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Resumen

El objetivo de este estudio fue evaluar el potencial de ecografia Doppler en modalidad Point-of-care (PoCUS) en la
“cabecera del paciente” de la arteria uterina del primer trimestre para la prediccidon temprana de la preeclampsia
(PE), en mujeres embarazadas de riesgo en entornos de bajos recursos. Este fue un estudio longitudinal prospecti-
vo, incluidas 42 mujeres embarazadas. El potencial de los indices de pulsatilidad (PI) en la arteria uterina se evalué
como una herramienta para la deteccidon de preeclampsia. El Examen Doppler de la la arteria uterina realizada
temprano a las 11-14 SG permite la deteccion de embarazos que se desarrollaran PE con una sensibilidad del 78%
y una especificidad del 100% segun el analisis de PI. La realizacion del examen Doppler de la arteria uterina es una
prueba de deteccidn no invasiva eficaz para el desarrollo de PE en embarazos de riesgo, particularmente apropiado
en sistemas de salud con medios limitados de evaluacion otros biomarcadores tales como los centros de salud tipo
Ay entornos rurales.
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PoCUS UtA-PI as a predictor of preeclampsia: Risk of maternal
death in low-resource settings

Abstract

The objective of this study was to evaluate the potential of Point-of-care Doppler ultrasound (PoCUS) at the “bed-
side” of the first-trimester uterine artery for early prediction of preeclampsia (PE) in at-risk pregnant women in
low-resource settings. This was a prospective longitudinal study, including 42 pregnant women. The potential of
pulsatility indices (PI) is evaluated as a tool for the detection of preeclampsia. Uterine artery Doppler examination
performed early at 11-14 GW allows detection of pregnancies that will develope PE with a sensitivity of 78% and
a specificity of 100% based on Pl analysis. Doppler examination of the uterine artery is an effective non-invasive
screening test for the development of PE in high-risk pregnancies, particularly appropriate in health systems with
limited means of evaluating other biomarkers such as type A health centers and rural settings.
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INTRODUCCION

La preeclampsia (EP) es unade las complicaciones
mas graves del embarazo y sigue siendo una
de las principales causas de mortalidad y
morbilidad materno-fetal en todo el mundo.
La prevalencia de la enfermedad es estimada
en 3-5% de todas las mujeres embarazadas,
lo que representa la complicacion médica
mas frecuente durante el embarazo(1). En los
Ultimos afios se han producido importantes
avances en la comprensién de la patogenia
de este trastorno, asi como su prevencion.(2)
Ademas, una amplia gama de biomarcadores
potenciales para la prediccion de preeclampsia
se han estudiado: caracteristicas maternas
(etnia afroamericana, indice de masa corporal,
diabetes mellitus pregestacional, presion
arterial sistdlica, nivel educativo), asociada
al embarazo proteina plasmatica A (PAPP-A),
desintegrina A y metaloproteasa 12 (ADAM-12),
factor de crecimiento placentario (PIGF), tirosina
quinasa 1 similar a fms soluble (sFlt-1), proteina
placentaria 13 (PP13), estudios protedmicos,
ultrasonografia Doppler, y muchos otros(3—-8).
Los eventos fisiopatoldgicos que conducen al
desarrollo de PE ocurren en respuesta a una
placentacién anormal. A pesar de una respuesta
adaptativa en la fase temprana, alteraciones en
la circulacion sistémica y un desbalance de los
factores vasoactivos ocurren. Unafallidainvasion
de los trofoblastos, supuestamente debido a
la interaccion entre la exposicion a los riesgos,
la presencia de genes polimorficos y otros
factores (proteinas de remodelacién vascular y
vasoactivas, trombofilia, hipofibrinolisis, estrés
oxidativo, metabolismo de los lipidos, lesidn
endotelial y factores inmunogenicos) deterioran
la remodelacién fisioldgica en las paredes de
las arterias espirales (9). Los cambios en estos
procesos fisiolégicos determinan circulacién
de alta resistencia en la territorio vascular de
las arterias espirales. Ademas, la circulacion
terminal mantiene su reactividad a los agentes
vasomotores (10,11).

