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Resumen

Este estudio se realiz6 con el propdsito de determinar alteraciones metabdlicas y
hemodindmicas en mujeres embarazadas, relacionandolas con posibles complicaciones
a futuro; tomando en cuenta los resultados clinicos y sus antecedentes ginecobstétricos.
Se estudiaron 60 mujeres embarazadas de entre 16 a 45 afios de edad, de las cuales 19
estaban en su primer trimestre, 23 en el segundo y 18 en el tercero; todas ellas asistentes
al Centro de Salud Félix Picado de Sutiaba, de la ciudad de Ledn. A las gestantes se le
realizaron medidas de la presion arterial y pruebas bioquimicas para la determinacion de
la concentraciébn de glucosa y lipidos sanguineos. Se utilizd una encuesta como

instrumento de recolecciéon de informacion.

Las concentraciones de glucosa en sangre fueron disminuyendo levemente por trimestre,
desde 86.6 mg/dL hasta 79.05 mg/dL. Por el contrario, todos los lipidos presentan valores
mas altos en el tercer trimestre en comparacion con el primer trimestre. El colesterol total
presentd un aumento desde 178.31 mg/dL hasta 256.33 mg/dL; los triglicéridos
ascendieron de 134.68 mg/dL a 197.22 mg/dL. De igual manera, los valores de las
lipoproteinas de baja densidad (LDL) ascendieron desde 96.65 ng/dL hasta 142 ng/dL.
Sin embargo el 20% de las gestantes refirieron haber padecido o padecer alguna

patologia como obesidad e hipotension arterial.

El estudio demuestra que tanto los valores de glucosa, como de lipidos sanguineos, son
valores bioquimicos normales, esperados para las gestantes. Con lo cual, se demuestra
gue en el grupo de estudio no existe prevalencia de alteraciones metabdlicas durante el

embarazo.

Palabras claves: Embarazo; alteraciones metabdlicas; hipotension; enfermedades de

riesgo.
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Introduccion

El embarazo es una etapa de cambios en donde el cuerpo femenino se adapta fisiolégica,
anatomica y metabdlicamente para acomodar y saciar las necesidades del bebé en
crecimiento, mismo, que requiere cantidades especificas de nutrientes para poder lograr

un desarrollo 6ptimo. @

El balance metabdlico esta bien disefiado para proporcionar un continuo suministro de
nutrientes, que aseguran el crecimiento fetal y placentario incluso cuando las condiciones
nutricionales maternas no son las éptimas. Sin embargo, este balance muchas veces se
rompe, ocasionando alteraciones que pueden llegar a repercutir en la salud tanto de la
madre como del feto. @

Dentro de las alteraciones metabolicas mas conocidas durante el embarazo se
encuentran el aumento de glucosa en sangre, aumento en la resistencia a la insulina,
aumento de lipidos sanguineos con riesgo aterogénico y obesidad, que a su vez podria
desencadenar alteraciones hemodinamicas como hipertension arterial y enfermedades

cardiovasculares. ¢4

El metabolismo materno durante la gestacion temprana es en gran parte anabdlico, ya
gue se comienzan a acumular y reservar los nutrientes en preparacion para las proximas
demandas. Al final de la gestacion, el metabolismo materno se convierte en catabdlico,

por la transferencia de los nutrientes al feto que crece rapidamente: ©

El manejo de la glucosa cambia drasticamente durante el embarazo. . La resistencia a
la insulina materna se desarrolla, por lo general a principios del embarazo, lo que limita
el consumo de glucosa materna y permite la derivacion de la mayor parte de la glucosa
al feto, dado que este es el sustrato preferido del mismo.® La entrega de sustratos a la

placenta dicta la tasa de crecimiento fetal ¥

El balance energético a través de la gestacion, depende de la estrecha relacion entre la
madre, la placenta y el feto, y esta mediada por hormonas, garantizando la conservacion
de energia y el adecuado aprovechamiento de nutrientes, siendo los lipidos, de gran

importancia en el proceso de formacion del nuevo bebé. @ La lipasa placentaria es la



encargada de la sintesis de lipoproteinas circulantes, siendo ésta importante en el
transporte de lipidos por la placenta para el uso fetal. ¥

Los lipidos séricos aumentan dramaticamente durante el embarazo para cubrir las
necesidades de colesterol del bebé que esta en crecimiento. (- Los triglicéridos se elevan
hasta el doble de su valor normal, el colesterol total aumenta en un 25% a 50%, las
lipoproteinas de baja densidad (LDL) aumentan en un 50%, mientras que las

lipoproteinas de alta densidad (HDL) no presentan cambio metabdlicamente significativo.
)

El embarazo genera un perfil lipidico relativamente aterogénico que puede contribuir a la
propension de un dafio endotelial materno y otras complicaciones como parto prematuro,
alteraciones en la placenta, preeclampsia (unido a una presion arterial alta), y posibles
lesiones en los vasos sanguineos o ateroesclerosis en el bebé.® También las
concentraciones de colesterol bajas pueden dar lugar a problemas fetales como bajo

peso al nacer, desnutricion, deficiencias en el desarrollo y aprendizaje. ©

Los acidos grasos se convierten en la principal fuente de combustible materno durante la
ultima etapa del embarazo, y en gran medida dictan la cantidad de nutrientes disponibles
para el crecimiento fetal ® Los niveles de triglicéridos circulantes, se correlacionan bien
con el peso fetal, y la hiperlipidemia en el tercer trimestre es el mejor predictor de un gran

tamario fetal para la edad gestacional. ©

Tanto el volumen de sangre como la masa de globulos rojos aumentan, lo que lleva a una
mayor precarga La hemodinamia se altera durante el embarazo para acomodar las
necesidades fetales ®- El gasto cardiaco aumenta en un 20% a 50%, comenzando en las
primeras semanas del primer trimestre y llegando a su pico maximo, entre el segundo y

tercer trimestre del embarazo. ©

La presion arterial sistélica, en su mayor parte, permanece invariable, mientras que la
presiéon arterial diastélica se reduce inicialmente, alcanzando su punto mas bajo en el

segundo trimestre, y vuelve a aumentar durante el tercer y dltimo trimestre. %

La caracterizacion de los cambios metabdlicos y hemodinamicos normales en el

embarazo es crucial para comprender mejor los nutrientes claves y esenciales para un



crecimiento y desarrollo fetal normal, y para identificar los cambios que puedan anunciar
un riesgo materno y fetal. Y Por estas razones en la presente tesis se investigé la
“Prevalencia de alteraciones metabdlicas y hemodindmicas durante el embarazo, en
mujeres de 16 a 45 afios de edad, que asistieron al laboratorio clinico del centro de salud
Félix Pedro Picado de Sutiaba, de la ciudad de Leon.



