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RESUMEN
Objetivo: Investigar la relacién entre el 6xido nitrico sérico y los peréxidos lipidicos en la embarazada
antes y después del parto.
Métodos: Se estudiaron pacientes con preeclampsia y embarazadas normales. Las muestras de sangre
se recolectaron antes y después del parto. Las muestras preparto se recolectaron al momento del
ingreso al hospital y las posparto en las 24 horas siguientes al parto.
Ambiente: Maternidad “Dr. Nerio Belloso”, Hospital Central "Dr. JA Urquinaona, Maracaibo.
Resultados: El plasma de las mujeres preeclampticas tuvo una concentracién significativamente menor
de nitrato/nitrito y niveles significativamente superiores de peréxidos lipidicos que la embarazada
normal antes del parto. Después del parto, en el grupo de las preeclampticas, la concentracion
plasmatica de nitrato/nitrito se incrementé y los niveles de sustancia reactiva al acido tiobarbittrico
disminuyeron, mientras que estos parametros permanecieron sin cambios en la embarazada normal.
Conclusiéon: Los altos niveles de peréxido lipidico en la circulacion pueden ser la causa de la
disminucion en la sintesis de éxido nitrico y de la hipertension observada en la embarazada preeclamptica.
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SUMMARY
Objective: To investigate the relationship between serum nitric oxide and lipid peroxides in preeclamptic
and normal pregnant women before and after delivery.
Method: Study groups of women with preeclampsia and normal pregnant women. Blood samples were
collected before and after delivery. Predelivery samples were collected at the time of presentation to
the hospital. Postdelivery samples were obtained within 24 hours of delivery.
Setting: Maternidad “Dr. Nerio Belloso”, Hospital Central "Dr. JA Urquinaona, Maracaibo.
Results: Plasma from women with preeclampsia had significantly higher lipid peroxide levels than
normal pregnant women before the delivery. After delivery in the preeclamptic group the plasma
concentration of nitrate/nitrite was increased and plasma thiobarbituric acid reactive substance levels,
decreased, while these parameters remained unchanged in the normal pregnant women.
Conclusions: High levels of lipid peroxides in the circulation may be the cause of lowered nitric oxide
synthesis and hypertension observed in preeclamptic women.
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INTRODUCCION

La preeclampsia se presentaen 7 %y 10 % de los del embarazo por aumento de la presion arterial y
embarazos y permanece como una de las principalesproteinuria y los sintomas de la preeclampsia
causas de morbimortalidad materna y perinatal. La desaparecen poco después del parto.
preeclampsia generalmente se diagnostica al final El incremento en la actividad de los radicales
libres se ha involucrado en la patogénesis de la
preeclampsidl). Se sabe que algunos cambios en el
sistema antioxidante también contribuyen a esta
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peroxidos lipidicos aumentan y los antioxidantes estadistico se realizé por el test de Student pareado.
disminuyen en la placenta de la embarazada Las pruebas con P < 0,05 se consideraron signi-

preeclamptica(3,4). Hallazgos similares fueron
obtenidos en el plasma y los eritrocitos de mujeres

preeclampticas comparadas con embarazadas

normales(2,5). Algunos sugieren que el estrés
oxidativo puede causar disfuncion endoteli@ly

que la disfunciéon endotelial puede llevar a hiper-
tensiéon por incremento en la produccidon de agentes
vasoconstrictores como las endotelinas o por reduc-
cion de la liberacién de agentes vasodilatadores
como el 6xido nitrico (ON)(5). Por tanto, la
disminuciéon en la producciéon de ON puede
representar un importante papel en la fisiopatologia
de la preeclampsi@,7). Sin embargo, no esta clara
la conexi6n entre la peroxidacion lipidica y los
niveles de ON en la preeclamptica.

En este estudio, investigamos la relacién entre
los niveles séricos de nitrato/nitrito, productos
finales del ON y pero6xidos lipidicos en embarazos
complicados con preeclampsia y normales antes y
después del parto.

MATERIAL Y METODOS

Los grupos de estudio consistieron en pacientes

con preeclampsia (n =40) y pacientes con embarazos

normales (n = 30). La preeclampsia se definié por
presion sanguinea de 140/90 mmHg o mas, vy
proteinuria de > 2+. Las pacientes con otras

enfermedades significativas durante el embarazo se Edad materna, afios

excluyeron de este estudio.

