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Resumen

Introduccion: La preeclampsia-eclampsia es un trastorno sistémico del embarazo pre-
valente caracterizado por hipertension y proteinuria, un signo de disfuncion renal. Se
sabe relativamente poco sobre sus efectos a largo plazo en el rifién ya sea en términos
de dafio fisico medido por albuminuria o proteinuria, desarrollo de hipertension arterial
cronica, deterioro funcional medido por la reduccion de tasa de filtracion glomerular o
insuficiencia renal en etapa terminal.

Métodos: En el presente estudio analitico y retrospectivo se tomaron los datos de las
historias clinicas de pacientes con antecedente de preeclampsia- eclampsia atendidas
en el servicio de ginecologia y obstetricia del Hospital de Especialidades Carlos An-
drade Marin diagnosticadas desde enero 2008 hasta diciembre 2018 (grupo expues-
tas), y embarazadas sanas durante el mismo periodo de tiempo (grupo no expuestas),
una vez aleatorizadas se realiza el seguimiento para establecer la prevalencia de algun
grado de enfermedad renal crénica en los grupos.

Resultados: Se incluyeron 207 casos en el grupo de preeclampsia (GPE) y 201 al grupo
control (GC). Edad de 29.5 + 6.8 afios en GPEy 31.4 + 6.5 en GC, P=0.30. Etnia hispanica
191 (95.0%) en GPE y 196 (97.5%) en GC, P=0.90.Escolaridad superior en 93 (46.3%) en
GPEy 94 (46.8%) en GC. ERC (Estadio 1-5) OR=3.725 (IC95% 1.935 - 8.381), P=0.0002.
ERC (Estadio 5) OR=1.764 (0.75 - 239.5), P=0.077. Etnia mestiza OR= 3.911, (IC95%
2.21-10.91) P=0.0001. Desarrollo de Hipertension arterial 2.041 (IC95% 1.038 — 6.317)
P=0.0413. Desarrollo de proteinuria OR=2.193 (IC95% 1.164 — 15.083) P=0.0283.

Conclusiones: Las mujeres con antecedente de preeclampsia-eclampsia en cualquiera
de sus embarazos presentaron mayor riesgo de desarrollar cualquier grado de ERC.
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Preeclampsia-eclampsia as a risk factor for the de-
velopment of chronic kidney disease: A 11 years sin-
gle center observational study

Abstract

Introduction: Preeclampsia-eclampsia is a prevalent systemic disorder of pregnancy characterized
by hypertension and proteinuria, a sign of renal dysfunction. Little is known about its long-term ef-
fects on the kidney, either in terms of physical damage as measured by albuminuria or proteinuria,
development of chronic arterial hypertension, functional impairment as measured by reduced glo-

merular filtration rate, or end-stage renal failure.

Methods: In the present analytical and retrospective study, data were taken from the medical records
of patients with a history of preeclampsia-eclampsia treated in the gynecology and obstetrics ser-
vice of the Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin diagnosed from January 2008 to De-
cember 2018 (group exposed to ), and healthy pregnant women during the same period (non-ex-
posed group), once randomized, follow-up is performed to establish the prevalence of some degree

of chronic kidney disease in the groups.

Results: 207 cases were included in the preeclampsia group (GPE) and 201 in the control group (CG).
Age of 29.5 + 6.8 years in GPE and 31.4 + 6.5 in CG, P=0.30. Hispanic ethnicity 191 (95.0%) in GPE
and 196 (97.5%) in CG, P=0.90. Higher education in 93 (46.3%) in GPE and 94 (46.8%) in CG. CKD
(Stage 1-5) OR=3.725 (95% ClI 1.935 — 8.381), P=0.0002. CKD (Stage 5) OR=1.764 (0.75 - 239.5),
P=0.077. Mestizo ethnicity OR= 3.911, (95% Cl 2.21 — 10.91) P=0.0001. Development of arterial hy-
pertension 2.041 (C195% 1.038 — 6.317) P=0.0413. Development of proteinuria OR= 2.193 (95% Cl

1.164 - 15.083) P=0.0283.

