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RESUMEN

Objetivo: presentar el caso de una mujer de 19
afnos con embarazo de 24 semanas con diagnéstico
de preeclampsia severa y proteinuria en rango ne-
frético, y revisar la fisiopatologia, histopatologia y
el pronéstico de la proteinuria masiva en pacientes
con preeclampsia severa.

Materiales y métodos: se presenta el caso de una
paciente de 19 afios de edad (G1P0) con embarazo
de 24 semanas y hallazgo de cifras tensionales de
120/90 mmHg, quien es hospitalizada en la Clinica
Universidad de La Sabana, hospital privado de alta
complejidad, por proteinuria aislada de 220 mg/dl
para clasificacién de trastorno hipertensivo en el
embarazo. El estudio de proteinuria en 24 h mostré6
un resultado inicial de 9 g. Se solicitan exdmenes
adicionales para preeclampsia los cuales se en-

cuentran dentro de rangos normales. Se realizaron
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PROTEINURIA MASIVA COMO FACTOR
PRONOSTICO PARA MORBIMORTALIDAD
MATERNO-FETAL EN PACIENTES CON
PREECLAMPSIA SEVERA: REPORTE DE UN CASO
Y REVISION DE LA LITERATURA
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Barén?, Juan Manuel Mdrquez-Duque’, Laura Isabel Pdramo-Diaz’,

estudios periédicos de proteinuria en 24 horas con
tendencia al aumento, cuyo valor méximo fue de
14 g. Posteriormente presenta elevacién de cifras
tensionales en rango de severidad asociado a sin-
tomas de vasoespasmo e inminencia de eclampsia,
por lo cual se finaliza gestacién a las 25,4 semanas
por cesarea, con posterior fallecimiento del recién
nacido. La paciente persiste con cifras tensionales
elevadas durante el puerperio, requiriendo manejo
antihipertensivo. Finalmente se logra un adecuado
control y se da egreso.

Se realizé una bisqueda de literatura médica rela-
tiva al caso en las bases de datos Medline/PubMed,
JSTOR y Lilacs con la terminologia MeSH “preg-
nancy”, “preeclampsia”, “proteinuria” y “nephrotic
syndrome”.

Resultados: se encontraron 26 articulos, de los
cuales 11 estaban relacionados con proteinuria
dentro de un estado de preeclampsia. A partir de
estos se realizé una bisqueda en bola de nieve en-

contrandose un total final de 38 articulos.
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Conclusion: la presencia de proteinuria masiva y su
asociacién con preeclampsia atin no ha sido clara-
mente esclarecida. Por esto es necesario establecer
rangos de proteinuria dentro de los criterios de
severidad que conllevan al desarrollo de posteriores
complicaciones materno-fetales.

Palabras clave: preeclampsia, proteinuria masiva,

sindrome nefrético, morbimortalidad materno- fetal.

ABSTRACT

Objective: Presenting the case of a 19-year-old
twenty-four weeks pregnant female who had
been diagnosed with severe preeclampsia and
neophrotic-range proteinuria and reviewing the
physiopathology, histopathology and prognosis of
massive proteinuria in severe preeclampsia patients.
Materials and methods: The case of a 19-year-old
twenty-four weeks pregnant GIPO patient having
120/90 mmHg blood pressure figures is presented;
she was hospitalized in the Universidad de la
Sabana teaching hospital, a high-complexity private
hospital due to 220 mg/dl isolated proteinuria
for classification of hypertensive disorder during
pregnancy. The proteinuria study gave an initial 9
g/24 hours result. Additional exams were requested
for preeclampsia; these came within normal ranges.
Periodic 24 hour proteinuria studies were made,
revealing a tendency to increase (14 ¢ maximum).
She then presented high blood pressure in a range
of severity associated with symptoms of vasospasm
and imminent eclampsia; the pregnancy was thus
terminated at 25.4 weeks by caesarean (the newborn
dying afterwards). The patient continued to have
high blood pressure figures during the puerperium,
requiring anti-hypertensive management. Adequate
control was finally achieved and she was discharged.
A search was made of the pertinent medical
literature relating to the case in Medline/PubMed,
JSTOR and Lilacs databases using the MeSH search
terms “pregnancy”, “preeclampsia”, “proteinuria”,
and “nephrotic syndrome”.
Results: 26 articles were found, 11 of them being

related to proteinuria within a state of preeclampsia.

