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RESUMEN

Introduccién: La prevalencia de preeclampsia
es 2 a 8%, escenario que puede suponer el inicio
de alteraciones vasculares y metabdlicas futuras,
entre ellas, enfermedad renal crénica. Objetivo:
Determinar la preeclampsia como factor asociado
a enfermedad renal crénica. Material y métodos:
Estudio de casos y control en mujeres con
antecedente de embarazo. El tamafio de muestra
fue de 60 casos y 40 controles. El grupo de casos
lo integraron pacientes con enfermedad renal
crénica (tasa de filtrado glomerular menor a 60
ml/min/1.73m?, férmula CKD-EPI), el grupo de
control conformado por pacientes sin enfermedad
renal crénica. El diagnéstico de preeclampsia se
determind por el antecedente médico. El andlisis
estadistico incluy6 prueba de Chi-cuadrado (X?),
razén de momios, regresién logistica y cdlculo de
probabilidad de ocurrenciadel evento. Resultados:
En pacientes con enfermedad renal crénica el 80%
refiere antecedente de preeclampsia, y en pacientes
sin enfermedad renal crénica el 35% también
tiene este antecedente (p=0.00). El tiempo de
evolucion entre el antecedente de preeclampsia y
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el diagnéstico de enfermedad renal crénica es 7.50
afos (IC 95%; 7.10-7.89). El modelo que mejor
explica la enfermedad renal crénica incluye la
preeclampsia y la edad del paciente (p=0.000), y
= -3.444 + 1.794 (antecedente de preeclampsia)
+ 0.082 (edad del paciente). Si existe antecedente
de preeclampsia y la edad del paciente es 35 afos,
la probabilidad de enfermedad renal crénica es
0.7721. Conclusién: La preeclampsia es un factor
asociado a enfermedad renal crénica.

PALABRAS CLAVE: enfermedad renal crénica;
preeclampsia; embarazo; factores asociados

ABSTRACT

Introduction: With a prevalence of 2-8%,
preeclampsia constitutes a scenario that may
imply the beginning of future vascular and
metabolic alterations, among which we could
mention chronic kidney disease. Objective: To
establish preeclampsia as a factor associated with
chronic kidney disease. Methods: Case-control
study covering women who had been pregnant.
The population sample included 60 subjects in
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the case group and 40 in the control group. The
case group included patients with chronic kidney
disease (glomerular filtration rate lower than 60
ml/min/1.73m?, CKD-EPI formula); the control
group included patients who did not suffer from
chronic kidney disease. Preeclampsia diagnosis
was established according to medical history.
The statistical analysis comprised the chi-squared
test (X?), odds ratio, logistic regression and event
occurrence probability. Results: Among the
chronic kidney disease patients, 80% reported a
history of preeclampsia; 35% of subjects who did
not suffer from chronic kidney disease also had a
similar history (p=0.00). The time of evolution of
preeclampsia and the diagnosis of chronic kidney
disease was 7.5 years (95% CI: 7.10-7.89). The
model which best explains chronic kidney disease
includes preeclampsia and patient’s age (p=0.000),
y=-3.444 + 1.794 (history of preeclampsia) +
0.082 (patient’s age). If the patient is 35 years old
and has a history of preeclampsia, the probability
of chronic kidney disease is 0.7721. Conclusion:
Preeclampsia is a factor associated with chronic
kidney disease.
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preeclampsia; pregnancy; associated factors

chronic renal disease;

INTRODUCCION

La preeclampsia es una condicién
caracterizada por hipertension arterial durante el
embarazo o posterior a la resolucién del parto.
Parala Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
de 2 a 8% de las embarazadas puede presentar
esta complicacién; en México la prevalencia
es de 5 a 10%,? y representa casi el 18% de
todas las muertes maternas en el mundo."? La
hipertensién en el embarazo no solo produce
dafio materno y fetal, ademds puede suponer el
inicio de alteraciones vasculares y metabdlicas
futuras con prevalencia del 6%; esto implica
una adaptacién del sistema cardiovascular
con disminucién de la resistencia vascular,
aumento del volumen sanguineo y otros cambios

metabdlicos.G?
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Una de las repercusiones inducidas por la
preeclampsia es a nivel renal, aqui se ha observado
aumento de losvalores de microalbuminuria hasta
5 a 10 afios después del embarazo en mujeres que
tuvieron preeclampsia, hallazgo compatible con
la presencia de enfermedad renal crénica (ERC)
oculta.®*® La ERC es una patologia definida
como la presencia de alteracién estructural o
funcional renal que persiste mds de 3 meses,