1 Antecedentes

En el embarazo se producen variaciones hormonales muy marcadas y éstas se asocian

con modificaciones en el metabolismo de la gestante.*?

En el tercer trimestre las demandas fetales son maximas, y es por eso que la madre
tiende a aumentar de peso desde el inicio del embarazo, a causa de una dieta
hipercal6rica; provocando asi un aumento en los niveles de glucosa y lipidos
sanguineos.!® Las alteraciones metabolicas descontroladas ponen a la madre en un
estado de vulnerabilidad, aumentando la posibilidad de desarrollar preeclampsia y
trastornos hipertensivos durante el embarazo, asi como enfermedad cardiaca y diabetes
tipo 2 posterior al mismo. De igual manera estas condiciones pueden afectar al feto
causando partos prematuros y traumaticos, macrosomias y anomalias congénitas, que
provocarian que el bebé sea susceptible a su vez, a padecer obesidad y diabetes mellitus
tipo 1 6 2 en un futuro.¥

El sindrome metabdlico (SM) se ha correlacionado con la hipertension gestacional en un
11% y con preeclampsia en un 5%. Igualmente, el antecedente de trastornos
hipertensivos en el primer embarazo incrementa el riesgo de 3 a 5 veces de desarrollar
posteriormente un SM. ® Algunos autores sefialan que los antecedentes familiares de
hipertension arterial, diabetes mellitus, asi como el peso y talla de los padres de las
gestantes, predisponen a estas mujeres a presentar un mayor riesgo de enfermedad

cardiovascular.®

La diabetes mellitus gestacional (DMG) estd asociada con obesidad e incremento del
riesgo de SM. En un estudio de 2006, realizado por Miller L y col, en 168 primigestas con
Trastornos Hipertensivos del Embarazo (THE) fueron escogidas y comparadas con
primigestas sin THE (controles). Determinaron que después de 5 afos las que tenian
THE fueron mas obesas y tuvieron la presién arterial mas elevada, menor lipoproteinas
de alta densidad (HDL), aumento de glicemia en ayunas e hiperinsulinemia en

comparacion del grupo de las gestantes control. 9




2 Justificacion

El embarazo induce cambios notables en el metabolismo materno para apoyar las
demandas fetales.”) La mayoria de éstas alteraciones metabolicas maternas en conjunto
con el estado inflamatorio se consideran respuestas fisiolégicas normales para apoyar el
crecimiento y desarrollo fetal. Estos cambios tipicamente vuelven a los estados anteriores
al embarazo poco después del parto.®® La glucosa circulante materna es un nutriente
esencial para el feto en desarrollo. Durante el embarazo las mujeres se vuelven cada vez
mas resistentes a la insulina, particularmente a partir del segundo trimestre. @9 Este
cambio bioquimico, en algunas mujeres gestantes, puede ser perjudicial y estar
relacionados con resultados adversos del embarazo, como trastornos hipertensivos,
preeclampsia, diabetes gestacional, parto prematuro con riesgo de la vida del recién

nacido. @

Por otro lado, los niveles de insulina en ayuna aumentan en mas del 30%, mientras que
las concentraciones de glucosa en ayuna disminuyen en aproximadamente un 10%, a
pesar del aumento de la resistencia a la insulina. Ademas de la glucosa, hay evidencia
de que los lipidos y aminoacidos circulantes también son nutrientes importantes para el
feto. Durante el tercer trimestre, las concentraciones circulantes de lipidos maternos
aumentan drasticamente, con triglicéridos y colesterol total elevado aproximadamente
dos veces, lipoproteinas de baja densidad (LDL) un 30-50%, mientras que las

lipoproteinas de alta densidad (HDL) no presentan cambios ®

En el periodo 2016-2017 el Ministerio de Salud (MINSA) segun las estadisticas
nacionales de hospitalizacion de mujeres embarazadas; a 46.71% mujeres les realizaron
cesareas, 19.03% fueron partos prematuros, 16.09% fueron embarazos que terminaron
en aborto, 13.64% presentaron trastornos hipertensivos del embarazo, 3.32% tuvieron
amenazas de aborto y 1.18% presentaron diabetes mellitus gestacional. Es importante
evaluar los cambios en el metabolismo de carbohidratos y lipidos que experimentan las
mujeres durante los diferentes trimestres del embarazo para detectar y controlar posibles

alteraciones fisioldgicas perjudiciales tanto de la embarazada como del feto.




En base a estos datos se puede notar la necesidad de realizar estudios epidemioldgicos
en las mujeres embarazadas y de sus cambios metabdlicos por trimestre, tomando en
cuenta sus antecedentes ginecobstétricos y brindarles un seguimiento post natal para
conocer mejor las causas de estos acontecimientos. Por otro lado, es plausible que este
estudio genere una base de datos que aporten conocimientos sobre la situacion de
mujeres embarazadas de 16 a 45 afios de edad, del departamento de Ledn, que pudieran

presentar alteraciones metabolicas y hemodinamicas.




3 Planteamiento del problema

¢, Cual es la prevalencia de las alteraciones metabdlicas y hemodinamicas durante el
embarazo en mujeres de 16 a 45 afios de edad, que asisten al centro de salud Félix Pedro
Picado de Sutiaba, Le6n?




4 Objetivos

4.1 Objetivo General

1) Determinar la prevalencia por trimestre de las alteraciones metabdlicas y
hemodindmicas durante el embarazo en mujeres de 16 a 45 afios de edad que

asisten al centro de salud Félix Pedro Picado de Sutiaba, de la ciudad de Leodn.

4.2 Objetivos Especificos

1) Relacionar las caracteristicas sociodemograficas y epidemiolégicas con la

prevalencia de las alteraciones metabdlicas y hemodinamicas en las gestantes.

2) Analizar los valores de concentracion de lipidos y glucosa sanguineos mediante

pruebas bioquimicas.

3) Evaluar la hemodinamia de las presiones sistolicas y diastélicas mediante la

medicion de la presion arterial.

4) Comparar las alteraciones metabodlicas y hemodinamicas por trimestre del

embarazo.