Estos cambios hemodindmicos ocurren antes
del inicio clinico de la EP y pueden ser evaluados
por Doppler. El analisis cuantitativo y cualitativo
de los flujos vasculares por ecografia es fiable
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y reproducible, habiéndose reportado que
detecta el 75% de los casos de pretérmino (antes
de las 37 semanas de gestacion) preeclampsia,
como parte de un conjunto multidimensional de
indicadores de deteccidn (12).

Sin embargo, la traducciéon de la rica evidencia
de biomarcadores a la practica clinica sigue
siendo dificil. en entornos de bajos recursos.
Desafortunadamente, los paises con escasa
inversidon en salud no tienen recursos para
implementar cambios en la practica comun
gue incurren en costos adicionales. Paises
empobrecidos requieren enfoques novedosos
para adaptar la evidencia existente en medicina
con el fin de beneficiar al mayor numero posible
de personas (13).

La arteria uterina se ha evaluado ampliamente
enla PE, lo que indica el estado vascular materno
por evaluacion del indice de pulsatilidad (Pl),
indice de resistividad (RI) y la presencia de
muesca diastélica temprana.

La persistencia de muescas diastdlicas
tempranas o aspectos de velocidad anormal del
flujo sanguineo han sido asociado con la falla de
la invasion del trofoblasto (14-17).

En este contexto, se explord la hipdtesis de que
un procedimiento bdsico realizado de forma
rutinaria: monitoreo de ultrasonido del primer
trimestre: puede proporcionar una ventana de
oportunidad para la deteccién de preeclampsia
utilizando un biomarcador independiente, en
mujeres embarazadas con factores de riesgo
conocidos. Por lo tanto, se estudié el potencial
de la ecografia Doppler de la arteria uterina
del primer trimestre en la modalidad PoCUS
para la prediccién temprana de EP, en mujeres
embarazadas de riesgo en entornos de bajos
recursos.

METODOLOGIA

Un estudio longitudinal prospectivo de mujeres
embarazadas con factores de riesgo para PE
fue desarrollado desde febrero 2022-abril 2022
en el Centro de salud tipo “A” Puertas del Sol -
Ministerio de Salud Publica 09D09 Ecuador.

Los criterios de inclusion del estudio requerian
la presencia de al menos uno de los siguientes
factores de riesgos: primiparidad; antecedentes
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de PE en embarazos anteriores; antecedentes
familiares de EP; hipertension arterial;
enfermedades renales; diabetes mellitus; lupus
eritematoso sistémico; sindrome antifosfolipido;

trombofilia; antecedentes de trastornos
obstétricos (hipotrofia fetal, oligoamnios,
perinatal mortalidad, separacion prematura

de la placenta normalmente implantada);
obesidad (IMC > 30 kg/m2); edad materna (<18
afos o >40 afios). Los criterios de exclusidon
fueron infecciones, tratamiento reciente con
medicamentos antiinflamatorios no esteroideos
y corticosteroides (14 dias antes de la inclusién),
enfermedades inflamatorias cronicas,
embarazos multiples y anomalias fetales.

Todas las pacientes incluidas en el estudio
firmaron un consentimiento informado. Un
plan estandarizado de trabajo fue elaborado,
en el que se registraron datos antropométricos,
antecedentesfamiliares,fisiolégicosypatoldgicos
personales. antecedentes, parametros
obstétricos (gestacion, parto, fecha de la ultima
menstruacién, primeros movimientos fetales,
fecha probable de nacimiento, evolucién de
embarazos y partos anteriores), parametros
ecograficos en el primer trimestre (medicion
de la longitud craneocaudal (CCL), presencia de
actividad cardiaca embrionaria, Examen Doppler
de la arteria uterina).

Para el diagnéstico de EP se utilizaron los
criterios propuestos por el American College
of Obstetricians y Ginecdlogos: valores de
presion arterial de al menos 140/90 mm Hg
(2 exdmenes entre 6 h y 7 dias de diferencia),
proteinuria superior a 30 mg/dl (2 muestras
de orina recogidas con 4 a 6 h de diferencia)
(18). La Preeclamsia moderada se definié
como asintomatica, presentando hipertensiéon
con valores por debajo de 160/110 mmHg
y proteinuria(18). Se observd hipertension
y proteinuria después de las 20 semanas de
embarazo en mujeres previamente normotensas
(antes del embarazo) y se normalizé a las 12
semanas posparto. Al final del estudio, las
pacientes fueron divididas en dos grupos
dependiendo de la evolucién del embarazo. El
parametro basico monitorizado en este estudio
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fue el indice de pulsatilidad (Pl = S-D/Mean) en
la arteria uterina.