€7 o filtrado glomerular

con o sin deterioro;
menor a 60 ml/min/1.73 m? sin otros signos de
enfermedad renal.®

La estimaci6n de tasa de filtrado glomerular
(TFG) mediante férmulas, se ha convertido en
una prictica generalizada a nivel mundial, y se
clasifica a las pacientes en diferentes estadios de
ERC. La férmula CKD-EPI (Chronic Kidney
Disease Epidemiology Collaboration) es la mds
precisa en adultos jévenes."0V

En ese contexto el objetivo del articulo es
identificar la preeclampsia como factor asociado

a ERC.

MATERIAL Y METODOS

En una poblacién de mujeres con antecedentes
de embarazo y resolucién mediante cesirea o
parto vaginal, se diseié un estudio transversal
comparativo. La poblacién estudiada fueron
mujeres que presentaron el evento (embarazo)
entre 5 y 10 anos antes de la fecha en que se
realizé el estudio que aqui se presenta. Todas
las pacientes fueron atendidas durante el evento
y el control sucesivo en la misma Institucién
de Seguridad Social del estado de Querétaro,
México.

Se incluyeron a todas las mujeres que
tuvieron historia clinica con la informacién
médica correspondiente al embarazo y parto
referido, también fue necesaria informacién
clinica adicional (peso, talla y edad) y datos
bioquimicos (creatinina). Asumiendo que
existen estados mérbidos que pueden incidir en
el desarrollo de ERC, y con la finalidad de tener
el mayor control posible, fueron excluidas las
pacientes con diagnéstico de diabetes mellitus
2, hipoplasia renal, dislipidemia, tabaquismo, o
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aquellas con diagnéstico de ERC o hipertensién
arterial antes de presentar la preeclampsia.

La integracién de los grupos se realizé con
los datos clinicos y bioquimicos existentes en
el expediente, asi como los relacionados con el
evento obstétrico ocurrido entre 5 y 10 afos antes.

El grupo 1 lo integraron pacientes con ERC,
el grupo 2 lo integraron pacientes sin ERC.
En ambos grupos se establecié la TFG con la
férmula CKD-EPI, y se definié la ERC cuando
la TFG fuera menor a 60 ml/min/1.73m?.

El tamafio de la muestra se calculé con la
férmula de porcentajes para dos poblaciones con
nivel de confianza de 95% (Z alfa=1.64), poder
de la prueba de 80% (Z beta=0.84). Se asumié
que la prevalencia de antecedente de preeclampsia
en el grupo con ERC era 22% (p1=0.22), y la
prevalencia de antecedente de preeclampsia en
el grupo sin ERC era 4% (p2=0.04). El total
estimado de la muestra fue de 39 por grupo, sin
embargo, asumiendo que podria tratarse de un
tamafo de muestra pequefio que podria llevar a
cometer el error tipo II, se trabajé con 60 casos
(ERC) y 40 controles (no ERC), relacién de 1.5:1.

Para la seleccién de la muestra del grupo 1
se identificé en la unidad médica el listado de
pacientes con diagnéstico de ERC. Aquellas que
cumplieran con los criterios de seleccién fueron
incluidas en la muestra, utilizando para ello la
técnica por cuota. Para el grupo 2, pacientes sin
diagnéstico de ERC, se identificé en la unidad
médica el listado de pacientes con antecedente
de parto y que cumplieran con los criterios de
seleccion, empleando la técnica por cuota hasta
completar el tamano de la muestra. En los dos
grupos se utilizé6 como marco muestral el listado
de expedientes clinicos existentes en el archivo
clinico electrénico, y a partir de él, se revisé cada
uno de los expedientes conforme se encontraban
enlistados hasta completar el tamafo de la
muestra, respetando los criterios de seleccién
previamente definidos.

