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Resumen

Introduccion: La preeclampsia se considera la principal causa de mortalidad materna y
neonatal en paises de bajos ingresos y una de las dos principales causas prevenibles de
muerte materna en el Peri. Objetivo: Determinar la asociacién entre severidad de
preeclampsia y concentracion de IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima,
Pert, 2025. Metodologia: Observacional, analitico y transversal con una muestra de 176
mujeres embarazadas divididas en tres grupos: sin preeclampsia (n=88), con
preeclampsia, pero sin criterios de severidad (n=73) y con preeclampsia y signos de
severidad (n=15). Se revisaron las historias clinicas y se midieron las concentraciones de
IL-10 mediante la técnica ELISA. Resultados: Se evidenciaron una asociacion entre la
severidad de la preeclampsia y las concentraciones bajas de IL-10 (y>=13,773; p=0,001),
asi como con las concentraciones moderadas de IL-10 (¥*=13,773; p=0,001). En
contraste, no se encontr6 asociacion significativa entre la severidad de la preeclampsia y
las concentraciones altas de IL-10 (¥*=1,006; p=0,605). Asimismo, al analizar la
concentracion de IL-10 segun la presencia de criterios de severidad, no se evidencid
asociacion en gestantes con preeclampsia con criterios de severidad (y*>=3,771; p=0,152),
mientras que en las gestantes con preeclampsia sin criterios de severidad se observo una
asociacion (¥*=7,718; p=0,021). Conclusion: Se confirmd una asociacion entre la
severidad de la preeclampsia y la concentracion de IL-10 (¥*=15,236; p=0,004), lo que
sugiere que esta citocina desempefia un papel relevante en la fisiopatologia de la

enfermedad, especialmente en sus formas menos severas.

Palabras claves: Muerte materna, Perti, Embarazo, Preeclampsia, Interleucina



Abstract

Introduction: Preeclampsia is considered the leading cause of maternal and neonatal
mortality in low-income countries and one of the two leading preventable causes of
maternal death in Peru. Objective: To determine the association between preeclampsia
severity and IL-10 concentration in pregnant women treated at a hospital in Lima, Peru,
in 2025. Methodology: This was an observational, analytical, and cross-sectional study
with a sample of 176 pregnant women divided into three groups: without preeclampsia
(n=88), with preeclampsia but without severe criteria (n=73), and with preeclampsia and
signs of severity (n=15). Medical records were reviewed, and IL-10 concentrations were
measured using the ELISA technique. Results: An association was found between the
severity of preeclampsia and low IL-10 concentrations (y*>=13.773; p=0.001), as well as
with moderate IL-10 concentrations (¥*=13.773; p=0.001). In contrast, no significant
association was found between the severity of preeclampsia and high IL-10
concentrations (¥*>=1.006; p=0.605). Furthermore, when analyzing IL-10 concentration
according to the presence of severity criteria, no association was found in pregnant
women with preeclampsia meeting severe criteria (}*>=3.771; p=0.152), while an
association was observed in pregnant women with preeclampsia without severe criteria
(x*>=7.718; p=0.021). Conclusion: An association between the severity of preeclampsia
and the concentration of IL-10 was confirmed (¥*=15.236; p=0.004), suggesting that this
cytokine plays a relevant role in the pathophysiology of the disease, especially in its less

severe forms.

Keywords: Maternal death, Peru, Pregnancy, Preeclampsia, Interleukin



INTRODUCCION
Uno de los problemas originados a causa de la presion alta, es la preeclampsia, un
trastorno de caracter hipertensivo que ademads se caracteriza por mostrar proteinuria, con
o sin severidad, afectando entre el 4 y 10 % de la poblacion gestante a nivel del mundo.
Asi, se evidencia el surgimiento de complicaciones maternas y fetales, incrementando
notablemente su gravedad afin con la mortalidad asociada, méas ain en regiones en
desarrollo, puesto que es ahi donde hay mayor limitacidon para que se acceda servicios de
salud, agravando asi su impacto. Caso que se refleja también en el Perti, puesto que
igualmente se asocia como agente de mortalidad materna, haciendo relevante su

monitoreo y evaluacion constante.

La etiologia y fisiopatologia de la preeclampsia son complejas y multifactoriales. Se han
presentado diversas hipotesis que plantean la participacion de fendmenos de mala
placentacion, disfunciéon endotelial, estrés oxidativo, alteraciones angiogénicas y
desregulacion del sistema inmunoldgico materno. Dentro de este tltimo aspecto, se toma
una especial importancia entre el balance de citocinas proinflamatorias y
antiinflamatorias, cuyo cambio podria explicar la pérdida de la tolerancia inmunolégica

hacia el feto.

Destacando su papel en la respuesta inmunitaria, la interleucina-10 (IL-10) se reconoce
como una citocina antiinflamatoria esencial, siendo producto principal de las células T
reguladoras y monocitos, ejerce un papel crucial en la inhibicion de citocinas
proinflamatorias y en la preservacion del embarazo. Diversos estudios internacionales
han reportado resultados heterogéneos respecto a sus niveles en gestantes con
preeclampsia. Algunos estudios proponen que los niveles altos o disminuidos de IL-10 se
asocian a una mayor severidad del cuadro clinico, mientras que otros no reportan una

correlacion significativa.
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En el contexto nacional, los estudios respecto a la IL-10 en relacion a la preeclampsia son
escasos, aunque se han realizado aproximaciones que sugieren la necesidad de
profundizar en la caracterizacion inmunologica de esta patologia. Dada la alta carga
sanitaria de la preeclampsia en el pais, resulta preponderante generar evidencia local que
contribuya a la comprensiéon de sus mecanismos subyacentes y, eventualmente, a la
busqueda de biomarcadores utiles para un diagnéstico precoz y la estratificacion del

riesgo.

En este marco, el presente estudio propuso determinar como se asocia la severidad de la
preeclampsia con la concentracion de IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de
Lima, Pert, 2025. Con ello, la presente investigacion estara constituida por capitulos: el
primero concierne al problema, asi como objetivos, justificacion y limitaciones; el
segundo considerando la base teorica, abordando también antecedentes de estudios afines
al tema, asi como la hipdtesis; el tercero concerniente a la metodologia, explicando el
tipo, enfoque y disefio de estudio, también la muestra, variables y técnicas e instrumentos
empleados; el cuarto orientado a exhibir los hallazgos y, posteriormente, la discusion; y
por ultimo, el quinto, donde se detallan las conclusiones finales, asi como las

recomendaciones.
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CAPITULO 1

EL PROBLEMA

1.1 Planteamiento del problema

Los desordenes hipertensivos se organizan tipicamente en cuatro clases, incluyendo la
preeclampsia considerada como causa de fallecimiento tanto materno como neonatal, mas
aun en paises con ingresos limitados. Estdn asociados a complicaciones que pueden
derivar en este trastorno, tales como desprendimiento de placenta, parto prematuro, rotura
hepéatica y un nacimiento bajo o inadecuado (1). Estudios recientes reportan que la
incidencia global de la preeclampsia es del 4.6% y que esta varia en base al indice de
desarrollo humano y sociodemografico de diferentes regiones, como el Mediterraneo

Oriental (1%), Estados Unidos (3-4%), Africa (5.6%), entre otros (2).

Reportandose para regiones de Latinoamérica y el Caribe que el 26,5 % de estos decesos
de madres son atribuidos a trastornos de tipo hipertension, especialmente eclampsia y
preeclampsia, con un 47,49 % de los registros hipertensivos (3). En el Peru, la situacion
no difiere mucho, los registros del “Centro Nacional de Epidemiologia” proporcionados
el altimo periodo de 2023 indican que las hemorragias obstétricas y los trastornos
hipertensivos forman parte de las causas mas frecuentes de mortalidad en mujeres
gestantes y que podria haberse evitado, subrayando la necesidad de evaluar e implementar

nuevas medidas para reducir estos casos (4).

La causa y mecanismo de aparicion de la preeclampsia es poligénica y multifactorial,
donde influyen factores como moduladores inmunologicos, vias genéticas
(polimorfismos genéticos), angiogénicas, antiangiogénicas, metabodlicas y estructurales
(5,6). Tradicionalmente se ha reconocido que el evento principal que causa la

preeclampsia es la alteraciéon en la implantacion placentaria, donde se libera en la
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circulacion materna factores antiangiogénicos que producen daiio endotelial, estrés

oxidativo y niveles altos de citoquinas inflamatorias perjudiciales para el feto (7).

La fisiologia del embarazo se caracteriza por estar controlado por dos fenotipos primarios
encargados de mantener la homeostasis y controlar la inflamacion, conocidos como el
subtipo Th1 de los linfocitos T helper que secreta citoquinas proinflamatorias, tales como
IL-1, IL-6, IL-8, TNF-a e IFN-y, en oposicion a los Th2, que secretan citoquinas
antiinflamatorias como IL-4, IL-5, IL-10, IL-35 y TGF-B fomentando la respuesta

humoral e inhibiendo la actividad de Thl y células citotoxicas (8).

Durante el embarazo normal, se cree que el cambio en la respuesta inmune de Th1l a Th2
favorece al desarrollo del feto y lo mantiene en un estado de inflamacion controlada. Sin
embargo, la preeclampsia se caracteriza por una respuesta inmune proinflamatoria

predominante de tipo Th1 afectando negativamente al feto (9).

Diversas investigaciones destacan la importancia de la interleucina 10 (IL-10) como una
citocina clave en la respuesta inmune Th2, desempefiando funciones en la proteccion
vascular y una placentacion exitosa durante el embarazo normal (10). Su desregulacion
se ha vinculado con un mayor desequilibrio inmunolégico, donde la falta relativa o
absoluta de IL-10 favorece una respuesta Thl y puede contribuir al desarrollo de esta
condicion mediante una placentacion anormal, disfuncién vascular e inflamacion
sistémica. Asimismo, s¢ ha mostrado una variabilidad considerable en los niveles
circulantes de IL-10 durante la preeclampsia, reportando su aumento, descenso y valores

normales en comparaciéon con embarazos normotensos (11).

La variabilidad de IL-10 es atribuida a multiples factores tales como la diversidad de la
poblacion estudiada, la inclusion de diferentes subtipos de preeclampsia (temprana o

tardia) que operan con distintos mecanismos subyacentes, potencialmente afectando los
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niveles de IL-10 en circulacion. Ademas, el momento de la medicion de la IL-10, las
caracteristicas individuales de los pacientes (como el indice de masa corporal, edad,
paridad, etnia, sistema inmune y otras comorbilidades), las pruebas de laboratorio y los

tipos de muestra utilizados para la deteccion de IL-10 (12).

El estudio de la IL-10 y su relacion directa con la preeclampsia viene a ser uno de los
temas mas controversiales a nivel mundial, sin embargo, en Latinoamérica aun no existen
reportes sobre los cambios de IL-10 en la preeclampsia, por lo que, es una necesidad

abordar el tema y conocer como los cambios de IL-10 se relacionan con la enfermedad.

Partiendo del andlisis previo, el problema central de la investigacion fue evaluar cual era

la relacion entre la gravedad de la preeclampsia en gestantes y los niveles de IL-10.

1.2 Formulacion del problema

1.2.1. Problema general

(Cuadl es la asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion de

IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Pera, 2025?

1.2.2.Problemas especificos

1. (Coémo la severidad de la preeclampsia se asocia con la concentracion baja
de IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Peru, 2025?

2. (Coémo la severidad de la preeclampsia se asocia con la concentracion
moderada de IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Peru,
20257

3. (Como la severidad de la preeclampsia se asocia con la concentracion alta
de IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Pert, 2025?

4. (Como se asocia la concentracion de IL-10 entre los grupos con y sin

preeclampsia en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Peru, 2025?

14



1.3 Objetivo:

1.3.1. Objetivo general

Determinar la asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion

de IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Peru, 2025.

1.3.2. Objetivos especificos

1. Determinar la asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion
baja de IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Pert, 2025.

2. Determinar la asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion
moderada de IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Perua, 2025.

3. Determinar la asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion
alta de IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Pert, 2025.

4. Determinar la concentracion sérica de IL-10 entre los grupos con y sin

preeclampsia en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Pera, 2025.

1.4 Justificacion

1.4.1. Teorica

Considerando un ambito tedrico, este trabajo de investigacion contribuye a la
comprension de la preeclampsia, el grado en que se presenta y diversos conceptos
afines, asi como a su conexion con la concentracion de IL-10 en gestantes. Esto
debido a que existen limitados reportes en poblacidn latinoamericana que registren el

aumento o la disminucion de dicha citoquina durante la preeclampsia.

