J— *ﬁ Revista de Ciencias Quimico Biologicas (2025)
“%B 0 Namero IV, 8-14

P >XpaX A

Desempeiio diagnostico y correlacion de la proteina en orina de 12 horas vs. 24
horas en mujeres embarazadas con preeclampsia en un Hospital Obstétrico

Mexicano

Diagnostic performance and correlation of 12-hour vs. 24-hour urinary protein in pregnant women with
preeclampsia at a Mexican Obstetric Hospital

Gémez-Meza, A.H.", Terdn-Cabanillas, E.2, Murillo-Llanes, J.2% Canizalez-Roman, A.2% Ledn-Sicairos, N.2 Sandoval-Quifionez, P.A.% Osuna-Alvarez, 0.%,
Pefia-Garcia, G.M. 2 Magaiia-Ordorica, D.2 Favela-Heredia, C.E. 5 Heusinkveld, J.M. ¢ Castro-Apodaca, F.J.27*

' Departamento de Ginecologia y Obstetricia, Hospital de la Mujer, Secretaria de Salud, 80020 Culiacén, Sinaloa, México.? Profesor Investigador, Universidad Auténoma
de Sinaloa, 80246, Av. de las Américas S/N, Ciudad Universitaria, Culiacan, Sinaloa, México.® Departamento de Investigacion, Hospital de la Mujer, Secretaria de Salud,
80020 Culiacan, Sinaloa, México.* Centro de Diagnéstico Fetal, 81200, Los Mochis, Sinaloa, México.® Departamento de Medicina Fetal, Hospital de la Mujer, Secretaria
de Salud, 80020 Culiacén, Sinaloa, México. ® Profesor Asociado, Departamento de Obstetricia y Ginecologia, Universidad de Arizona, 85724, Tucson, Arizona, EE.UU.

"Residente SubEspecialidad de Urologia Ginecoldgica, Antiguo Hospital Civil de Guadalajara “Fray Antonio Alcalde”, 44200, Guadalajara, Jalisco,México.

RESUMEN

La preeclampsia (PE) afecta hasta el 8% de los embarazos. En casos de PE no severa, el diagndstico requiere la presencia de proteinuria, siendo la
recoleccion de orina de 24 horas (R024H) el estandar de oro. Sin embargo, tiempos de recoleccién mas cortos podrian mejorar la eficiencia clinica.
El objetivo de este proyecto consisti6 en evaluar la precision de la recoleccion de orina de 12 horas (R012H) en comparacion con la de RO24H para el
diagndstico de PE en el Hospital de la Mujer de Sinaloa. Se realizé un estudio observacional transversal que incluyé a 103 pacientes embarazadas
con trastornos hipertensivos ingresadas en el Hospital de la Mujer entre el 1 de mayo y el 31 de octubre de 2022. La RO12H se recolectd en un
contenedor etiquetado dentro del periodo de 24 h. Encontrando que la RO12H demostré alta sensibilidad y especificidad en comparacién con la
RO24H, con una eficacia diagnéstica del 88.35% y un coeficiente de correlacion de r = 0.60 (p<0.000) con un umbral de >150 mg/12 h. La RO12H
muestra una correlacion positiva moderada con la RO24H y ofrece ventajas potenciales al reducir el tiempo de cateterizacion, el riesgo de infeccion y
los costos de hospitalizacion asociados con el manejo de la PE.
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ABSTRACT

Preeclampsia (PE) affects up to 8% of pregnancies. In cases of non-severe PE, diagnosis requires the presence of proteinuria, with the 24-hour urine
collection (24HUC) being the gold standard. However, shorter collection times could improve clinical efficiency. The objective of this project was to
evaluate the accuracy of 12-hour urine collection (12HUC) compared to 24HUC. A cross-sectional observational study was conducted that included
103 patients with hypertensive disorders admitted to the Women's Hospital between May 1 and October 31, 2022. RO12H was collected in a labeled
container within 24 h. RO12H demonstrated higher sensitivity and specificity compared to RO24H, with a diagnostic efficiency of 88.35% and a
correlation coefficient of r = 0.60 (p < 0.000), with a threshold of >150 mg/12 h. RO12H shows a moderate positive correlation with R024H and offers
potential advantages by reducing catheterization time, infection risk, and hospitalization costs associated with PE management.
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INTRODUCCION