Conclusions: Women with a history of preeclampsia-eclampsia in their pregnancies had a higher risk

of developing any degree of CKD.

Keywords:

MESH: Eclampsia; Pre-Eclampsia; Renal Insufficiency, Chronic; Proteinuria; Hypertension; Hematuria.

e las diferentes patologias asociadas a embarazo, los
D trastornos hipertensivos son los mads prevalentes
siendo la preeclampsia la forma més coman de ellos.
La tasa de preeclampsia (PE) varia entre un 5% y un 10% en los

paises desarrollados, esta cifra podria verse incrementada hasta
alcanzar un 18% en algunos paises en vias de desarrollo [1].

Esta patologia se presenta concomitantemente con
alteraciones renales reversibles como la insuficiencia renal aguda
cuya recuperacion ocurre habitualmente dentro de las seis
semanas posteriores al parto; sin embargo, se sabe relativamente
poco sobre los efectos a largo plazo en el rifidn ya sea en
términos de dano fisico medido por albuminuria o proteinuria,
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deterioro de la funcién medido por reduccién en tasa de
filtracion glomerular (TFG) o insuficiencia renal en etapa
terminal [2].

La causa mas frecuente de injuria renal aguda en el
embarazo es la asociada a la preeclampsia-eclampsia, pese a que
en Latinoamérica existen escasos datos, reportes establecen que
aproximadamente el 57% de las gestantes con IRA
correspondian a aquellas que presentaron desérdenes
hipertensivos como la preeclampsia, con una mortalidad
materna de menos del 2% [3, 4]. El desarrollo de un episodio de
IRA se asocia a un fuerte y significativo riesgo de desarrollo y
progresion de enfermedad renal cronica termina (ERCT) e
incluso a didlisis cronica [5]. Otra de las posibles implicaciones
de la preeclampsia-eclampsia a nivel renal y a largo plazo es la
de presentar dafio cronico per se al antecedente de preeclampsia
asi; la ERC se define como el “daiio renal por al menos tres
meses, definido por anormalidades estructurales o funcionales
del rifidon con o sin descenso del filtrado glomerular” [6].

A pesar de la normalizacion después del parto de todas las
alteraciones maternas desarrolladas por la preeclampsia, dichas
alteraciones no han sido suficientemente estudiadas por el
paradigma ampliamente extendido de que la “cura” de la
preeclampsia-eclampsia es el parto, sin embargo, estudios
muestran consistentemente que las mujeres antes preeclampticas
experimentan un riesgo aproximadamente doble de eventos
cardiovasculares que ocurren principalmente en la quinta y sexta
década de la vida [7]. Ademas, se ha visto que estas mujeres
desarrollan hipertension crénica de 6 a 8 afios antes en
comparacion con las mujeres con antecedentes de embarazo
normotenso, en lo que respecta a la funcién renal existe
evidencia que podria aumentar el riesgo de desarrollar dafio
renal cronico [8], si embargo hay estudios no concluyentes
como el estudio de “Mannist o et al” demostr6é una relaciéon de
riesgo (HR) para el desarrollo de ERC después de la
hipertensién inducida por el embarazo de (HR 1.91) pero no
después de la preeclampsia (HR 0.75) [4]:
demostré lo contrario en una corte retrospectiva de mujeres con
antecedente de preeclampsia con un riesgo relativo (RR) de 4.7
para el desarrollo de ERCT después de la correccion para los
factores de riesgo tradicionales. Este riesgo se ha visto que se
podria triplicar cuando las mujeres tienen mas de un embarazo
con preeclampsia [9]. El objetivo del presente estudio fue
determinar el riesgo de desarrollo de ERCT en un grupo de
mujeres embarazadas con pre y eclampsia, comparadas con un
grupo control con 11 afios de seguimiento.

otro estudio

Materiales y métodos

Diseiio del estudio
El presente estudio es observacional, de casos y controles, de
tipo retrospectivo.