A snowball search was then made from these,
leading to another 38 articles.

Conclusion: The presence of massive proteinuria
and its association with preeclampsia has still not
been clearly elucidated. Ranges of proteinuria must
thus be established within criteria regarding severity
which lead to further maternal-fetal complications
developing,

Key words: Preeclampsia, massive proteinuria,

neophrotic syndrome, maternal-fetal morbimortality.

INTRODUCCION

Dentro de los trastornos hipertensivos del embarazo
la preeclampsia cobra importancia no solo por su
alta incidencia —se estima que complica del 2-8% de
los embarazos a nivel mundial (1-7)—, sino también
por sus consecuencias en el resultado materno-fetal.
Causa aproximadamente 75.000 muertes maternas
y 300.000 muertes fetales al ano, siendo la principal
causa de morbimortalidad materna en los paises
subdesarrollados (2, 8).

En el momento del diagnéstico es de suma
importancia, para el pronéstico y lamorbimortalidad
materna y fetal, determinar si la preeclampsia
cumple o no con criterios de severidad, los cuales
se establecen de acuerdo con los rangos de cifras
tensionales y los niveles de proteinuria, asi como con
la presencia o no de alteracién orgénica sistémica
(4, 9). En la actualidad, el punto controversial
al analizar la preeclampsia y su severidad es el
hallazgo de un parametro especitico que permita la
prediccién a futuro de los resultados y las posibles
complicaciones maternas y fetales (10). Dentro
de los pardmetros de severidad, uno de los mads
estudiados para determinar el resultado materno y
perinatal es la proteinuria, tanto la medida en orina
de 24 horas como aquella aislada en tiras reactivas, e
incluso se ha llegado a evaluar la utilidad del indice
proteina/creatinina en orina aislada (10-13).

Teniendo en cuenta lo planteado, la proteinuria
significativa para preeclampsia estd definida por
la Sociedad Internacional para el Estudio de la

Hipertensi6n en la Gestacién (ISSHP) como niveles
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= 300 mg/dia en orina de 24 horas o un indice de
proteina/creatinina en orina aislada = 30 mg/mmol
(13); los niveles para severidad como proteinuria
= 5 g en orina de 24 horas o = 3+ en al menos
dos proteinurias aisladas con 4 horas de intervalo
delimitados por la ACOG (9, 14). Por consiguiente,
la proteinuria severa y masiva cumpliré siempre
con los niveles de rango nefrético. Sin embargo,
el tema de discusién es establecer si la proteinuria
es una prueba 1til para predecir los resultados en
la morbimortalidad materna y fetal; y si es asf,
determinar, si es que existen, aquellos niveles de
proteinuria masiva en los cuales se pueda predecir
la aparicién de complicaciones en la madre asi como
repercusiones en el desarrollo fetal.

Debido a que en la literatura se han reportado
muy pocos casos de pacientes con proteinuria
masiva asociada a preeclampsia, este caso adquiere
gran importancia y relevancia para el ambito gine-
coobstetrico pues contribuye a determinar si el
rango de la proteinuria se relaciona o no con la
morbimortalidad materno-fetal. Otro aspecto que
le da relevancia a la publicacion de este articulo es
la presencia de muy pocos estudios con reporte
de proteinuria en rango nefrético superior a la
reportada en este caso (14).

El objetivo de este articulo es describir los
cambios histopatoldgicos renales asociados y evaluar
la proteinuria masiva como factor pronéstico para la
morbimortalidad materna y fetal en el contexto de
preeclampsia severa, por medio de la presentacion

y el anilisis de un caso clinico.