Dentro de los diferentes estados hipertensivos que pueden manifestarse
durante el embarazo, la PE es una enfermedad que puede complicar
hasta el 8% de todas las gestaciones a nivel mundial (ACOG, 2020). Esta
condicién, estrechamente relacionada con una alta morbilidad y
mortalidad materna y neonatal, contribuye de manera significativa a la
muerte de aproximadamente 46,000 mujeres embarazadas y 500,000
recién nacidos cada afio en todo el mundo (Cresswell et al., 2025).
Debido a sus graves consecuencias clinicas, la PE se encuentra
constantemente entre las dos primeras causas de mortalidad materna y
de infecciones neonatales, compitiendo en primer lugar con la
hemorragia obstétrica, lo que subraya la importancia de su deteccion,
diagndstico y tratamiento oportunos (Restrepo-Moreno et al., 2016;
Magee et al., 2022).

La aplicacion de cuestionarios de tamizaje a todas las mujeres
embarazadas constituye un componente esencial del cuidado prenatal.
Estos instrumentos de evaluacién deben permitir la identificacion de los
factores de riesgo mas relevantes asociados con la PE, como son las
caracteristicas sociodemograficas de la paciente, antecedentes de PE en
embarazos previos y el uso de técnicas de reproduccion asistida. La
identificacién de mujeres con un mayor riesgo de desarrollar PE posibilita
su referencia oportuna a médicos especialistas en el manejo de
embarazos de alto riesgo, lo que puede mejorar significativamente los
desenlaces materno-fetales. En los paises en vias de desarrollo, incluido
México, el tamizaje para PE se basa principalmente en estudios de
ultrasonido, evaluacién del flujo Doppler de las arterias uterinas y
medicion de la presion arterial. No obstante, en muchas de estas
naciones, los sistemas de salud generalmente no cuentan con la
disponibilidad de biomarcadores angiogénicos para la deteccion de
dicha patologia, a pesar de que en estas regiones la PE representa una
de las principales causas de morbilidad y mortalidad materna y perinatal
(Magee et al., 2022; Wright et al., 2020).

Desde el punto de vista operativo, el diagnodstico de PE se establece
cuando se detectan cifras de presion arterial superiores a 140 / 90 mm
Hg, que aparecen de manera subita en una paciente con una gestacion
mayor a 20 semanas. Ademas, el diagnéstico se confirma cuando la
hipertensién se asocia con alguna evidencia de disfuncién organica,
como la presencia de proteinuria, trombocitopenia, alteraciones
enzimaticas, disfuncién hepética, incremento en los niveles de
creatinina, edema pulmonar, encefalopatia hipertensiva, restriccion del

crecimiento intrauterino, alteraciones en la flujometria arterial uterina o
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un desequilibrio en los marcadores angiogénicos (Lai et al., 2021; Suresh
etal., 2023).

Dentro de los pardmetros diagndsticos utilizados para identificar la PE,
la proteinuria se considera un marcador clave en la evaluacion clinica de
esta enfermedad. La R024H es el método de referencia o estandar de oro
para el diagnéstico de la proteinuria en pacientes con sospecha de PE.
Se establece como criterio diagndstico la deteccion de una cantidad de
proteina en orina superior a 300 mg en un periodo de 24 h, acompafada
de cifras de presion arterial elevadas a partir de la semana 20 de
gestacion. Sin embargo, este método presenta importantes limitaciones
en la practica clinica, ya que requiere que la paciente permanezca
hospitalizada durante un periodo minimo de un dia completo para
garantizar una recolecciéon adecuada de la muestra. Esto no solo
prolonga la estancia hospitalaria de la paciente, sino que, cuando se
realiza de manera ambulatoria, puede estar sujeto a errores en la
recoleccion de la muestra, lo que aumenta el riesgo de obtener
resultados falsos negativos y, en consecuencia, retrasar el inicio del
tratamiento adecuado (Coté et al., 2008; Rao et al., 2023).

