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PALABRAS CLAVE Resumen

Embarazo; Introduccion: Las enfermedades hipertensivas del embarazo generan a nivel mundial entre

Preeclampsia; 62.000 y 77.000 muertes por ano. La preeclampsia grave tiene diversas incidencias, desde

Altitud; el 0,4% hasta el 1,3% del total de partos. Nuestro objetivo es determinar la incidencia de la

Hemoglobina; preeclampsia grave en nativas de la gran altitud y describir las caracteristicas clinicas rela-

Perd cionadas con la altitud, tales como disminucion de la saturacion de oxigeno y elevacion de la
hemoglobina.

Materiales y métodos: Estudio epidemiologico, observacional, descriptivo, transversal y retros-
pectivo realizado en Cerro de Pasco, Peru (4.380 msnm). Se recolectaron los datos al ingreso a
la unidad de cuidados intensivos revisando tarjetas de control prenatal e historias clinicas. Se
estudiaron gestantes nativas de la gran altitud con preeclampsia grave durante 10afnos (enero
de 2009 a diciembre de 2018) con muestreo no probabilistico de casos consecutivos.
Resultados: De 8.221 partos y 8.284 nacidos vivos, 141 cursaron con preeclampsia grave. La
incidencia es del 1,70 al 1,72%. Nuestra muestra fueron 37 gestantes nativas que llevaron su
embarazo en la gran altitud. En el primer control prenatal se encontré hemoglobina: 15,02 g%.
Al ingreso a la unidad de cuidados intensivos se encontré hemoglobina: 14,7 g% y saturacion de
oxigeno: 94%. La relacion de la hemoglobina y la presion arterial tuvo una p > 0,05.
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Introduccion

Conclusiones: a) La incidencia de preeclampsia grave en la gran altitud es mayor que a nivel del
mar. b) La hemoglobina elevada es frecuente en las nativas de la gran altitud con preeclampsia
grave. c)No logramos encontrar asociacion causal entre la elevacion de la hemoglobina y la
elevacion de la presion arterial.

© 2020 Asociacion Colombiana de Medicina Critica y Cuidado Intensivo. Publicado por Elsevier
Espafa, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Clinical features of indigenous pregnant women living in high altitudes with severe
pre-eclampsia. A cross-sectional study

Abstract

Introduction: Hypertensive diseases of pregnancy cause between 62,000-77,000 deaths per year
worldwide. Severe preeclampsia varies from 0.4% to 1.3% of all deliveries. The aim of this arti-
cle is to determine the incidence of severe preeclampsia in high-altitude indigenous pregnant
women, and describe clinical characteristics related to altitude, such as decreased oxygen
saturation, and elevated haemoglobin.

Materials and methods: Epidemiological, observational, descriptive, cross-sectional and
retrospective study, in Cerro de Pasco, Peru (4,380 metres above sea level). Data were collected
upon entry to the intensive care unit, by checking prenatal control cards and medical records.
Indigenous high-altitude pregnant women with severe preeclampsia were studied over a 10-year
period (January 2009 to December 2018) with non-probabilistic sampling of consecutive cases.
Results: Of 8,221 births and 8,284 born, 141 were in severe preeclampsia, an incidence of 1.70
to 1.72%. Our sample was 37 pregnant women who carried their pregnancy in high altitude. A
mean haemoglobin of 15.02 g% was observed in the first prenatal check-up. On admission to the
intensive care unit a haemoglobin of 14.7 g% and oxygen saturation: 94% was found. The ratio
of haemoglobin and blood pressure was significant (P> .05.

Conclusions: (i) The incidence of severe preeclampsia at high altitudes is higher than that at sea
level. (ii) Elevated haemoglobin is common in high-altitude indigenous pregnant women with
severe preeclampsia. (iii) No causal association was found between elevated haemoglobin and
increased blood pressure.