Las muestras de sangre se recolectaron antes ysemanas

después del parto. Las preparto al momento del
ingreso al hospital. Las muestras posparto se
recolectaron en las 24 horas siguientes al parto.

Ademas, las placentas se obtuvieron inmediatamente

después del parto y fueron lavadas con solucién

isoténica fria. Todas las muestras se almacenaron a

-70 °C hasta el momento de procesarlas.

Las concentraciones plasmaticas de nitrato/nitrito
se midieron por el promedio de lareacciéon de Griess
después de lareaccién enzimatica de nitrato a nitrito
de acuerdo al método de Conn@jl Los niveles de
sustancias reactivas al acido tiobarbitarico (SRAT),
un producto de la peroxidacion lipidica, se determind
en el plasmay laplacenta por el método de Yoshioka
(9) y Ohkawa(10), respectivamente. La concentra-
cion de proteina se determiné por el método de
Lowry (11).

Los resultados se presentan como valores
promedios+ desviacion estandar. EIl analisis
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ficativas. El coeficiente de correlacion se determind
por la prueba de Pearson.

RESULTADOS

Los grupos de estudio se compararon basandose
enlaparidadylaedad. No se encontraron diferencias
significativas en la edad materna: embarazos norma-
les 25,274 4,32 afios y embarazos complicados con
preeclampsia 24,60 4,44 afios. No se encontraron
diferencias significativas en la edad de gestacién al
momento del parto entre los grupos: embarazos
normales 37,73+ 2,52 semanas y embarazos
complicados con preeclampsia 345,28 semanas.

La proporciéon de pacientes nuliparas (75 %) fue la
misma para las pacientes con preeclampsiay aquellas
con embarazos normales.

Las cifras de presion arterial de las preeclampticas
y embarazadas normales se observan en el Cuadro 1.

Cuadro 1

Edad materna, edad de gestacién y presion arterial

Embarazos normales Embarazos con
preeclampsia

(n=30) (n = 40)
18,274,32 17,60t 4,44
Edad de gestacion,
37,38 2,52 34,65+ 2,28
Presién arterial, mmHg
Sistélica 113,2+ 12,1 172,5 22,8*
Diastdlica 73,2+ 8,62 109,00+ 13,71*
Media 87,2+ 8,64 130,30t 16,29*

Proteinuria (> 2 + en la 0/30 40/40*

prueba de orina)

*P< 0,001

Los Cuadros 2 y 3 muestran los niveles plasma-
ticos promedio de nitrato/nitrito y SRAT en ambos
grupos de estudio. Los niveles plasmaticos de
nitrato/nitrito en las preeclampticas preparto fueron
significativamente menores y los niveles de SRAT
significativamente superiores a las embarazadas
normales. Ademas, los niveles de SRAT placentarios
estaban aumentados en las embarazadas preeclamp-
ticas comparadas con las normales (Cuadro 4). En
el posparto de las preeclampticas las concentraciones
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plasmaticas de nitrato/nitrito estaban aumentadas y DISCUSION

los niveles plasmaticos de SRAT disminuidos,

mientras que estos parametros permanecian sin  EXiste alguna evidencia que los radicales libres 'y

cambios en la puérpera normal. Ademas, se encontré los peroxidos lipidicos son generados y participan

una correlacion significativa entre los niveles en la patogénesis de la preeclampgial2). Se

plasmaticos de nitrato/nitrito y los niveles de SRAT desconocen los factores que estimulan la peroxi-

placentarios (r=-0,696, P< 0,001) y entre el nitrato/ dacion lipidica en la preeclampsia. Sin embargo, se

nitrito plasmatico y la presién arterial media (r= ha sugerido que la placenta puede ser la principal

-0,446, P< 0,05) en el grupo de las preeclampticas. fuente de peroxidos lipidicos, debido a que sus altos
niveles en sangre materna disminuyen poco después
de la culminacion del embara@®). Se ha propuesto

Cuadro 2 a la hipoxia tisular que se produce debido a la

Niveles de nitrato/nitritol{mol/L) en pre y posparto reduccion de la perfusion placentaria como la

en pacientes con embarazos normales y preeclampticas. prin.Cipa_I causa para la estimulacion de la peroxi-
dacion lipidica en la placenta preeclampftita Por