Se plantea la hipétesis de que la RO12H presenta una alta correlacion y
concordancia diagndstica con la RO24H para |a deteccion de proteinuria
en mujeres con PE, lo cual respaldaria su uso como alternativa valida en
contextos clinicos donde el tiempo y los recursos son limitados.

Con el objetivo de superar estas limitaciones y optimizar la deteccion de
proteinuria en PE, se ha propuesto el uso de la recoleccion de orina
durante un periodo mds corto, RO12H. La American College of
Obstetricians and Gynecologists (ACOG) ha respaldado esta alternativa
como un método vélido para la deteccion de proteinuria, considerando
como punto de referencia una cantidad superior a 150 mg de proteinas
en un periodo de 12 h para establecer el diagndstico en un contexto de
PE.

A pesar de que la ACOG ha validado el uso de la recoleccion de orina en
12 h para la deteccion de proteinuria, este estudio tiene como objetivo
evaluar su desempefio diagnéstico en una poblacién mexicana, dado que
las condiciones epidemioldgicas, clinicas y operativas en contextos de
paises en vias de desarrollo pueden diferir significativamente de aquellas
en las que se establecid dicha validacion. Este método ofrece varias
ventajas en comparacion con la recoleccién convencional de 24h, ya que
permite reducir la estancia hospitalaria de las pacientes, disminuir el
tiempo de uso de sondas vesicales en aquellos casos donde se requiera

su colocacion, minimizar el riesgo de infecciones urinarias asociadas al
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uso prolongado de catéteres y, adicionalmente, disminuir los costos de
atencion médica (Stout et al., 2015).

Con el objetivo de mejorar la precision diagndstica en la identificacion de
proteinuria en PE, este estudio explora la correlacién entre los resultados
obtenidos mediante las recolecciones de orina de 12 y 24 h. Validar la
utilidad de la RO12H frente a la RO24H permitiria optimizar los criterios
clinicos empleados en el manejo de esta patologia. En nuestra
institucion, no existen estudios previos que evallden especificamente
esta relacién, por lo que resulta esencial establecer el grado de
concordancia entre ambos métodos. Una correlacién positiva reforzaria
la confiabilidad diagnéstica del método abreviado y respaldaria su
implementacion en |a practica clinica.

El desempefio de una prueba diagnéstica se determina comparandola
con un método de referencia, o estdndar de oro, que ofrece la mayor
certeza diagndstica. Por ello, el objetivo de este estudio fue evaluar la
correlacién entre RO24H y RO12H, asi como analizar la eficacia

diagndstica de la RO12H para detectar proteinuria en mujeres con PE.

MATERIALES Y METODOS

DISENO DEL ESTUDIO

Se llevé a cabo un estudio prospectivo, transversal, observacional y
analitico, en el que se incluyeron 103 pacientes hospitalizadas en el
Hospital de la Mujer con diagndstico de PE, durante el periodo

comprendido entre el 1 de mayo y el 31 de octubre de 2022.

CRITERIOS DE INCLUSION

Se incluyeron pacientes hospitalizadas en el Area de Obstetricia del
Hospital de la Mujer de la Secretaria de Salud de Sinaloa, con diagnéstico
confirmado de PE y con resultados disponibles de proteinuria tanto en
RO24H y RO12H. No se establecieron restricciones por edad. Todas las

participantes firmaron un consentimiento informado.

CRITERIOS DE EXCLUSION
Se excluyeron pacientes que no completaron el proceso de RO24H o que

decidieron no participar en el estudio.

RECOLECCION DE ORINA

La recoleccidn de orina se inici6 al ingreso hospitalario de la paciente y
se realizd en un recipiente debidamente etiquetado. Se realizéd RO12H; al
término de este periodo se extrajo una muestra de 6 mL y se registrd el
volumen total recolectado. Luego se continud hasta completar las 24 hy

al finalizar se extrajo una segunda muestra de 6 mL para analisis. Ambas
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muestras fueron enviadas al laboratorio junto con el volumen total
recolectado para su procesamiento.

