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Bahahoyo-Ecuador, en la universidad Técnica de Babahoyo. Sostiene que
la Colestasis Intrahepdtica del embarazo CIE. S¢ caracteriza por presentar
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se asacia con otros problemas dermatoldgicos o sistematicos. Los
resultados del diagndstico pr
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2. RESUMEN

La colestasis intrahepética del embarazo (CIE) se considera la hepatopatologia mas
habitual en las mujeres gravidas, que presenta un importante riesgo materno fetal.
El objetivo del estudio propuesto sera determinar la relacion entre niveles de acidos
biliares, transaminasas y bilirrubina con los resultados perinatales en gestantes con
colestasis intrahepatica del embarazo. Se solicitaran los registros médicos de las
mujeres embarazadas con diagnéstico de CIE durante el 2013 a 2023 en el Hospital
Nacional Arzobispo Loayza para llenar una ficha de recoleccion de datos y luego
analizar la informacion en SPSS V.29. Se hard un analisis descriptivo y luego
pruebas de correlacion y chi cuadrado para evaluar la prevalencia de la CIE segun
la edad materna y gestacional. Ademas, se utilizara para el analisis de la relacion
entre la via de culminacion del embarazo y los niveles de acidos biliares,
transaminasas y bilirrubina la prueba T de Student o U de Mann Whitney.
Finalmente se calculara la sensibilidad de los acidos biliares y transaminasas. Este
analisis llenara los vacios en la literatura de la incidencia acerca de la CIE para
poder desarrollar nuevos protocolos de seguimiento que reduzcan riesgos
perinatales en estas pacientes.

Palabras clave: Colestasis intrahepatica del embarazo, &cidos biliares,

transaminasas.



3. INTRODUCCION

La colestasis intrahepatica del embarazo (CIE) surge en el transcurso del segundo
y tercer trimestre de embarazo, caracterizada por prurito y niveles altos de acidos
biliares (1). Esta afeccion se resuelve de forma espontanea después del parto pero
tiene la tendencia a presentarse nuevamente en una forma mas grave en
aproximadamente 45% a 90% de las gestaciones siguientes (2). Su incidencia puede
variar y verse afectada de acuerdo al pais y etnia, oscilando entre el 0.4% y 10%, y
afectando mayormente a mujeres con ascendencia araucana indigena (3).

La prevalencia en regiones como Polonia se encuentra en un rango entre 1% a 4%,
lo que difiere en mayor cantidad en poblaciones de nativos andinos donde se
manifiesta hasta en un 25%. En areas como Europa, América del Norte y Australia
la CIE se desarrolla en un 1% a 2% de gestantes con mayor nimero de casos en
Suecia, donde se muestra que la tasa de mortalidad incrementa a medida de la edad
y embarazos multiples (4). En Latinoamérica, donde es mas comun la CIE, se tiene
una incidencia de 5% hasta un 15% y una recurrencia posterior del 60% al 70%.
Paises como Chile tienen una incidencia del 4% (5) y Argentina alrededor del 1.3%
(6), siendo esta mas alta en Bolivia y Chile (7,8).

Estudios previos demuestran que el parto por cesarea, parto prematuro, rotura
prematura de membranas, trastornos hipertensivos, infeccién materna, ingreso a la
unidad de cuidados intensivos neonatales, peso al nacer menor o igual a 2500
gramos y pequefio para la edad gestacional son los resultados adversos de la CIE
9).

La CIE es la afeccion hepatica mas frecuente en gestantes, que se desarrolla debido

a un trastorno en el equilibrio de los acidos biliares en el hepatocito materno, lo que



a su vez provoca su acumulacion y elevacién en sangre (10). Esta patologia se
caracteriza por prurito, acidos biliares totales incrementados y pruebas de funcién
hepética anormales; donde a pesar de no tener una etiologia completamente
explicada puede estar asociada a elementos genéticos, hormonales, inmunol6gicos
y/o ambientales (11-13).

