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RESUMEN

COMPARACION DE INDICES Y VELOCIDADES DE FLUJO CEREBRAL POR
CATEGORIAS DE EDAD CRONOLOGICA Y GESTACIONAL EN
EMBARAZADAS

Antecedentes. El flujo sanguineo cerebral se ve afectado por cambios en la presion
arterial sistémica. En situaciones como la preeclampsia o durante el embarazo, también
ocurren cambios en la perfusion cerebral a consecuencia de los cambios en el volumen,
las resistencias periféricas y la frecuencia cardiaca, aunque poco se han explorado

cambios en el flujo cerebral en pacientes con embarazo normoevolutivo.

Objetivo general. Comparar indices y velocidades de flujo cerebral por categorias de
edad cronoldgica y gestacional en pacientes embarazadas del Hospltal Central “Dr.

Ignacio Morones Prieto” de San Luls Potosi.

Metodologia. Se realiz6 un estudio observacional, transversal-analitico, prospectivo en

paclentes embarazadas del Hospltal Central “Dr. Ignaclo Morones Prleto” de San Luls
Potosi. Se utiliz6 un ultrasonido Doppler transcraneal (marca General Electric Logic P5
con transductor sectorial multifrecuencia 3SP) para realizar las siguientes
determinaciones: velocidad pico de flujo cerebral sistélico (VPFS), diastélico (VPFD) y
medio (VPFM), presién de perfusion cerebral (PPC), indice de resistencia cerebral (IRC) e
indice de flujo cerebral (IFC). También se obtuvo informaciéon general de las pacientes:
edad, edad gestacional, peso, talla e IMC, presion arterial sistélica (PAS), diastélica (PAD)
y media (PAM). Se realizé un andlisis estadistico descriptivo e inferencial, utilizando como
prueba inferencial la ANOVA para comparar indices y velocidades de flujo cerebral por

categorias de edad cronoldgica y gestacional. Una p<0.05 fue significativa.

Resultados. Se incluyeron 66 pacientes embarazadas de edad promedio 21.8+5.6 afos,
el 43.5% adolescentes (<19 afios), el 44.9% de 20-29 afios y el 11.6% de 30 afios 0 mas.

El 22.1% tenian menos de 32 SDG, el 20.6% tenian de 32-36 SDG y el 57.4% 37 0 més
SDG. Las pacientes de =19 anos(69.7+9.4) tuvieron significativamente menor PAD

(69.7+9.4 mmHg) que las pacientes de 20-29 afos (75.5+£8.1 mmHg) y =30 afios
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(75.5£8.1 mmHg; p=0.029). No hubo diferencias en PAS y PAM entre grupos de
edad cronoldgica ni entre categorias de edad gestacional. Las cifras promedio de
VPFS en adolescentes fue 55.4+17.3 m/s, en pacientes de 20-29 afios fue
57.1£20.6 m/s y en pacientes de 30 afios 0 mas de 55.0+23.2 (p=0.928). No se
encontraron diferencias estadisticamente significativas en VPFD y VPFM por
grupos de edad cronoldgica. Entre las semanas 32-36 de la gestacion ocurre un
incremento significativo en las cifras de VPFS, VPFD y VPFM en comparacién con
las semanas previas 0 posteriores. Las pacientes con edad gestacional de 32-36
sdg tuvieron significativamente menor IRC (2.3£0.9) e IFC (14.0+6.6 cm/s) que las

pacientes con gestaciones <32 sdgo 237 sdg.

Conclusiones. No se encontraron diferencias significativas en las velocidades
pico de flujo sistdlico, diastdlico y medio por grupos de edad, pero si ocurre
incremento significativo en estos parametros entre las semanas 32-36 de
gestacion. Dentro del tercer trimestre de la gestacién, ocurren cambios en los IRC
y el IFC. Esto obliga a contar con valores de referencia de indices y velocidades
de flujo cerebral por categorias de edad cronoldgica y gestacional y obliga a

determinar su correlacién clinica.
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INTRODUCCION

El ultrasonido Doppler transcraneal (DTC) puede medir la velocidad del flujo
sanguineo cerebral en los principales vasos intracraneales de forma no invasiva y
con gran precision. En combinacion con la disponibilidad de los productos no
invasivos para la medicion continla de la presion arterial, el costo relativamente
bajo, facilidad de uso y excelente resolucion temporal han estimulado el desarrollo
de nuevas técnicas para evaluar la autorregulaciéon cerebral utilizando un enfoque
dinamico, en lugar del método mas clasico "estatico”. Las aplicaciones clinicas
han mostrado resultados consistentes en ciertas condiciones, tales como
traumatismo craneoencefélico grave y la enfermedad de la arteria carétida.
Diferentes modelos analiticos para cuantificar el rendimiento de autorregulacion
cerebral han contribuido también a la diversidad de resultados en la literatura (1).
Existen areas donde se necesitan una mayor validacion e investigacion para
mejorar la fiabilidad y la utilidad del DTC en la préactica clinica como en las
pacientes embarazadas sanas y con enfermedades hipertensivas de inicio en el

embarazo.

La preeclampsia es un sindrome idiopatico heterogéneo multisistémico que se
presenta después de la semana 20 de gestacion, se caracteriza por hipertension
arterial y proteinuria. Constituye una causa importante de morbimortalidad materna
y perinatal. Se presentan 50,000 muertes maternas a nivel mundial por este
sindrome y en paises en vias de desarrollo como México, América Latina y el
Caribe constituyen la principal causa de muerte siendo responsable de una cuarta
parte de las muertes maternas. Es la principal causa de nacimiento pretérmino por
indicacion médica y cuando se asocia a desprendimiento prematuro de placenta
normoinserta y restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU) se asocia a elevada

morbimortalidad perinatal y secuelas a largo plazo (2).