Simultdneamente, el personal del Laboratorio de Analisis Clinicos del
Hospital de la Mujer realizd la toma de muestra sanguinea en condiciones
de ayuno, mediante puncién venosa, durante las primeras horas del
ingreso hospitalario.

Los andlisis bioquimicos incluyeron la mediciéon de deshidrogenasa
lactica (DHL), acido drico, creatinina sérica, nitrégeno ureico en sangre
(BUN) y recuento plaquetario, asi como la determinacion de creatinina
urinaria y otros pardmetros relacionados con la funcion renal.

Todas las muestras fueron procesadas en el Laboratorio de Andlisis
Clinicos del Hospital de la Mujer, siguiendo protocolos estandarizados
de control y aseguramiento de la calidad.

DETERMINACION DE PROTEINURIA

La cuantificacion de proteina en las muestras se realizé con el sistema
Roche Cobas 6000, modelo C501 (Basel, Switzerland), utilizando el
reactivo TP2 (Total Protein Gen.2) (Basel, Switzerland), el cual presenta

un coeficiente de variacion entre -2 y +2.

Se definieron los siguientes valores diagnésticos:

Proteinuria en 12 h: valores >150 mg de proteina en la muestra de 6 mL.
Proteinuria en 24 h: valores >300 mg de proteina en la muestra de 6 mL.

ANALISIS ESTADISTICO

Se construyé una base de datos con pacientes con trastornos
hipertensivos del embarazo. Se calcularon medidas de tendencia central
y dispersion para variables cuantitativas (media, mediana, desviacion
estandar) y frecuencias para variables cualitativas.

Para evaluar el desempefio diagnéstico de la RO12H, se compararon sus
resultados con los de RO24H (considerada como estandar de oro). La
correlacion entre ambas fue evaluada mediante el coeficiente de
correlacion de McPearson.

El andlisis estadistico se realizd utilizando Stata Intercooled version 13.1
(College Station, Texas, USA).

CONSIDERACIONES ETICAS

El estudio se desarrollé conforme a los principios éticos establecidos en
la Declaracion de Helsinki (1975) y el Acuerdo de la Secretaria de Salud
publicado el 26 de enero de 1982. Fue aprobado por el Comité de Etica e

Investigacion del Hospital de la Mujer en Culiacén, Sinaloa, con el nimero
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202310-22, garantizando la confidencialidad y el bienestar de todas las

participantes.

RESULTADOS Y DISCUSION

Se analizaron un total de 103 resultados obtenidos a partir de pruebas de
RO12H y RO24H en pacientes diagnosticadas con PE entre el 1 de mayo
y el 31 de octubre de 2022, quienes cumplieron con los criterios de
inclusién establecidos. La edad promedio de las participantes fue de
25.8 afos (DE t 6.5), con un rango de 14 a 40 afios, siendo el grupo etario
mas prevalente el de 40 afios (39%). La edad gestacional promedio fue
de 37.0 semanas (DE t 3.3), y el indice de embarazo promedio se situd
en 2.2 gestaciones (DE £ 1.2), con unrango de 1 a 7 embarazos. También
se evaluaron parametros bioquimicos vinculados con el dafio a érganos
diana, como la deshidrogenasa lactica, acido drico, nitrégeno ureico y

creatinina (Tabla 1).

Tabla 1. Historia obstétrica y valores de laboratorio asociados con lesiones en
6rganos blanco

En cuanto al nimero de embarazos, se observo que las mujeres no eran
primigestas en su mayoria. La multiparidad leve no se asocia por si sola
con mayor riesgo de complicaciones, pero en combinacidn con factores
como edad o antecedentes, puede modificar el riesgo de PE (ACOG,
2020).