Se estudiaron la edad, la vida en pareja y
la actividad laboral principal. Los antecedentes
gineco-obstétricos tuvieron en cuenta nimero
de embarazos, partos, cesdreas y abortos.
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El diagnéstico de preeclampsia se establecié
de acuerdo a la informacién asentada en el
expediente clinico, utilizando como referencia lo
senalado en la guia de préctica clinica en la cual
se establece tension sist6lica mayor a 140mmHg
o tensién diastélica mayor a 90mmHg en dos
tomas, y presencia de proteinuria, 30mg/dl
determinado por tira reactiva, lo que equivale a
una cruz o mds en dos tomas, y en relacién a esta
variable se identific el tiempo de evolucién.

El diagnéstico de ERC se formalizé
empleando la férmula de CKD-EPI, se utilizé
para ello la informacién de creatinina en sangre,
edad, género y la raza (TFG menor a 60 ml/
min/1.73m?).

Procedimiento para la recoleccién de datos

Todas las pacientes incluidas en el estudio
fueron atendidas por embarazo y parto entre 5
y 10 afios antes.

En la consulta externa de Nefrologia,
se identificaron los casos nuevos de ERC y
se investigd el comportamiento del ultimo
embarazo (cuando éste ocurrié entre 5 y 10
afnos antes) en relacién a la ocurrencia o no de
preeclampsia.

En la consulta externa de Medicina Familiar,
se identificaron las pacientes sin ERC, en ellas
se revisé el historial clinico, especificamente el
comportamiento del Gltimo embarazo (cuando
éste ocurri6 entre 5 y 10 anos antes) en relacion
a la ocurrencia o no de preeclampsia.

Se realiz6 pareamiento por tiempo de
ocurrencia del dltimo embarazo (entre 5 y 10
anos).

También se efectu6 control de las
comorbilidades, para evitar factores de confusion;
para ello se excluyeron del estudio pacientes con
diagnéstico de diabetes mellitus 2, hipoplasia
renal, dislipidemia o tabaquismo.

No se realizé pareamiento de las variables
edad y niimero de embarazos.

Procedimiento para el manejo estadistico de
los datos
Se demostré distribucién estadistica normal
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en la variable edad y tiempo trascurrido entre
la preeclampsia y la ERC; no se demostrd
distribucién estadistica normal en las variables

y

nimero de embarazos, partos, cesdreas
abortos.

Para la comparacién del estado civil y
la ocupacién en el grupo con y sin ERC
se utilizaron porcentajes y prueba de
Chi-cuadrado (X?).

La comparacién de los antecedentes gineco-
obstétricos se realiz6 con promedios, desviacién
estindar y prueba de Mann Whitney, debido
a que no se comprobé anormalidad en la
distribucién de las variables.

Para analizar el tiempo transcurrido entre
la preeclampsia y el diagnéstico de ERC se
utilizé el intervalo de confianza del 95% para
promedios.

La asociacién entre preeclampsia y ERC se
estudid con porcentajes, pruebade Chi-cuadrado
(X?), razén de momios, e intervalo de confianza
del 95% de la razén de momios.

Enestetrabajose protegiélaconfidencialidad
de la informacién y se realizd con recursos
propios de la institucién, que no recibié recursos
externos de ninguna agencia. El proyecto se
registré ante el Comité local de Investigacién y

de Etica en Investigacién N° 2201.

RESULTADOS

En el grupo con ERC, la edad promedio es
36.23 + 6.86 afios, y en el grupo sin ERC 32.33
+4.57 afios (t=3.16, p=0.002).