A pesar de los avances en la medicina, la frecuencia de este sindrome no se ha

modificado, ocurriendo del 2 al 10% de las gestaciones.

P&gina. 9




Parte fundamental del manejo de la preeclampsia severa incluye una evaluacion
completa de la madre y el feto y la eleccion del mejor momento del nacimiento,
mediante la via obstétrica mas adecuada. La vigilancia y el manejo estandarizado

de la preeclampsia se asocian con una disminucion del riesgo materno (3).

La razén de mortalidad materna RMM ha ido en aumento y del total de las muertes
en el mundo, 40% ocurren en unidades hospitalarias, siendo la preeclampsia-
eclampsia la segunda causa de muerte (16%), por lo que es fundamental
desarrollar e implementar acciones con el propésito de disminuirla, es una
complicacion exclusiva del embarazo y es de causa desconocida, aunque se ha
asociado a varios factores de riesgo entre ellos edad materna, antecedentes
familiares, enfermedades cronicas asociadas como hipertension arterial, diabetes,

obesidad entre otras; que predispone a su desarrollo (4).

Aunque las convulsiones definen la eclampsia, algunos de los sintomas
neuroldgicos pueden preceder a la aparicion de convulsiones, tales como dolores
de cabeza persistentes, vision borrosa, fotofobia y alteraciones mentales. Ha
habido un considerable debate acerca de si los sintomas neurologicos de la
eclampsia surgen de la perdida de la autorregulacion cerebral que causa el
vasoespasmo e isquemia o hiperperfusibn que causa la formacion de edema

cerebral(b).

La patogénesis de las manifestaciones neurologicas de la paciente con
preeclampsia-eclampsia no se conoce; sin embargo, se admite la similitud de las
manifestaciones clinicas entre el vasoespasmo y la encefalopatia hipertensiva. El
mecanismo de autorregulacion cerebral y su participacion en esta patologia, hasta
hoy no conocida, reconociendo que las cefaleas y las convulsiones pueden
presentarse en el puerperio. Se han implicado alteraciones endoteliales como la
disminucion en la sintesis de prostaciclina (Pgl2), lo que favorece la agregacion

plaguetaria contribuyendo a fenbmenos de isquemia cerebral transitoria o bien a
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gue las mismas alteraciones panendoteliales favorecen la fuga de liquido y el

edema cerebral.(6)

La reversibilidad de los signos neurolégicos clinicos y lesiones en estudios
neurorradiol6gicos dentro de unos pocos dias 0 semanas después del parto en la
mayoria de los casos se opone a la existencia de una verdadera necrosis
isquémica cerebral. De hecho, los hallazgos clinicos y de neuroimagen son mas
consistentes con edema. Por ejemplo, los hallazgos neurorradiol6gicos de la
eclampsia son anomalias reversibles que aparecen en la  tomografia
computarizada y la resonancia magnética ponderadas en T2 y las imagenes
potenciadas en difusion con alto coeficiente de difusion aparente, que sugiere
edema (PRES) (7).

Una de las adaptaciones cardiovasculares mas importante que se produce durante
el embarazo es el aumento de volumen de plasma en un 40 a 50% a la mitad del
embarazo, la resistencia vascular periférica total disminuye significativamente para
acomodar la expansion del volumen plasmatico y por lo tanto, la presion arterial no
se eleva, sino que realmente cae algo a la mitad de la gestacién y se eleva de
nuevo al término. (8)Debido al gran aumento del gasto cardiaco y del volumen
plasmatico durante el embarazo normal, es de interés como se ven afectados el

flujo sanguineo cerebral y la resistencia vascular pero es poco conocida(9)

El DTC es una aplicacion de la ultrasonografia que permite el estudio no invasivo
de la circulacion cerebral a través de la determinacion de algunos parametros del
flujo sanguineo en las porciones proximales de los grandes vasos intracraneales y
por tanto permite comprender los cambios en la circulacidn cerebral bajo
condiciones normales y patoldgicas.(10) El Doppler transcraneal utiliza un sistema
Doppler pulsado que emite ondas de muy baja frecuencia (1-2 MHz), logrando
penetracion a través de estructuras Oseas craneales seleccionadas denominadas
ventanas ultrasonicas; la interpretacion de los resultados requiere integracion

entre las mediciones Doppler con el estado clinico del paciente; debido a su
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caracter no invasivo se puede hacer seguimiento las veces que se quiera.(10) En
algunas situaciones clinicas los datos de desplazamiento Doppler no son
transformados en velocidades de flujo real, ello ha hecho que se definan indices
Doppler que denotan las mediciones de segmentos en las ondas de velocidad de
flujo Doppler, que son proporciones basadas en cifras promedio; uno de estos
indices es el de pulsatilidad (IP) y se obtiene como cociente entre las cifras
sistolica menos la diastdlica y entre la media, asi como el indice de flujo cerebral,
el cual es un parametro descrito por Williams basado en la formula de perfusion
cerebral sobre el producto de area de resistencia, dado que la presién de
perfusién cerebral por si sola no nos da una idea completa de cémo estd siendo
perfundido el cerebro, la combinaciéon de los pardmetros utilizados para evaluar la

presion y la resistencia nos da una mejor idea del flujo sanguineo cerebral (11).