5 Marco Teobrico

5.1 Alteraciones Metabdlicas

5.1.1 Definicion
Son trastornos que ocurren cuando se desencadenan reacciones quimicas erroneas que

no permiten el proceso de produccion de energia; al haber este desequilibrio se empiezan
acumular o disminuir el nivel habitual de diversas sustancias en el tejido sanguineo

induciendo enfermedades crénicas. 3

5.2 Alteraciones Metabdlicas durante el Embarazo

5.2.1 Metabolismo de Proteinas
El papel de las proteinas como bloques edificadores de nuevos tejidos, es fundamental
para el crecimiento y desarrollo fetal. La oxidacion proteica (sin tener en cuenta el modelo
de la fenilalanina), provee la misma cantidad de energia como combustible en todos los
estadios de la mujer embarazada, asi como en la que no lo estd. Los demas
requerimientos extra de energia en el embarazo avanzado son provistos por un

incremento en la utilizacion de los lipidos. @

El metabolismo de las proteinas depende de una perfecta coordinaciéon de hormonas
maternas y feto placentarias, y esta relacionado directamente con el metabolismo de

carbohidratos y lipidos y el gasto total de energia. ®

Al final del embarazo el balance nitrogenado es positivo, todo explicado por la alta sintesis
de proteinas muy necesaria para la formacion del feto, placenta, asi como la necesidad
de las mismas que tiene el Gtero. ®Y Entre las enzimas que se encuentran elevadas

tenemos:
» Fosfatasa alcalina.
» Oxitocinasa.

* Diaminooxidasa.




5.3 Cetoacidosis

Se trata de una complicacion metabdlica grave que se asocia con una elevada morbilidad
y mortalidad materna y fetal. Es mas frecuente en la diabetes pregestacional (DPG), en
el segundo y tercer trimestre y se presenta con cifras de glucosa mas bajas y que en

pacientes no embarazadas. ??

En la segunda mitad del embarazo hay una mayor tendencia a desarrollar cetoacidosis
diabética (CAD) debido al aumentado de hormonas diabetégenas como el lactbégeno
placentario, cortisol o progesterona, que provocan una mayor resistencia a la insulina

circulante. @V

Los cuerpos cetbénicos entonces, pueden ser utilizados como combustible por el feto,
incluso para la sintesis de lipidos cerebrales, ayudando a garantizar el desarrollo fetal

normal, atn en condiciones de ayuno o intensa hipoglicemia materna. ¢

Ademas, la placenta produce insulinasas que tiene un efecto deletéreo sobre la cantidad
y biodisponibilidad de la insulina, asi, la CAD tiene lugar por un déficit absoluto o relativo

de insulina y por un exceso de hormonas contrainsulares.®V

Los cambios bioquimicos que se encuentran sistematicamente en esta entidad, son:
hiperglucemia, hipercetonemia, acidosis metabdlica con anidén gap positivo, hipovolemia

y deplecion electrolitica. ¢V

La hiperglucemia esta condicionada por un incremento de la produccién hepatica de
glucosa, por la disminucion en su captacion periférica y por el descenso en su eliminacion
renal. El organismo es incapaz de metabolizarla, por lo que descinde la grasa para
obtener energia y se produce el acimulo de cetonas en sangre (hipercetonemia). Dicha
acumulacioén de cuerpos ceténicos conlleva la aparicion de acidosis metabdlica con anion
gap positivo lo que provoca la disminucion del inotropismo cardiaco, favorece la aparicion

de arritmias y origina depresion respiratoria y vasodilatacion periférica. ¢V

La CAD puede ser debida a otras enfermedades intercurrentes (infecciones
principalmente), a hiperemesis gravidica, negligencia o errores terapéuticos (obstruccion
del sistema de la bomba de infusion continua de insulina) o ser yatrégena (agentes [32-

simpaticomiméticos o corticoides). 3




5.4 Metabolismo de Aminoé&cidos

Los aminoacidos constituyen un importante nutriente fetal. No s6lo son requeridos por el
feto para la sintesis de proteinas, sino que también son metabolizados por el mismo feto.
Los amino&cidos proporcionan entre el 20 y el 40% de la energia requerida por la unidad
fetoplacentaria. @

La concentracion fetal de aminoacidos es superior a la concentracion materna. Para la
mayor parte de los aminoacidos hay una transferencia neta de la madre al feto, excepto
para el aspartato y el glutamato. ®

Los aminoacidos maternos se consideran determinantes clave para el crecimiento fetal.
Sin embargo, la informacion sobre los aminoacidos maternos durante el embarazo es

escasa y proviene de estudios con solo un pequefio nimero de participantes. ¥

Un pequefio estudio transversal (con 10 mujeres embarazadas por cada trimestre)
encontro que la mayoria de las concentraciones de aminoacidos disminuyeron durante el
periodo gestacional.?® Sin embargo, otros hallazgos transversales y longitudinales
indican consistentemente que los aminoacidos realmente muestran un patrén de
asociacion complejo, con algunos marcadamente elevados (alanina, fenilalanina e
histidina), algunos reducidos (glutamina, glicina, valina y tirosina) y algunos (isoleucina y
leucina) que no responden al embarazo. La asociacion del embarazo con las
concentraciones de aminoacidos ramificados y de cadena ramificada no siguio el patrén
de elevaciones constantes previamente observadas con la obesidad y la resistencia a la

insulina.®

5.5 Metabolismo de Carbohidratos (Glucosa)

En el embarazo normal, las concentraciones de glucosa sanguinea materna son
mantenidas a niveles normales o ligeramente subnormales durante el estado de ayuno,
aunque los niveles postprandiales tienen gran variacion, y la liberacién de insulina en
respuesta a la glucosa oral se incrementa en el embarazo tardio. ® Ademas en el
embarazo avanzado, la produccion hepética de glucosa mediante gluconeogénesis se

incrementa, permaneciendo la glucosa materna y fetal en equilibrio, en este estado




avanzado, ademas existe aporte extra de glucosa por incremento en la utilizacion de los

lipidos. @

Existe durante el embarazo una disminucién de la utilizacion de glucosa de tipo periférico
por lo tanto existe un aumento de los niveles en plasma de insulina. Podemos decir que
el embarazo actla sobre la glucosa, como lo haria la diabetes, para que de alguna
manera se pueda asegurar el aporte de glucosa al feto. Por tanto se puede concluir que
el embarazo tiene un cierto efecto diabetégeno. ?¥

La glucosa es la principal fuente energética fetal que es transportada por difusion
facilitada; los niveles glicémicos del feto varian en funcion directa a los niveles glicémicos
maternos. ®® Desde de la concepcion, se inicia el aumento de la utilizacion de glucosa,

por parte del feto, alcanzando a 6 mg/kg/min al final de la gestacion. ©@®

5.6 Diabetes Mellitus Gestacional

La diabetes gestacional (DG) es una alteracion del metabolismo de los hidratos de
carbono de severidad variable, que se inicia durante el embarazo. Afecta a un 6—
8% de las mujeres embarazadas, habiéndose relacionado su presencia con un aumento

de la morbimortalidad fetal y neonatal. %%

En el embarazo existe una resistencia a la insulina y una hiperinsulinemia que puede
predisponer a algunas mujeres a desarrollar diabetes durante la gestacion.