1.4.2. Metodologica

Considerando que se desarrolld bajo un enfoque cuantitativo, principalmente

orientado por la recoleccion de informacion numérica sobre las variables estudiadas,
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es asi, que hallazgos posibilitan un analisis preciso y medible, contribuyendo a
comprobar la relacion existente entre ellas. Asimismo, presenta evidencia cientifica
respecto a la preeclampsia y la IL-10, despertando un mayor interés por profundizar
en esta linea de investigacion, estableciéndose como referencia para investigaciones

posteriores.

1.4.3. Practica

Dado que actualmente el origen subyacente de la preeclampsia permanece poco
definido, es clave reconocer oportunamente a las gestantes con mayor probabilidad de
presentar su forma severa, ya que, de esta manera, mediante la practica médica se
podria identificar un posible biomarcador que permita diferenciar entre un embarazo
normal y una preeclampsia severa, asimismo, se podria considerar el uso de IL-10

como tratamiento alternativo para disminuir la mortalidad materno-fetal.

1.5 Limitaciones
La presente investigacion al ser autofinanciada tuvo como limitacion los materiales
utilizados (Kit ELISA de IL-10) y la poblacion estudiada, ya que las muestras pudieron
no ser suficientemente representativas, ademas que la muestra no abarcé mas
instituciones o provincias y, debido a su disefio transversal, no se pudo establecer un
vinculo causal. Por ultimo, las técnicas de laboratorio, los kits ELISA utilizados y las
condiciones de almacenamientos pudieron influir en la cuantificacion de la IL-10 y asi
incluir sesgos. Sin embargo, a pesar de las limitaciones esta investigacion es una de
las primeras investigaciones en valorar, en gestantes peruanas, el nexo entre la cantidad

de IL-10 y la gravedad de la preeclampsia.
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CAPITULO 11

MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

2.1.1. Antecedentes internacionales

Suwiyoga et al., (2023) en su estudio tuvieron como fin “Demostrar el bajo nivel de
calcitriol, IL-10 y la alta expresion de HIF-1a en la placenta como factores de riesgo de
preeclampsia”. Efectuando estudio de casos y controles anidado donde mediante la
técnica del muestreo consecutivo intencional se tomaron 64 muestras postparto de
gestantes con y sin preeclampsia (32 casos y 32 controles). Hallando que bajos niveles
de calcitriol aumentan en 13,8 veces el riesgo de padecer preeclampsia (OR = 13,801, p
=0,001), los niveles bajos de IL-10 aumentan un 6,6 veces el riesgo de preeclampsia (OR
= 6,600; IC 95 % = 2,208 — 19,728; p = 0,001) y los niveles altos de HIF-1-a aumentan
en 5,622 veces el riesgo de preeclampsia (OR = 5,622; IC del 95% = 1,922-16,450; p =

0,001) (13).

Savka et al., (2023) en su investigacion tuvieron como objetivo “Investigar si los niveles
de melatonina, citocinas y PIGF eran mas altos en la sangre venosa de las mujeres con
preeclampsia durante el tercer trimestre del embarazo en comparacion con aquellas con
embarazos sin complicaciones”. Siguiendo un disefio de casos y controles en gestantes
del Centro Perinatal Regional de Chernovtsy (Ucrania), donde se tomaron muestras de 32
mujeres con preeclampsia (casos) y 33 mujeres con embarazos normales. Los resultados
reportaron una disminucidn significativa de melatonina en el grupo de mujeres con
preeclampsia (p=0,029) y el aumento de IL-6 (p = 0,022) e IL-10 (p = 0,018) a
comparacion del grupo sin complicaciones. Asimismo, la concentracion de PIGF fue 5
veces menor en mujeres con preeclampsia (p<0,0001) que en comparaciéon al grupo
control (14)
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Lamma et al., (2021) en su investigacion tuvieron como finalidad “Comparar los niveles
promedio de IL-10 con preeclampsia y normotension en cuatro poblaciones tribales
diferentes en el sur de Sulawesi”. Bajo un enfoque transversal de casos y controles en 88
gestantes de diversos centros de salud y hospitales del sur de Sulawesi (Indonesia), donde
44 gestantes fueron diagnosticadas con preeclampsia (casos) y 44 gestantes normotensas
(controles). Mediante la técnica de la encuesta se tomaron los datos demograficos y
posteriormente se tomaron muestras sanguineas. Los resultados reportaron diferencias
significativas entre las gestantes con preeclampsia y normotensas, donde la IL-10 se
encontr6 disminuida durante la preeclampsia en gestantes de la tribu Bugis
(p = 0,045, p < 0,05), Mandar (p = 0,045, p < 0,05) y Toraja

(p = 0,033, p < 0,05) (15).

Setiawati (2020) en su investigacion tuvo como objetivo “Investigar el papel de las
citocinas proinflamatorias y antiinflamatorias en la fisiopatologia de la preeclampsia”.
Realizo6 un estudio transversal-observacional, midiendo las concentraciones séricas de IL-
6, IL-10, presion arterial sistolica, diastolica y niveles de proteinuria en 70 gestantes del
tercer trimestre atendidas en los hospitales de Makassar (Indonesia). Se estudiaron 15
gestantes con preeclampsia leve, 25 con preeclampsia grave y 35 embarazos normales.
Se encontré que la concentracion sérica de IL-6 e IL-6:IL-10 fue significativamente
diferente en los 3 grupos estudiados (p=0.000), por el contrario, la IL-10 no tuvo
significancia (p=0,160). Asimismo, se encontr6 que la IL-6 e IL-6:IL-10 se
correlacionaron significativamente con la presion arterial sistolica, diastolica y niveles de
proteinuria (p <0,05), concluyendo que la IL-6 juega un papel importante en la

preeclampsia (16).

18



Khazaei y Azin (2019) en su investigacion tuvieron como objetivo “Determinar la
relacion entre los niveles séricos de interleucina-10 (IL-10) en mujeres embarazadas y la
preeclampsia durante el tercer trimestre del embarazo en Bandar Abbas, sur de Iran”. Se
realizo un estudio transversal de casos y controles en 60 gestantes, donde 30 presentaron
preeclampsia (casos) y 30 una presion normal (controles). Los resultados mostraron
niveles disminuidos de IL-10 en el grupo de casos (p < 0,001). El andlisis estadistico
demostrd que, por cada unidad que aumenta la IL-10, el riesgo de preeclampsia disminuye

1,36 veces (p =0,001) (17).

2.1.2. Antecedentes nacionales

Luzon (2024) en su investigacion tuvo como proposito analizar la asociacion entre los
niveles de CA-125 y la preeclampsia en gestantes del Hospital Nacional Sergio Bernales.
Bajo un disefio observacional, correlacional y transversal, incluyendo 108 mujeres (56
casos y 52 controles). Hallando que las mujeres con preeclampsia presentaron niveles
significativamente mas altos de CA-125 en comparacion con los controles (p<<0.001),
observandose que en los casos graves todas las pacientes registraron concentraciones
elevadas. Ademas, se identificod una correlacion positiva entre los niveles de CA-125y la

preeclampsia (p<0.001) (18).

Cardenas (2024) realiz6 una investigacion con el objetivo de “Determinar los factores
de riesgo asociados a la preeclampsia en gestantes que acuden al servicio de Ginecologia
y Obstetricia del Hospital Carlos Lanfranco la Hoz de Lima, 2022”. El estudio, de tipo
observacional, se disefio como un analisis de casos y controles, incluyendo a 74 gestantes
con preeclampsia (casos) y 74 gestantes sin preeclampsia (controles). Los resultados
revelaron que factores como la edad, el estado civil, el grado de instruccion, la
procedencia, la paridad, la gestacion multiple y los antecedentes de preeclampsia estan

asociados a un mayor riesgo de desarrollar preeclampsia. Ademas, se observd que las
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gestantes con un mayor grado de instruccion (p = 0.004, OR = 0.514), un mayor numero
de embarazos (p = 0.008) y un mayor niimero de controles prenatales (p = 0.031) tienen

un menor riesgo de padecer preeclampsia (19)

Flores (2022) en su investigacion tuvo como objetivo “Hallar los factores de riesgo
asociados a la preeclampsia en gravidas de un hospital de Puno”. Realizo un estudio
retrospectivo de casos y controles, en el Hospital Regional Manuel Nufiez Butrén donde
tomo 246 historias clinicas de gestantes (123 casos y 123 controles). Los resultados
reportaron que tener un bajo nivel académico, no tener un oficio, tener menor de 6
controles prenatales, tener obesidad preconcepcional y ser de procedencia rural son

factores de riesgo significativos asociados a la preeclampsia (20).

Pacheco et al.,, (2021) en su investigacion tuvieron como objetivo “Determinar la
asociacion de los polimorfismos del factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF)
+936 C/T y +405 G/C, interleucina-6 (IL-6) -174 G/C, IL-1B-511 C/T, Apo A-1-75 G/A,
Apo B-100 2488 C/T (Xbal) en mujeres embarazadas peruanas preecldmpticas y sanas”.
Se realizo un estudio de casos y controles en mujeres embarazadas atendidas en el
Hospital Docente Madre-Nifio San Bartolomé (Perti) y se les extrajo sangre para el
analisis genético molecular y de ADN mediante la técnica PCR-RFLP. Lo resultados solo
reportaron diferencias significativas en el alelo G del polimorfismo -174 G/C del gen IL-
6 y los genotipos GG de los casos, siendo la presencia de dichos polimorfismos como un
factor de riesgo para el desarrollo de preeclampsia, sin embargo, debido al limitado
numero de casos (n=20) se sugieren investigaciones con poblaciones mas grandes y de

diferentes regiones (21) .
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Ybaseta et al., (2021) llevaron a cabo una investigacion cuyo objetivo fue "determinar la
asociacion entre factores de riesgo para preeclampsia en pacientes atendidas en el
Hospital Santa Maria del Socorro (HSMS) de Ica, Peru, entre 2017 y 2019". El estudio,
de caracter observacional, descriptivo y transversal, se realizd6 en 246 gestantes con
enfermedad hipertensiva gestacional, y la recoleccion de datos se efectué mediante una
ficha estructurada. Los resultados indicaron que la edad materna, los antecedentes
familiares de preeclampsia, la edad gestacional, la obesidad, el embarazo maultiple, asi
como la presencia de hipertension y diabetes pregestacional, son factores de riesgo

maternos asociados al desarrollo de preeclampsia (22)

2.2 Bases teoricas

2.2.1. Preeclampsia

Se considera preeclampsia a un sindrome gestacional diferenciado por presion arterial
aumentada (>140 mmHg sistélica o >90 mmHg diastolica), con posible presencia de
proteinuria superior a 300 mg en 24 horas o disfuncion de 6rganos, habitualmente durante

la segunda mitad de la gestacion(8).

Epidemiologia

En el mundo, la preeclampsia acontece en el 2-10% de gestaciones y provoca
mortalidad de 15-25%, segun la region. En este marco, la OMS sefiala que en paises en
desarrollo la incidencia puede ser hasta siete veces mayor, debido a condiciones sanitarias
inadecuadas, menor disponibilidad de recursos y dificultades de acceso a la atencion
médica, lo que incrementa tanto la frecuencia de casos como la gravedad de las

complicaciones asociadas (23).

En el Perq, los trastornos hipertensivos en mujeres embarazadas que acuden a los

hospitales, tienen una prevalencia que va del 4.11% al 10.8%, siendo la preeclampsia en
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el ambito rural la segunda causa de muerte materna, mientras que en el urbano constituye
la principal, por encima de las hemorragias obstétricas(24). De manera similar, la
mortalidad perinatal en el pais es elevada, impactando al 1% de los neonatos de madres
con preeclampsia leve y al 7% de los de madres con preeclampsia grave, siendo las
complicaciones mas demostrativas la prematuridad, el bajo peso al nacer y la restriccion

del crecimiento intrauterina(24).