Actualmente en México no se cuenta con algun estudio realizado en la poblacion
acerca del flujo cerebral evaluado mediante Doppler, el objetivo de este estudio es
determinar si existe una diferencia significativa del indice de flujo cerebral por

edad en las pacientes embarazadas que se encuentren en el tercer trimestre.

Factibilidad: Actualmente el hospital central Dr. Ignacio Morones Prieto cuenta
con un equipo de ultrasonido con un transductor sectorial asi como personal
capacitado como lo son los residentes de imagenologia diagnéstica y terapéutica
asi como la atencién y control prenatal de las embarazadas adolescentes por ser
consideradas de riesgo.
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ANTECEDENTES.

Durante el embarazo hay aumento de la poscarga y del volumen plasmético hasta
en 40%, alcanzando la semana veinte de gestacion con una disminucién de la
resistencia vascular periférica. Estos hallazgos estan en relacion con otros en los
cuales hay un estado hiperdinamico materno, con aumento de la poscarga
cardiaca y resistencia periférica reducida en etapas tempranas del embarazo(12).
Se ha demostrado que hay un aumento fisioldgico del flujo sanguineo cerebral en
el primer trimestre del embarazo por encima del 25% y que este se reduce poco a
poco segun va avanzando el embarazo, pero en el tercer trimestre sigue
siendo15% mayor que el de mujeres normales no embarazadas. Inclusive en un
estudio se ha determinado que el flujo sanguineo cerebral puede elevarse hasta el

52% del nivel basal durante el embarazo normal(13).

Bajo condiciones de normalidad hay un sistema de autorregulacién que permite
qgue el flujo sanguineo cerebral no se altere a pesar que ocurra variacion de la
presion sanguinea sistémica. Belford y colaboradores identificaron disminucién
fisiolégica de la velocidad sistolica y media de la arteria cerebral en forma lineal
durante el embarazo normal, desde la semana doce hasta la cuarenta, al igual que
los indices de pulsatilidad y resistencia, mientras la velocidad diastélica no se
modificaba en forma importante.(12) Los intervalos de la velocidad sistdlica se
encontraban entre 80 y 112 cm/seg, los de la velocidad media de 57 a 81 cm/seg y
los de la diastdlica 39 a 47 cm/seg. Williams y colaboradores encontraron que la
velocidad sistolica de la arteria cerebral media permanecia constante durante los
primeros dos trimestres (71+ 22 cm/seg), con disminucion entre las semanas 29 y
36 de gestacion (62 + 17 cm/seg), mientras la velocidad diastolica no tuvo una
variacion importante(12). Actualmente en México no se cuenta con algun estudio
gue evalle la hemodinamica cerebral en las pacientes con embarazo

normoevolutivo ni con enfermedades hipertensivas de inicio en el embarazo.
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El Doppler transcraneal es un método no invasivo, capaz de medir parametros
directos (velocidad del flujo sanguineo cerebral) y parametros indirectos de la
hemodinamica cerebral como lo son el indice de pulsatilidad, el indice de
resistencia, y la presion de perfusion cerebral. Los parametros indirectos se
utilizan porque hay algunas situaciones como el vasoespasmo donde la velocidad
del flujo sanguineo y el volumen de sangre varian en direcciones opuestas, y, en
consecuencia, no es apropiado la evaluacién de la perfusion cerebral con solo el
uso de valores absolutos como la velocidad del flujo sanguineo para evaluar la
perfusién cerebral, sin embargo si se realiza la evaluacion simultanea de la
presion arterial varios valores derivados que representan la presion de perfusion
estimada y la resistencia vascular pueden ser calculados con las siguientes
formulas: Presion de perfusion cerebral (CPP) = (Velocidad media / (Velocidad
media Yelocidad diastolica) x (presion arterial media —presion  arterial
diastolica); Resistance area product (RAP)Producto area de resistencia o indice de
resistencia cerebrovascular =Presion arterial media /velocidad media de la arteria
cerebral media; indice de flujo cerebral (CFI) =CPP/RAP; (11)E| producto de area
de resistencia es igual al indice de resistencia cerebrovascular y es obtenido
dividiendo la presion arterial media sobre la velocidad media de la arteria cerebral
media, el indice de flujo cerebral es un parametro descritos por Williams basado
en la formula de perfusion cerebral sobre el producto de area de resistencia, dado
gue la presion de perfusién cerebral por si sola no nos da una idea completa de
como estd siendo perfundido el cerebro, la combinacion de los parametros
utilizados para evaluar la presion y la resistencia nos da una mejor idea del flujo

sanguineo cerebral.(11)

El sindrome de Preeclampsia -Eclampsia se conoce desde hace
aproximadamente 2000 afios, lo descubrieron los chinos y egipcios, aunque fue

Hipdcrates el que describio el cuadro clinico.(14)
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La preeclampsia es una de las principales causas de muerte materno-fetal
(36.2%); la incidencia en el mundo es de 3%, y la incidencia en México es de entre

5y 10% de todos los embarazos.(14)

Las causas de la preeclampsia ain no estan claramente identificadas, de ahi que
tamblén se le conozca como la “enfermedad de las teorias”. Se relaciona con edad
avanzada de la madre (mayor de 35 afos) o poca para el embarazo
(adolescentes), antecedentes familiares de preeclampsia, preeclampsia en
embarazos previos, embarazo molar, multiple o gemelar, esposo con
antecedentes familiares de preeclampsia, hipertension y enfermedad renal

cronicas, diabetes mellitus o ser de raza afroamericana(14).