Escenario

El estudio se realizo en el departamento de Estadistica, Gineco-
obstetricia y nefrologia del Hospital de Especialidades “Carlos
Andrade Marin”, del Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social
en Quito-Ecuador, durante el periodo de 1ro de enero del 2021
al 30 de septiembre del 2021. El periodo de anélisis retrospec-
tivo correspondi6 a 11 afios: Desde el 1 de enero del 208 al 31
de diciembre del 2018.

Participantes

Se incluyeron mujeres con embarazo. En el grupo de casos se
registraron pacientes con del diagnéstico de pre-eclampsia y
eclampsia. En el grupo control se registraron mujeres embaraza-
das en el mismo periodo, sin patologias. Se excluyeron casos
con antecedentes de enfermedad renal crénica y/o aguda, pa-
cientes con antecedente de hipertensiéon crénica y/o pre gesta-
cional, pacientes con antecedente de diabetes mellitus tipo 1y
2, pacientes con antecedente de cardiopatia preexistente y pa-
cientes con diagnédstico de cualquier enfermedad crénica que
predisponga a desarrollo de enfermedad renal (como diabetes).
Se eliminaron casos con datos incompletos para el anélisis, con
historias clinicas incompletas o sin seguimiento posterior al
parto por al menos 1 aifio.

Variables

Las variables fueron: demogréficas como edad, etnia, escolari-
dad, paridad. Variables clinicas: tasa de filtrado glomerular esti-
mado por CKD-EPI, proteinuria, hematuria.

Fuentes de datos/mediciones

La fuente fue indirecta, se reviso el expediente electrénico insti-
tucional, el registro de los servicios de gineco-obstetricia. Los
resultados de laboratorio fueron obtenidos del registro electro-
nico del laboratorio. El diagnéstico de preeclampsia se estable-
cié con los criterios clinicos de: hipertension presente >140/90
mmHg, proteinuria >300 mg/24 h, Trombocitopenia
<150.000/u, alteracion hepatica con LDH > 600 UI/L, AST o
ALT > 70 UlI/L. Sintomas Vasomotores presentes: cefalea, epi-
gastralgia, tinitus o escotomas. La eclampsia se establecié con
Criterios clinicos de convulsiones en pacientes con preeclam-
psia. La enfermedad renal se clasificé en 5 estadios segtin la tasa
de filtrado glomerular. La proteinuria se declarada positiva
cuando la concentraciéon fue mayor a 150 mg/24 horas o a la
tirilla reactiva dio 1+.

Sesgos

Con el fin de evitar posibles sesgos de entrevistador, de informa-
cién y de memoria, los datos fueron custodiados durante todo
el tiempo por el investigador principal con una guia y registros
aprobados en el protocolo de investigacion. El sesgo de obser-
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vacion y seleccion fueron evitados con la aplicacion de los crite-
rios de seleccion de los participantes. Se consignaron todas las
variables clinicas y paraclinicas del periodo ya comentado. Dos
investigadores de manera independiente analizaron cada uno de
los registros por duplicado y se consignaron las variables en la
base de datos una vez verificada su concordancia.

Tamafo del estudio

La muestra fue probabilistica, se wus6é la féormula:
n=2p*q(za+zB)*/(p1-p0)%, con un error alfa de 0.05, nivel de
confianza del 95%, za=1.96, zf= 0.842, p0 = 0.10, p1 = 0,2, el

tamaiio muestral fue de 200 casos y 200 controles.

Variables cuantitativas

Se utilizo estadistica descriptiva. Se expresaron los resultados en
escala en medias y desviacion estandar. Los datos categoricos
como el sexo se presentan en proporciones.

Desarrollo de enfermedad renal

En las consultas de seguimiento se registré la presencia de enfer-
medad renal cronica en 35/2071 casos (17.41%) versus 10/201
controles (4.98%) P<0.001. FI tiempo transcurrido entre el
diagnéstico de pre-eclampsia / eclampsia y el desarrollo de ERC
fue de 3.95 aiios, el tiempo minimo fue de 3.21 afos y el ma-
ximo de 4.7 afios (IC 95%). Se analizo el desarrollo de ERC en
la etnia mestiza (hispanica) siendo un factor de riesgo (Tabla 2).