Factores de riesgo

Este trastorno suele estar asociado a una variedad de aspectos de riesgo, los cuales se

describen a continuacion: (23,25)

e (Gestacion multiple

e Nuliparidad

e Edad: <20 afios 0 >35 afios

e Etnia: raza negra

e (Cambio de paternidad (26)

e Periodo intergenésico mayor a 5 afios

e Tratamiento de fertilidad asistida

e QGenética: Historia familiar de preeclampsia o historia personal de
preeclampsia en un embarazo previo

e Enfermedades cronicas: hipertension cronica, diabetes mellitus
pregestacional, diabetes gestacional, obesidad (IMC>30kg/m2), dislipemia,
apnea obstructiva del suefio, enfermedad renal, trombofilias, etc.

e Enfermedades autoinmunes: Sindrome antifosfolipido, Lupus eritematoso

sistémico.
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Ciertamente identificar dichos factores de riesgo durante el embarazo, permiten
orientar y establecer un control adecuado en la gestante, sin embargo, se ha observado
que la mayoria de los casos de preeclampsia ocurre en mujeres nuliparas saludables que

no presentan factores de riesgo.(25)

Por otra parte, existen factores protectores de preeclampsia lo cuales seran descritos a

continuacion: (24)

v Antecedente de embarazo a término:
v Dieta

v" Suplementacion de vitamina C y E
v" Uso de aspirina

v Actividad fisica

v Tabaquismo (27)
Manifestaciones clinicas

La manifestacion de los signos y sintomas de la preeclampsia varian entorno al 6rgano

blanco: (23,28)

e Neurologico: Se sospecha que la causa principal de dichas manifestaciones
es por el dafio endotelial y la presion alta, tales como tinnitus, escotomas,
cefalea y vision borrosa, ya en complicaciones se incluye las convulsiones
tonico cldnicas durante la eclampsia.

e Renal: La preeclampsia compromete los podocitos, afectando la tasa de
filtracion glomerular y produciendo una endoteliosis glomerular, aumentando
la depuracion de creatina, proteinuria, albuminuria y disminucion de la

presion oncdtica (edemas).
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e Hepatico: Causado por el dafio en el parénquima hepatico, se puede presentar
dolor a nivel del hipocondrio derecho o epigastralgia, asimismo, un aumento
en la transaminasas y edema hepatico, los cuales pueden acabar en una rotura
hepatica o insuficiencia hepatica.

e Hematologico: Se suele encontrar trombocitopenia, coagulopatias y anemia
hemolitica, sin embargo, se puede complicar en coagulacion intravascular
diseminada (CID).

e Respiratorio: Producto del aumento en la permeabilidad vascular que puede

causar el edema pulmonar.

Cabe resaltar que, durante la practica clinica, basarse precisamente en los sintomas
clinicos pueden ser poco confiables, dado que reportes han demostrado que la presencia

de cefalea o dolor a nivel del hipocondrio derecho no son sindnimo de preeclampsia (25).

Clasificacion

o Preeclampsia sin criterios de severidad y con criterios de severidad:
Previamente sefiados como leve y severa, dichos términos dejaron de ser
utilizados por la ACOG, con el objetivo de manejar una categorizacion mas
basica y orientada al manejo clinico (29). Con base a los criterios diagndsticos
presentados en la tabla 1, la preeclampsia sin criterios de severidad incluye
hipertension > 140/90 mmHg con proteinuria y sin signos graves, mientras
que la forma con criterios de severidad implica presion > 160/110 mmHg, con

0 sin proteinuria, y al menos un signo de gravedad. (28,29)
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Tabla 1. Criterios diagnosticos de la preeclampsia

Presion arterial
*PAS > 140 mmHg y/o PAD > 90 mmHg (de nueva apariciéon) medida en dos ocasiones
separadas por un intervalo de 4 horas después de las 20 semanas de gestacion, o
*PAS > 160 mmHg y/o PAD > 110 mmHg (de nueva aparicion) medida en dos ocasiones
separadas por un intervalo de 15 minutos*
Proteinuria
*> 300 mg/dL de proteina en una recoleccion de orina de 24 horas (o esta cantidad extrapolada
de una recoleccion cronometrada), o
*Relacion proteina/creatinina > 0,3, o
*Lectura con tira reactiva de 2+ de proteina en orina (cuando no se disponga de estos métodos
cuantitativos o se requieran decisiones rapidas)
0 en ausencia de proteinuria, con la nueva aparicion de > 1 de los siguientes:
*Plaquetas < 100 x 109/L*
*Creatinina sérica > 1,1 mg/dL o elevada mayor al doble de su valor normal en ausencia de
nefropatia*
*AST y ALT elevadas mayor al doble de sus valores normales o dolor severo y persistente en
el cuadrante superior derecho o epigastrio refractario a la medicacion* ¥
*Cefalea de nueva aparicion refractaria a la medicacion e inexplicable por diagnosticos
alternativos*i
*Alteraciones visuales*
*Edema pulmonar*

Fuente: Adaptado del informe del Grupo de Trabajo sobre la Hipertension en el Embarazo y el Boletin de
Préctica n.° 222 del ACOG.

o Preeclampsia de inicio temprano y tardio: Se considera preeclampsia de
inicio temprano cuando dicha patologia aparece antes de las 34 semanas y
esta asociada a problemas placentarios y complicaciones fetales como hipoxia
placentaria o restriccion en el crecimiento fetal, mientras que la preeclampsia
de inicio tardio debuta después de las 34 semanas y estd vinculada a
condiciones maternas preexistentes como obesidad, diabetes, hipertension o
insuficiencia renal (8). Es por ello, que la preeclampsia de inicio temprano
tiende a ser mas grave para la madre y el feto, aumentando hasta 20 veces la
mortalidad materna, sin embargo, solo se presenta en aproximadamente 10%
de los casos diagnosticados en comparacion a la tardia (23).

o Sindrome de HELLP: Considerado como manifestacion grave de

preeclampsia, definida por hemdlisis, aumento de AST y ALT y
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trombocitopenia, apareciendo con mayor frecuencia en el tercer trimestre;

hasta un 15% de las gestantes no muestran hipertension ni proteinuria (25).
Fisiopatologia

En la actualidad existen numerosas teorias respecto al mecanismo patogénico de la
preeclampsia, los cuales sugieren que se dan por factores genéticos, necrosis o apoptosis
trofoblastica, mala adaptaciéon inmunologica, lipoproteinas de baja densidad toxicas,
isquemia uteroplacentaria, etc. (29). Sin embargo, estd ampliamente aceptado que la
preeclampsia inicia por una placentacion anormal donde el trofoblasto invade de forma
inadecuada la decidua de las arterias espirales, reduciendo asi el flujo uteroplacentario,
aumento de la resistencia vascular (vasoconstriccion), desequilibrio de los factores
antiangiogénicos, isquemia placentaria, estrés oxidativo, liberacion de citoquinas,
radicales libres y una respuesta inflamatoria isquémica, los cuales pueden causar una falla

organica sistémica que se traducen en los sintomas de la preeclampsia (28).

Diagnéstico, tratamiento y prevencion

La preeclampsia es un problema sanitario de alcance global, por lo que
prevenir su aparicion se vuelve una prioridad en salud publica, asi como

diagnosticar y tratar es muy importante (30).

o Prevencion primaria (identificar factores y educacion): Busca lograr que
todas las mujeres embarazadas logren identificar los factores de riesgo de la
preeclampsia y asi poder iniciar con las intervenciones preventivas como el
control prenatal, identificar signos premonitorios, estilos de vida, actividad
fisica y reposo.

o Prevencion secundaria (diagnodstico y tratamiento oportuno): Existen

diversas pruebas utilizadas para el diagnodstico de la preeclampsia, sin
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embargo, estas suelen tener una baja sensibilidad, por lo que, el diagnostico
sigue definiéndose clinica y laboratorialmente (tabla 1). En la preeclampsia
sin criterios de severidad el manejo es expectante y se realiza un monitoreo
sistematico y bioquimico de la gestante, asimismo, una evaluacion del feto
mediante estudios Doppler, monitoreo fetal y perfil biofisico. El tratamiento
preventivo desde las 12 semanas es la aspirina 75-150 mg solo en mujeres
con alto riesgo.

o Prevencion terciaria (evitar el progreso de la preeclampsia y sus
complicaciones): En caso de la preeclampsia sin criterios de severidad, la
finalizacion del embarazo luego de 37 semanas es el tratamiento definitivo,
sin embargo, en la preeclampsia con criterios de severidad deben ser
hospitalizadas y administrar el sulfato de magnesio como neuroprotector con
el fin de evitar la eclampsia, asimismo, el uso de antihipertensivos como
labetalol, nifedipino, alfa-metildopa o hidroclorotiazida (diurético). Es
importante considerar el uso de corticoides en gestaciones menores de 34
semanas y siempre controlar el uso del sulfato de magnesio para evitar un

paro cardiorrespiratorio por sobredosificacion (28,30).

2.2.1. Interleucina 10 (IL-10)

Considerada mediador clave de la inflamacion, producida por distintos componentes
celulares del sistema inmune innato y adaptativo, como macrofagos, monocitos, células
dendriticas, células B, eosinofilos, neutrofilos, NK, mastocitos, timocitos, células T y
algunas células tumorales. La regulacion de su expresion se encuentra bajo el control de

circuitos especificos que actlian segin el contexto inmunoldgico (31).
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Funciones de la IL-10

Al ser una citocina pleiotropica y antiangiogénica que regula la respuesta inmunitaria
dependiendo del sistema afectado. Su principal funcién es inmunosupresora, inhibiendo
la produccion de citoquinas Thl y de mediadores proinflamatorios como TNF-a e IL-1,
IL-6, IL-8, IL-12 e IL-18. Adicionalmente, disminuye la expresion de MHC II, células
coestimuladoras y de adhesion, a la vez que promueve la actividad de células B,

mastocitos, células T reguladoras y T CD8+(33).

Enfermedades asociadas

En la actualidad, se contintia investigando la IL-10 y sus subgrupos derivados (IL-19,
IL-20, IL-22, IL-24 e IL-26) con el objetivo de explorar nuevas oportunidades
terapéuticas y diagnodsticas en enfermedades autoinmunes, inflamatorias, infecciosas,
trasplantes, neoplasias, entre otras (32). Seguidamente, se enumeran ciertas enfermedades

vinculadas con la actividad de la IL-10:

¢ Enfermedad inflamatoria intestinal (EII):  Los mecanismos de accion de
la IL-10 en el intestino son: regular la respuesta inflamatoria, mantener el
equilibrio homeostatico de los microbios comensales y ayudar con la
resolucion de infecciones. Sin embargo, se ha descrito que la disminucion
dicha citocina ya sea por deficiencia o polimorfismos, pueden llevar al
desarrollo de enfermedades inflamatorias como EII, colitis ulcerosa y
enfermedad de Crohn (33). Por lo que, estudios realizados en modelos murinos
utilizaron bacterias disefiadas genéticamente para expresar IL-10, donde
microbios como la Lactococcus lactis y Bifidobacterium bifidum resultaron ser

eficaces contra la colitis inducida y la enfermedad de Crohn, estos hallazgos
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sugieren que perfeccionar ain mas estos métodos podria hacerlos viables para

su uso en tratamientos humanos (31).

Cancer: Elestudio de lalL-10 enrelacion con el cancer es un tema altamente
debatido. Diversos informes asocian la presencia de macrofagos asociados a
tumores (TAM) en grandes cantidades con un pronostico desfavorable en
pacientes oncoldgicos, debido a su efecto inmunosupresor y al aumento de la
resistencia mediada por la IL-10, la catepsina B y la catepsina S. No obstante,
otros estudios han vinculado la presencia de IL-10 con una mayor tasa de
supervivencia en pacientes con cancer colorrectal y de mama, aunque se ha
observado un efecto contrario en aquellos con cancer de pulmon de células
pequeiias y gastrico. Debido a que IL-10 exhibe tanto actividades promotoras
como inhibidoras de tumores, su manipulacion terapéutica ha suscitado un
gran interés en el uso de agonistas y antagonistas de esta citocina para el
tratamiento del cancer (32).

Enfermedades autoinmunes: Diversos estudios han reportado que el uso de
IL-10 recombinante en el tratamiento de la psoriasis, la artritis reumatoide
(34) y el lupus eritematoso sistémico ha demostrado ser beneficioso al reducir
las citocinas patogenas, estimular las células B y promover la produccion de
autoanticuerpos. Sin embargo, en el caso de la diabetes tipo 1 y la esclerosis
multiple, los resultados atin no son consistentes, y, por lo tanto, no se han
obtenido pruebas clinicas concluyentes (35).