© 2020 Asociacion Colombiana de Medicina Critica y Cuidado Intensivo. Published by Elsevier
Espana, S.L.U. All rights reserved.

trio, insuficiencia renal progresiva (creatinina > 1,1 mg/dl),
edema pulmonar, disturbios neuroldgicos (cefalea) o distur-

Las enfermedades hipertensivas del embarazo generan alre-
dedor del 18% de las muertes maternas a nivel mundial,
estimado esto entre 62.000 u 77.000 muertes por ano. La
preeclampsia tiene una incidencia global del 2,16% del total
de partos. La preeclampsia grave tiene una incidencia muy
diversa, pudiendo encontrarse desde el 0,4% hasta el 1,3%
del total de partos'. Definimos gestante nativa de la gran
altitud aquella mujer embarazada que nacio6 y vive en forma
regular (mas de un afo) en una ciudad por encima de los
3.500m de altitud®®. Se defini6 como caso de preeclamp-
sia grave cuando después de la semana 20 de gestacion
se encontro presion arterial sistolica >160mmHg o pre-
sion arterial diastolica > 110mmHg en dos ocasiones con
al menos 4h de diferencia mientras la paciente esta en
reposo en cama asociado a proteinuria evidenciada con Dips-
tick de 1+. En ausencia de proteinuria se debia evidenciar
por lo menos uno de los siguientes hallazgos: tromboci-
topenia (plaquetas <100.000), funcion hepatica anormal
(TGO y TGP dos veces su valor normal), dolor abdominal
persistente en cuadrante superior derecho, dolor en epigas-

bios visuales (escotomas)°’.

En el mundo existen 385 millones de personas que viven
en la altitud, por encima de los 1.500msnm'®'", La hipoxia
hipobarica debida a la altitud determina que los poblado-
res nativos se adapten a nuevas condiciones, tales como
saturacion arterial de oxigeno disminuida y hemoglobina
elevada'?. Para lograr un producto éptimo la mujer ges-
tante debe adaptarse no solo al embarazo sino también a
las condiciones provocadas por la hipoxia hipobarica de la
altitud y asegurar una suficiente disponibilidad de oxigeno a
nivel de la circulacion uteroplacentaria' ™. La presion san-
guinea durante el embarazo se incrementa con la altitud
en todas las mujeres, independientemente de la aparicion
de hipertension inducida en el embarazo. La incidencia de
preeclampsia aumenta en aproximadamente 3veces en la
altitud™'®. La elevaciéon de la hemoglobina parece estar
relacionada con el incremento de la incidencia de pre-
eclampsia en la altitud. En la altitud la hipoxia crénica
estimula la elevacion de la hemoglobina durante toda la
gestacion'®. El riesgo de preeclampsia aumenta con niveles
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de hemoglobina >14,5g/dl en todas las altitudes'”>'®. Sin
embargo, podrian existir otros factores involucrados, tales
como la reduccion del flujo sanguineo de la arteria uterina,
factores circulantes de origen placentario, estrés oxidativo
placentario y funcién vascular alterada'®?°. La mayor visco-
sidad sanguinea asociada al incremento de hemoglobina se
relaciona con un menor flujo sanguineo, pero esto no es una
constante en todas las gestantes andinas. El incremento de
la hemoglobina es inversamente proporcional al nUmero de
generaciones de ancestros con residencia en la altitud?"?22.

Nuestro estudio representa la primera aproximacion a
un problema perinatal cardiovascular como la enfermedad
hipertensiva durante el embarazo en una poblacion singular
como es la de las nativas de la gran altitud. Nuestro obje-
tivo es determinar la incidencia de la preeclamsia grave
en la gran altitud, describir las caracteristicas clinicas de
las nativas de la gran altitud que cursan con preeclampsia
grave relacionadas con la altitud, tales como la disminucion
de la saturacion de oxigeno y la elevacion de la hemoglo-
bina, y sugerir estas caracteristicas como factores de riesgo.
Nuestros resultados podrian ser valorados y utilizados para
optimizar la deteccion precoz de caracteristicas relaciona-
das con la presentacion de preeclampsia grave en gestantes
de la gran altitud y ser el inicio de una nueva linea de inves-
tigacion con estudios de mayor complejidad.