Los estudios epidemiologicos recientes demuestran que la preeclampsia tiene
caracteristicas hereditarias y que la madre y el padre contribuyen al riesgo de la
misma.

También se plantea que la edad puede ser un factor de riesgo para preeclampsia

y/o eclampsia porque el desarrollo de la eclampsia.

Durante el embarazo, aproximadamente el 2-8% de las mujeres tienen algun tipo
de hipertension o preeclampsia diagnosticado. Las complicaciones de la
preeclampsia ocasionan el 16-38% de todas las muertes maternas, las
complicaciones cerebrovasculares son la causa primaria (38,7%). La preeclampsia
se ha implicado en el sindrome de encefalopatia posterior reversible lo que
planteé la hipotesis de que estar relacionado con autorregulacion alterada, lo que
lleva a cualquiera sobreperfusion o hipoperfusion del cerebro. La autorregulacion
cerebral es un proceso fisiologico que mantiene el flujo de sangre a un nivel
adecuado, a pesar de los cambios en la presion arterial (PA). El deterioro de esta
funciéon puede explicar por qué algunas pacientes tienden a desarrollar edema
cerebral y convulsiones o hemorragia cerebral, sin hipertension significativa. En
estudios previos utilizando Doppler transcraneal, la falta de aumento de la
resistencia y el aumento de las velocidades de flujo sanguineo cerebral, junto con

el aumento de la presion arterial media en las mujeres con preeclampsia, han sido
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interpretadas como disfunciéon de la autorregulacion. Se ha intentado encontrar un
método diagndstico para su deteccion temprana, iniciar la terapia oportuna y
reducir los efectos negativos.(7) ElI Doppler transcraneal es un examen no
invasivo, de bajo costo y seguro, que puede tener un valor diagnostico.(7) En los
estudios que utilizaron imagenes de resonancia magnética se observé aumento de
la perfusion cerebral en pacientes con preeclampsia apoyando el concepto de que
la preeclampsia se asocia con un sindrome de hiperperfusion y la autorregulacion
cerebral desordenada. Cipolla ha realizado multiples estudios sobre la
autorregulacion en ratas y encontré que el limite superior de la autorregulacion a
ser ligeramente desplazado hacia la derecha en etapas tardias del embarazo, lo
gue sugiere una mejor autorregulacion. Sin embargo, sélo las ratas embarazadas
tenian edema cerebral significativo en la respuesta a la hipertension aguda. (15)
La ecografia Doppler transcraneal hace posible el estudio de la hemodinamica

cerebral en las mujeres embarazadas de una manera no invasiva.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Existen diferencias significativas en indices y velocidades de flujo cerebral entre

categorias de edad cronolégica y gestacional en pacientes embarazadas del Hospital

Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” de San Luls Potosi?
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JUSTIFICACION

El Doppler transcraneal nos permite atravesar la barrera craneal y poder estudiar
la velocidad de la sangre en las principales arterias cerebrales, velocidad que
guarda relacién directa con el flujo cerebral y es inversamente proporcional al
calibre del vaso estudiado, se ha utilizado en el diagndstico de procesos
cerebrovasculares que cursen con estenosis de arterias basales, estudio de la
circulacion colateral en cuadros vasculares oclusivos, evaluacion del flujo cerebral
en pacientes con malformaciones vasculares, valoracion de la muerte cerebral, la
preeclampsia / eclampsia, para evaluar de forma no invasiva la hemodinamica
cerebrovascular en la arteria cerebral media materna, es un método no invasivo,
rapido y reproducible, que permite una evaluaciébn en tiempo real, no utiliza
radiaciones ionizantes, ni medios de contraste y es menos costoso que otras
técnicas diagnésticas. EI Doppler transcraneal ha demostrado en mujeres con
preeclampsia vasoespasmo cerebral, que no se correlaciona con la presién arterial
media evaluada simultdneamente. La presion de perfusion cerebral estimada,
evaluada mediante una formula modificada, ha demostrado estar aumentada en
mujeres con preeclampsia grave y no grave. Sin embargo, en la preeclampsia
grave, la presion de perfusion cerebral elevada se ve compensada por el aumento
de la resistencia vascular cerebral y flujo sanguineo cerebral no se ve afectado.
Los cambios cerebrovasculares hasta la fecha no han sido lo suficientemente
sensibles para predecir el desarrollo de la preeclampsia o eclampsia. Necesitan
ser diseflados estudios transversales analiticos con el fin de tener los valores de
los indices y velocidades de flujo cerebral en embarazos normoevolutivos y los
cambios de los mismos en enfermedades hipertensivas de inicio en el embarazo
con el fin de predecir la aparicion de la pre-eclampsia y para evaluar los efectos de
diversos farmacos sobre la circulacion cerebral materna. La preeclampsia afecta a
un 3-7% de las mujeres y se asocia con un aumento significativo de la morbilidad y
mortalidad perinatal. Actualmente en los estudios de resonancia magnética se
observa aumento de la perfusibn cerebral en pacientes con preeclampsia
apoyando el concepto de que la preeclampsia se asocia con un sindrome de

hiperperfusion y perdida de la autorregulacion cerebral; sin embargo no han sido
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bien documentados, en México no se cuenta con algun estudio que evalle la
hemodindmica cerebral en las pacientes embarazadas. El ultrasonido Doppler
transcraneal es facil de usar y proporciona mediciones reproducibles, se ha
convertido en un método ampliamente aceptado de la evaluacion de la reactividad
cerebrovascular, se ha utilizado en los pacientes con trastornos neurolégicos,
alteraciones tanto en la autorregulacion cerebral y reactividad vascular cerebral y

ha demostrado predecir la mala evolucién neuroldgica.