Cardiologia: El estudio de la IL-10 y su estrecha relacion con la regulacion
de la inflamacion ha motivado a diversos investigadores a explorar su
implicancia en enfermedades cardiovasculares (ECV) como la aterosclerosis,

la fibrosis cardiaca, la hipertension arterial y la hipertrofia cardiaca. Esto
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debido a la evidencia que sugiere que las ECV estan vinculadas a trastornos
inflamatorios mediados por citocinas y sus receptores. Estos estudios
concluyen que la IL-10 juega un papel crucial en el desarrollo de estas
enfermedades, probablemente a través de diferentes vias o receptores. Por lo
tanto, un mayor entendimiento de esta citocina podria abrir nuevas
posibilidades para estrategias terapéuticas futuras (36).

e Epigenética: Existen multiples estudios relacionados a la epigenética de la
IL-10 los cuales relacionan la acetilacion, desacetilacion y los cambios en la
metilacion del ADN como factores predisponentes al desarrollo de
enfermedades neurodegenerativas, infecciones, cardiopatias, enfermedades
inflamatorias y cancer (37).

e Preeclampsia: La preeclampsia es una condicion de origen multifactorial,
siendo una de sus hipotesis mas so6lidas la mala adaptacion inmunoldgica y el
estado de inflamacion cronica, mediado por células proinflamatorias y
citocinas. Entre estas citocinas, la IL-10 ha sido ampliamente estudiada,
revelando una notable variabilidad en sus niveles durante la preeclampsia en

comparacion con embarazos normales. (11)

2.3 Hipotesis
Hi: Existe una asociacion inversa entre la severidad de la preeclampsia y la
concentracion de IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Pert,
2025.
Ho: No existe una asociacion inversa entre la severidad de la preeclampsia y
la concentracion de IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Peru,
2025.
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CAPITULO III

DISENO METODOLOGICO

3.1 Método de investigacion
Se considero un método de caracter hipotético-deductivo, al formular una hipdtesis previa
que fue sometida a verificacion de informacion mediante evaluacion estadistica. Bajo este

enfoque, se establecio la conexion entre las variables eje de estudio(38).

3.2 Enfoque investigativo
Fue ademas cuantitativo, orientado a procesar los datos numéricos vinculados a las

variables investigadas y aplicando una légica objetiva (38).

3.3 Tipo de investigacion
También se desarrolld bajo un modelo de tipo aplicado, empleando varias técnicas y
procesos ya validados previamente con el objetivo de aportar nuevas perspectivas de la

patologia (38).

3.4 Disefio de la investigacion
Considero un disefio no experimental- observacional, diferenciado por la ausencia de

manipulacion de las variables , las cuales solo fueron observadas y analizadas (38).

Prospectivo, ya que la concentracion sérica de IL-10 sera tomada en los tiempos

establecidos en el cronograma (38).

De corte transversal, debido a que la IL-10 fue medida en un tiempo determinado y no se

hizo seguimiento (38).

31



3.5 Poblacion, muestra y muestreo

3.5.1 Poblacion

Todas las gestantes adultas atendidas durante el periodo enero—agosto de 2025 en el
“Hospital Nacional Sergio E. Bernales” se consideraron como poblacion de estudio,
considerando que este atiende aproximadamente 7 mil gestantes (partos) anualmente y

presenta una estimacion anual de 573 casos de preeclampsia

3.5.2 Muestra

A fin de definir la muestra necesaria, se recurrié al programa Epidat 4.2, tomando como
base un estudio anterior que indic6 niveles de CA-125 significativamente mayores en
gestantes con preeclampsia (30.17 £+ 23.95 U/L) en comparacion con el grupo control

(10.06 + 6.36 U/L) (18).

De esta forma, el tamafo muestral se calculd mediante el modulo “Tamafno de muestra
para la comparacion de dos medias”, con una confianza del 95%, potencia estadistica del
90% y asignacion 1:1 entre los grupos de estudio. Resultando que se requerian un minimo
de 82 gestantes por grupo para detectar una diferencia estadisticamente significativa bajo

los parametros establecidos.

Tabla 2. Determinacion de la muestra para la comparacion de dos proporciones independientes

Datos

Proporcion esperada en

Poblacién 1 30,000%
Poblacién 2 10,000%
Razoén entre tamafios muestrales 1,00%
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Nivel de confianza 95,0%

Tabla 1. Resultados de la muestra

Potencia (%) Tamaiio de la muestra
Poblacion 1 Poblacion 2 Total
90,0 88 88 176

Fuente: Software Epidat 4.2

3.5.2.1 Ceriterios de inclusion
e Gestantes mayores de 18 afios
e Primigestas y multigestas
e Gestante con diagndstico de preeclampsia c¢/s criterios de severidad
e Historia clinica completa donde se pueden obtener datos epidemiologicos y
patologicos

e Gestantes con y sin antecedentes de aborto

3.5.2.2 Ceriterios de exclusion
e (estantes menores de 18 afios
e (estacion multiple
e Historia clinica incompleta o no disponible
e (estante con alguna enfermedad cronica, mental o inmunolégica

e Gestantes con eclampsia o sindrome de HELLP

3.5.3 Muestreo
Se aplico un muestreo de tipo no probabilistico por conveniencia, bajo un carcter censal

(38).
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3.6 Variables y operacionalizacion

Variable 1: Severidad de preeclampsia

Variable 2: Interleucina 10

3.6.1 Operacionalizacion de variables

VARIABLE DEFICION DEFINICION DIMENSIONES INDICADOR ESCALA
CONCEPTUAL OPERACIONAL
Valores tensionales de 140/90
mmHg o mas en gestantes,
verificados en dos ocasiones con
Preeclampsia | al menos 4 horas de separacion,
sin criterios de | asociada a proteinuria >300 mg | 1. Si
severidad en 24 horas.” con intervalo | 2. No
Grado de minimo de 4 horas, y presencia
Severidad de | compromiso de proteinuria superior a 300 mg
preeclampsia | sistémico presente | Segin los criterios en 24 horas.
en una gestante con | diagndsticos Cifras tensionales de 160 mmHg
preeclampsia, establecidos por el o mas de sistolica, o 110 mmHg
caracterizado por la | ACOG y MINSA. o mas de diastdlica, confirmadas
presencia o ausencia Preeclampsia | en dos tomas separadas por 15
de signos y sintomas con criterios de | minutos. Ademads, puede estar
clinicos y severidad acompaflada  de sintomas | 1. Si
paraclinicos. premonitorios, insuficiencia | 2. No
renal (Creatina >1.1 mg/dl),
trombocitopenia <100 mil, dafio
hepatico o edema pulmonar.
Citocina Concentracion pg/ml 1.0-5
antiinflamatoria baja pg/mL
clave en el Concentracion
mantenimiento del sérica de IL-10
IL-10 equilibrio por cc en suero
inmunolégico y humano
resolucion de Concentracion pg/ml 2.5-50
procesos moderada pg/mL
inflamatorios.
Concentracion pg/ml
alta 3.>50
pg/mL
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3.7 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos
3.7.1 Técnica
En primer lugar, se considerd la técnica observacional, para lo cual se evalud la
concentracion de IL-10 en las gestantes c/s preeclampsia mediante métodos

inmunolodgicos.

También se empleo la revision documental, examinando los expedientes médicos de

mujeres embarazadas con y sin diagnostico de preeclampsia.

3.7.2 Descripcion de instrumentos

El instrumento fue la ficha de recoleccion de datos (Anexo 2) donde se registro a todas
las gestantes c¢/s preeclampsia que hayan ingresado a hospitalizacion por consulta
externa o emergencia al area de Ginecologia y Obstetricia, en un hospital de Lima,

Pert, durante el periodo de enero-agosto del afio 2025.

La ficha esta conformada por 3 partes:

e Primera parte: Datos personales de la paciente
e Segunda parte: Diagndstico de la paciente

e Tercera parte: Concentracion de IL-10

3.7.3 Validacion
El instrumento del presente estudio fue validado por tres jurados expertos quienes

emitieron un informe de validez (Anexo 3).
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3.8

3.7.4 Confiabilidad

El presente instrumento no se amerit6 confiabilidad, ya que solo se recolectaron datos.

Procesamiento y analisis de datos

3.8.1 Reclutamiento y toma de muestra

En el transcurso del periodo de investigacion, se determinaron los valores séricos de
IL-10 en las gestantes que fueron atendidas en el hospital. Las participantes fueron
seleccionadas previa evaluacion por consulta externa o emergencia y que hayan
ingresado a hospitalizacion en el area Ginecologia y Obstetricia. Las muestras de
sangre se obtuvieron mediante venopuncion, previa firma del consentimiento

informado (Anexo 5).

3.8.2 Procesamiento de IL-10

Mediante el sistema BD Vacutainer®, las muestras fueron recolectadas, procesadas y
posteriormente codificadas, con el fin de conservar el anonimato de las participantes.
Para la evaluacion de la concentracion sérica de IL-10 se utilizo el “Human IL10
ELISA Kit” de la marca “ELK Biotechnology CO,Ltd, USA” aplicando la técnica
laboratorial del Ensayo por Inmunoabsorcion Ligado a Enzimas (ELISA) de tipo
“sandwich” en el centro médico “Euroasia Lab” siguiendo las recomendaciones del

fabricante para garantizar su correcto funcionamiento (Anexo 6).

3.8.3 Procesamiento de recoleccion de datos gineco-obstétricos

Cabe destacar que la informacion se obtuvo a partir del sistema SIGOS vy las historias
clinicas de pacientes incluidas segun los criterios de inclusidon, registrdndose
consecutivamente en la ficha de recoleccion de datos donde abarcaron las variables

presentadas en la investigacion de acuerdo a los objetivos. Las variables consideradas
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incluyeron datos generales (nacionalidad, edad, nivel educativo y nivel de pobreza),
caracteristicas obstétricas (paridad, antecedentes y embarazos previos), presencia de
preeclampsia (“sin preeclampsia, con preeclampsia sin criterios de severidad y con
preeclampsia con criterios de severidad”) y medicion de IL-10, evaluada
cualitativamente segin parametros de laboratorio (bajo, moderado y alto) y

cuantitativamente como variable continua.

3.8.4 Procesamiento de codificacion de datos y analisis de datos

Se introdujo la informacion en Microsoft Excel 2016 y se llevaron a cabo los analisis
con IBM SPSS version 27. Tal es asi, que las variables se resumieron mediante
estadistica descriptiva, valorando la normalidad con la prueba de Kolmogorov-
Smirnov. Por otro lado, para fijar asociaciones se aplicaron las pruebas de Kruskal-
Wallis y Chi-cuadrado, considerandose estadisticamente significativo un valor de p

inferior a 0,05.

3.9 Aspectos éticos

En primer lugar, se obtuvo la aprobacion ética tanto de la” Universidad Privada Norbert
Wiener”, Lima (Exp. N.° 1419-2024) como del “Hospital Nacional Sergio E. Bernales”
(Exp. N.° 0006-2025). De este modo, la informacion seleccionada de las historias clinicas
fue procesada garantizando el anonimato y la confidencialidad de los participantes, asi
como el cumplimiento de los principios bioéticos, legales y normativos que rigen la

investigacion en salud.
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CAPITULO IV

RESULTADOS Y DISCUSION

4.1 Resultados

4.1.1. Analisis descriptivo de resultados

Tabla 2. Caracteristicas de gestantes atendidas en un hospital de Lima, Peru, 2025

n %
18 a 26 afnos 74 42.,0%
Edad 27 a 35 afos 69 39,2%
36 a 44 afnos 33 18,8%
. . Peruana 171 97,2%
Nacionalidad Venezolana 5 2,8%

Fuente. Elaboracién propia
La Tabla 4 describe las caracteristicas de las gestantes incluidas en el estudio, en relacion
con la edad, la mayor proporcion correspondid al grupo de 18 a 26 anos, que representd
el 42,0% (n = 74) del total, se encontrd el grupo de 27 a 35 afos con 39,2% (n = 69),
mientras que las gestantes de 36 a 44 afios constituyeron el grupo menos frecuente, con
18,8% (n = 33). En cuanto a la nacionalidad, predominé la peruana, que represento el
97,2% (n = 171) de las gestantes atendidas, mientras que la nacionalidad venezolana

estuvo presente en el 2,8% (n =5) de los casos.
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Grafico 1. Caracteristicas de gestantes atendidas en un hospital de Lima, Peru, 2025
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Fuente: primaria Creacion: propia

4.1.2. Prueba de hipdtesis

Tabla 3. Asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion de IL-10 en
gestantes atendidas en un hospital de Lima, Peru, 2025

Concentracion IL-10
Preeclampsia Alto Bajo Normal Total
n % n % n % n %

Preeclampsia con criterios de

. 0 0,0% 13 74% 2 1,1% 15 8,5%
severidad
Preec}ampsm sin criterios de 0 00% 55 313% 18 102% 73 41,5%
severidad
Sin preeclampsia 1 0,6% 44 250% 43 244% 88 50,0%
Total 1 0,600 112 63,6% 63 358% 176 100,0%

Fuente. Elaboracion propia

Grafico 2. Severidad de la preeclampsia y concentracion de IL-10 en gestantes atendidas
en un hospital de Lima, Peru, 2025
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= Concentracion IL-10 Alto = Concentracion IL-10 Bajo = Concentracién IL-10 Normal
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Fuente: primaria Creacion: propia

Se exhibe como se distribuye concentracion de IL-10 acorde la severidad de la
preeclampsia en las gestantes estudiadas, se observo que la concentracion baja de IL-10
predominé en todos los grupos, alcanzando el 63,6% del total de la muestra; en las
gestantes con preeclampsia con criterios de severidad, el 7,4% presentd concentraciones
bajas de IL-10, mientras que solo el 1,1% mostrd valores normales y no se registraron
concentraciones altas. En el grupo con preeclampsia sin criterios de severidad, la mayor
proporcion también correspondid a concentraciones bajas (31,3%), seguida de valores
normales (10,2%). En contraste, el grupo sin preeclampsia presentd una distribucion mas
equilibrada entre concentraciones bajas (25,0%) y normales (24,4%), siendo el tinico
grupo en el que se identifico concentracion alta de IL-10 (0,6%). Observando que una
mayor presencia de niveles bajos de IL-10 en gestantes con preeclampsia, particularmente

en las formas severas.