Los resultados obtenidos se correlacionaron
con la evolucién posterior de la EP o sus
complicaciones: eclampsia, PSNIP, sindrome
HELLP, sufrimiento fetal perinatal (hipotrofia
fetal, muerte fetal anteparto o intraparto,
puntuacion de Apgar al nacer < 7).

Ultrasonido Doppler

La ecografia se realizé con un ecdgrafo Butterfly
iQ+ el cual es un dispositivo portatil, pequefio
que puede transportarse en el bolsillo de
cualquier médico y conectarse a un dispositivo
movil como un teléfono celular o tablet y en
menos de 3 minutos iniciar el examen en el
paciente.

Butterfly iQ+ ofrece una matriz 2D de 9000
sensores micro-mecanizados y es capaz de
realizar con un solo transductor los distintos
modos de ultrasonido.

1
2
3

1.Lente

2.Marca de la linea media
3.Marca de orientacion

4. Luces del indicador de la bateria
5.Botén indicador de la bateria
6.Interfaz sonda/cable

7.Cable del dispositivo mévil
8.Fuente de carga

Figura 1. Equipo utilizado
Fuente: (19)
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Tabla 1. Especificaciones técnicas del equipo Butterfly iQ+

Item

Butterfly iQ+ Especificationes

Dimensiones del transductor
Peso del transductor

Energia

Batteria

Pantalla

Min/Max profundidad de escaneo
Chip del ultrasonido

Transductor

Rango de Frecuencia

163 x 56 x 35 mm (6.4 x 2.2 x 1.4 in.)
309 gramos (.68 lbs)

Bateria (recargable)

144 minutos de escaneo continuo
Variable Teléfono celular o Tablet
1cm min / 30cm max

Integrated CMOS chip
9000-element CMUT

1-10 MHz

Procedimiento

Se requeria un angulo menor de 6° entre el
haz de ultrasonido y el vaso estudiado. Los
indicadores se calcularon en muestras de un
minimo de 5 ondas con apariencia idéntica y un
contorno de espectro claramente definido.

Los vasos uterinos y fetales se identificaron
mediante Doppler color y Power Doppler,
luego se realizd una evaluacidon cuantitativa
y cualitativa mediante Doppler pulsado. La
evaluacién velocimétrica de la arteria uterina
refleja las particularidades hemodinamicas del
lado materno como parte de la unidad materno-
fetal-placentaria.

Como parte de la ecografia de rutina a las 11-
14 semanas, se obtuvo una seccidn sagital del
cuello uterino. La sonda se barrié lateralmente
hasta que se identifico el plexo paracervical. Se
utilizé Doppler color para identificar la arteria
uterina en la unidén cérvico-corporea. Las
mediciones se realizaron en este punto, antes
de la ramificacidon de la arteria uterina en las
arterias arqueadas. Los indices de pulsatilidad se

midieron bilateralmente y se calculé el IP medio.
El aspecto anormal del Doppler de la arteria
uterina se definid como un Pl medio > percentil
95. Para la interpretacién del Pl, se utilizd las
curvas de referencia normativas por edad (valor
del percentil 95 del primer trimestre = 2,6).

Se usé un modelo logit binario para evaluar si los
cambios Doppler (Pl > percentil 95) en el primer
y/o segundo trimestre se correlacionan con la
probabilidad de desarrollar EP.

RESULTADOS

Poblacién de estudio

El estudio contd con 42 pacientes que
cumplieron los criterios tanto de inclusion como
de exclusidn. El grupo 1 estaba comprendido
de 9 pacientes que desarrollaron preeclamsia.
El grupo 2 estaba conformado por 33 mujeres
embarazadas que no desarrollaron preeclamsia
y siguieron la evolucion fisiolégica de su
embarazo. La demografia bdsica de los pacientes
esta disponible en la Tabla 2.

Tabla 2. Prueba PW DOPPLER UtAPI - CONTROL PE tabulacién cruzada

CONTROL_PE
Recuento —  Total
NO Sl
PRUEBA_PW_DOPPLER_UtA_PI NO 33 2 35
Sl 0 7 7
Total 33 9 42

Huerta Gil. PoCUS UtA-PI como predictor de preeclampsia.