El signo caracteristico es el prurito localizado en palmas y plantas sin erupciones
asociadas, sin embargo, las gestantes afectadas pueden presentar dermatitis
secundaria al rascado y un sindrome bioquimico con alteraciones de acidos biliares
(marcador mas sensible), transaminasas, bilirrubina, gama glutamiltranferasa y
fosfatasa alcalina. Hay que tener en cuenta que esta Ultima ya se encuentra
incrementada en la gestacion debido al aumento de su isoenzima placentaria
(14,15).

La relevancia clinica de la CIE radica en que pude tener efectos significativos en el
feto, como el riesgo de sangrado en el sistema nervioso central fetal, parto
prematuro, asfixia intrauterina, tincion del liquido amnidtico con meconio,
bradicardia fetal y muerte intrauterina; que aumentan proporcionalmente a la
elevacion de los acidos biliares en la circulacion materna (16).

Por ello la decision del momento del parto depende de su progreso; por ejemplo, si
la concentracion de &cidos biliares es <40 umol/L se sugiere la culminacion del
embarazo entre las 37 y 38 semanas de gestacion, para niveles 40 umol/L a 99
pumol/L el parto se daria entre las 36 y 37 semanas y si la concentracion es mayor a
100 pmol/L el parto debe ser a las 36 semanas 0 antes si es que existen riesgos

adicionales o emergencias para la madre y feto (17).



Para esto se tiene el manejo no farmacoldgico, donde se resalta la importancia de
guardar reposo en cama, ya que favorece el flujo sanguineo al higado; igualmente
mantener el monitoreo de manera constante como pruebas del bienestar fetal y las
pruebas de funcion hepatica (18,19). Ademdas, como principal manejo
farmacoldgico se tiene al acido ursodesoxicolico, un acido biliar de origen natural
gue actua reduciendo la absorcion y sintesis de colesterol, promoviendo la secrecion
de bilis, disminuyendo la apoptosis celular y optimizando la circulacion de acidos
biliares entre la madre y feto (17).

El fin principal de este manejo es compensar el riesgo de mortalidad fetal con los
riesgos relacionados al parto prematuro, donde si el feto muestra buena vitalidad la
via de finalizacion de la gestacion dependerd, como se ha mencionado, del historial
y las condiciones obstétricas actuales al momento de la decision.

Estudios como el de Crescente y Lopez (10) establecieron las tasas de resultados
perinatales adversos en funcion de las concentraciones de &cidos biliares,
transaminasas y bilirrubina en gestantes. Encontrando una frecuencia de 1.1 por
cada 100 nacidos vivos y la edad de finalizacion del embarazo mas frecuente entre
las 32 y 36.6 semanas fundamentandose en los altos valores de acidos biliares.
Pudieron concluir que no se relaciono las concentraciones de cidos biliares junto
con la presencia de liquido amnidtico meconial.

Es debido a que la colestasis intrahepatica del embarazo (CIE) es la patologia
hepéatica mas habitual en gestantes y que en muchos paises, incluido el Per(, ain no
se tiene una cifra exacta de la incidencia de esta afeccion ni informacion reciente
sobre la relacion entre los &cidos biliares, transaminasas y bilirrubina con los

resultados perinatales es que se plantea este estudio. Ademas, de encontrar



evidencia que indica una recurrencia elevada en embarazos posteriores y la
implicacidn de riesgos significativos tanto para la gestante como para el feto resulta
imperativo evaluar de mejor forma cdmo los marcadores hepaticos se relacionan
con los resultados perinatales. Evidenciando finalmente, la gran relevancia del
estudio al contribuir con datos locales y al desarrollo de protocolos para el
seguimiento que reduzcan los riesgos relacionados a la CIE en la comunidad.

Por ello es que surge la siguiente pregunta de investigacién, ¢Cual es la relacion
entre niveles de acidos biliares, transaminasas y bilirrubina con los resultados

perinatales en gestantes con colestasis intrahepatica del embarazo?

4. OBJETIVOS

Objetivo general

- Determinar la relacién entre niveles de acidos biliares, transaminasas y
bilirrubina con los resultados perinatales en gestantes con colestasis

intrahepatica del embarazo.