PRESENTACION DEL CASO
Paciente de 19 afos de edad (G1P0), quien ingre-

sa con embarazo de 24 semanas a la Clinica de
la Universidad de La Sabana, institucién privada
de referencia ubicada en Bogotd, Colombia, que
atiende pacientes con aseguramiento contributi-
vo, remitida de consulta externa por hallazgo de
cifras tensionales elevadas de 120/90 mmHg en
tres tomas diferentes. La paciente refiere cuadro

de un dia de evolucién de cefalea global asociada a

fostenos y tinnitus ocasionales. Se considera tras-
torno hipertensivo gestacional sujeto a clasificacion,
por lo cual se solicitan paraclinicos en los que se
encuentra proteinuria aislada de 220,5 mg/dl. Se
solicita proteinuria en 24 horas la cual reporta 9 g.
Se considera que la paciente cursa con preeclampsia
severay se inicia neuroproteccion, logrando control
adecuado de cifras tensionales. Se inicia manejo
expectante considerando la edad gestacional, dado
que existe viabillidad fetal y criterios que permi-
ten este tipo de tratamiento. Se inicia estudio de
enfermedad del coldgeno para descartar nefropatia
preexistente, y se solicita perfil inmunolégico el
cual se encuentra dentro de limites normales. Al
segundo dia de hospitalizacién se inicia esquema
de maduracién pulmonar completando 2 dosis.
La paciente es valorada por Medicina Interna y se
descarta nefropatia crénica.

Durante la hospitalizacién la paciente permanece
con cifras tensionales controladas (sistélica entre
120 y 125 mmHg y diastélica entre 63 y 80
mmHg), sin rangos de severidad. Los paraclinicos
de control al tercer dia de hospitalizacién evidencian
proteinuria de 10 g que progresa enundiaa 12 g; los
laboratorios de preeclampsia y pruebas de bienestar
fetal se encuentran dentro de la normalidad.

Una semana posterior al ingreso la paciente
presenta cifras tensionales de 152/109 con sinto-
matologia compatible con preeclampsia severa por
lo cual se inicia manejo con sulfato de magnesio
y nifedipino. Se informa a la paciente sobre el
diagnéstico y el prondstico fetal, se firma el con-
sentimiento informado y se decide pasar a cesarea
con 25,4 semanas de gestacién. Se obtiene recién
nacido de sexo femenino, de 410 g de peso, talla 30
cm, Apgar 5,7, 9 al 1, 5y 10 minutos respectiva-
mente, quien fallece alos 3 dias de vida. Se completa
esquema convencional con sulfato de magnesio por
24 horas, se logra control de cifras tensionales al
tercer dia posterior a desembarazar a la paciente la
cual requiere manejo con dos antihipertensivos. Al
cuarto dia se decide dar egreso debido a evolucién

clinica satisfactoria.
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Aspectos éticos

Se solicit6 autorizacion a la paciente y a la Clinica
de la Universidad de La Sabana para la presentacion
del caso, y se garantiz6 la confidencialidad de la in-

formacién para proteger los derechos de la paciente.

MATERIALES Y METODOS

o«

Con la terminologia MeSH “pregnancy”, “protei-
nuria”, “preeclampsia” y “nephrotic syndrome” se
realiz6 una busqueda en las bases de datos Medline/
PubMed, JSTOR y Lilacs para articulos publicados
en cualquier idioma que hicieran referencia a la

proteinuria dentro de un estado de preeclampsia.

RESULTADOS

Se encontraron 26 articulos. De estos se selecciona-
ron 11 que cumplian con los criterios de bisqueda.
A partir de estos se inicié bisqueda en bola de nieve

encontrandose un total de 36 articulos.

DISCUSION

La proteinuria asociada al embarazo es frecuente,
y ocurre debido a la endoteliosis glomerular a nivel
renal debida al dafio endotelial que ocasiona la pree-
clampsia (12, 15, 16). Esta puede variar desde una
elevacién ligera hasta cantidades en rango nefrético
(17). Sin embargo, en el embarazo temprano la pro-
teinuria en rango nefrético asociada a hipertension
es considerada como sugestiva de enfermedad re-
nal de base, mas que como preeclampsia (17, 18).
De esta forma, el sindrome nefrético se presenta
en el 0,012 a 0,025% de todos los embarazos (17,
19), y clinicamente se puede dividir en tres tipos:
simple, nefritico y preeclampsia (20, 21). Por otra
parte, el sindrome asociado a preeclampsia es un
caso especial de preeclampsia severa con propie-
dades clinicas caracterizadas por: hipercolestero-
lemia, edema severo, proteinuria = 3,5 g en 24 h,
e hipoalbuminemia relacionadas a hipertension, y
tiene una influencia significativa en el pronéstico
materno-fetal (20-22).