OBJETIVOS

Obijetivo general

Comparar indices y velocidades de flujo cerebral por categorias de edad

cronoldgica y gestacional en pacientes embarazadas.

Objetivos especificos

Realizar ultrasonido Doppler transcraneal a las pacientes embarazadas acudan al

Servicio de Imagenologia.

Comparar entre grupos de edad cronolégica la velocidad pico de flujo cerebral
sistélico (VPFS), diastolico (VPFD) y medio (VPFM), presion de perfusion cerebral

(PPC), indice de resistencia cerebral (IRC) e indice de flujo cerebral (IFC).
Comparar por categorias de edad gestacional la velocidad de flujo cerebral

sistélico (VPFS), diastolico (VPFD) y medio (VPFM), presion de perfusion cerebral

(PPC), indice de resistencia cerebral (IRC) e indice de flujo cerebral (IFC).
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Hipotesis de trabajo.

Si existen diferencias significativas en indices y velocidades de flujo cerebral entre

pacientes embarazadas segun categorias de edad cronoldgica y gestacional.

Disefo del estudio.
Observacional, transversal-analitico, prospectivo.
METODOLOGIA

Lugar de realizacion

Hospltal Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” de San Luis Potosi, San Luls Potosi.

Universo, unidades de observacion, métodos de muestreo, y tamaro de la
muestra.

Unlverso: Embarazadas en el tercer trimestre que acudan al Hospltal Central “Dr.

Ignacio Morones Prieto” de San Luls Potosi al servicio de Radiologia e Imagen y a

la Unidad de Control Prenatal de Ginecologia y Obstetricia.

Se calcula la muestra para una regresion la cual explicara la variabilidad del indice

de flujo cerebral por las variables edad, semanas de gestacion, indice de masa

corporal y presion arterial

Con cuatro variables explicativas con un término cada una de ellas segun
recomendacién de Harrel se necesitan de cuarenta a ochenta sujetos para analisis

de regresion multiple.

Se realizo andlisis descriptivo univariado y se reportara la media y desviacion
standard de las variables con escala continua y con distribucibn normal o
equivalentes en las que no la tengan y frecuencias y porcentajes en las variables
discretas, en las cuales se realizara analisis de chi cuadrada o escala de fisher

segun corresponda.
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Se reallzara andllsls de regreslon multlple con el slgulente modelo: CFl = Edad +
SDG + IMC

Criterios de seleccion:
e Inclusion
Pacientes femeninas embarazadas que se encuentren en el tercer trimestre del

embarazo que acepten participar mediante firma en consentimiento informado.

e Exclusion

Enfermedad neurolégica

Traumatismo craneal reciente

Enfermedad vascular prexistente

Hipertension arterial cronica primaria y secundaria
Diabetes pregestacional

Enfermedad renal

Uso de medicamentos que puedan aumentar la presion arterial
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Variables en el estudio

Variable

indice de flujo
cerebral

indice de
resistencia

Edad

Presion
arterial media

indice de
masa
corporal

Semanas de
gestacion

Cuadro de Variables:

Dependiente

Definicion operacional

Parametro para valorar como esta
siendo perfundido y se obtiene
dividiendo la presion de perfusion
cerebral/ indice de resistencia
cerebrovascular

Medida que refleja la resistencia al flujo

arterial  originado por el lecho
microvascular distal al sitio de la
medicion

Anos cumplidos por la paciente

Presion constante que, con la misma
resistencia periférica  produciria el
mismo  caudal (volumen  minuto
cardiaco) que genera la presion arterial
variable (presion sistolica y diastolica)

Medida de asociaciéon entre la masa
y la talla de un individuo

Periodo de tiempo comprendido
entre la concepcién y nacimiento de
un individuo.

Valores
posibles

50-60

0.2-1

14-40

70-110

16-40

28-41
semanas

Unidades Tipode
variable

cm/s Continua

- Continua
ANos Continua
mmHg Continua
Kg/m2 Continua
Semanas Continua
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Tamano de la muestra.

Se incluyeron por conveniencia 69 sujetos, que durante el periodo de estudio

fueron evaluadas.

Prueba piloto
No

Analisis estadistico

Se realizd andlisis descriptivo univariado y se reportd la media y desviacion
estandar de las variables con escala continua y con distribucion normal. Para las
variables cualitativas se utilizaron las frecuencias y porcentajes. Como prueba
inferencial se utiliz6 la prueba ANOVA con post-hoc HSD de Tukey para
determinar si existian diferencias significativas en indices y velocidades de flujo
cerebral entre categorias de edad gestacional y cronologica. Una p<0.05 fue

considerada significativa.

Aspectos éticos

Investigacion con riesgo minimo.

Plan de trabajo

1.- Se invitdé a participar al protocolo a las pacientes embarazadas sanas que se

encontraban cursando el tercer trimestre de la gestacion.

2.- Previa aceptacion, se obtuvo consentimiento informado, y se recolectaron los

datos, explicandole el procedimiento del estudio.
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3.- Con la paciente sentada en posicion vertical en una silla sin hablar ni moverse,
en una sala tranquila, se realizo la medicion de las velocidades de flujo de la ACM

derecha por personal capacitado.