Material y métodos

Estudio epidemiologico, observacional, descriptivo, trans-
versal y retrospectivo realizado en la ciudad de Cerro de
Pasco, Pert, a 4.380msnm, con una presion barométrica
de 457 mmHg. La recoleccion de los datos fue realizada al
ingreso de la paciente a la unidad de cuidados intensivos
(UCI) del Hospital Il Pasco - EsSalud. Se revisaron las tarje-
tas de control prenatal, la historia clinica de ingreso y los
examenes auxiliares. La poblacion objetivo estaba repre-
sentada por las gestantes nativas de la gran altitud con el
diagnostico de preeclampsia grave durante un periodo de
10 afnos, de enero de 2009 a diciembre de 2018. Se realizo
un muestreo no probabilistico de casos consecutivos.

Los criterios de inclusion fueron: a) gestantes nativas de
la gran altitud que ingresaron a la UCI con el diagnostico de
preeclampsia grave, y b) gestantes que tenian todos sus con-
troles prenatales registrados en el Hospital Il Pasco - EsSalud.

Los criterios de exclusion fueron: a) gestantes con menos
de un afno de residencia en la gran altitud, y b) historia cli-
nica incompleta.

Las variables estudiadas son caracteristicas clinicas rela-
cionadas con la altitud, tales como saturacion de oxigeno y
hemoglobina en pacientes con diagndstico de preeclampsia
grave.

Realizamos el analisis univariado, verificando la normali-
dad de las variables usando SHAPIRO WILKS (p > 0,05 normal;
p < 0,05 no normal). Se describieron las variables cualitativas
usando frecuencias y porcentajes. Las variables cuantita-
tivas se describieron: normal, usando media y desviacion
estandar; no normal, con mediana y rangos. Para el anali-
sis bivariado de las variables cuantitativas con normalidad:
hemoglobina > 14,5 y presion arterial (sistolica, diastolica
y media). Se utilizo la prueba de correlacion de Pearson
(p<0,05) para la comparacion de proporciones. También se

evaluaron la razén de prevalencias para determinar la mag-
nitud de asociacién y un intervalo de confianza del 95% para
la precision de la asociacion. Se utilizo el programa SPSS 25,
version oficial.

Se obtuvieron los permisos institucionales correspondien-
tes, que nos permitieron acceder a los datos de las historias
clinicas. El estudio no genero riesgos en los pacientes por-
que se baso en el analisis retrospectivo de historias clinicas
y no se tuvo contacto directo con las gestantes

Utilizamos un sistema de codificacion de las historias cli-
nicas que aseguro la confidencialidad y el anonimato de tal
manera que no se pudo identificar a los sujetos que ingresa-
ron al estudio.

Resultados

Durante un periodo de 10anos (enero de 2009 a diciembre
de 2018) se registraron 141 casos de preeclampsia grave que
ingresaron a la UCI. Esto determiné una incidencia del 1,70%
en 8.284 nacidos vivos y del 1,72% en 8.221 partos. Después
de aplicar los criterios de inclusion y exclusion se obtuvo una
muestra de 37 casos.

De los 141 casos, se eliminaron del estudio 38 por no ser
nativas de la gran altitud, 29 por tener una estadia en la
gran altitud menor de un ano, 23 por ser casos sin controles
prenatales en el hospital y 14 por tener historias clinicas
incompletas.

Las gestantes incorporadas al estudio en su totalidad eran
nativas que llevaron su embarazo en la gran altitud y que
cursaron con preeclampsia grave. Las observaciones mas
importantes son: edad y peso del recién nacido. Durante
el primer control prenatal los mas relevantes fueron: indice
de masa corporal y hemoglobina (tabla 1).