La hiperinsulinemia es la anomalia mas precoz observada en la diabetes mellitus tipo 2,
produciéndose posteriormente un incremento de la produccién hepatica de glucosa,

conduciendo a la hiperglucemia. @7

Segun concluye Damm, las mujeres con DMG tienen:
¢ Riesgo muy alto de desarrollar diabetes en etapas posteriores de la vida.
e Riesgo 3 veces mayor de padecer Sindrome Metabdlico.
e Sus hijos tienen un riesgo de 8 veces mayor de adquirir diabetes/ prediabetes a

los 19-27 afios de edad, asi como una mayor prevalencia de sobrepeso y




obesidad. Este mayor riesgo en los hijos se ha asociado tanto con la macrosomias
como con el bajo peso al nacimiento.
Como consecuencia, la DMG conlleva a un circulo vicioso que aumenta el desarrollo de

diabetes en generaciones venideras. ¢

5.7 Resistencia alaInsulina

Los niveles de insulina aumentan durante el embarazo, ya en el segundo trimestre, y
hasta dos veces 0 mas por término. Esto puede en parte reflejar la resistencia periférica
a la insulina, andloga a los niveles elevados de insulina observados en pacientes
diabéticos tipo Il. Ademas, la funcion secretogénica de las células 3 también se ve
afectada directamente por el embarazo. Por lo tanto, la secrecion de insulina inducida por
glucosa se triplica al final del embarazo. Esto produce que en gran parte halla un aumento
del 10-20% en la masa de células B, una funcion de la hipertrofia e hiperplasia celular. ?®
Sin embargo, la mayor parte del efecto refleja una mayor sintesis y secrecion de insulina

por célula, aunque los mecanismos no se comprenden por completo. 8

No ha sido definida la sensibilidad a la insulina al inicio del embarazo, en algunas
investigaciones se ha encontrado normal e incluso aumentada. Esto podria explicar la
mayor utilizacion periférica de la glucosa, en las primeras etapas del embarazo,
expresada en el marcado anabolismo, con el consecuente aumento de las reservas
proteicas y lipidos en la madre.@®

En el transcurso del embarazo, las insulinemias post-prandiales aumentan
progresivamente, frente al aumento de glicemias post-prandiales; alcanzando a las 28
semanas de gestacion, valores 1.5 a 2 veces de insulinemias sobre lo normal, a causa
de la neoglucogénesis limitada (disminuye alanina). Las insulinemias en ayunas, se
elevan desde el 2° trimestre en adelante, alcanzando al término del embarazo, cifras

mayores a un 30% de mujeres no embarazadas. %
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5.8 Metabolismo de Lipidos

En la mujer embarazada, las adaptaciones del metabolismo de los lipidos siguen un
patron bifasico bien descrito. La primera mitad del embarazo se centra en el
almacenamiento de la energia materna como triglicéridos del tejido adiposo, mientras que
en la dltima etapa del embarazo, los lipidos almacenados se movilizan para ser utilizados

por los tejidos periféricos y en preparacion para la lactancia.®?

La concentracion de todos los lipidos plasmaticos y las fracciones de lipoproteinas
aumenta con el avance de la gestacién, con la excepcion del total de acidos grasos no
esterificados.®? El aumento en el colesterol total y triglicéridos, lipoproteina de muy baja
densidad y el resultado de lipoproteina de baja densidad en un ambiente hiperlipémico
en la interfase materno-fetal. Esto permite una mayor oxidacion de lipidos en el higado
materno y la posterior utilizacion de acidos grasos para las necesidades energéticas de

la madre.®®

Existe una predisposicion para la formacion de cuerpos cetonicos, lo cual puede ser
explicado por un aumento de los lipidos totales y de los acidos grasos libres. Hasta ahora
se han definido muchas teorias para poder explicar dicho aumento pero quizas la mas

defendida es la accion que tiene el HPL placentario que es de tipo lipolitico. ¢V

Los lipidos pasan a la placenta, como acidos grasos libres (AGL) y cuerpos ceténicos de
acuerdo a niveles plasmaticos maternos. Durante el ler trimestre del embarazo, hay
aumento de AGL, y sobre todo de cuerpos cetonicos (ayuno); en el 2do y 3er trimestre,

el aumento de AGL esté relacionado con la insulina resistencia.®®

5.9 Metabolismo de Aguay Electrolitos

El incremento de agua durante la gestacion suele ser de unos 7 litros, sin contar cuando
existen edemas sobre todo en los tobillos, donde el incremento es superior. La cantidad
de agua es tanto a expensas del liquido extracelular como el intracelular. En cuanto a los
principales electrolitos podemos asegurar que todos ellos son importantes, pero
entraremos en el apartado destinado a las recomendaciones y educacion a la

embarazada para poder fijar las necesidades diarias de los mismos.?V
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5.10 Mecanismo Hormonal

El embarazo también altera drasticamente el entorno hormonal materno, incluidos los
dramaticos incrementos en estrdgeno, progesterona, prolactina y hormonas placentarias.
Como se sefial6 anteriormente, muchos de estos se han visto implicados en la aparicion
de resistencia sistémica a la insulina durante el embarazo, pero no se han estudiado sus
efectos sobre el metabolismo cardiaco durante el embarazo. El efecto del estrogeno en
el metabolismo de los acidos grasos se ha explorado en el contexto de la terapia de
reemplazo hormonal, donde parece aumentar la utilizacion de acidos grasos cardiacos
sin afectar el metabolismo de la glucosa. El estrégeno puede tener un efecto similar

durante el embarazo.