4.- Se utilizé un equipo de ultrasonido General Electric Logic P5 y transductor
sectorial multifrecuencia 3SP (1.5-3.5MHz) via transtemporal derecha a nivel del
borde temporal sobre la base superior del arco cigoméatico por delante y algo por

encima de trago, con una leve angulacion anterior del transductor (15-30°).

5.- Se identificd la ACM derecha; el estudio se inici6 a 55 mm de profundidad (30-
60 mm) hasta ubicar la sefial en la que la direccion de flujo se dirige hacia la
sonda con los siguientes pardmetros modo B: Frecuencia de 2 MHz, ganancias a
78, profundidad de 9 cm; Doppler color: frecuencia de 1.8 MHz, ganancias 18,
PRF 1.1 hHZ, filtro de pared a 119 Hz; Doppler pulsado: Frecuencia 2 MHz ,
ganancias 20, PRF 5.6 hHz, filtro de pared 125 Hz, angulo de insonacion 12°.

6.- Se registraron un minimo de seis ciclos y se guardd una copia en el PACS.

7.- Se dio por terminado el estudio y se le agradecio a la paciente su participacion

en el mismo.
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Figura 1. Doppler triplex de la ACM derecha.

RECURSOS HUMANOS Y MATERIALES

Recursos humanos: Residente que cursaba el tercer afio de la especialidad en

Radiologia e Imagen y médicos adscritos al Servicio de Radiologia e Imagen.

Recursos materiales: Equipo de ultrasonido General Electric Logic P5 vy

transductor sectorial multifrecuencia 3SP (1.5-3.5MHz

CAPACITACION DE PERSONAL

Capacitacion de personal: el procedimiento se realiz6 bajo la supervision del
médico adscrito. Se concordaron las mediciones obtenidas entre el experto y el

residente capacitado.

FINANCIAMIENTO

Interno por parte del Servicio de Radiologia e Imagen del Hospital Central.
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RESULTADOS

Caracteristicas generales de las pacientes

Se incluyeron en el presente estudio un total de 66 pacientes embarazadas de
edad promedio 21.8+5.6 afios, edad minima de 14 afios y maxima de 39 afios.
Estas pacientes se clasificaron por grupos de edad, siendo el 43.5% adolescentes
(<19 afos), el 44.9% de 20-29 afos y el 11.6% de 30 afios o0 mas (Figura 1). Las
semanas de gestacion (SDG) promedio fueron 35.7+3.9 y al distribuir a las
pacientes por categorias de edad gestacional el 22.1% tenian menos de 32 SDG,
el 20.6% tenian de 32-36 SDG y el 57.4% 37 o mas semanas de gestacion (Figura
2).

60%

43.5% 44.9%
40%
11.6%
0%
<20 afos 20-29 afios 30 o0 mas afos

Figura 2. Distribucién de las pacientes por grupos de edad.
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El peso promedio de las pacientes (Kg), la talla (m) y el IMC (Kg/m2) se presentan

en la Tabla 1.

57.4%
60%
40%
20.6%
20%
0%
<32 sdg 32-26 sdg 37 0 mas sdg

Figura 3. Distribucién de las pacientes por edad gestacional.

Tabla 1. Caracteristicas antropométricas de las pacientes (n=66).

Caracteristica MediatDE Minimo Maximo
Peso (KQ) 61.6+5.8 48 75
Talla (cm) 158.1+5.9 147 172
IMC (Kg/m®) 24.7+2.2 19.5 31.2

Comparacion de presion arterial por grupos de edad y categorias de edad
gestacional

Se compararon las cifras medias de presion arterial sistélica (PAS), diastélica

(PAD) y media (PAM) por grupos de edad, encontrando que las pacientes

adolescentes (=19 afios) tuvieron significativamente menor PAS que las pacientes
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de otros grupos de edad, sin existir diferencias significativas en PAS y PAM entre

grupos de edad (Tabla 2).

Tabla 2. Comparacion de las cifras de presion arterial sistdlica, diastolica y

media por grupos de edad (n=66).

Caracteristica <19 afios 20-29 afios =30 afios  Valor de p*
PAS (mmHg) 113.2+9.9 114.2#12.0  115.6+11.8  0.851
PAD (mmHg) 69.7+9.4 75.5+8.1 75.0+7.5 0.029
PAM (mmHg) 84.2+8.6 88.2+8.3 88.5t7.4 0.144

* Prueba ANOVA

También, se compararon las cifras de PAS PAD y PAM por categorias de edad
gestacional, no encontrando diferencias estadisticamente significativas en la

presion arterial por categorias de edad gestacional (Tabla 3).

Caracteristica <32 sdg 32-36 sdg 237 sdg  Valor de p*
PAS (mmHg) 113.249.9 114.2+12.0 115.6+11.8 0.689
PAD (mmHg) 71.3+8.3 71.846.7 73.7+9.9 0.618
PAM (mmHg) 85.3+7.4 85.3+7.3 86.4+8.5 0.684

* Prueba ANOVA

Comparacion de velocidad pico de flujo cerebral sistolico, diastolico y medio por

grupos de edad y categorias de edad gestacional

Se compararon las cifras promedio de velocidad de flujo cerebral sistélico (VPFS),
diastélico (VPFD) y medio (VPFM) por grupos de edad y categorias de edad
gestacional. Las cifas promedio de VPFS en adolescentes fue 55.4+17.3 cm/s, en

pacientes de 20-29 afios fue 57.1+20.6 cm/s y en pacientes de 30 afios 0 mas de
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55.0+23.2 cm/s (p=0.928). Tampoco se encontraron diferencias estadisticamente

significativas en VPFD y VPFM por grupos de edad cronoldgica (Tabla 4).