Respecto a los biomarcadores bioquimicos, las plaquetas se encontraron
en niveles normales. Sin embargo, el valor de deshidrogenasa lactica
(DHL) mostrd una desviacion estandar amplia (235.2 + 337.9 UI/L), lo que
podria indicar variabilidad individual considerable. Elevaciones
significativas de DHL (>600 UI/L) se han relacionado con hemdlisis y
dafio celular, siendo marcador util de lesiones en érganos blanco en PE
(Vazquez-Alanis et al., 2019). El &cido drico, creatinina y nitrdgeno ureico
en sangre se encontraron dentro de los rangos normales.

En conjunto, los datos sugieren una poblacién gestante sin alteraciones
clinicas graves en los pardmetros de laboratorio medidos, pero con una
necesidad de vigilancia estrecha, especialmente por los niveles
dispersos de DHL y é&cido urico, que podrian estar relacionados con
etapas tempranas de alteraciéon endotelial o disfuncion organica

subclinica.

Tabla 2. Tabla 2x2 de los resultados de las pruebas de proteina en orina de 12
horas y 24 horas.

>300 mg/24h <300 mg/24h Total
>150 mg/12H 61 2 63
<150mg/12H 10 30 40
Total Al 32 103

Variable Valor  DE

Edad (afios) 25.816.5

Semanas de gestacién 37.0+3.3
Ndmero de embarazos 2.241.2
Plaquetas (x103/mm?3) 224164

Deshidrogenasa lactica (UI/L) 235.2+337.9

Acido drico (mg/dL) 48+1.3

Creatinina (mg/dL) 0.58 +0.11
Nitrégeno ureico en sangre (mg/dL) 8.313.2

La edad promedio de las participantes fue de 25.8 + 6.5 afios, un rango
dentro de lo esperado para embarazos en poblacién general, y que no se
considera de riesgo per se. La edad materna joven ha sido asociada con
menor riesgo de comorbilidades, aunque esto puede variar segin
factores socioculturales y de atencién prenatal (Sibai, 2005).

En promedio, las mujeres embarazadas se encontraban en la semana
37.0 £ 3.3 de gestacion, lo que indica una mayoria en el término o pre-
término inmediato. Esta etapa es critica en la vigilancia de signos de
compromiso organico, como elevacién de biomarcadores renales o
hepéticos, que pueden indicar desarrollo de PE u otras complicaciones

obstétricas.
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Con el objetivo de evaluar la validez diagnéstica de la RO12H en
comparacion con la R0O24H (considerada como prueba de referencia), se
construy6 una tabla de contingencia 2 x 2 (Tabla 2) y se calcularon
indicadores diagndsticos clave: sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo (VPP), valor predictivo negativo (VPN), razones de
verosimilitud y eficacia global (Tabla 3). Los resultados obtenidos
mostraron una sensibilidad del 85.92% y una especificidad del 93.73%,
respaldando el uso potencial de la RO12H como una alternativa
diagnostica viable.

Estos hallazgos estan en concordancia con estudios previos que han
sugerido la utilidad clinica de reducir el tiempo de recoleccion de orina
para la cuantificacion de proteinuria. Desde los primeros planteamientos

de Rinehart et al. (1999), hasta investigaciones recientes como las de
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Tabla 3. El desempefio de la recoleccion de orina de 12 horas se compard con recoleccion de 24 horas (estandar de oro).
Prueba diagnéstica S E PPV VPN LR+ LR- Ef AUC
Proteinuria in RO12H 85.92 93.75 96.82 75.03 13.75 0.15 88.35 0.9123

RO12H: Coleccion de orina de 12 horas; S: sensibilidad; E: especificidad; PPV: valor predictivo positivo; NPV: valor predictivo negativo; LR+: razén de verosimilitud

positiva; LR-: razén de verosimilitud negativa; Ef: Eficacia; AUC: Area bajo la curva

Sasipomos Sarnnok et al. (2020), se ha demostrado que la RO12H
permite una deteccion confiable de la proteinuria, disminuyendo al
mismo tiempo la necesidad de hospitalizaciones prolongadas y los
riesgos asociados a procedimientos invasivos como la sonda vesical.