Varios estudios han reportado proteinuria en

rango nefrético en pacientes con preeclampsia

(7, 8), y una relacién inversa entre la proteinuria
y la filtracién glomerular que fue observada
especialmente en el periodo posparto con una
significancia estadisticamente significativa.

Menores grados de proteinuria se asocian
con una resolucién més temprana del dafio renal
en pacientes con preeclampsia. Espargo et al.
encontraron diferentes cambios en el citoplasma
de las células endoteliales a nivel de los capilares
glomerulares, lesién conocida como endoteliosis
glomerular. Todas las pacientes con preeclampsia
mostraron un edema del endotelio y un alargamiento
del subendotelio a nivel del glomérulo capilar. Con
microscopio de luz se evidenci6 un edema tanto del
endotelio como del mesénquima que involucraba al
glomérulo (15, 23).

Tribeet al y Thompsonet al. (23, 24, 25) reportaron
un incremento en las células del mesénquima y en la
matriz de las pacientes con preeclampsia.

En el afio de 1976, Page y Christianson fueron los
primeros en resaltar la asociacién entre proteinuria
y desenlaces desfavorables en el desarrollo fetal (12,
26, 27). Desde entonces, el aumento en la excrecién
de proteinas en mujeres con preeclampsia se ha
asociado con malos resultados materno-fetales (12,
19, 28), pero hasta ahora no se ha podido comprobar
una asociacién causal. Por esta razén, con el fin
de evaluar el valor predictivo de la proteinuria,
en el afno 2009 Thangaratinam et al. condujeron
una revisiéon sistemdtica en la que seleccionaron
16 articulos con una poblacién de 6749 mujeres,
y en ellas calcularon, a partir de la proteinuria, el
LR para las diferentes complicaciones maternas
y fetales. La proteinuria fue medida en varias
formas (orina de 24 horas, tira reactiva o indice
de proteina/creatinina en orina aislada) en rangos
de 0,3-10 g/24 h 0 como un incremento de 2 g en
24 horas. Tres estudios evaluaron exactitud de la
proteinuria para predecir eclampsia, calculandose
un LR + que vari6 de 1,7 a 2,7 segtin el nivel de
proteinuria. Otros dos estudios estimaron el valor
de la proteinuria como predictor del abrupcio de
placenta y se encontré un LR + de 0,88 (12). En
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cuanto al desenlace fetal, trece estudios evaluaron
la mortalidad fetal, perinatal y neonatal calculando
un LR + de 2; y cinco estudios solo evaluaron la
mortalidad neonatal con un LR + de 1,5. Este
autor y otros investigadores estin de acuerdo en
que la preeclampsia es un pobre predictor de las
complicaciones materno-fetales (12, 29-31).
Otros autores (10, 32-34) proponen que la
proteinuria en rangos nefréticos o severa (medida
por medio del indice proteinuria/creatinina en
muestra aislada de orina) puede determinar el
tiempo de diagnéstico de preeclampsia asi como
los subsecuentes efectos adversos en el resultado

materno y fetal.

CONCLUSIONES

A pesar de lo estudiado hasta la actualidad con
respecto a la proteinuria como factor pronéstico y
predictor del desenlace materno-fetal, existe atin
el interrogante sobre su utilidad especifica y los
rangos dentro de los cuales se pueda realizar una
prediccién més eficaz de la morbimortalidad den-
tro de los criterios de severidad de la preeclampsia.

De esta forma, es posible evidenciar que el aumento
de la proteinuria se encuentra intrinsecamente
relacionado con el aumento de la presentacién de
eventos agudos maternos-fetales asi como con una
alta morbimortalidad. Sin embargo, no se cuenta
con la evidencia suficiente para establecer que
sea un unico factor pronéstico y predictor (12), ni
tampoco existe un rango especifico (10) que tenga

valor predictivo para esta prueba.
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