Tabla 4. Estadisticos de prueba

Prueba Estadistico Sig.
Chi-cuadrado 15,236 0,004
Kruskal Wallis 25,1431 3.469399980e06

Fuente. Elaboracion propia

Se presento los estadisticos de prueba utilizados para el analisis, primero la prueba de
Chi-cuadrado para determinar la relacion entre la severidad de la preeclampsia y la
concentracion de IL-10 mostré significancia estadistica (y*> = 15,236; p = 0,004),
respaldando la existencia de asociacion. Por su parte, la prueba de Kruskal-Wallis indico
variaciones estadisticamente significativas en la distribucion de IL-10 entre los grupos (H
=25,1431; p <0,001). Estos resultados confirmaron que la concentracién de IL-10 varid

de manera significativa segun la severidad de la preeclampsia.
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Tabla 5. Asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion baja de IL-10 en
gestantes atendidas en un hospital de Lima, Peru, 2025

Preeclampsia
Precclampsia. Precclampsia g, o X2 af Sig
con criterios  sin criterios .
de severidad de severidad preeclampsia

No M 2 18 44 64
Concentracion % 1,1% 10,2% 25,0% 36,4%
baja de IL-10 . n 13 55 44 112
Si % 7,4% 31,3% 25,0% 63,6% 13,773 20,001
Total n 15 73 88 176
% 8,5% 41,5% 50,0% 100,0%

Fuente. Elaboracion propia

Grafico 3. Severidad de la preeclampsia y concentracion baja de IL-10 en gestantes atendidas en
un hospital de Lima, Peru, 2025
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Tabla 7 evidencio la asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion
baja de IL-10. Se observo que el 63,6% de las gestantes presentd concentraciones bajas
de IL-10, siendo més frecuente en el grupo con preeclampsia sin criterios de severidad
(31,3%) y en el grupo sin preeclampsia (25,0%). En las gestantes con preeclampsia con
criterios de severidad, el 7,4% presentd concentracion baja de IL-10. El analisis
estadistico mostrd una asociacion significativa entre la severidad de la preeclampsia y la

presencia de concentraciones bajas de IL-10 (y® = 13,773; p = 0,001), lo que indic6 que
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los niveles bajos de esta citocina estuvieron significativamente relacionados con la

condicion clinica de la preeclampsia.

Tabla 6. Asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion moderada de IL-
10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Peru, 2025.

Preeclampsia
Preeclampsia Preeclampsia ) , )
o . Sin Total X* df Sig.
con criterios  sin criterios .
) ] preeclampsia
de severidad de severidad
N n 13 55 45 113
0
Concentracion % 7,4% 31,3% 25,6% 64,2%
moderada . n 2 18 43 63
Si 13,773 2 0,001
% 1,1% 10,2% 24,4% 35,8%
n n 73 88 176
Total
% % 41,5% 50,0% 100,0%

Fuente. Elaboracion propia

Grafico 4. Severidad de la preeclampsia y concentracion moderada de IL-10 en gestantes
atendidas en un hospital de Lima, Pert, 2025.
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Se analiz6 la asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion
moderada de IL-10. Se identifico que el 35,8% de las gestantes presentd concentraciones

moderadas, predominando en el grupo sin preeclampsia (24,4%), seguido del grupo con
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preeclampsia sin criterios de severidad (10,2%) y, en menor proporcion, en las gestantes
con criterios de severidad (1,1%). La prueba de Chi-cuadrado mostré una asociacion
estadisticamente significativa entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion
moderada de IL-10 (y* = 13,773; p = 0,001), lo que evidenci6 que los niveles moderados

de IL-10 variaron significativamente segun el diagndstico de preeclampsia.

Tabla 7. Asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion alta de IL-10 en
gestantes atendidas en un hospital de Lima, Peru, 2025

DX
Preeclampsia Preeclampsia Sin Total X? df Sig.
con criterios  sin criterios reeclampsia
de severidad de severidad p P
n 15 73 87 175
No
Concentracion % 8,5% 41,5% 49,4% 99,4%
alta n 0 0 1 1
Si 1,006 2 0,605
% 0,0% 0,0% 0,6% 0,6%
n 15 73 88 176
Total
% 8,5% 41,5% 50,0% 100,0%

Fuente. Elaboracion propia

Grafico 5. Severidad de la preeclampsia y concentracion alta de IL-10 en gestantes atendidas en
un hospital de Lima, Peru, 2025.
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Se evidencid la asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la concentracion alta
de IL-10. Se observé que tnicamente el 0,6% de la muestra total presentd concentraciones
altas de IL-10, correspondiendo exclusivamente al grupo sin preeclampsia. No se
registraron concentraciones altas en las gestantes con preeclampsia, independientemente
de la severidad. El analisis estadistico no evidencioé asociacion significativa entre la
severidad de la preeclampsia y la concentracion alta de IL-10 (y* = 1,006; p = 0,605), lo
que indicd que este nivel de IL-10 no estuvo relacionado con la presencia ni con la

severidad de la enfermedad.

Tabla 8. Concentracion sérica de IL-10 entre los grupos con y sin preeclampsia en gestantes
atendidas en un hospital de Lima, Peru, 2025.

Concentracion IL-10
Preeclampsia Alto Bajo Normal Total
n % n % n % n %

0 00% 13 74% 2 1,L1% 15 8,5%

Preeclampsia con criterios de

severidad
Preec.lampsm sin criterios de 0 00% 55 313% 18 102% 73 41,5%
severidad
Sin preeclampsia 1 0,6% 44 250% 43 244% 88 50,0%
Total 1 0,6% 112 63,6% 63 358% 176 100,0%

Fuente. Elaboracion propia

Grafico 6. Concentracion sérica de IL-10 entre los grupos con y sin preeclampsia en gestantes
atendidas en un hospital de Lima, Peru, 2025.
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Se observa que la concentracion sérica de IL-10 fue comparada entre los grupos con y sin
preeclampsia, observandose un predominio de niveles bajos en las gestantes con esta
condiciodn, tanto en su forma severa como no severa (7,4% y 31,3%, respectivamente)
mientras que las concentraciones normales fueron menos frecuentes. En contraste, el
grupo sin preeclampsia presentd una mayor proporcion de concentraciones normales
(24,4%) y fue el tnico grupo en el que se identificaron concentraciones altas. Estos
resultados evidenciaron diferencias en el perfil de IL-10 entre las gestantes con y sin

preeclampsia.

Tabla 9. Estadisticos de prueba.

Concentracion IL-10

Con criterios de  Chi-cuadrado 3,771
severidad df 2
Sig. 0,152
Sin criterios de Chi-cuadrado 7,718
severidad df 2
Sig. 0,021

Fuente. Elaboracion propia

Segun la Tabla 11, al comparar la concentracién de IL-10 por criterios de severidad, no
se evidencid asociacion significativa en las gestantes con preeclampsia severa (> =3,771;
p = 0,152). Por otro lado, las gestantes con preeclampsia sin criterios de severidad
mostraron una asociacion significativa entre la concentracion de IL-10 y el grupo
analizado (y* = 7,718; p = 0,021), evidenciando que IL-10 se comporta de manera
diferente en este grupo, lo que sugiere que la relacion entre IL-10 y preeclampsia se

observa con mayor claridad en los casos no severos.
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4.2 DISCUSION

Considerada una complicacion hipertensiva del embarazo, la preeclampsia tiene un
origen multifactorial y se caracteriza por inflamacion sistémica, disfuncion endotelial y
alteraciones inmunoldgicas que pueden afectar la salud materna y fetal. En este marco,
las citocinas son clave para regular la respuesta inmunitaria durante el embarazo
destacando la interleucina 10 (IL-10) por su accion antiinflamatoria e inmunosupresora.
El estudio de su relacion con la severidad de la preeclampsia resulta fundamental para

comprender los mecanismos involucrados en la progresion de esta patologia.

Dado que el objetivo del estudio fue evaluar la relacion entre la severidad de la
preeclampsia y la concentracion de IL-10 en gestantes. Hallando mediante la prueba de
Chi-cuadrado (y* = 15,236; p = 0,004) una asociacion significativa entre las variables,

mostrando que los niveles de IL-10 disminuyen en preeclampsia mas severa.

Los resultados del presente estudio concuerdan con lo reportado por Lamma et al. (2021),
quienes encontraron diferencias significativas en los niveles de IL-10 entre gestantes con
preeclampsia y gestantes normotensas en la tribu Bugis, observandose una disminucion
de IL-10 en las pacientes con preeclampsia (p = 0,045; p < 0,05) (15). Dichos autores
sostienen que la reduccion de IL-10 favorece un predominio de la respuesta inflamatoria
tipo Th1, contribuyendo a la disfuncion endotelial y al desarrollo de la preeclampsia, lo

cual es coherente con los hallazgos del presente estudio.

Asimismo, Khazaei y Azin (2019) reportaron que el riesgo de desarrollar preeclampsia
disminuye 1,36 veces en gestantes con un adecuado balance inmunolégico (p = 0,001),
resaltando el rol protector de citocinas antiinflamatorias como la IL-10. Este resultado

respalda la asociacion significativa encontrada, al sugerir que concentraciones adecuadas
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de IL-10 podrian reducir la probabilidad de progresiéon hacia formas severas de la

enfermedad (17).

En contraste, Luzon (2024) identificé una correlacion positiva entre los niveles del
marcador tumoral CA-125 y la preeclampsia (p < 0,001), enfatizando el valor de

biomarcadores séricos alternativos en la evaluacion de esta patologia (18).

Desde el punto de vista conceptual, la IL-10, al ser una citocina pleiotrépica con
propiedades antiinflamatorias y antiangiogénicas, cumpliendo con el rol de controlar la
respuesta inmune materna, suprimiendo la sintesis de citocinas proinflamatorias Thl y la
producciéon de mediadores como TNF-o, IL-1a, IL-1B, IL-6, IL-8, IL-12 e IL-18,
asimismo, su déficit genera un ambiente inflamatorio que potencia la activacion

endotelial, el estrés oxidativo y la severidad de la preeclampsia (31).

Finalmente, la importancia de estos hallazgos se refuerza dado que entre el 4,11 % y el
10,8 % de las gestantes peruanas presentan trastornos hipertensivos, siendo la
preeclampsia la segunda causa de muerte materna en zonas rurales y la principal en
ambitos urbanos, superando incluso a las hemorragias obstétricas (24). En este contexto,
la identificacion de la IL-10 como un posible marcador asociado a la severidad de la
preeclampsia podria contribuir al diagnostico oportuno y para consolidar las acciones

preventivas y de manejo en la salud materna.

Asi mismo, tuvo como objetivo especifico 1 determinar la asociacion entre la severidad
de la preeclampsia y la presencia de concentraciones bajas de interleucina 10 (IL-10) en
gestantes, hallando una asociacion significativa entre la severidad de la preeclampsia y la
reduccion de IL-10, de acuerdo con los resultados del Chi-cuadrado (y* = 13,773; p =

0,001).
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Estos resultados son coherentes con el marco tedrico que sostiene que la preeclampsia es
una condiciéon de origen multifactorial, en la cual destaca la mala adaptacion
inmunolégica materna y la presencia de un estado de inflamacion cronica, mediado por
células proinflamatorias y citocinas (23). Diversos estudios han demostrado una
variabilidad significativa en los niveles de IL-10 durante la preeclampsia en comparacion
con embarazos normotensos, observandose generalmente una disminucion de esta
citocina antiinflamatoria, lo que favorece un desequilibrio entre las respuestas Th1 y Th2

y contribuye a la disfuncion endotelial.