No existe diferencia de estado civil entre los
grupos con y sin ERC (p=0.318), en el primer
grupo el 86.7% es casada, y en el segundo grupo
el 95.0% también se encuentra en esta condicién.
La ocupacién es diferente en el grupo con y sin
ERC (p=0.000), en el primer grupo 30% son
empleadas y en el segundo 50.0% también lo
son. (Tabla 1)

El nimero de embarazos (p=0.002) vy
nimero de (p=0.011) resultd
estadisticamente diferente en el grupo de ERCy

el cesdreas
aquellas que no la presentan. (Tabla 2)

El tiempo de evolucién entre el antecedente
de preeclampsia y el diagnéstico de ERC es 7.50
anos (IC 95%; 7.10-7.90).

En las pacientes que presentan ERC, 80.0%
refiere antecedente de preeclampsia, y en las
pacientes sin ERC, 35.0% también tienen este
antecedente (p=0.000). EI ODDS ratio sefiala
que por cada 7.42 pacientes (IC 95%; 3.00-
18.39) con diagndstico de enfermedad renal
crénica y antecedente de preeclampsia, existe una
paciente que no tiene diagnéstico de ERC y tiene
antecedente de preeclampsia. (Tabla 3)

Tabla 1. Comparacién de sociodemogréficos en los grupos con y sin enfermedad renal crénica (ERC)

ERC
Caracteristica (porcentaje) Chi? P
Si No

Estado civil
Casada 86.7 95.0
Soltera 5.0 5.0 351 0318
Unidn libre 5.0 0.0
Divorciada 3.3 0.0

Ocupacion
Empleada 30.0 50.0
Hogar 48.3 25.0
Obrera 1.7 17.5 22.05 0.000
Comerciante 0.0 5.0
Pensionada 20.0 2.5

Rev Nefrol Dial Traspl. 2019; 39 (3): 184-92. ISSN 0326-3428

187



www.renal.org.ar

Villarreal Rios, Itzel Lopez Bejarano, Galicia Rodriguez, et al.

Tabla 2. Antecedentes gineco-obstétricos en pacientes con y sin enfermedad renal crénica (ERC)

ERC
Antecedentes Si No Mann
gineco-obstétricos Desviacién Desviacién W hitney
Promedio ! Promedio !
estandar estandar

Embarazo 2.02 0.98 2.58 0.93 3.049 0.002
Parto 0.80 0.95 0.85 1.07 0.008 0.994
Cesirea 1.00 0.78 1.43 0.95 2.539 0.011
Aborto 0.20 0.48 0.30 0.51 1.232 0.218

Tabla 3. Antecedente de preeclampsia como factor de riesgo para desarrollo de enfermedad renal crénica

(ERC)
IC 95%
. RM
ERC t
Preeclampsia (porcentaje) Chi2 P Infe- .
rior  Superior
Si No
Si 80.0 .0
‘ 5 2068 000 742 3.00 18.39
No 20.0 65.0
DISCUSION

La incidencia de la preeclampsia se identifica
entre 5 y 10%, cifras que pueden considerarse
relativamente bajas, sin embargo, en algunos
paises constituye la primera causa de muerte
materno-fetal y perinatal, no obstante estar
identificada como una atencién prioritaria.*'*
19 Si bien la secuela de la preeclampsia se da
en el corto plazo, la repercusién se extiende al
largo plazo, especificamente en el desarrollo de
ERC, escenario que para la propia paciente y
para los servicios de salud es un grave problema
por el deterioro en la calidad de vida de la
paciente y de los insumos requeridos por los
sistemas de salud en la atencién. En el andlisis
a largo plazo al estudiar la preeclampsia como
factor asociado para ERC radica la importancia
del articulo que aqui se presenta.

La asociacién entre la preeclampsia y ERC es
alta, asi lo revela la razén de momios estimada;
no obstante exista esta asociacién, no se puede
afirmar que la preeclampsia es un factor de
riesgo para ERC con el peso senalado. Si se
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pretende realizar esta afirmacién se deberian
tener controladas otras variables, entre ellas, el
estado de funcionalidad renal antes de presentar
la preeclampsia y la presencia de enfermedad
hipertensiva del embarazo, variables que en este
estudio no se encuentran controladas, por ello se
ubica en la dimensién asociacién. Si bien existe
una explicacion fisiopatolégica que sostiene la
relacién, se puede senalar que la reduccién de la
perfusién placentaria durante la preeclampsia, la
cual a su vez provoca fluctuaciones en la tensién
de oxigeno, desencadenando una sucesién de
fases de hipoxia y reperfusién que agravan el
estrés oxidativo y la respuesta inflamatoria; hay
factores que disminuyen la actividad angiogénica,
entre ellos el factor de crecimiento del endotelio
vascular A (VEGF-A) y el factor de crecimiento
placentario (PIGF).141)