En relacion con el diagnodstico, los criterios mas fre-
cuentes fueron presion arterial sistolica, presion arterial
diastolica, epigastralgia y proteinuria (tabla 2).

Al ingreso a la UCI encontramos como resultados mas
relevantes: presion arterial media, albUmina, hematocrito
y acido urico (tabla 3).

La determinacion de la asociacion causal entre la eleva-
cion de la hemoglobina materna (Hb > 14,5 g%) y la elevacion
de la presion arterial (sistolica, diastolica y media) encontrd
una r<0,1971 y una p > 0,05 (tabla 4).

Los resultados no muestran una disminucion de la satu-
racion de oxigeno, y se encontrd un valor del 94% al ingreso
a la UCI. La elevacion de la hemoglobina se evidencia tanto
en el primer control prenatal (15,02 mg%) como al ingreso a
la UCI (14,7 mg%).

Discusioén

Nuestros hallazgos son: a)la incidencia de preeclampsia
grave en nativas de la gran altitud esta por encima de lo
reportado a nivel del mar; b)la hemoglobina materna en el
primer control y al ingreso a la UCI se encontraba por encima
de 14,5mg/dl, y c) la saturacién de oxigeno se encontraba
en valores normales al ingreso a la UCI.

En relacion con los resultados del estudio no pudimos
comprobar asociacion causal entre la elevacion de la hemo-
globina y la presencia de preeclampsia grave en gestantes
nativas de la gran altitud, a pesar de haber dividido nues-
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Tabla 1 Caracteristicas clinicas generales y obstétricas

Frecuencia (n)

Porcentaje (%) Media

Desviacion estandar Shapiro Wilk(p > 0,05)

Edad (anos)

Residencia en la altura (ano)
Edad gestacional (semana)
Peso del recién nacido (g)

30,65 6,36

282 20-45°
372 26-40°
2,328,08 409,45

0,157
0,045
0,008
0,438
0,001

0,001

0,000

0,000

0,012

0,007

0,003

0,001

57,26 7,86
150,43 5,62
25,25 3,56
15,02 1,60

0,751
0,751
0,070
0,190
0,000
0,000

Estado civil
Soltera 3,00 8,11
Casada 11,00 29,73
Conviviente 23,00 62,16
Grado de instruccion
Analfabeta 2,00 5,41
Primaria 3,00 8,11
Secundaria 19,00 51,35
Superior 13,00 35,14
Actividad laboral
Ama de casa 34,00 91,89
Dependiente 3,00 8,11
Tipo de parto
Vaginal 5,00 13,51
Cesarea 32,00 86,49
Paridad
Nulipara (0 partos) 14,00 37,84
Primipara (1 parto) 10,00 27,03
Multipara (2 o0 mas partos) 13,00 35,14
Periodo intergenésico?>**
Corto (< 18 meses) 15,00 40,54
Normal (18 a 60 meses) 5,00 13,51
Largo (> 60 meses) 17,00 45,95
Grupo sanguineo - RH
A (+) 4,00 10,81
B (+) 1,00 2,70
0 (+) 32,00 86,49
Control prenatal *°
Inadecuado (< 8) 29,00 78,38
Adecuado (8 o mas) 8,00 21,62
Primer control prenatal
Peso (kg)
Talla (m)
indice de masa corporal (kg/m?)
Hemoglobina (g%)
Preeclampsia anterior 4,00 10,81
Edad materna > 40 anos 3,00 8,11
@ Mediana.
b Rango.
n=37.

tra muestra en dos grupos con un corte de la hemoglobina
en 14,5 g/dl. Esta limitacion puede ser superada en estudios
posteriores de tipo prospectivo donde la comparacion sea
con gestantes sin preeclampsia.