Analisis estadistico

Tablas cruzadas

Se analizé el poder predictivo de las alteraciones
en el power doppler en el primer trimestre del
embarazo (semanas 11-14). La diferencia del
valor de la media del indice de pulsatilidad entre
los grupos fue estadisticamente significativa.
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(p=0.001). De todas las mujeres embarazadas
incluidas en el estudio, durante la examinacién
de la arteria uterina con el Doppler en el primer
trimestre del embarazo, 16,67% (7/42) tuvo
un valor (>2.6) lo cual se considera patolégico.
El incremento en el valor del iP en el primer
trimestre es estadisticamente significativo.

Tabla 3. Pruebas de chi-cuadrado

Valor g

Sig. asintdtica

Significacion exacta Significacion exacta

(2 caras) (2 caras) (1 cara)
Chi-cuadrado de Pearson  30,800% 1 ,000
Coe e 1 o
Razén de verosimilitud 28,312 1 ,000
Prueba exacta de Fisher ,000 ,000
N de casos vélidos 42

Tabla 4. Resumen de procesamiento de casos -
Curva ROC

CONTROL_DESARR_PE N vélido (por lista)

Positivo® 9

Negativo 33

a. 1 casillas (25,0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es 1,50.
b. Sélo se ha calculado para una tabla 2x2

Los valores mas grandes de la(s) variable(s) de
resultado de prueba indican una prueba mayor
para un estado real positivo. El estado real
positivo es 1,00.

Curva ROC

0.6

Sensibilidad

0.4

0.0 T T
00 02 04

T
08 08 10

1 - Especificidad

Tabla 5. Area bajo la curva

Variable(s) de resultado de prueba: PRUEBA_UtA_PI

95% de intervalo de confianza asintético

Area Error estandar® S|gr.1|ﬁ?a40|obn
asintética
,889 ,084 ,000

Limite inferir,724 1,000

B
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a. Bajo el supuesto no paramétrico
b. Hipotesis nula: area verdadera = 0,5
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Tabla 6. Coordenadas de la curva

Variable(s) de resultado de prueba: PRUEBA_UtA_PI

Positivo si es mayor o igual quea Sensibilidad 1 - Especificidad
-1,0000 1,000 1,000
,5000 ,778 0,000
2,0000 0,000 0,000

Tabla 7. Caracteristicas maternas y neonatales de la poblacién estudiada

Indicador N % Total
Presion Arterial
Normal 33 78,57%
>160/110mmHg 3 7,14%
PAS 140-160 mmHg y PAD 90-110mmHg 6 14,29%
indice de masa corporal
230 7 16,67%
<30 35 83.33%
Edad (afios)
18-29 18 42.86%
30-40 21 50.00%
>40 3 7.50%
Edad gestacional (semanas)
<34 semanas 2 4.76%
34-37 semanas 9 21.43%
>37 semanas 31 73.81%
Peso al nacer (gramos)
0-1500 2 4.76%
<1501-2000 4 9.52%
2001-2500 11 26.19%
2501-3000 14 33.33%
3001-3500 10 23.33%
3501-4000 1 2.87%
4001+ 0 0%
Apgar Score
3 3.33%
4 3.33%
5 6.67%
6 10.83%
7 20.00%
8 14.17%
9 13.33%
10 28.33%

IPsolocomomarcadorbiofisicode preeclampsia  especificidad del 100%, con 7 casos verdaderos

en el primer trimestre positivos, 2 falsos negativos, 0 falsos positivos y
Se establecié una sensibilidad del 78% con una 33 verdaderos negativos.
Ver Figura 2
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UNEMI
Pacientes
42 Estudiados
Pacientes Pacientes
con PE
9 33 Sanos
7 2 0 33
Verdaderos Falsos Falsos Verdaderos
Positivos Negativas  Positivos Negativos

Figura 2. Distribucién de pacientes estudiados y resultados de pruebas diagnosticas.

Es importante destacar que si marcadores
bioquimicos predictores de preeclamsia (PLGF 6
PAPP-A) se suman a la valoracion del paciente
esto a su vez incrementara sustancialmente la
sensibilidad de la prediccién de preeclamsia
(20).

El analisis estadistico fue realizado con el
software SPSS Statistics Version 28.