Caracteristica

VPFS (cm/s)
VPFD (cm/s)
VPEM (cm/s)
* Prueba ANOVA

<19 afios (n=15)

55.4£17.3

21.8+8.2
32.3+10.3

20-29 aios
(n=14)
57.1+20.6
21.6+8.9
33.4+£12.7

=30 afios

55.0+£23.2

22.2+12.3
32.6%£15.8

Valor de
p*
0.928
0.988
0.941

Posteriormente, se compararon las cifras promedio de la velocidad pico de flujo

cerebral sistélico (VPFS),

edad gestacional, encontrando que entre las semanas 32-36 de

diastdlico (VPFD) y medio (VPFM) por categoria de

la gestacion

ocurre un incremento en las cifras de VPFS, VPFD y VPFM en comparacion con

las semanas previas o posteriores (Tabla 5).

Tabla 5. Comparacion de las cifras medias de velocidad de flujo sistélico,

diastoélico y medio por categorias de edad gestacional (n=66).

Parametro <32 sdg 32-36 sdg =37 sdg Valor de
(n=14) (n=15) (n=39) *p
VPFES (cm/s) 52.4+16.2 74.2+25.8 51.5£13.6 <0.000
VPFD (cm/s) 19.446.4 29.5+11.8 20.2+6.9 0.001
VPFM (cm/s) 29.5+8.7 43.6+16.2 30.6+8.8 0.001

* Prueba ANOVA

Comparacion de presion de perfusion cerebral, e indices de resistencia cerebral y

de indice de flujo cerebral por grupos de edad y categorias de edad gestacional
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También se comparoé la presion de perfusion cerebral (PPC) por grupos de edad y
categorias de edad gestacional. La PPC fue significativamente menor en
pacientes de 20-29 afios (36.3+£8.8 mmHg) que en pacientes <19 anos (45.2+11.1
mmHg) o que en paclentes 230 afios (40.1+12.1 mmHg), sin embargo no hubo
diferencias por grupos de edad en el indice de resistencia cerebrovascular (IRC) ni

en el indice de flujo cerebral (IFC), Tabla 6.

Tabla 6. Comparacioén de las cifras medias de perfusion cerebral, indice de

resistencia cerebral e indice de flujo cerebral por grupos de edad (n=66).

Caracteristica <19 afios (n=15)  20-29 afios 230 arios Valor de
(n=14) p*
PPC (mmHg) 45.2+11.1 36.3+8.8 40.1+12.1 0.005
IRC 2.9+1.0 2.9+0.9 3.4+1.7 0.481
IFC (cm/s) 17.8+8.1 14.046.6 15.1+9.0 0.151

* Prueba ANOVA

También, se compararon las cifras medias de PPC, IRC y el IFC por categorias de
edad gestacional, encontrando que, las pacientes con edad gestacional de 32-36
sdg tuvieron significativamente menor IRC (2.3£0.9) e IFC (14.0+6.6 cm/s) que las

pacientes con gestaciones <32 sdg o 237 sdg (Tabla 7).

Tabla 7. Comparacion de las cifras medias de perfusion cerebral, indice de

resistencia cerebral e indice de flujo cerebral por categorias de edad

gestacional (n=69).

<32 sdg 32-36 sdg 237 sdg Valor de

Parametro

(n=14) (n=15) (n=39) *p
41.0+8.1 42.8+12.8 40.1+11.3 0.719
3.1+0.8 2.3+0.9 3.4+1.7 0.028
17.848.1 14.0+6.6 15.1+9.0 0.007

IFC (cm/s)

* Prueba ANOVA
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DISCUSION

En el presente estudio, se encontraron diferencias significativas en las velocidades
pico de flujo en arterial cerebral media segun la edad gestacional, encontrando
gue las pacientes con una gestacion de 32- 36 semanas tuvieron
significativamente un incremento en las cifras de VPFS, VPFD y VPFM en

comparacion con las pacientes <32 SDG y 37 SDG 6 mas.

Por lo tanto, con base en los hallazgos del presente estudio, las velocidades pico
de flujo en arteria cerebral media varian de acuerdo a la edad gestacional y los
incrementos en las cifras VPFS, VPFD y VPFM encontrados entre las 32 y 36
SDG podrian relacionarse a adaptaciones en el flujo sanguineo cerebral como
resultado de la anemia que ocurre durante el embarazo y se acentla durante el

tercer trimestre (Breymann, 2015; Sifakis y Pharmakides, 2009).

Mientras, que la reduccibn en el embarazo a término puede deberse a
adaptaciones locales en el flujo sanguineo cerebral, dado que existen mecanismos
de adaptacién del flujo cerebral ante la presencia de cambios en el volumen
sanguineo, en el contenido de oxigeno o estados de anemia, como ocurre durante
el embarazo (Cipolla 2009; Bush et al., 2016; Brown et al., 1985; Soma et al.,
2016).

En el estudio realizado por Nevo se reportd un ligero aumento del flujo sanguineo
cerebral durante el embarazo normoevolutivo conforme avanza la edad
gestacional, acompafiado de una disminucion progresiva de la resistencia vascular

cerebral (Nevo et al., 2010).