Analisis secundarios

Determinacion mediante regresion logistica de probabilidad de
que ocurra ERC en funcién de variables con significancia esta-
distica analizadas previamente en donde, se ratifica al antece-
dente de preeclampsia con un valor B de 1.27; P=0.001 (IC 95%
1.689 — 7.55) como factor predictor de ERC (Tabla 3).

Tabla 1. Variables descriptivas del estudio

PO .- Casos Controles P
Analisis estadistico =201 =201
Se utiliza estadistica inferencial. Se utilizé la Prueba de Chi cua- Escolaridad
drado para demostrar si existe relaciéon entre las variables; para Edad (afios) 9205 + 6.8 314+ 6.5 0.30
conocer el grado de asociacion se uso el Riesgo Relativo (RR) T
con el intervalo de confianza del 95% y el valor P. El paquete Indigena 1 (0.5%) 1 (0.5%) 0.90
estadistico utilizado fue SPSS 25.0 (IBM Corp. Released 2017. Hispénico 191 (95.0%) 196 (97.5%)
IBM SPSS Statistics for Windows, Version 25.0. Armonk, NY: Afro-ecuatoriano 9 (4.5%) 4 (2.0%)
IBM Corp.). Escolaridad
Primaria 24 (11.9%) 29 (14.4%) 0.9105
Secundaria 84 (41.8%) 78 (38.8%)
Resultados Superior 93 (46.3%) 94 (46.8%)
Participantes o Paridad
Ingresaron al estudio 402 pacientes, 201 casos y 201 controles. Primigesta 57 (28.4%) 53 (26.4%) 0.654
Multigesta 144 (71.6%) 148 (73.6%)
Caracteristicas basales de la poblacién de estudio Casos: Preeclampsia y eclampsia.
Las caracteristicas de la poblacion se presentan en la tabla 1.
No hubo diferencias poblacionales con respecto a la edad, etnia,
escolaridad o paridad al inicio del estudio.
Tabla 2. Asociacién de enfermedad renal y preeclampsia.
Variable Casos n=201  Controles n=201 OR 1C 95% P
ERC (Estadio 1-5) 35 (17.41%) 10 (4.98%) 3.725  1.935 -8.381 0.0002
ERC (Estadio 5) 6 (2.98%) 0 (0%) 1.764 0.750-239.46  0.077
Etnia mestiza 34 (16.92%) 8 (3.98%) 3911 2.212-10.905 0.0001
Escolaridad Superior Vs Educaciéon secundaria 6 primaria 17 (1.99%) 6 (1.49%) 2.376 1.231-8.741 0.0175
Desarrollo de Hipertensién arterial 17 (8.46%) 7 (3.48%) 2.041 1.038-6.317 0.0413
Desarrollo de proteinuria 12 (5.97%) 3 (1.49%) 2.193 1.164-15.083 0.0283
Desarrollo de hematuria 1 (0.48%) 0 (0%) 0.675 0.122-74.456  0.500

ERC: Enfermedad renal crénica
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Tabla 3. Variables en la ecuacién en la regresion logistica

Error estan-

95% C.I. para Exp (B)

95% C.I. para Exp (B)

B dar Wald el Sig. Exp(®) Inferior Superior

Preeclampsia(1) 1.276 0.381 11.233 1 0.001 3.582 1.698 7.552
Multigesta(1) 0.037 0.396 0.009 1 0.925 1.038 0.478 2.255
Edad 0.016 0.028 0.318 1 0.573 1.016 0.962 1.072
Etnia - - 1.296 2 0.523 - -
Etnia(1) -19.785  27509.106  0.000 1 0.999 0.000 0.000 -
Etnia(2) -0.804 0.706 1.296 1 0.255 0.448 0.112 1.786
Constante -2.655 1.041 6.501 1 0.011 0.070

- . s Estos resultados sugieren que debe prestarse atenciéon al antece-
Discusion

El antecedente de PE se ha estudiado como factor de riesgo para
desarrollo de ERC, en este contexto los principales resultados
en nuestro estudio fueron los siguientes: La incidencia de la
preeclampsia se identifica entre 5 y 10%, cifras que pueden con-
siderarse relativamente bajas, sin embargo, en algunos paises
constituye la primera causa de muerte materno-fetal y perinatal,
no obstante estar identificada como una atencion prioritaria [1,
10]. La asociacion entre la preeclampsia y ERC es alta, asi lo
revela la razon de momios estimada no obstante exista esta aso-
ciacion, no se puede afirmar que la preeclampsia es un factor de
riesgo para ERC con el peso sefialado por la imposibilidad de
muchos estudios de controlar todas las variables que pudieran
intervenir en el desarrollo a futuro de ERC [10 - 12].