Objetivos especificos

- Determinar la prevalencia de diagndstico de colestasis intrahepatica del
embarazo, segun edad materna.

- Determinar la prevalencia de diagnostico de colestasis intrahepética del
embarazo, segun la edad gestacional.

- Determinar la relacién entre el nivel de &cidos biliares y la via de
culminacion del embarazo en gestantes con colestasis intrahepética del

embarazo.



- Determinar la relacién entre las transaminasas y la via de culminacion del
embarazo en gestantes con colestasis intrahepatica del embarazo.

- Determinar la relacion entre la bilirrubina y la via de culminacion del
embarazo en gestantes con colestasis intrahepatica del embarazo.

- Determinar la sensibilidad del nivel de &cidos biliares vs sensibilidad de

transaminasas en gestantes con colestasis intrahepatica del embarazo.

MATERIAL Y METODO

a) Disefio del estudio:

El estudio a realizar tendra un enfoque cuantitativo, de tipo observacional,

descriptivo-correlacional y retrospectivo.

b) Poblacion:

Se trabajard con la cantidad total de historias clinicas de gestantes con
diagndstico de colestasis intrahepatica del embarazo durante los afios 2013 a

2023 en el “Hospital Nacional Arzobispo Loayza”.
Criterios de inclusion

- Gestantes con presencia de signos clinicos de colestasis intrahepatica del
embarazo.

- Gestantes con diagndstico de laboratorio de colestasis intrahepatica del
embarazo.

- Gestantes con gestacion unica.



Criterios de exclusién

- Gestantes con antecedentes de afecciones hepaticas o de las vias biliares.

- Gestantes con informacion en la historia clinica ilegible.

c) Muestra:

Se considerara a todas las mujeres gravidas que cumplan los criterios de

inclusion.



d) Definicion operacional de variables:

Variable Definicion operacional Tipo Naturaleza Indicador Escala de Categorias o
medicion valores
Acidos biliares | Dosaje mas alto registrado de | Independiente | Cuantitativa | Valor mayor a 10 | De Razdn e umol/L
acidos biliares obtenidos en pumol/L
ayunas de las gestantes.
Transaminasas | Dosaje de las transaminasas | Independiente | Cuantitativa Aspartato De Razo6n e U/L
(AST y ALT) al momento de los aminotransferasa
acidos biliares mas altos en las > 35U/L
gestantes. Alanino
aminotransferasa
> 35U/L
Bilirrubina Dosaje de la bilirrubina total | Independiente | Cuantitativa | Valor mayor  a | De Razon e mg/dL
total medida de forma simultanea con 1.2mg/dL
los &cidos biliares mas altos en
las gestantes.
Resultados Eventos adversos que se | Dependiente Cualitativa Parto pretérmino | Nominal e Si
perinatales presentaron 0 no en la etapa Liquido dicotémica e NoO
perinatal. amnidtico
meconial
Obito fetal
Edad materna | Tiempo en afios de la fecha de | Covariable Cualitativa | Afos de vida Ordinal e <18 afios
nacimiento a la fecha de politomica e 18-30 afios

diagndstico de la patologia

e >30 afios




Edad Tiempo en semanas de la fecha | Covariable Cualitativa | Semanas de | Ordinal <14 semanas
gestacional de ultima regla hasta la fecha de gestacion politomica 14 semanas-27
diagndstico de la patologia semanas
>27 semanas
Via de | Via por la que se dio el | Covariable Cualitativa | Registro de la | Nominal Parto vaginal
culminacion nacimiento del feto historia clinica dicotomica Cesarea

del embarazo
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e) Procedimientos y técnicas:

Luego de obtener la aprobacion del Hospital Arzobispo Loayza, se procedera a
recolectar los datos de las mujeres gravidas que cumplan los criterios de
inclusion para poder iniciar con el llenado de las fichas de recoleccion; se
consultara con el personal encargado de llenar los registros clinicos en caso no
se identifique la nomenclatura de las siglas encontradas en los documentos. Por
ser Unicamente un registro de datos el resto de los procedimientos se describen

en la seccidn de plan de analisis.