Coincidiendo con lo descrito por Suwiyoga et al., quienes hallaron concentraciones bajas
de calcitriol incrementan en 13,8 veces el riesgo de desarrollar preeclampsia (OR =
13,801; p = 0,001). Por tanto, la deficiencia de ambos mediadores puede favorecer un

entorno inflamatorio que contribuya al desarrollo y severidad de la preeclampsia (13).

En contraste, algunos estudios reportados en la literatura sefialan que los niveles de IL-10
pueden no presentar diferencias significativas o incluso encontrarse elevados en
determinadas etapas de la preeclampsia, lo cual podria interpretarse como un mecanismo

compensatorio ante el aumento de los procesos inflamatorios en todo el organismo.

Conceptualmente, la IL-10 cumple una funciéon esencial como inhibidor de citocinas
proinflamatorias y como regulador de la respuesta inmune materna. Sur reduccién
favorece la activacion de mediadores inflamatorios, el dafio endotelial y la progresion de
la preeclampsia hacia formas mas severas. En este sentido, los resultados del estudio
refuerzan la importancia de la IL-10 como un posible marcador inmunologico asociado a

la severidad de la preeclampsia (32).
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En conclusion, se confirma una asociacién significativa entre la gravedad de la
preeclampsia y la disminucion de IL-10, lo que aporta evidencia relevante para la
comprension de los mecanismos inmunologicos implicados en esta patologia y respalda
la necesidad de continuar investigando su utilidad como herramienta complementaria en

la evaluacion del riesgo y manejo clinico de las gestantes.

De acuerdo al objetivo especifico 2 el cual fue determinar la asociacion entre la severidad
de la preeclampsia y la concentracion moderada de interleucina 10 (IL-10) en gestantes,
hallando segtn la prueba de Chi-cuadrado (¥*> = 13,773; p = 0,001), una asociacion
significativa e entre la gravedad de la preeclampsia y la concentracion moderada de IL-
10. Este hallazgo sugiere que la presencia de niveles moderados de IL-10 se asocia de
manera significativa con la severidad del cuadro clinico, lo cual podria interpretarse como
una respuesta inmunoldgica insuficiente para contrarrestar el estado inflamatorio propio

de la preeclampsia.

Dichos autores plantean que, aunque la IL-10 posee propiedades antiinflamatorias,
concentraciones intermedias podrian reflejar un mecanismo compensatorio incompleto
frente a la inflamacion sistémica, lo que concuerda con la asociacion significativa

observada en el presente estudio.

Desde una perspectiva conceptual, la IL-10 desempefa multiples funciones
inmunorreguladoras, entre las que destaca la reduccion del MHC clase II, la restriccion
de moléculas coestimuladoras y de adhesion, y la activacion de linfocitos B, mastocitos,
Treg y células T CD8+. Estas acciones buscan mantener la tolerancia inmunolégica
materno-fetal; sin embargo, cuando la produccién de IL-10 no es suficiente o no logra
equilibrar la respuesta proinflamatoria, puede contribuir a la continuidad de preeclampsia

mediante la disfuncion endotelial y el empeoramiento del cuadro clinico (33).
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En conjunto, los resultados del presente estudio evidencian que existe un vinculo
destacado entre la severidad de la preeclampsia y los niveles moderados de IL-10,
aportando evidencia que sugiere que estos niveles podrian representar una respuesta
inmunolégica parcial o insuficiente frente al proceso inflamatorio. Este hallazgo favorece
la comprension del papel de IL-10 en la inmunologia de la preeclampsia y resalta la
importancia de continuar evaluando su aplicabilidad como marcador de gravedad de la

patologia.

Segun el objetivo especifico 3 el cual fue determinar la asociacion entre la severidad de
la preeclampsia y la concentracion alta de interleucina 10 (IL-10) en gestantes. Hallando
que no existe asociacion significativa entre la severidad de la preeclampsia y la
concentracion elevada de IL-10, de acuerdo con el analisis de Chi-cuadrado (y* = 1,006;
p = 0,605). Este hallazgo sugiere que niveles elevados de IL-10 no se relacionan de
manera directa con el aumento de la severidad del cuadro clinico, lo que podria indicar
un efecto compensatorio de esta citocina frente al estado inflamatorio caracteristico de la

preeclampsia, sin que ello logre modificar la progresion de la enfermedad.

Tedricamente, la preeclampsia se define como un desequilibrio entre factores
proinflamatorios y antiinflamatorios, asi como por disfunciéon endotelial e hipoxia
placentaria. En este contexto, el aumento de IL-10 podria representar una respuesta
reguladora del sistema inmunol6gico materno, orientada a contrarrestar la inflamacion
sistémica. Sin embargo, aunque se detecta un aumento, los hallazgos muestran que no
influye en la severidad de la enfermedad, indicando que la IL-10 cuando se encuentra en

concentraciones altas, no actlia como un marcador discriminante de gravedad (11).

A diferencia de lo descrito por Suwiyoga et al., donde la elevacion de HIF-1-a aumento

5,622 veces la probabilidad de preeclampsia (OR = 5,622; IC 95 %: 1,922-16,450; p =

50



0,001) (13). Aunque este estudio evaliia un biomarcador distinto, sus hallazgos enfatizan
el papel de la hipoxia placentaria y de los mecanismos proangiogénicos y
proinflamatorios en la patogénesis de la preeclampsia, lo que contrasta con el
comportamiento de la IL-10, cuya elevacion no mostrd asociacion con la severidad en la
presente investigacion. Esta diferencia sugiere que los marcadores proinflamatorios o
relacionados con hipoxia podrian tener mayor valor predictivo de gravedad que las

citocinas antiinflamatorias cuando estas se elevan como mecanismo compensatorio.

La relevancia clinica de estos hallazgos se refuerza al considerar que, en el Perq, los casos
de preeclampsia contintian contribuyendo a una elevada mortalidad perinatal,
estimandose su afectacion en el 1 % de los neonatos de madres con enfermedad leve y el
7 % de aquellos con preeclampsia severa presentan complicaciones, primariamente
prematuridad, bajo peso y crecimiento intrauterino restringido, lo que hace esencial la

caracterizacion de biomarcadores predictivos de severidad.

Por ultimo, de acuerdo con el objetivo especifico 4 determinar la concentracion sérica de
interleucina 10 (IL-10) entre los grupos de gestantes. No se encontrd asociacion
estadisticamente significativa entre IL-10 y la severidad en gestantes con preeclampsia
severa (x> =3,771; p =0,152). Por otro lado, en las gestantes sin criterios de severidad si
se evidenci6 una asociacion significativa (y> = 7,718; p = 0,021), sugiriendo que IL-10

podria influir mas en las fases menos avanzadas de la enfermedad.

Los hallazgos del presente estudio coinciden parcialmente con lo reportado por Setiawati
(2020), quien encontrd que la concentracion sérica de IL-6 y la relacion IL-6:1L-10 fueron
significativamente diferentes entre los grupos estudiados (p = 0,000), mientras que la IL-
10 de manera aislada no mostr6 significancia estadistica (p = 0,160). Respaldando que la

IL-10 ejerce su accion de forma autonoma (16).
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Por otro lado, los resultados difieren de lo descrito por Savka et al. (2023), quienes
reportaron un aumento significativo de IL-10 (p = 0,018), junto con un incremento de IL-
6 (p =0,022) y una disminucién de melatonina (p = 0,029) en mujeres con preeclampsia
en comparacion con gestantes sin complicaciones (14). Asimismo, Luzon (2024) reportod
que las mujeres con preeclampsia presentaron niveles significativamente mas altos de
CA-125 en comparacion con el grupo control (p < 0,001), resaltando la utilidad de

biomarcadores alternativos asociados al dafio tisular y la inflamacion (18).

En relacion con la clasificacion clinica, es importante destacar que los términos
“preeclampsia leve” y “preeclampsia severa” han sido reemplazados. De acuerdo con las
pautas del ACOG, la preeclampsia se divide aquella sin criterios graves se caracteriza por
hipertension > 140/90 mmHg y proteinuria, sin indicios de dafio orgénico. En contraste,
la forma grave se caracteriza por presion arterial > 160/110 mmHg, con o sin proteinuria,
acompafiada de uno o mas signos de disfuncion organica. Esta clasificacion permite un
enfoque mas practico y orientado al manejo clinico, lo que refuerza la relevancia de

analizar biomarcadores como la IL-10 de acuerdo con el estadio de la enfermedad (28,29).

De esta manera, a nivel general, los hallazgos del estudio sugieren que la IL-10 sérica se
vincula significativamente con los episodios de preeclampsia leve, aunque no se
evidencio en los casos severos, sugiriendo que su relevancia clinica podria restringirse a
manifestaciones menos intensas y podria limitarse a etapas tempranas de la enfermedad.
Estos hallazgos aportan evidencia para comprender mejor las variaciones en los niveles
de IL-10 durante la preeclampsia y la relevancia de continuar investigando este fendmeno

y que evalten su interaccion con otros mediadores inflamatorios y angiogénicos.
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CAPITULO V

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

4.3 Conclusion

Se concluye que la severidad de la preeclampsia se asocia significativamente con
los niveles de IL-10 (%> = 15,236; p = 0,004), lo que evidencia que esta citocina
se relaciona de manera notable sobre la progresion clinica de la patologia en las
gestantes.

Se concluye que la gravedad de la preeclampsia se vincula con disminuciones en
la concentracion de IL-10 (y* = 13,773; p = 0,001), siendo significativa, lo que
indica que la disminucion de esta citocina antiinflamatoria guarda una relacion
directa con el agravamiento del cuadro clinico.

Se concluye que las concentraciones moderadas de IL-10 se relacionan de manera
significativa con la severidad de la preeclampsia (y* = 13,773; p = 0,001),
evidenciando que estas variaciones podrian corresponder a una respuesta inmune
parcial ante la inflamacion.

Se concluye que no se identificd correlacion significativa entre niveles elevados
de IL-10 y la severidad de la preeclampsia (> = 1,006; p = 0,605), revelando que
estas concentraciones no se relacionan con la presencia ni la intensidad de la
patologia.

Se concluye que los valores séricos de IL-10 se vincularon de modo significativo
entre el grupo analizado y la preeclampsia sin criterios de severidad en las
gestantes (x> = 7,718; p = 0,021), mientras que en aquellas con criterios de
severidad no se evidenci6 significancia estadistica (%> = 3,771; p = 0,152), lo que
sugiere que la IL-10 tiene mayor relevancia en etapas menos avanzadas de la

enfermedad.

53



4.4 Recomendaciones

Se recomienda al centro de salud la inclusion de la medicion de IL-10 como
complemento en el seguimiento de gestantes con preeclampsia; a los encargados
de la gestion sanitaria, considerar la implementacion de protocolos que incluyan
biomarcadores inmunologicos; y a los médicos, integrar la interpretacion de los
niveles de IL-10 con los hallazgos clinicos para una mejor valoracién de la
severidad.

Se recomienda fortalecer la vigilancia inmunoldgica de gestantes con riesgo de
preeclampsia; asimismo a los responsables institucionales, facilitar recursos para
el andlisis de marcadores inflamatorios; y a los médicos, priorizar la identificacion
temprana de pacientes con niveles bajos de IL-10 para optimizar el manejo
oportuno.

Se recomienda al igualmente considerar la categorizacion de los niveles de IL-10
en rangos clinicos; asimismo orientar capacitaciones a los responsables de
decisiones clinicas sobre biomarcadores y al personal médico, evaluar los niveles
moderados de IL-10 en conjunto con otros pardmetros clinicos y de laboratorio.
Se recomienda también evitar el uso exclusivo de IL-10 elevada como criterio de
severidad; a los gestores de salud, promover el uso de paneles integrales de
biomarcadores; y a los médicos, basar la evaluacion de gravedad en criterios
clinicos establecidos y en multiples indicadores biologicos.

