluar con un equipo multidisciplinario se-
gtn lo demostrado en la Figura 3 [4]°.

:Cual es el manejo de pacientes que
debutan con hipertension en el puerperio?

* Se recomienda identificar y suspender medicacién
asociada con riesgo de hipertensién en puerperio.

(Grado de recomendacién D)

* Serecomienda el uso de sulfato de magnesio y uso
de antihipertensivos orales en pacientes con pree-
clampsia severa /sindrome de HELLP / eclampsia
que debuta en puerperio. (Grado de recomendacién
D)

* En pacientes con preeclampsia del puerperio, o
antenatal que persiste hipertensa a las 72 horas
de puerperio, se recomienda el uso de antihiper-
tensivos orales hasta al menos 48 horas con cifras
tensionales normales. (Grado de recomendacién D)
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Figura 3. Enfoque diagnostico y manejo de la hipertension arterial en periodo puerperal
(adaptado de referencia 5)

Hipertension arterial persistente

en puerperio

- Anamnesis y examen fisico detallado
- Buscar sintomatologia neurologica y gastrointestinal
- Evaluacion de laboratorio

Hipertension aislada

- Suspender drogas
vasoconstructivas

Hipertension y:
- Falla cardiaca
- Palpitaciones, taquicardia
- Ansiedad, falta de aliento

Hipertension y:

- Proteinuaria
- Sintomas SNC
- Convulsiones

Hipertension y:

- Déficit neuroldgico

- Sintomas persistentes

Hipertension y:

- Nausea / vomito
- Epigastralgia

- Trombocitopenia
-} p. hepaticas

- Uso ant-HTA oral Interconsulta endocrino/ Pre / eclampsia: -PRES Sindrome HELLP:
cardiologia: - Sulfato de Mg -AVE )
- | o - Anti-HTA Sulfato Mg
espuesta a tirotoxicosis, -Uso anti-HTA
tratamiento feocromocitoma, | - Monitoreo intensivo
cariomiopatia Respuesta a |
tratamiento
Si NO Respuesta a
NO Si ’J—\ tratamiento
No mas - Evaluar estenosis arteria No mas -1C neurologfa si ,—'—} NO
evaluacion renal y tumor suprarrenal | [ Tratar evaluacion - TAC/RNM cerebro IC reumato / UCI:
- Interconsulta segdn acorde No mas - HGAE
resultado evaluacion - SAAF
-LES
- SHU/PTT

SNC=sistema nervioso central; Mg=magnesio; PRES=posterior reversible encephalopathy sindrome; AVE=accidente vascular
encefalico; UCI=Unidad de Cuidados Intesivos; HGAE=higado graso agudo del embarazo; SAAF=sindrome anticuerpos antifosfolipidos;
LES=Ilupus eritematoso sistémico; SHU=sindrome hemolitico urémico; PTT=plrpura trombocitopénico trombético.

El uso de medicacién asociada con un riesgo eleva-
do de alzas de presién, como los AINEs, especial-
mente ibuprofeno o medicacién para el tratamien-
to de inercia uterina como la metilergonovina,
deben ser identificados y suspendidos en una pri-
mera etapa. Posteriormente la determinacién de
proteinuria, recuento plaquetario y pruebas hepdti-
cas deben ser realizados para descartar la presencia
de PE en pacientes sin este diagnéstico en la etapa
antenatal [4]®. En pacientes que se descarta PE, el
uso de antihipertensivos orales debe ser iniciado si
presenta cifras tensionales > 150 y/o 100 mmHg,
para lograr metas de presién < 140/90 mmHg.
Con presencia de presiones en rango de crisis, el
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uso de antihipertensivos endovenosos es lo mds re-
comendado segtn protocolos locales. En pacientes
con diagndstico de PE se debe iniciar sulfato de
magnesio si cumple algin criterio de severidad y

uso de antihipertensivos segiin rango de cifras ten-
sionales [4]®.

En pacientes en que se descarta PE, se deben bus-
car de manera dirigida signos de hipertensién se-
cundaria. El manejo dependerd del cuadro identi-
ficado segtn lo observado en la Figura 3. Opinién
de expertos recomiendan que la terapia antihiper-
tensiva debe ser utilizada hasta alcanzar al menos
48 horas con cifras tensionales normales [4]®.

Revista Hospital Clinico Universidad de Chile
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