5.11 Hemodinamia

Significa literalmente "el flujo de sangre, el movimiento y el equilibrio bajo la accion de
fuerzas externas”. La hemodinamia es el estudio del flujo sanguineo o la circulacion, en
donde se aplican las leyes fisicas que gobiernan el flujo de sangre en los vasos

sanguineos.

5.12 Hemodinamia en el embarazo

El corazon y la circulacion presentan adaptaciones fisiolégicas importantes desde las
primeras semanas del embarazo. El gasto cardiaco se incrementa hasta en 50% en
comparacion con la mujer no gestante, atribuyéndose estas modificaciones a una
elevacion de la frecuencia cardiaca (15 a 25% mayor que en la mujer no embarazada),
al volumen latido, que se encuentra elevado en 25 a 30% al final del embarazo, y
finalmente a una disminucidbn de la resistencia vascular periférica, en 20%,

aproximadamente.G%

En gestaciones multiples, el gasto cardiaco materno es mayor en 20% sobre el
incremento normal; la volemia y el volumen plasmatico se incrementan hasta 45% y 55%,
respectivamente, al final del embarazo. Ademas, el aumento de la volemia y del volumen

plasmatico conduce a disminucién del hematocrito y de la concentracion de hemoglobina.
(39)
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Las complicaciones cardiacas del embarazo son cada vez mas comunes y cada vez mas
reconocidas. El embarazo también supone un desafio intenso para el sistema
cardiovascular. Los grandes cambios hemodinamicos aumentan la carga de trabajo
cardiaco durante el embarazo, y los cambios neurohormonales contribuyen a las
patologias vasculares Unicas que se encuentran en las mujeres embarazadas, incluida la
propension a la coagulacion de la sangre, la hemorragia y la preeclampsia. Al mismo
tiempo, el metabolismo materno también se ve alterado dramaticamente para respaldar
las robustas necesidades energéticas del feto en crecimiento, que afectan a todos los
organos maternos, incluido el corazén. La relacion entre el metabolismo cardiaco
materno y las patologias cardiacas durante el embarazo y el periodo posparto apenas

comienza a entenderse. ©®

5.13 Hipertension Arterial
La presion arterial es una medicion de la fuerza ejercida contra las paredes de las arterias
a medida que el corazén bombea sangre a su cuerpo. Hipertension es el téermino que se

utiliza para describir la presion arterial alta. ©¢?

Las lecturas de la presion arterial generalmente se dan como dos numeros. El nimero
superior se denomina presion arterial sistolicay el numero inferior se llama presion arterial
diastélica. Por ejemplo, 120 sobre 80 (120/80 mm Hg). ©”

La funcion cardiaca, tanto sistélica como diastolica, durante el embarazo, debe verse
afectada por el aumento de la precarga y la disminucion de la poscarga del mismo, pero
sorprendentemente, diferentes estudios llegan a conclusiones bastante diferentes. Los
datos limitados sobre la funcion diastolica durante el embarazo han sido inconsistentes;
algunos estudios informaron una disminucion en la funcién diastélica cerca del final del

embarazo, mientras que otros informaron cambios menores o ninguno. G”

Si bien la funcidn sistdlica se analiza mejor, es similarmente inconsistente: se informaron
aumentos, disminuciones y ningun cambio. Por ejemplo, la fraccién de eyeccién se ha
informado con mucha variabilidad, con aumentos, disminuciones y sin cambios descritos
con una frecuencia comparable. Este aspecto de los cambios cardiacos durante el

embarazo queda asi incompletamente definido. 7
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5.14 Preeclampsia

Es una de las principales causas de morbilidad y mortalidad a nivel mundial. Las causas
de la preeclampsia aun permanecen inciertas. Dentro de las distintas causas
(inmunoldgicas, genéticas, hormonales, alteraciones placentarias), se ha sugerido
distintas alteraciones metabdlicas, fundamentalmente la resistencia a la insulina. Esta
podria ser, en efecto, el factor desencadenante del desorden hipertensivo y sus

complicaciones. 8

Las embarazadas con preeclampsia presentan un perfil de lipoproteinas que esta
dominado por una fraccidon LDL mas activa, junto con una disminucién del LDL denso y
aumento de LDL, HDL vy triglicéridos. Las mujeres que desarrollan preeclampsia tienen
niveles de insulina y de glucosa elevados. La resistencia a la insulina ha sido vinculada

al Retraso del Crecimiento Intrauterino. ®

Por otro lado, se sabe que existen similitudes de la fisiopatologia de la preeclampsia y el
sindrome metabdlico con sobrepeso y dislipidemia, en la preeclampsia también se
establece un aumento del estrés oxidativo y aparicion de disfuncion endotelial, lo que
precipita un cuadro de vaso espasmo generalizado, que a su vez genera lesion

glomerular con proteinuria e hipertension arterial. G®

5.15 Aumento del volumen de sangre.

Esto provoca una disminucion en las concentraciones de hemoglobina y se traduce en
anemia fisiolégica de la embarazada. No hay que confundir con anemia por deficiencia
de hierro (ferropénica), tan frecuente durante el embarazo. El riesgo de anemia se
presenta sobre todo al final del embarazo y durante el parto en el que hay pérdida de
sangre y la recuperacion es mas lenta. Normalmente, después del parto se indica a la

mujer tomar suplementos de hierro para recuperarse antes. ¢
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6 Disefio metodoldgico.

6.1 Tipo de Estudio

Descriptivo de corte transversal

6.2 Areade estudio:

e Centro de Salud Félix Pedro Picado del Barrio Sutiaba, de la Ciudad de Ledn.

6.3 Tipo de muestreo:

e No probabilistico, por conveniencia.

6.4 Poblacion:
e Mujeres embarazadas, que asisten al Laboratorio Clinico del Centro de Salud
Félix Pedro Picado de Sutiaba, de la ciudad de Leon.

6.5 Muestra:

e Sangre venosa de mujeres embarazadas (5ml)

6.6 Criterios de inclusion:
e Mujer embarazada
e Edad entre 16 y 45 afos

e Asistan al Centro de Salud Félix Pedro Picado de Sutiaba.

6.7 Fuente de informacion
e Primaria a través del llenado de una encuesta a las participantes del estudio. Esta
contiene variables que darian cumplimiento a los objetivos del estudio.
e La fuente secundaria se utilizé para revisar libros, estudios y revistas cientificas
gue contienen datos epidemiolégicos sobre las alteraciones metabdlicas en

mujeres embarazadas.