Se recomienda ademas fortalecer la deteccion precoz de preeclampsia sin criterios
de severidad mediante apoyo de biomarcadores; a los encargados del sistema de
salud, impulsar estudios institucionales que validen la utilidad de la IL-10 en
etapas tempranas; y a los médicos, utilizar la IL-10 como herramienta

complementaria en la evaluacion inicial y seguimiento clinico de las gestantes.
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Anexo 1

“ASOCIACION ENTRE LA SEVERIDAD DE LA PREECLAMPSIA Y LA CONCENTRACION SERICA DE INTERLEUCINA 10 EN
GESTANTES ATENDIDAS EN EL HOSPITAL NACIONAL SERGIO E. BERNALES, 2025~

PROBLEMA DE INVESTIGACION OBJETIVOS DE LA HIPOTESIS VARIABLES METODOLOGIA
INVESTIGACION
Problema general: Objetivo general: ENFOQUE DE LA INVESTIGACION: Enfoque cuantitativo
(Cual es la asociacion entre la severidad | Determinar la asociacion entre la
de la preeclampsia y la concentracion de | severidad de la preeclampsia y la VARIABLE 1: | TIPO DE LA INVESTIGACION: Aplicada
IL-10 en gestantes atendidas en un | concentracion de IL-10 en gestantes
hospital de Lima, Perua, 2025? atendidas en un hospital de Lima, Pert, Severidad  de | DISENO DE LA INVESTIGACION: Observacional, prospectivo y
2025. preeclampsia de corte transversal
Problemas especificos: Objetivos especificos:
Hipétesis METODO DE LA INVESTIGACION: Hipotético Deductivo.
1. (Como la severidad de Ia 1. Determinar la asociacién entre la general: VARIABLE 2:

preeclampsia se asocia con la
concentracion baja de IL-10 en
gestantes atendidas en un hospital
de Lima, Pera, 2025?

2. ;Como la severidad de la
preeclampsia se asocia con la
concentracion moderada de IL-10
en gestantes atendidas en un
hospital de Lima, Peru, 2025?

3. ;Como la severidad de la
preeclampsia se asocia con la
concentracion alta de IL-10 en
gestantes atendidas en un hospital
de Lima, Perq, 2025?

4. (Cémo se asocia la concentracion
de IL-10 entre los grupos con y sin
preeclampsia en gestantes
atendidas en un hospital de Lima,
Pert, 20257

severidad de la preeclampsia y la
concentracion baja de IL-10 en
gestantes atendidas en un hospital
de Lima, Peru, 2025.

2. Determinar la asociacion entre la
severidad de la preeclampsia y la
concentracion moderada de IL-10
en gestantes atendidas en un
hospital de Lima, Peru, 2025.

3. Determinar la asociaciéon entre la
severidad de la preeclampsia y la
concentracion alta de IL-10 en
gestantes atendidas en un hospital
de Lima, Peru, 2025.

4. Determinar la concentracion sérica
de IL-10 entre los grupos con y sin

preeclampsia en gestantes
atendidas en un hospital de Lima,
Peru, 2025.

Hi: Existe una
asociacion inversa
entre la severidad
dela
preeclampsia y la
concentracion de
IL-10 en gestantes
atendidas en un
hospital de Lima,
Peru, 2025.

Ho: No existe una
asociacion inversa
entre la severidad
de la preeclampsia
y la concentracion
de IL-10 en
gestantes
atendidas en un
hospital de Lima,
Pert, 2025

Interleucina 10

POBLACION:

La poblacion estuvo conformada por todas las gestantes adultas
atendidas entre enero-agosto del afio 2025 en el Hospital Nacional
Sergio E. Bernales, el cual atiende aproximadamente 7 mil gestantes
(partos) anualmente y una estimacidon anual de 573 casos de
preeclampsia.

MUESTRA: La muestra son de 88 gestantes con preeclampsia y 88
gestantes sin preeclampsia.

TECNICAS DE PROCESAMIENTO DE DATOS:

Técnica observacional, revision documental

Instrumento: Ficha de recoleccion de datos

Procesamiento de IL-10: “Human IL10 ELISA Kit” de la marca “ELK
Biotechnology CO,Ltd, USA” aplicando la técnica laboratorial del
Ensayo por Inmunoabsorcion Ligado a Enzimas (ELISA) de tipo
“sandwich”

Analisis de datos: La normalidad se evalu6 mediante la prueba de
Kolmogorov-Smirnov. Se aplicaron las pruebas de Kruskal-Wallis y
Chi-cuadrado, considerandose estadisticamente significativo un valor de
p <0,05.

62




Anexo 2
UNIVERSIDAD PRIVADA NORBERT WIENER
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

“ASOCIACION ENTRE LA SEVERIDAD DE LA PREECLAMPSIA Y LA
CONCENTRACION SERICA DE INTERLEUCINA 10 EN GESTANTES
ATENDIDAS EN EL HOSPITAL NACIONAL SERGIO E. BERNALES, 2025”

NUMERO DE FICHA: ...................... FECHA:

I. DATOS PERSONALES DE LA PACIENTE

Edad:
( )18a24afios ( )25-34 afios ( )>35anos
indice de masa corporal (IMC):
Obesidad morbida | >45
Obesidad 30-45 Nivel socioeconémico:
Sobrepeso 25-29.9 () Bajg
() Medio
Normal 18.5-24.5 ( ) Alto
<
Delgadez 18.5 Grado de Instruccion:
() Ninguna () Secundaria
() Primaria () Superior
Antecedente familiar de preeclampsia:
( )Si ( )No
Gestaciones: Paridad Antecedente previo de preeclampsia:
() Primigesta () Nulipara ()Si ( )No

() Segundigesta () Un parto
() Multigesta () 2-5partos
() Granmultigesta () >5 partos
II. DIAGNOSTICO DE LA PACIENTE:

() Preeclampsia sin criterios de severidad () Sin preeclampsia (normotensa)
() Preeclampsia con criterios de severidad

ITI. CONCENTRACION DE I1.-10

RESULTADO pg/dl
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Anexo 4

APROBACION DEL COMITE DE ETICA — UNIVERSIDAD NORBERT WIENER

}‘v COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA E INTEGRIDAD

Universidiad CIENTIFICA
Meorbert Wiener
CONSTANCIA DE ﬁI’EDE-i.CIﬂN
Lima, 26 de Enero de 2025
Investigador(a)

JHONEL ALEXIS JAIME QUISPE
Exp. N":1419-2024

De mi consideracion:

Es grato expresarle mi cordial saludo v a la vez informarle que el Comité Institucional de
Etica ¢ Integridad Cientifica de la Universidad Privada Norbert Wiener (CIEIC-UPNW)
evalud y APROBO los siguientes documentos:

s Protocolo titulado: “Asociacion entre la severidad de la preeclampsia v la
concentracion sérica de interlencina 10 en gestantes atendidas en el Hospital
Macional Sergio E. Bernales, 2025Version 01 con fecha 21/12/2024.

&  Formulario de Consentimiente Informade Version 00 con fecha 21/12/2024,
El cual tiene como investigador prineipal al Sr(a) Jhonel Alexis Jaime Quispe.

La APROBACION comprende el cumplimiento de las buenas pricticas élicas, el balance
riesgo'beneficio, la calificacion del equipo de investigacion ¥ la confidencialidad de los
datos, entre otros,

El investigador deberi considerar los siguientes puntos detallados a continuacidn:

1. La vigencia de la aprobaciin e de dos afos (24 meses) a partie de la emision
de este documento,

2. El Informe de Avanees se presentard cada 6 meses, v el informe final una vez
concluide el estdio,

3. Toda enmienda o adenda se deberd presentar al CIEIC-UPNW v no poded
implementarse sin la debida aprobacion,

4. 5iaplica, Ia Renovacién de aprobacion del proyvecto de investigacion debera
iniciarse treinta (30) dias antes de la fecha de vencimiento, con su respectivo
informe de avance.

Es cuanto informo a usted para su conocimiento v fines pertinentes,

Atentamente,

Raudl Antonio Rojas Ortega
Presidente
Comité Institucional de Etica e Integridad Cientifica
UPNW

Av. Arequipa i - Santa Beatne
Umiversidod Privada koshen Wiener
T b fiomec: T8 -85 58 amemey 12900 Clell SR -0 458

Comrgn: com i of ieal v e s chs pe
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Anexo 5

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo de proyecto de investigacion : Asociacion entre la severidad de la preeclampsia y la
concentracion sérica de interleucina 10 en gestantes atendidas en el Hospital Nacional Sergio E. Bernales,
2025.

Investigadores : Jhonel Alexis Jaime Quispe

Institucion(es) : Universidad Privada Norbert Wiener (UPNW)

Estamos invitando a usted a participar en un estudio de investigacion titulado: “Asociacion entre la
severidad de la preeclampsia y la concentracion de interleucina 10 en gestantes atendidas en un hospital de
Lima, Peru, 2025”. de fecha 20/12/24 y version 01. Este es un estudio desarrollado por investigadores de
la Universidad Privada Norbert Wiener (UPNW).

.  INFORMACION

Propésito del estudio: El proposito de este estudio es determinar si existe una asociacion entre la severidad
de la preeclampsia y la concentracion de IL-10 en gestantes atendidas en un hospital de Lima, Pert, 2025.
Su ejecucion permitira aportar en la practica médica un posible biomarcador que permita diferenciar entre
un embarazo normal y una preeclampsia severa, asimismo, pudiendo considerar el uso de IL-10 como un
tratamiento alternativo para disminuir la mortalidad materno-fetal.

Duracion del estudio (meses): 12 meses
N° esperado de participantes: 85 gestantes
Criterios de Inclusion y exclusion:
Criterios de inclusion

e  Gestantes mayores de 18 afios

e Primigestas y multigestas

e  Gestante con diagndstico de preeclampsia c/s criterios de severidad

e Historia clinica completa donde se pueden obtener datos epidemioldgicos y patoldgicos
e  Gestantes con nacionalidad peruana

e Gestantes con y sin antecedentes de aborto

Criterios de exclusion

e  Gestantes menores de 18 afios

e  Gestacion multiple

e Historia clinica incompleta o no disponible

e  Gestante con alguna enfermedad cronica, mental o inmunologica

e  Gestantes con hipertension gestacional, eclampsia o sindrome de HELLP

Procedimientos del estudio: Si Usted decide participar en este estudio se le realizard los siguientes
procesos:

e Revision de la historia clinica
o Toma de muestra de sangre por venopuncion
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Los resultados se le entregaran a usted en forma individual y se almacenaran respetando la
confidencialidad y su anonimato.

Riesgos: Su participacion en el estudio no presenta ningtn riesgo
Beneficios: Usted no recibird ningun beneficio del presente proyecto

Costos e incentivos: Usted no pagara ningtin costo monetario por su participacion en la presente
investigacion. Asi mismo, no recibird ningtin incentivo econémico ni medicamentos a cambio de
su participacion.

Confidencialidad: Nosotros guardaremos la informacion recolectada con cddigos para resguardar su
identidad. Si los resultados de este estudio son publicados, no se mostrara ninguna informacion que permita
su identificacion. Los archivos no serdn mostrados a ninguna persona ajena al equipo de estudio.

Derechos del paciente: La participacion en el presente estudio es voluntaria. Si usted lo decide puede
negarse a participar en el estudio o retirarse de éste en cualquier momento, sin que esto ocasione ninguna
penalizacion o pérdida de los beneficios y derechos que tiene como individuo, como asi tampoco
modificaciones o restricciones al derecho a la atencion médica.

Preguntas/Contacto: El responsable de los datos es el Bch. Jhonel Alexis Jaime Quispe
(a2017100690@uwiener.edu.pe), investigador principal del estudio, con quien puede comunicarse en caso
de dudas al nimero +51953207200.

Asi mismo puede comunicarse con el Comité de Etica que valido el presente estudio,

Contacto del Comité Institucional de Etica e Integridad Cientifica: Dr. Ratl Antonio Rojas Ortega,
presidente del Comité Institucional de Etica e Integridad Cientifica de la Universidad Privada Norbert
Wiener, email: comite.ctica@uwiener.edu.pe

Il DECLARACION DEL CONSENTIMIENTO

He leido la hoja de informacion del Formulario de Consentimiento Informado (FCI), y declaro haber
recibido una explicacion satisfactoria sobre los objetivos, procedimientos y finalidades del estudio. Se han
respondido todas mis dudas y preguntas. Comprendo que mi decision de participar es voluntaria y conozco
mi derecho a retirar mi consentimiento en cualquier momento, sin que esto me perjudique de ninguna
manera. Recibiré¢ una copia firmada de este consentimiento.

(Firma) (Firma)
Nombre participante: Nombre investigador:
DNI: DNI:
Fecha: (dd/mm/aaaa) Fecha: (dd/mm/aaaa)
(Firma)

Nombre testigo o representante legal:
DNI:
Fecha: (dd/mm/aaaa)

Nota: La firma del testigo o representante legal es obligatoria solo cuando el participante tiene alguna discapacidad
que le impida firmar o imprimir su huella, o en el caso de no saber leer y escribir.
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Anexo 6

PROTOCOLO DE ANALISIS INMUNOLOGICO

% 5’

ELK Biotechnology

Reagent Preparation

1. Bring all kit components and samples to room temperature (18-25°C) before use. Make sure all
components are dissolved and mixed well before using the kit

2, Ifthe kit will not be used up in 1time, please only take out strips and reagents for present
experiment, and save the remaining strips and reagents as specified.