En nuestra muestra, el valor predictivo negativo fue particularmente alto,
lo que indica una elevada probabilidad de que una paciente con resultado
negativo en la RO12H realmente no presente PE. Asimismo, el valor
predictivo positivo sugiere que las pacientes con diagnéstico basado en
esta prueba tienen una alta probabilidad de padecer efectivamente la
enfermedad. En términos de desempefio global, el 4rea bajo la curva
(AUC) ROC fue de 0.9123 (Figura 1), lo que refleja una excelente
capacidad discriminativa. Ademads, el coeficiente de relacién de Pearson
entre RO12H y RO24H fue de 0.60 (p < 0.001), indicando una correlacion

positiva moderada entre ambas técnicas (Tabla 4).

Tabla 4. correlacion de Pearson entre RO12H y RO24H

S Proteinuria >150 mg/ 12 h
Prueba diagnéstica (ROT2H) Valor de p
RO24H 0.60 0.000

Comparativamente, estudios como el de Silva et al. (2017), que incluyé
99 pacientes con puntos de corte >150 mg / 12 h'y >300 mg / 24 h,
reportaron una sensibilidad de 85.9% y una especificidad de 91.7%, junto
a un VPP de 88.2% y un VPN de 90%. Estos valores son muy similares a
los obtenidos en nuestro estudio, lo que refuerza la reproducibilidad y
consistencia del uso de RO12H en diferentes contextos clinicos.

Cabe sefialar que el estudio de Sasipomos Sarnnok et al. (2020) reportd
una sensibilidad de 89.8%, especificidad de 90.8% y una precision
diagnéstica del 90.2%, con una correlacién mas alta (r = 0.83). No

obstante, en dicho estudio el punto de corte fue de 143 mg / 12 h, el cual
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es inferior al utilizado en nuestra investigacion (150 mg / 12 h), lo que
podria explicar la diferencia en la magnitud de la correlacién observada.
En suma, los resultados obtenidos en esta investigacion aportan
evidencia sélida sobre la viabilidad del uso de la recoleccidn de orina de
12 h como alternativa diagndstica confiable y eficiente para la deteccion
de proteinuria en pacientes con sospecha de PE. Su implementacion en
entornos hospitalarios no solo puede optimizar el diagndstico precoz y
reducir costos, sino también disminuir la exposicion de las pacientes a
procedimientos innecesarios, favoreciendo una atencién médica mas
humana, répida y efectiva. Estos beneficios deben ser considerados por
los responsables de protocolos clinicos, especialmente en sistemas de

salud con recursos limitados.

Sensibilidad
0.50 0.75 1.00
1 1 1

0.25
1

0.00

T T T T T
0.00 0.25 0.50 0.75 1.00

) 1- Especificidad
Area bajo la curva ROC=0.9123

Figura 1. Sensibilidad y especificidad de la prueba de coleccion de orina de 12
horas en comparacién con la prueba de 24 horas referencia. La figura mostrada
es una curva ROC (Receiver Operating Characteristic) que evalia el desempefio
diagnéstico de la coleccion de orina de 12 horas, comparada con una prueba de
referencia, que es la coleccion de orina de 24 horas. El area bajo la curva (AUC) de
0.9123 sugiere que la prueba de 12 horas puede distinguir de manera efectiva
entre pacientes con y sin la preeclamsia. Es decir, es una alternativa vélida y
confiable frente a la prueba tradicional de 24 horas, siendo mas préctica por su
menor duracién.
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CONCLUSIONES

El método RO12H para el diagndstico de proteinuria en mujeres con
trastornos hipertensivos del embarazo ha demostrado ser una alternativa
viable a la RO24H. Los resultados obtenidos en el presente estudio
muestran que RO12H ofrece una buena sensibilidad y especificidad, con
una eficiencia diagnéstica del 88.35%.

Se observd una correlacion moderada positiva (r = 0.60) con un punto de
corte de >150 mg / 12 h, lo que permite considerar ROT2H como un
método confiable, con la ventaja adicional de reducir costos de
hospitalizacion y mejorar la accesibilidad al diagnéstico en entornos

hospitalarios con recursos limitados.
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