De igual forma, existe un incremento de
los factores con actividad antiangiogénica,
especificamente tirosinacinasa tipo fms 1
soluble (sFlt-1) o endoglina soluble, que junto
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al estrés oxidativo, la respuesta inflamatoria,
la predisposicién materna y la presencia de
auto anticuerpos, contribuyen a la disfuncién
endotelial, que en dltima instancia son
responsables de las manifestaciones clinicas de la
preeclampsia (hipertensién y proteinuria).'¥ Es
por esto que el estado hipertensivo que con mayor
frecuencia complica el embarazo humano, junto
con el aumento de factores procoagulantes y el
incremento de la respuesta inflamatoria, explica la
repercusion sobre factores de riesgo cardiovascular
en la mujer.">1%

Una de las repercusiones a la que se le da
poca importancia debido a falta de seguimiento,
es la renal, no obstante hay que hacer hincapié
en que la proteinuria serd el sello definitivo de la
preeclampsia, a pesar de la controversia que rodea
su utilidad en el diagnéstico de la misma.®'” Se
ha sefialado que la proteinuria es secundaria a
inflamacién de células endoteliales, y en distintos
estudios se menciona que los trastornos de los
podocitos y proteinas especificas de los podocitos
se verdn gravemente afectados por la presencia de
preeclampsia .41

El dafo de los podocitos y su diseminacién
pueden afectar la funcién renal afios después de
los embarazos que presentaron preeclampsia.!¥
Estudios clinicos respaldan que las mujeres con
este antecedente tendrdn mayor riesgo futuro
de albuminuria y desarrollo de ERC en etapa
terminal.!”1¥

No estd claro si esta asociacién es
independiente de los factores de riesgo que
pueden ser comunes a la preeclampsia y
enfermedad renal."?? Sin embargo, la pérdida
de podocitos se verd en pacientes con esclerosis
glomerular segmentaria focal, identificada como
lesién histopatolégica mediante biopsia renal
en mujeres con proteinuria persistente después
de preeclampsia."**" Ante este escenario se ha
planteado que en mujeres con preeclampsia
y proteinuria persistente postparto existe la
probabilidad de desarrollar ERC terminal.42?

La poblacién estudiada que desarrollé ERC
corresponde a una poblacién joven, al respecto
la literatura identifica 40 afnos como edad
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promedio, grupo considerado como adulto joven,
escenario que se puede considerar critico por las
repercusiones sociales si se asume que la mujer
representa el 50% de la poblacién mundial,
es integrante fundamental de la sociedad y la
familia, parte esencial de la crianza de los hijos
y contribuye a mantener la salud familiar y
comunitaria.?3-2%)

En este trabajo el tiempo promedio para
presentar ERC en pacientes con preeclampsia
es 7.50 anos, al respecto en la literatura se
menciona que después de 5 a 10 anos existe 25%
de probabilidad de presentar microalbuminuria,
condicién a partir de la cual el riesgo de ERC se
incrementa, sinembargoel proceso fisiopatoldgico
no ha sido descripto exhaustivamente.”?’

Como conclusién se puede senalar que la
preeclampsia es un factor asociado a ERC,
conocimiento que puede ser utilizado para
recordar al personal de salud la implicacién de
la preeclampsia en la salud de la mujer joven
en el corto y largo plazo, y la necesidad de
implementar estrategias de prevencién y control
en la mujer con antecedente de preeclampsia.

Conflicto de intereses: Los autores declaran no
poseer ningln interés comercial o asociativo que
presente un conflicto de intereses con el trabajo
presentado.
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