f) Aspectos éticos del estudio:

No se trabajara directamente con las pacientes, sino con los datos hallados en
sus historias clinicas, los cuales serdn tratados de forma confidencial; y para
poder proteger su informacion personal, se les asignaran codigos de
identificacion. Por lo tanto, el proyecto se enviara al comité de ética con el fin
de solicitar una excepcidn de revision, debido a que no se trabajara directamente

con seres humanos.

g) Plan de analisis:

Una vez recopilados los datos se ordenaran y codificaran en una hoja de
Microsoft Excel version 2019. Esta data serd importada al programa SPSS
version 29 para su analisis donde en primera instancia se realizara un analisis
descriptivo donde se calculara las frecuencias para las variables categoricas y
medidas de tendencia central y dispersion para las numéricas. Luego se

procedera a realizar un analisis inferencial utilizando la prueba de correlacion

11



6.

de Pearson o Spearman segun la normalidad de los datos, asi como la prueba
chi cuadrado para ver la prevalencia segun la edad materna y edad gestacional.
Para ver la relacién entre la via de culminacion del embarazo y los niveles de
acidos biliares, transaminasas y bilirrubinas se empleara la prueba estadistica T
de Student o la U de Mann Whitney, de acuerdo con la distribucién de los datos.
Finalmente, se realizara el calculo de la sensibilidad de los &cidos biliares y

transaminasas.
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7. PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA

La investigacion serd autofinanciada, para lo cual se detallan los materiales con sus

respectivos costos y su suma total.

Item Cant C.U. (S)) Cost. T (S/)
Impresiones 100 0.50 50
Transporte y 5 20 100
viaticos

Materiales de 35
escritorio

Anélisis estadistico 270
Total 455

A continuacién, se detalla la programacién de la investigacion desde la fase de

proyecto a la sustentacion:

2024 2025
Dic Ene Feb Mar Abr May Jun Jul

Revision de la
literatura 'y
desarrollo del
proyecto
Presentacion al
comité de ética
Obtencion del
permiso del
hospital
Elaboracion y
limpieza de base
de datos
Analisis de datos
Elaboracion y
presentacion del
informe
Sustentacion
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8. ANEXOS

Anexo 1. Solicitud de permiso a acceso de datos

% UNIVERSIDAD PERUANA Facultad de

: @ © CAYETANO HEREDIA MEDICINA

FeYILLL]

SOLICITUD DE ACCESO A LA INFORMACION

Sr. director del Hospital Nacional Arzobispo Loayza.
Pte.-

Yo, Md. con DNI informo que, para obtener mi

especialidad en ginecologia y obstetricia, me corresponde ejecutar mi proyecto de
tesis con tematica en pacientes gestantes con colestasis intrahepatica gestacional, lo
cual se adjunta con esta solicitud, y por tanto solicito su permiso para hacerlo
posible. Para ello, pido que faciliten datos del diagnéstico, tratamiento y manejo de
la afeccion del Anexo 2. Debo recalcar que, mediante la presente, hago constancia
que mi persona y los co-investigadores seremos los Unicos en manejar y tener
acceso a esta data y que no la divulgaremos. Ademas, los resultados seran remitidos
al hospital antes de una publicacion oficial para su total transparencia y para
demostrar como se presentaran los resultados, los cuales no tendran informacion de

las pacientes.

Fecha:

Nombre:
DNI:
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Anexo 2. Ficha de recoleccion de datos

N° de ficha:

DATOS GENERALES

Edad materna al momento del diagnéstico:

Edad gestacional al momento del diagnostico:

Via de culminacion del embarazo:
Parto vaginal () Cesarea ()
DATOS DE LA VARIABLE INDEPENDIENTE

Valor de &cidos biliares:

Valor de transaminasas:

ALT

AST

Valor de bilirrubina:

DATOS DE LA VARIABLE DEPENDIENTE
Resultados perinatales:

() Parto pretérmino

() Liquido amniético meconial

() Obito fetal

() Ninguno
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