DISCUSION

De las 42 gestantes incluidas en el estudio,
(21,43%) desarrollaron preeclampsia durante
el embarazo. cabe sefialar que la presencia
de patologia vascular previa al embarazo o
accidentes obstétricos no explicados en el
momento de su ocurrencia aumentan el riesgo
de EP. Los resultados obtenidos demostraron
la presencia de cambios hemodindmicos
significativos en la circulacién uterina en la
primera mitad del embarazo, de acuerdo con
otros estudios existentes (21-24).

Al trofoblasto invade la parte decidual de las
arterias espirales entre las 8 y 12 semanas
(25). Los cambios en las hormonas proteicas
y esteroides también pueden jugar un papel
importante en estas alteraciones vasculares
(26).

Ademas, la estabilizacion de la circulacién
intervellosa y los cambios marcados en la
circulacién umbilical ocurren durante esta etapa
temprana del embarazo (27). Nuestro estudio
permitié describir las diferencias en la secuencia
de cambios en las ondas Doppler de la arteria
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uterina en el embarazo normal y el embarazo
complicado por patologia  hipertensiva.
Monitorizamos tanto el Pl de arteria uterina
medio como la presencia de muesca bilateral,
lo que nos permitid analizarlos por separado.
La muesca diastélica temprana es caracteristica
de los vasos de alta resistencia y cuantifica la
elasticidad del vaso. Parece depender de las
interacciones madre-placenta, reflejando mas
probablemente la decidualizacidn de las arterias
espirales (28).

Por otro lado, el IP de la arteria uterina refleja
la resistencia vascular distal total medible y
proporciona informacion sobre el volumen
placentario y la seccién transversal de los
vasos placentarios (29). Estudios recientes
han evidenciado que los factores maternos
predisponentes pueden inducir cambios
aterosclerdticos y vasoactivos funcionales en
las arterias espirales, que se transforman mas
0 menos en arterias uteroplacentarias, dando
como resultado el sindrome de preeclampsia
(30-32).

Este estudio demostrd que las pacientes
con IP de la arteria uterina alta en el primer
trimestre del embarazo tenian el mayor riesgo
de desarrollar PE. Los datos obtenidos en este
estudio muestran que en el cribado de PE, en
pacientes de alto riesgo, el examen Doppler
de la arteria uterina realizado precozmente
a las 11-14 SG permite detectar embarazos
qgue desarrollaran PE con una sensibilidad del
97,8% y un especificidad del 100% basada en el




andlisis PI. A pesar del tamafio de la muestra los
resultados de este estudio concuerdan con otros
estudios que, analizando los cambios Doppler
en el primer trimestre del embarazo, reportaron
tasas de deteccién de TEP global similares, con
mayor predicciéon de TEP de inicio temprano
(<34 SG) (33-39).

Una de las limitaciones de este estudio fue el
pequeiio nimero de pacientes. Es por esto que
solo se considerd la prediccién de la EP global.
La deteccién precoz de los casos con riesgo de
desarrollar EP permitira aplicar un tratamiento
profilactico. Los casos detectados de esta forma
son los que podrian desarrollar complicaciones
severas y podrian ser sometidos ademds a un
programa de seguimiento intensivo.
Actualmente, la capacidad de los marcadores
individuales para predecir la EP sigue siendo
modesta. El uso de los pardmetros del primer
trimestre y los indices Doppler de la arteria
uterina tiene el mayor potencial para convertirse
en un método de deteccidn en entornos
de bajos recursos. Estudios prospectivos
adecuados utilizando métodos estandarizados
son necesarios en el futuro para evaluar la
eleccion de pardmetros y estrategias para una
asociacidon encaminada a obtener los mejores
métodos predictivos. Mejorar el conocimiento
de la patogenia de las complicaciones durante
el embarazo facilitara el desarrollo de nuevos
métodos de prediccidn y prevencion.

CONCLUSIONES

El examen Doppler de la arteria uterina es una
prueba de deteccidén no invasiva eficaz para
el desarrollo de PE en embarazos de riesgo,
particularmente apropiado en sistemas de
salud con medios limitados para evaluar otros
biomarcadores. La evaluacion Doppler en
embarazos con factores de riesgo, permite
un seguimiento adecuado, con una eleccion
juiciosa del momento y la forma de parto,
una disminucién del niumero de cesareas de
urgencia por sufrimiento fetal y una mejora de
los resultados perinatales.
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