Continuando la presente linea de investigacion con
estudios analiticos, los resultados del presente estudio des-
criptivo podrian extrapolarse a las gestantes nativas de la
gran altitud (3.500-5.800 msnm) que cursan con preeclamp-
sia grave motivo del presente estudio, ya que se realiz6 en
la ciudad mas alta del mundo durante un periodo de 10 afios
y presenta resultados similares a los reportados en estudios
anteriores.

Comparando nuestros resultados con estudios previos
encontramos que en la gran altitud la incidencia de pree-
clampsia severa es del 1,72%, mayor a lo reportado a nivel
mundial a nivel del mar, que va desde el 0,4% hasta el 1,3%
del total de partos'*. Sin embargo, concuerda con reportes
realizados en la altitud. De la Galvez, en La Paz (Bolivia), de
un total de 136.200 partos reporta un caso de preeclamp-
sia grave/eclampsia por cada 40 partos?. En Villavicencio
(Colombia), Salazar et al.”’, en 1.697 partos, reportan 45
casos de preeclampsia grave.

En relacion con la hemoglobina, encontramos que en
las gestantes nativas de la gran altitud que cursan con
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Tabla 2 Criterios diagnosticos de preeclampsia grave

Frecuencia (n) Porcentaje (%) Media Desviacion estandar Shapiro Wilk (p >0,05)
PA sistolico > 160 mmHg 164,86 8,47 0,980
PA diastolico > 110 mmHg 110,30 10,88 0,560
Plaquetas < 100,000 mm? 149.081 51.798,00 0,540
Creatinina (mg/dl) 0,982 0,6-1,9° 0,003
TGO > 80 (U/1) 82,002 17-935° 0,000
TGP > 112 (U/1) 79,002 17-567° 0,000
Epigastralgia 19,00 51,35 1,000
Proteinuria (Dipstick 1+) 27,00 72,97 0,110
Cefalea 22,00 59,46 0,993
Dolor abdominal 13,00 35,14 0,410
Escotomas 2,00 5,41 0,000
Edema agudo de pulmon 0,00 0,00 0,000

TGO: transaminasa glutamico-oxalacética; TGP: transaminasa glutamico-piravica.

a8 Mediana.
b Rango.
n=37.

Tabla 3

Caracteristicas clinicas criticas al ingreso a cuidados intensivos

Media Desviacion estandar Shapiro Wilkp > 0,05
Estancia hospitalaria (dia) 7° 1-16° 0,038
Estancia UCI (dias) 32 1-10° 0,004
Peso (kg) 65,37 8,47 0,520
Talla (m) 150,43 5,62 0,750
indice masa corporal (kg/m?) 282 23-39° 0,015
Presion arterial media (mmHg) 128,46 8,02 0,731
Frecuencia cardiaca 81,59 18,77 0,575
Saturacion 0, (%) 94 3,73 0,565
Frecuencia respiratoria 19 2,78 0,262
Flujo urinario (cc/k/h) 1,22 0,1-4,1° 0,016
Glasgow 152 8-15° 0,000
Albimina (g/dl) 2,45 0,44 0,854
Hematocrito (%) 43,38 5,56 0,652
Acido urico (mg/dl) 5,77 1,31 0,603
TTPA (segundos) 37,3” 5,68 0,162
Hemoglobina (g%) 14,7° 8,8-18,8" 0,017
Bilirrubina (mg/dl) 0,92 0,52-2,27° 0,002
Fibrinogeno (mg/dl) 3402 100-673° 0,002
Glucosa (mg/dl) 762 60-127° 0,005
DHL (U/1) 940 682,36 0,000
TP (segundos) 142 12-23° 0,000
Urea (mg/dl) 26° 13-119° 0,000
DHL: deshidrogenasa lactica; TP: tiempo de protrombina; TTPA: tiempo de tromboplastina parcial activada.
a Mediana.
b Rango.
n=37.