6.8 Consideraciones éticas
e A cada una de las pacientes a participar en el estudio se les explicé los objetivos,
y se les leyo la hoja de consentimiento informado, la cual firmaron aprobando y
consintiendo los procedimientos a realizarse. Siendo la venopuncion realizada por

el personal del laboratorio clinico del Centro Félix Picado de Sutiaba.
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e Las preguntas fueron elaboradas en el marco del tema de estudio, y expresadas
de manera clara, precisa y concisa. Dichas preguntas no estaban dirigidas a otra

indole ajena al estudio (religion, politica, preferencia sexuales etc.)

6.9 Recolecciény procesamiento de la muestra
e Medicion de la presion arterial:

v' La medicién se realiz6 usando un tensiometro manual.

v' La paciente estaba descansada y tranquila. No se tomé después de
la realizacién de ejercicio o agitamiento.

v’ Se coloc6 el brazalete en el brazo derecho e izquierdo
aproximadamente 2,5 cm (1 pulgada) arriba de la parte interna del
codo.

v’ Se observo la lectura de la presion diastdlica y sistdlica, y se registro

en la ficha.

6.9.1 Pruebas Bioquimicas de Laboratorio

6.9.2 Extraccion de la muestra:
La extraccion fue realizada por el personal del laboratorio clinico mediante el método de

Vacutainer.

1. Previa preparacion del material a utilizar (algodén, alcohol al 70%,
agujas, camisa plastica Vacutainer, torniquete, tubos para quimica con
tapdn amarillo al vacio con gel separador).

La muestra se tomo con la paciente sentada.

3. Se palpé la parte interna del codo hasta ubicar la vena (mediana cubital)
de su brazo derecho.

4. Se ubicé el torniquete tres dedos por encima de donde se realizara la
puncion.

5. Se desinfect6 el area a puncionar con algodon impregnado de alcohol al
70%.
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Se introdujo la aguja y se extrajo 5ml de sangre venosa en el tubo tapén

amarillo con gel separador.

7. Se quito el torniquete y se retir6 la aguja.

Se descartaron los materiales de desechos, cumpliendo con todas las
normas de bioseguridad.

Se trasladd la sangre de la paciente, para centrifugarla a 3000rpm
durante 5 minutos, luego se separo el suero en tubos de ensayo de vidrio

sin ningun agregado.

6.9.3 Determinacion de glicemia en ayunas:

El analisis de glucosa se realizd por la prueba colorimétrica y espectrofotométrica de

GLUCOSE Liquidcolor® del Kit de Reactivo Comercial de la marca Human®. (Anexo 3)

1.

Se realiz6 con por lo menos ocho horas previas de ayuno y en las
primeras horas de la mafiana.

Se tom6 10ul del suero de la paciente (muestra), y 1000l (1ml) de
reactivo GLUCOSE Liquidcolor®.

3. Se mezclé e incubd por 5 minutos a 37°C

4. Se medi6 la absorbancia del estandar y la muestra en el Stat Fax®

(espectrofotbmetro) a una longitud de onda de 500 nm.

Se calcul6 de la concentracion de Glucosa utilizando la férmula:

&A muesira
C=100x [mg/dl] 6

AA 5T

6.9.4 Determinacion de triglicéridos y de colesterol HDL:

El andlisis de todo el perfil lipidico se realizd con por lo menos ocho horas previas de

ayunoy en las primeras horas de la mafiana. Las determinaciones de las concentraciones

se realizaron por medio pruebas enzimaticas colorimétricas del Kit de Reactivos

Comercial de la marca Human®. (Anexo 4, 5, 6)
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6.9.5 Triglicéridos

1. Se tomo 10ul del suero de la paciente (muestra), y 1000ul (1ml) de
reactivo.

2. Se mezclo e incubd por 10 minutos a 37°C

3. Se midid la absorbancia del estdndar y la muestra en el Stat Fax®
(espectrofotbmetro) a una longitud de onda de 500 nm.

4. Se calcul6 la concentracion de Triglicéridos utilizando la formula:

AA Muesira
C=200x— [mg/dl]
AA

6.9.6 Colesterol HDL

1. Se pipeted 25ul del suero de la paciente (muestra), y 250ul de
sustrato.

Se mezclo e incubo por 5 minutos a 37°C.

Se centrifugé por 10 min. a 5000rpm

Se tomo 10ul del sobrenadante y 1000ul (1ml) de reactivo.

Se mezclo cuidadosamente, y se incubo por 5 minutos a 37°C.

o 0k~ w N

Se midi6 la absorbancia del estandar y la muestra en el Stat Fax®
(espectrofotbmetro) a una longitud de onda de 570 nm.

7. Se calcul6 la concentracion de HDL utilizando la formula:

j‘"ﬂ" mrissEtra
C ruestra= C X - (mg/dl)
AA

Factor de conversion: C (mg/dl) x 0,02586 = C (mmol/l)

6.9.7 Colesterol Total
1. Setomo 10ul del suero de la paciente (muestra), y 1000ul (1ml) de reactivo.

2. Se mezclo e incubd por 5 minutos a 37°C
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3. Se midi6 la absorbancia del estandar y la muestra en el Stat Fax®
(espectrofotémetro) a una longitud de onda de 500 nm.
4. Se calcul6 la concentracién de Colesterol utilizando la férmula:
Mrrl.leslrﬁ

C=200x [mg/di]
AA

6.10 Analisis de Resultados

Todos los resultados obtenidos se analizaron mediante la base de datos con el
Programa Estadistico SPSS® version 19.
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7 Resultados y Discusién

En este estudio participaron 60 mujeres embarazadas, de las cuales 19 correspondian al
primer trimestre, 23 al segundo y 18 al tercer trimestre. Todas ellas asistentes al

Laboratorio Clinico del Centro de Salud Félix Pedro Picado, de Sutiaba, Ledn.

e Caracteristicas Sociodemograficas

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas de las Gestantes

Edad 16 — 25 26 - 35 36- 45
30 (50%) 17 (28.3%) 13 (21.7%)

Estado civil Casada Soltera Unién Libre
12 (20%) 7 (11.6%) 41 (68.4%)

Procedencia | Urbano Rural
43 (71.6%) 17 (28.4%)