3. Dilute the 25« Wash Buffer into 1= Wash Buffer with double-distilled Water.

4, Standard Working Solution - Centrifuge the Standard at 1000 = g for 1 minute, Reconstitute the
Standard with 1.0 mL of Standard Diluent Buffer, kept for 10 minutes at room temperature, shake
gently (not to foam), The concentration of the Standard in the stock solution is 500 pg/mL. Please
prepare 7 tubes containing 0.5 mL Standard Diluent Buffer and use the Diluted Standard to produce
adouble dilution series according to the picture shown below, To mix each tube thoroughly before
the next transfer, pipette the solution up and down several times, Set up 7 points of Diluted
Standard such as 500 pg/mL, 250 pg/mL, 125 pg/mL, 62.5 pg/mL, 31.25 pg/mL, 15.63 pg/mL, 7.82
pg/mL, and the last EP tubes with Standard Diluent is the Blank as 0 pg/mL. In order to guarantee
the experimental results validity, please use the new Standard Solution for each experiment. When
diluting the Standard from high concentration to low concentration, replace the pipette tip for each

dilution. Mote: the lasttube is regarded as a Blank and do not pipette solution into it from the

farmer tube,
500pL 500pL 500uL  500pL 500uL  500pL
Stock
Standard S J |
’ s -
pe/mL 500 250 125 62.5 31.25 15.63 7.82

5. 1= Biotinylated Antibody and 1= Streptavidin-HRP - Briefly spin or centrifuge the stock Biotinylated
Antibody and Streptavidin-HR P before use. Dilute them to the working concentration 100-fold with

Biotinylated Antibody Diluent and HRP Diluent, respectively,

it A wese i ate ch. com 7 elchio@elkhiatech com
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ELK Biotechnology

6.

TMEB Substrate Solution - Aspirate the needed dosage of the solution with sterilized tips and do not

dump the residual solution into the vial again.

Notes

1,

After receive the kit, please store the reagents according to the instructions, The plates can be
disassembled to single strips. Please use itin batches on demands,

The test tubes, pipette tips and reagents used in the experiment are all disposable and are strictly
prohibited from being reused; otherwise the experiment results will be affected. Kit reagents of
different batches cannot be mixed (except TME, Washing Buffer and Stop Reagent).

Lyophilized Standards, Biotinylated Antibody, and Streptavidin-HRP are small in volume and may be
scattered invarious parts of the tube during transportation. Please centrifuge at 1000 = g for 1
minute before use, Then, carefully pipette 4-5 times to mix the Solution. Please configure the
Standard, Biotinylated Antibody and Streptavidin-HRP Working Solution according to the required
amount, and use the corresponding Dilution Solution, cannot be mixed used.

Bring all reagents to room temperature (18-25°C) before use, If crystals form in the concentrate
[25=), itis a normal phenomenon. Heat itto room temperature (the heating temperature should not
exceed 40°C), gently Mix until crystals are completely dissolved,

Prepare to dissolve Standard within 15 minutes before the test, This Standard Working Solution can
only be used once, If the dissolved Standard is not used up, please discard it. The sample addition
needs to be rapid. Each sample addition should preferably be controlled within 10 minutes, To
ensure experimental accuracy, itls recommended to test duplicate wells, and when pipetting
reagents, keep a consistent order of additions from 1 well to another, this will ensure the same
incubation time for all wells.

During the washing process, the residual washing liquid in the reaction well should be patted dry on
absorbent paper. Do not put the paper directly into the reaction well to absorb water. Before
reading, pay attention to remaove the residual liquid and fingerprints at the bottom, so as not to
affect the microplate reader reading.

TMB Substrate Solution is light-sensitive, avoid prolonged exposure to light. Dispense the TMB

Substrate Solution within 15 minutes following the washing of the microtiter plate. In addition,

Tittps fevare e ik ot . coumi a elichio@elchiotech com
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avold contact between TME Substrate Solution and metal to prevent color development. TME s
contaminated if it turns blue color before use and should be discarded, TMB is toxic, avoid direct
contact with hands.

Bacterial or fungal contamination of either samples or reagents or cross-contamination, between

f'E-Bg'EﬁE may Cause erroneous results.

Samples Preparation

1

Equilibrate all materials and prepared reagents to room temperature prior to use. Priorto use, mix

all reagents thoroughly taking care not to create any foam within the vials,

The wser should calculate the possible amount of the samples used in the whole test, Please reserv|
sufficient samples in advance,

Please predict the concentration before assaying. If values for these are not within the range of the

Standard curve, users must determine the optimal sample dilutions for their particular experiments

Assay Procedure

1

3
hittp ) fererwe s Bdmotedh Som 9 elichio el beate dh oom

Determine wells for Diluted Standard, Blank and Sample, Prepare 7 wells for Standard, 1 well for
Blank. Add 100 pl each of Standard Working Solution ( please refer to Reagent Preparation), or 100
pL of samples into the appropriate wells, Cover with the Plate Cover, Incubate for 80 minutes at
37°C. Note: solutions should be added tothe bottom of the micro ELISA plate well, avoid touching
the inside wall and causing foaming as much as possible.

Pour out the liguid of each well, Aspirate the solution and wash with 200 pLof 1= Wash Solution to
each well and let it sit for 1-2 minutes. Remove the remaining liquid from all wells completely by
snapping the plate onto absorbent paper, Totally wash 3 times, After the |ast wash, remove any
remaining Wash Buffer by aspirating or decanting. Invert the plate and blot it against absorbent

[ per,

Maotes: (@) When adding Washing Solution, the pipette tip should not touch the wall of the wells to
wold contamination.

[b) Pay attention to pouring the washing liquid directly to ensure that the washing liquid does not
contaminate other wells.

Add 100 plL of Biotinylated Antibody Working Solution to each well, cover the wells with the Plate
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Cover and incubate for 50 minutes at 37°C.

4, Repeat the aspiration,wash process for total 3 times as cond ucted in step 2,

5. Add 100 pLof Streptavidin-HRP Working Solution to each well, cover the wells with the plate sealer
and incubate for 50 minutes at 37°C,

6. Repeat the aspiration, wash process for total 5times as conducted in step 2.

7. Add 90 pL of TMEB Substrate Solution to each well, Cover with a new Plate Cover, Incubate for 20
minutes at 37°C (Don't exceed 30 minutes) in the dark. The liguid will turn blue by the addition of
TMEB Substrate Solution. Preheat the Microplate Reader for about 15 minutes before OD
measurement,

8. Add 50 pL of Stop Reagent to each well. The liguid will turn yellow by the addition of Stop Reagent.
Mix the liquid by tapping the side of the plate. If color change does not appear uniform, gently tap
the plate to ensure thorough mixing. The insertion order of the Stop Reagent should be the same as
that of the TMB Substrate Solution,

9, Wipe off any drop of water and fingerprint on the bottom of the plate and confirm there is no
bubble an the surface of the liguid, Then, run the microplate reader and conduct measurement at

450 nm immed iately.

Inttpf fevwen e lichiotech oom 10 elhio@e kbiotech com
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Anexo 7

APROBACION DEL COMITE DE ETICA — HOSPITAL NACIONAL SERGIO

E. BERNALES

*ARO DE LA RECUPERACION Y CONSOLIDACION DE LA ECONOMIA PERUANA"

AL NGy ; 7
ﬁ Vi % COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA EN INVESTIGACION DEL

. % = HOSPITAL NACIONAL SERGIO E. BERNALES
&Qb N° 0004-2025
£

CONSTANCIA DE DECISION ETICA

El Comité Instilucional de Efica en Investigocion del Hospital Nocional Sergio E. Bernoles
(CIEI-HNSEB) hace conster gue e profocolo de investigecion denominado: "Asociacion
entre la severidod de lo preeclompsia y la concentracién sédca de intereucing 10 en
gestontes atendidas en el Hospital Nacional Sergio E. Bemales, 2025 fue APROBADO baojo
la medclidad de REVISION EXPEDITA.

Investigador:

Jhonel Alexis Jaime Quispe
£l protocelo de investigocidn aprobado coresponde ¢ la versién 01 de fecho 14 de enero.
Para lc aprobacion se ha considerado el cumplimients de los lineamientos metodoldgiceos
y éticos en investigacion, que incluye el balonce beneficio/riesgo. confidenciolidad de los

datos y otros.

Los enmiendas en relocidn con los objetives, metedologic y aspecics éficos de ka
investigacién deben ser solicitadas por el investigador principal al CIEI-HNSEB,

B profocole de invesfigacién oprobado tiene un periodo de vigencia de 12 meses: desde
el 14 de enero de 2025 hasta el 13 de enero de 2024, yv; de ser necesario, deberé solicitor la
renovacion con 30 dias de anficipecién.

De lerma semestrol, deberd enviernos los informes de avance det estudio a parfir de lo
presente aprobacion y asi come el informe de cierre una vez concluido e estudio.

Lima, 14 de enero de 2025,

........ WCA D e DL G
.(555".“ 0L NMM,}m
m‘!ﬂ\’f&""
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Anexo 8

REPORTE DE SIMILITUD — TURNITIN Originality — oid:::14912:559358792

20.02.26_IF_JHONEL JAIME_M-HUM_UNW.docx

® Universidad Wiener

Detalles del documento

Identificador de la entrega

trnzold::14912:559358792 47 paginas

Fecha de entrega 10.162 palabras

21 feb 2026, 5:39 p.m. GMT-5
57.717 caracteres

Fecha de descarga

21 feb 2026, 5:40 p.m. GMT-5

Nombre del archive

20.02.26_IF_JHOMEL JAIME_M-HUM_UNW.docx

Tamario del archivo

2216 KB
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Anexo 9

EVIDENCIA DEL TRABAJO
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zﬂ turnitin Pagina 2 de 55 - Descripcion general de integridad

17% Similitud general

Identificador de la entrega trn:oid:::14912:559358792

El total combinado de todas las coincidencias, incluidas las fuentes superpuestas, para ca...

Filtrado desde el informe

» Bibliografia
» Texto citado

» Texto mencionado

Fuentes principales

14% @ Fuentes de Internet
5%  ME Publicaciones

12% & Trabajos entregados (trabajos del estudiante)

Marcas de integridad

N.° de alertas de integridad para revisiéon

No se han detectado manipulaciones de texto sospechosas.
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Los algoritmos de nuestro sistema analizan un documento en profundidad para
buscar inconsistencias que permitirian distinguirlo de una entrega normal. Si
advertimos algo extrafio, lo marcamos como una alerta para que pueda revisarlo.

Una marca de alerta no es necesariamente un indicador de problemas. Sin embargo,
recomendamos que preste atencién y la revise.
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Fuentes principales

14% @ Fuentes de Internet
5%  ME Publicaciones

12% & Trabajos entregados (trabajos del estudiante)

Fuentes principales

Las fuentes con el mayor nimero de coincidencias dentro de la entrega. Las fuentes superpuestas no se mostraran.

o Internet

repositorio.uwiener.edu.pe

Trabajos
entregados

Universidad Andina Nestor Caceres Velasquez on 2024-04-21

Internet

hdl.handle.net

Internet

repositorio.unfv.edu.pe

Trabajos

entregados
Universidad Wiener on 2025-12-17

Trabajos

entregados
Universidad Wiener on 2026-01-05

Internet

repositorio.unc.edu.pe

° Internet

www.slideshare.net

Trabajos
entregados

Universidad Andina Nestor Caceres Velasquez on 2024-03-08

Trabajos

entregados
Universidad Wiener on 2024-12-29

Publicacién

Fernandez Macedo, Sandra Alejandra. "Factores de riesgo en preeclampsia de ges...
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https://repositorio.uwiener.edu.pe/server/api/core/bitstreams/98c5d94e-576a-4d6b-be3c-591313ab41c4/content
https://hdl.handle.net/20.500.12759/7531
http://repositorio.unfv.edu.pe/handle/UNFV/4633
https://repositorio.unc.edu.pe/bitstream/handle/20.500.14074/8627/TESIS-%20SIFUENTES%20BUSTAMANTE%20ANITA%20YAQUELI.pdf?isAllowed=y&sequence=1
https://www.slideshare.net/marceloidoarotomaore5/trabajo-de-investigacion-informe-final
https://gateway.proquest.com/openurl?res_dat=xri%3Apqm&rft_dat=xri%3Apqdiss%3A31985359&rft_val_fmt=info%3Aofi%2Ffmt%3Akev%3Amtx%3Adissertation&url_ver=Z39.88-2004
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