Sharara HA en un estudio retrospectivo realizado para determinar la prevalencia
en Qatar observo que hay una mayor incidencia de eclampsia en las embarazadas
menores de 37 semanas, algunos otros estudios demuestran que la mayor

incidencia de eclampsia es durante el puerperio.
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En el presente estudio se encontraron variaciones en el IRC segun la edad
gestacional, encontrando que el IRC se redujo de las semanas 32-36 del
embarazo de forma significativa en comparacion con las semanas 28-31. Sin
embargo se incrementd de nuevo el IRC en los embarazos a término. En
comparacion con nuestro estudio, Nevo y cols. encontraron una disminucién
sostenida de la resistencia vascular cerebral a lo largo de la gestacidén, con
resistencias inferiores en el tercer trimestre que en el primero. En nuestro estudio
sin embargo solo se incluyeron pacientes de tercer trimestre y demuestra que
existen cambios en la resistencia al flujo sanguineo cerebral segun la etapa del
tercer trimestre, siendo menores los valores de IRC de la 32-36 SDG (Nevo et al.,
2010).

Por su parte, Cipolla y cols. demostraron (en animales de experimentacién) que existe un
aumento en la capilaridad cerebral hacia el final de la gestacion, generado por
factores angiogenicos PPaRe efecto pudiera  disminuir la resistencia
cerebrovascular generando estos cambios hemodindmicos del tercer trimestre, un
efecto antagénico que por un lado permite los cambios hemodinamicos en
pacientes sanas, pero que puede ser la causa de aumento en la mortalidad por
hemorragia cerebral en pacientes con enfermedad hipertensiva, ante los cambios
de presion hidrostatica y vasos de neo formacién. Ademas el embarazo induce
cambios en la hemodinamica cerebral mediante activacion [[©EBARy factor
transcripcional que induce la remodelacion de arteriolas penetrantes y aumento de la
densidad de capilares cerebrales. Ademas, encontraron que en ratas en embarazadas
hipertensas la activacion de PPARy también disminuye la resistencia vascular y aumenta
el flujo sanguineo cerebral un ~40% en respuesta a la elevacion de la presién arterial
como un mecanismo compensatorio de la autorregulacion cerebral. Estos cambios
estructurales y hemodinamicos en el cerebro durante el embarazo se asociaron con un
aumento considerable de la permeabilidad de la barrera hematoencefélica, un efecto que
infieren, podria promover el paso de proteinas dafiinas al cerebro y causar las
complicaciones neuroldgicas de la eclampsia, incluidas las convulsiones (Cipolla et al.,
2011).

La adaptacion de la circulacidon cerebral al embarazo es Unica a diferencia de otros

lechos vasculares. Esto se logra a través de varios mecanismos, incluyendo
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regulacion a la baja de receptores clave y factores de transcripcion, y produccion
de factores circulantes que contrarrestan el efecto vasodilatador del factor de
crecimiento endotelial vascular (VEGF) y factor de crecimiento placentario. El
embarazo evita y revierte remodelacion interna hipertensiva de las arterias
cerebrales, posiblemente a través de la regulacién a la baja del receptor de
angiotensina tipo 1. Mientras que la adaptacion de la circulacion cerebral al
embarazo proporciona un flujo sanguineo cerebral relativamente normal y
propiedades de barrera hematoencefalica frente a cambios cardiovasculares
sustanciales y altos niveles de factores circulantes, en condiciones patoldgicas,
estas adaptaciones parecen promover una mayor lesion cerebral, incluida la
formacion de edema durante la hipertensién aguda y una mayor sensibilidad a la
endotoxina bacteriana. (Cipolla 2013).

Sin embargo, las observaciones en humanos sobre cambios en la velocidad del
flujo sanguineo cerebral, de los indices de flujo cerebral y de resistencia al flujo en
arteria cerebral media aun son escasas, por lo que, el presente trabajo contribuye
a establecer lo que ocurre en el flujo de arterial cerebral media en embarazos
normoevolutivos y servira de referencia para estudios futuros estudios en los que
se evallen los mismos indices y velocidades de flujo sanguineo cerebral en
pacientes con trastornos hipertensivos del embarazo y su correlacion con

sintomas neuroldgicos y severidad de estas enfermedades de la mujer.
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CONCLUSIONES

Las velocidades pico de flujo sistdlico, diastdlico y medio no variaron por grupos
de edad, pero si por semanas de gestacion. Las pacientes con 32-36 semanas de
gestacion tuvieron un incremento significativo en las velocidades pico de flujo
sistolico, diastdlico y medio que podrian asociarse a la anemia que se acentla

tipicamente durante dicho periodo del embarazo.

Ademas, dentro del tercer trimestre de la gestacion ocurren cambios en el indice
de resistencia cerebral y el indice de flujo cerebral, alcanzandose menores niveles
entre las semanas 32-36. El significado se desconoce, pero podria asociarse a la

anemia del embarazo.

Los cambios en las velocidades pico de flujo sistélico, diastolico y medio y en el
indice de resistencia cerebral y el indice de flujo cerebral de la arteria cerebral
media en la mujer embarazada obliga a contar con valores de referencia de
indices y velocidades de flujo cerebral por categorias de edad cronoldgica y
gestacional y abren la interrogante de su correlacion o significancia clinica, en

especial en mujeres con trastornos hipertensivos del embarazo.
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