Escolaridad | Primaria Secundaria Técnico Universidad
11 (18.4%) 37 (61.6%) 3 (5%) 9 (15%)
Ocupacion Doméstica Ama de Profesional Comerciante Estudiante
Casa
3 (5%) 43 (71%) 4 (7%) 6 (10%) 4 (7%)

El rango etario mas frecuente de las gestantes es de 16 a 25 afios. El 68.4% (41) de las
embarazadas estan en Union Libre. La mayoria de las mujeres 71.6% (43) eran
procedentes de la zona urbana de Ledn. Solamente el 15% (9) de las gestantes tenian
escolaridad Universitaria. La ocupacion predominante fue de “Ama de casa”, con un 71%
(43).
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e Patologias de riesgo asociadas al embarazo

PATOLOGIAS ASOCIADAS

M Ninguna M Patologias

Gréfico 1. Patologias Asociadas al Embarazo

El 80%(48) de las gestantes no contaron con patologias asociadas, s6lo un 20% (12)
mujeres presentaron patologias de riesgo asociadas al embarazo, las cuales fueron
Hipertension Arterial (4), Problemas Cardiovasculares (1) y Obesidad (6), entre otras

patologias como asma (1), artritis (1) y anemia (1).

e Complicaciones en embarazos anteriores

® e

[ Primigestas No complicaciones [

B Embarazo Anterior Complicaciones

Grdfica 2. Complicaciones en embarazos anteriores
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Grafica 3. Complicaciones que presentaron las gestantes en embarazos anteriores

De las 60 participantes del estudio, el 57% (34) gestantes tuvieron embarazos anteriores,
de las cuales sélo el 26% (16) presentaron alguna complicacién durante los mismos,
siendo la Preclamsia la mas, frecuente 12% (4), seguida de los partos prematuros con un

9% (3) y el 6% (2) en cesareas.

¢ Hemodinamia

Presion Arterial General
2%

Valores de Referencia
Hipertension: >130/ 85 mmHg
Normal: 120/80 mmHg

Hipotensién: < 110/75 mmHg

Grdfico 4. Presion Arterial de las Gestantes
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El 73% (44) mujeres embarazadas, presentaron una presion arterial baja, con respecto
al rango de referencia, cabe sefialar que estos datos se deben tomar con precaucién
dado que la presion arterial fue medida inmediatamente después de la venopuncion, lo
cual sumado al ayuno y al tiempo de espera (previo a que se le atendiera ) pudiese
explicar por qué la mayoria de las mujeres estaban hipotensas

En un estudio realizado por Melchiorre K. demuestra que el gasto cardiaco aumenta en
un 20-50% comenzando el embarazo como a las 5 semanas de gestacion y puede llegar
a disminuir a mediados y fines del embarazo, ya que la hemodinamia puede presentar
diversos cambios durante la gestacion. @7

e Caracterizaciones Metabdlicas por Trimestre

Glucosa

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

88.6 mg/dI 87.9 mg/dl

79.05 mg/dl

Grdfico 5. Concentracidn de Glucosa en ayunas por Trimestre.

Las medias de las concentraciones de glucosa en sangre van disminuyendo ligeramente
por trimestre, debido a que el feto necesita este sustrato para su crecimiento, lo que limita
el consumo de glucosa materna y permite la derivacion de la mayor parte de la glucosa

al feto.

23



HDL

74.61 mg/dI

80
60.73 mg/dl

70 54.4 mg/d|
60

50
40
30
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10

Grdfico 6. Concentracion de HDL por Trimestre

La hipertrigliceridemia fisiologica del tercer trimestre se acompafia de un incremento de
la fraccion de colesterol ligado a lipoproteinas de alta densidad (HDL), *® obteniendo en
nuestro estudio que las concentraciones de HDL en sangre, aumentan por trimestre,
notandose valores mayores en el Il trimestre, por lo tanto, la condicion de riesgo

aterogénico es menor.

LDL 142.27
150 124)?'3 mey/d| Valores de Referencia por
m
96.95 § Trimestre
mg/dl
100 I: 72- 84 mg/d|
11: 97 - 116 mg/dI

50
ll: 134 — 153 mg/dI

Grdfico 7. Concentracion de LDL por Trimestre
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Husain y cols, estudiaron a gestantes del segundo y tercer trimestre, indicando que el c-
HDL aumenta significativamente junto con los TAG. Las concentraciones de LDL en este
estudio aumentan levemente por trimestre, tomando en cuenta que en cada uno de los
trimestres se encontraron valores ligeramente superiores a los rangos de referencia,
reflejando asi un 37%(12) de embarazadas del primer trimestre, 41% (13) del segundo
trimestres, y 22%(7) del tercer trimestre con resultados alterados, por lo que se concluye

que durante la gestacion normal se puede desarrollar un perfil lipidico aterogénico.

Colesterol Total

300 Valores de Referencia

256.33 mg/dI N
por Trimestre

250
216.17 mg/dl

200 178.31 mg/dl I: 152 — 168 mg/dI

150 Il: 192 — 211 mg/dl

100

A /dl A I: 235 — 253 mg/dl

50

Grdfico 8. Concentracidn de Colesterol Total por Trimestre

Las concentraciones de colesterol Total en sangre, aumentan levemente por trimestre,
presentando valores ligeramente superiores a los rangos de referencia para cada uno de
ellos, donde el 36% (12) de gestantes del primer trimestre, 40% (13) del segundo

trimestre y 24%(8) del tercer trimestre, resultaron con alteraciones.
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TAG

197.22 mg/dI

Valores Normales por

200 Trimestre

155.73 mg/dl
e

134.68 mg/dl

150 I: 82 - 98 mg/dI

100 II: 127 — 153 mg/dI

ll: 185 — 210 mg/dI
50

Grdfico 9. Concentracion de Triglicéridos por Trimestre

Segun el estudio de Benitez LR (2010) los TAG plasmaticos aumentan drasticamente y
producen una disminucién en la sensibilidad a la insulina al interferir con los mecanismos
de transduccién de sefiales del receptor de insulina, produciendo un estado de IR e
inflamacién; esto seria un factor de riesgo independiente para enfermedad
cardiovascular,®® en comparacién con la poblacién en estudio las concentraciones de
TAG van aumentando levemente por trimestre, ya que en la Ultima etapa del embarazo,
los lipidos almacenados se movilizan para ser utilizados por los tejidos periféricos y en

preparacion para la lactancia, encontrandose una asociacion estadistica.
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8 Conclusiones

En el presente estudio no se observaron alteraciones metabdlicas durante el
embarazo de mujeres de 16 a 45 afios de edad, que asistieron al centro de

salud Félix Pedro Picado de Sutiaba, de laciudad de Ledn.