preeclampsia grave, esta se encuentra elevada con un
valor >14,5g/dl, tanto en el primer control prenatal
(15,02mg/dl) como al ingreso a la UCI (14,7 mg/dl). Estu-
dios anteriores sefalan que, en la altitud, la hemoglobina
de las gestantes se encuentra elevada. Araoz et al.?, en
La Paz (Bolivia), a 3.600msnm encontraron una hemoglo-
binade13,6 42,3 g/dl en 300 gestantes. En el Per(, Gonzales
et al.?? obtuvieron datos de 379.816 partos en poblaciones

por encima de los 3.000 m y encontraron valores prevalentes
de hemoglobina alta (> 14,5). También se ha reportado que
los valores de hemoglobina elevados estan relacionados con
un incremento en el riesgo de mortalidad materna. Gonzales
et al.’® evaluaron 446.397 embarazos en el Per(1 y encontra-
ron una elevacion de la mortalidad con valores > 14,5mg/dL.
En Bangladesh, en 1.584 gestantes, Mamun et al.*° encon-
traron elevacion de la mortalidad perinatal en las mujeres
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Tabla 4 Hemoglobina y presion arterial

Hb > 14,5 g%

Correlacion de Pearson

Razon de prevalencias Intervalo de confianza

Presion arterial (r) (p<0,05) (RP) (IC 95%)
Primer CPN (< 20 semana)
PAS > 160 —0,0553 0,7452 0,96 0,767-1,200
PAD > 110 0,1971 0,2423 1,26 0,815-1,946
PAM > 126 0,1809 0,2839 1,30 0,769-2,205
Ingreso a UCI
PAS > 160 0,0283 0,8678 1,02 0,812-1,279
PAD > 110 —0,8900 0,6003 0,91 0,651-1,273
PAM > 126 —0,0064 0,9699 0,99 0,651-1,509

CPN: control prenatal; Hb: hemoglobina; PAD: presion arterial diastolica; PAM: presion arterial media; PAS: presion arterial sistolica;

UCI: unidad de cuidados intensivos.
n=37.

que tenian niveles mas altos de hemoglobina en el embarazo
en comparacion con sus contrapartes.

En relacion con la saturacion de oxigeno, se espero
encontrar una disminucion de este secundaria a la hipo-
xia hipobarica de la altitud, lo cual no ocurrié. En estudios
anteriores realizados en la altitud tampoco se encontro refe-
rencia a este suceso.

Para reducir el riesgo de sesgo incluimos varios procedi-
mientos, y para la seleccion e inclusion de participantes se
unifico el criterio usando la definicion del American College
of Obstetricians and Gynecologists®. La representatividad
se asegurd con una estricta utilizacion de los criterios de
inclusion asociada a un muestreo no probabilistico de casos
consecutivos, lo cual asegurd una adecuada proporcion de
pacientes excluidos del analisis final. Para asegurar una ade-
cuada medicion se utilizd una estrategia de recoleccion
sustentada en una capacitacion unificada de todos los inves-
tigadores. Sin embargo, no se pudieron evitar limitaciones
asociadas a sesgos de medicion relacionados con el rendi-
miento de los documentos evaluados, que no permitieron
detectar en los controles prenatales la saturacion de oxigeno
durante la gestacion, lo cual no permitio valorar adecuada-
mente esta variable.

En conclusion, encontramos que: a) la incidencia de pree-
clamsia grave en la gran altitud es mayor que a nivel del mar;
b) la hemoglobina > 14,5 g/dl es una caracteristica frecuente
en las nativas de la gran altitud que presentan preeclampsia
grave, y c) no logramos encontrar asociacion causal entre la
elevacion de la hemoglobina materna y la elevacion de la
presion arterial. Recomendamos ampliar la investigacion a
estudios mas complejos y a diversas altitudes para demos-
trar si la elevacion de la hemoglobina es un factor de riesgo
para la presencia de preeclampsia grave en las gestantes de
la altitud y que en el control prenatal se evalUen frecuen-
temente tanto la saturacion de oxigeno como el nivel de
hemoglobina.
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