Buscamos responder la interrogante sobre la relacion de
riesgo que existe entre el antecedente de preeclampsia y el desa-
rrollo de ERC Esta asociacion se ha investigado desde hace al-
gunos aios en pacientes con ERC y fuente de continuo trabajo
[10, 13].

En estudios recientes el antecedente de PE ha sido asociado
como factor de riesgo para el desarrollo de ERC [14], actual-
mente esta asociacion es considerada objeto de observacion para
el seguimiento personalizado y determinacion de factores de
riesgo potencialmente controlables en el desarrollo de ERC. En
el presente estudio la prevalencia de ERC atribuible a antece-
dente de preeclampsia fue de 17.41%, similar a los resultados
obtenidos previamente [10 - 12].

El objetivo principal del estudio es demostrar la asociacion
entre el antecedente de PE y el desarrollo de ERC, ademas se
incorpord una definicién mas amplia de ERC utilizando la pro-
teinuria, hematuria y TFGe como determinantes de ERC, similar
al estudio publicado previamente [15].

La existencia del antecedente de preeclampsia supone un
riesgo relativo (RR) de 3.30 (IC 95%: 1.672 — 6.513), P< 0.05
para el desarrollo de ERC, valor muy parecido a los encontrados
en un estudio previo con un RR 4.77 (IC 95%: 3.88 - 5.86) [15].

dente de preeclampsia para brindar un seguimiento nefrolégico
oportuno a esta poblacion.

El presente estudio describio que el tiempo promedio para
presentar ERC en pacientes con preeclampsia fue de 3.95 afios
con un limite inferior de 3.21 afios y uno superior de 4.7 anos,
estos datos difieren discretamente de los encontrados en Villa-
rreal [6].

Con el objetivo de fortalecer el hallazgo de riesgo del ante-
cedente de PE en el desarrollo de ERC se hizo el analisis de re-
gresion logistica multivariada, donde se incluyeron todas aque-
llas variables que resultaron tener significancia estadistica encon-
tréndose a la PE como Gnico factor predictor de riesgo en el
desarrollo de ERC con un valor B de 1.27; P=0.001 (IC 95%
1.689 — 7.55) como factor predictor de ERC, hallazgo que, ra-
tifica el analisis estadistico previo.

Conclusiones

La preeclampsia es un factor asociado a ERC, conocimiento que
puede ser utilizado para recordar al personal de salud la impli-
cacion de la preeclampsia en la salud de la mujer en edad fértil
a corto y largo plazo, y la necesidad de implementar estrategias
de prevencién y control de ERC. La prevalencia de ERC en pa-
cientes con antecedente de PE es del 17.41% valor comparable
a la prevalencia en otros estudios. La poblacién estudiada que
desarroll6 ERC corresponde a una poblacién joven, al respecto
la literatura identifica 40 afios como edad promedio, grupo con-
siderado como adulto joven, escenario que se puede considerar
critico por las repercusiones sociales si se asume que la mujer
representa el 50% de la poblaciéon mundial. El tiempo promedio
para aparicion de ERC entre el antecedente de PE y la aparicion
de cualquier forma de ERC fue de 3,95 afios, con este estudio
se sugiere que al menos un subconjunto de mujeres con datos
previos de preeclampsia necesita seguimiento clinico para tami-
zaje de enfermedad renal en los anos inmediatamente posterio-
res el embarazo.
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Abreviaturas

ERC: enfermedad renal cronica.
PE: pre-eclampsia.

RR: riesgo relativo.

OR: Odds ratio.
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