Se encontr6 que los rangos de edad mas frecuente entre las mujeres
embarazadas fueron de 16 a 25 afos, procedentes tanto de la zona rural (28%)
como urbana (72%), las cuales en su mayoria son amas de casa (71%) y de su

estado civil se destacan 41 (68.4%) que viven en unién libre.

Las principales patologias de riesgo asociadas al embarazo y referidas por la
poblacién de estudio fueron: obesidad (50%) e hipertension arterial (33%). Se
observo que un 57% de las mujeres tuvieron embarazos anteriores, de las cuales

26% presentaron preeclampsia y un 9% partos prematuros.

La evaluacion de la hemodinamia refleja una prevalencia de 73% con hipotension
arterial leve (<110- 75 mmHg) en su mayoria en el grupo de embarazadas del
primer trimestre. Solamente una gestante presento6 hipertension arterial (>130/ 85
mmHg) durante su primer trimestre. Sin embargo, se debe considerar que la

presion arterial se tomé inmediatamente después de la venopuncion

Las concentraciones de glucosa en sangre van disminuyendo levemente por
trimestre hasta alcanzar valores mas bajos (79.05 mg/dl) durante el tercer trimestre.
En cambio, el colesterol total, triglicéridos y lipoproteinas de baja densidad (LDL)

aumentan ligeramente su valor en el tercer trimestre de gestacion de las pacientes.
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Anexo 1 Consentimiento Informado

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA, LEON
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
DEPARTAMENTO DE MICROBIOLOGIA Y PARASITOLOGIA

TESIS

“Prevalencia de alteraciones metabodlicas y hemodinamia durante el embarazo en

mujeres de 16 a 45 afios de edad, que asisten al centro de salud Félix Pedro

Picado de Sutiaba, Leén.”

Bra. Arisdenny Artola, Br. Osner Arauz

Consentimiento Informado
Introduccioén

Desde el punto de vista metabdlico, durante la gestacion existen dos etapas bien
diferenciadas: En los dos primeros tercios, predomina una fase denominada anabdlica,
en la que la gestante aumenta su peso corporal debido a una lipogénesis activa que
permite el acimulo de tejido adiposo; y en el ultimo tercio, el metabolismo materno se
invierte y entra en una fase denominada catabdlica, en la que tiene lugar la movilizacion
de la reservas maternas a través de la placenta para asegurar el correcto crecimiento del
feto. Por tanto, durante el embarazo, la madre que presenta una mayor acumulacion de
tejido adiposo, ademas puede presentar alteraciones metabdlicas como hiperinsulinemia,

resistencia a la insulina, dislipidemias y alteraciones hemodinamicas.

Por esta razén este estudio determinara la prevalencia de alteraciones metabdlicas y
hemodinamia durante el embarazo en mujeres de 16 a 45 afios de edad, que asisten al

centro de salud Félix Pedro Picado de Sutiaba, Ledn.
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Esta investigacion incluira el llenado de una ficha de recoleccion de datos, y la extraccion
de 5ml de sangre venosa, a la que se le realizardn pruebas bioquimicas y posteriormente

analisis estadisticos.

Su participacion en esta investigacidon es totalmente voluntaria y la informacién
recolectada en este presente estudio es confidencial. Usted puede elegir participar o no
hacerlo. Su participacion no incide en los resultados de analisis de este laboratorio.

Si usted participa en esta investigacion, tendra los siguientes beneficios: las pruebas a
realizarse no tendran ningun costo econdémico, los resultados de las mismas se le
facilitardn, en caso que sus resultados sean alarmantes se le brindara informacién y

recomendaciones que le ayuden a mejorar su salud.

Esta propuesta ha sido revisada y aprobada por el Comité de Etica Institucional, cuya

tarea es asegurarse de que se proteja de dafios a los participantes en la investigacion.

He sido invitada a participar en la investigacion sobre la prevalencia de alteraciones
metabolicas y hemodinamia en mujeres embarazadas. Entiendo que me extraeran una
muestra sanguinea, y me tomaran la presion arterial. He sido informada de que los

riesgos son minimos

He leido la informacion proporcionada. He tenido la oportunidad de preguntar sobre ella
y, se me ha contestado satisfactoriamente las preguntas que he realizado. Consiento
voluntariamente participar en esta investigacion.

Nombre de la Participante
Cédula

Firma

Fecha
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Anexo 2 Ficha de Recoleccién de Informacién
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA, LEON

FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
DEPARTAMENTO DE MICROBIOLOGIA Y PARASITOLOGIA
CARRERA DE BIOANALISIS CLINICO, IV ANO

Ficha de Recoleccion de Informacion

“Prevalencia de alteraciones metabdlicas y hemodinamia durante el embarazo en
mujeres de 16 a 45 afios de edad, que asisten al Centro de Salud Félix Pedro

Picado de Sutiaba, Leén.”
N° de ficha:

I. Datos personales:

Caodigo de la paciente:

Estado Civil: Soltera ~ Casada___  Divorciada ___ Viuda
Union libore

Edad: 16-25 26-35 36-45

Procedencia: Urbano Rural

Direccion:

Escolaridad: Primaria Secundaria Técnico Universidad

Ocupacion:
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.  Antecedentes Personales:
Patologias Asociadas:
Diabetes:  Obesidad _ Problemas CV ___ Hipertension Arterial

Otros

[Il.  Datos Gineco-Obstétricos

Semanas de embarazo

Embarazos anteriores:  Si No ¢Cuantos?
Complicaciones en embarazo anteriores: Si No
Especifique

V. Hemodinamia

Presion Arterial: mm/ Hg

V. Pruebas de Laboratorio.

Glucosa en ayunas:

Perfil lipidico:

HDL: LDL:

Colesterol Total: Triglicéridos:
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Anexo 3 Prospecto para el Analisis de Glucosa Human®

Anexo 4 Prospecto para en Anédlisis de Triglicéridos Human®

Anexo 5 Prospecto para el Analisis de Colesterol HDL Human®

Anexo 6 Prospecto para el Andlisis de Colesterol Human ®
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Anexo 7 Flujo grama de trabajo.
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