Embarazo normal Preeclampsia otra parte, se sugiere que la elevacion de los

peroxidos lipidicos circulantes producen dafio

Preparto 23,& 4,7 12,1+ 6,4* oxidativo en la célula endotelial vascular y
Posparto 21,238 19,74+ 5,8** disminucion de la sintesis de Of,7). Debido a

esto, recientemente se demostré que la actividad de
pacientes con preeclampsia antes del parto. Ig S!n.tetz.isa de ON en. la placenta humaqa esta
**P< 0,01 comparando los valores pre y posparto en significativamente reducida en la p_reeclamms;@.
ambos grupos de pacientes. Ademas, se demostré que los niveles séricos de
nitrato/nitrito en pacientes con preeclampsia son
menores que en las pacientes contrgi®s Sin
embargo, también se ha reportado eleva¢i®ni6)
o normalidad17)de los niveles de nitrato/nitrito en
Niveles de substancias reactivas al acido tiobarbittrico preeclampticas comparadas con embarazadas
(SRAT) (umol/L) en pre y posparto en pacientes con normales.

embarazos normales y preeclampticas. El nitrato/nitrito inorganico es el metabolito final
y estable del ON y puede ser medido en el plasma
como un indice de produccion de ON. Debido a que
Preparto 9,6t 1,3 11,1+ 2,9 los niveles séricos de nitrato/nitrito pueden ser
Posparto 8,4 0,8 9,3+ 2,3** alterados también por factores dietéticos, a las
pacientes en el estudio se les interrogé sobre su
*P< 0,01 en los embarazos normales comparado con las alimentacion. Sin embargo, no se encontraron

* P< 0,01 en los embarazos normales comparado con las

Cuadro 3

Embarazo normal Pacientes con preeclampsia

pacientes con preeclampsia antes del parto. diferencias obvias entre las embarazadas pre-
**P< 0,01 comparando los valores pre y posparto en eclampticas y las normales. En nuestro estudio, se
ambos grupos de pacientes. observé una disminucién significativa en los niveles

plasmaticos de nitrato/nitrito al igual que un
incremento significativo en los niveles de SRAT en
el plasma y la placenta en las preeclampticas
comparadas con las embarazadas normales antes del
Niveles de sustancias reactivas al acido tiobarbitirico parto. Ademas, se demostré una correlacion signifi-
(SRAT) (mmol/mg de proteina) en placentas obtenidas cativa entre los niveles de nitrato/nitrito plasmaticos
de pacientes con embarazos normales y preeclampticas y de SRAT placentario y la presién arterial media en
las mujeres preeclampticas. Por tanto, estos
hallazgos apoyan la hipotesis que la disminucién en
la produccion de ON endotelial puede representar
un papel importante en la preeclampsia.
*P< 0,05 Por otra parte, hay reportes que el suero de la
preeclamptica es citotéxico para las células endote-

Cuadro 4

Embarazo normal Preeclampsia

SRAT 0,54+ 0,08 0,76+ 0,09*
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liales de la vena umbilical humana vitro, y la
actividad citotéxica en el suero de la preeclamptica
disminuye a las 24-48 horas en el pospdui®).
Ademas, en un estudio prev{d), se encontrdé que
los elevados niveles plasmaticos de SRAT preparto
disminuyen y la actividad antioxidante deprimida
previa al parto se incrementa después del parto en
las pacientes preeclampticas, pero no en las mujeres
normales. Sin embargo, en laliteratura, no existe un
conocimiento adecuado sobre las alteraciones en el
nitrato/nitrito y el estado de los peroxidos lipidicos
tanto en mujeres normales como preeclampticas
antes y después del parto. En este estudio, los
niveles de nitrato/nitrito y SRAT de las embarazadas
normales no fueron significativamente diferentes en
el plasma antes y después del parto. Por el contrario,
enla paciente preeclamptica, los niveles plasmaticos
de nitrato/nitrito se incrementan y los niveles de
SRAT disminuyen después del parto comparado con
los valores preparto.

Estos resultados indican que las alteraciones en
el nitrato/nitrito y los peroéxidos lipidicos en el
plasma son mejorados por la culminaciéon del
embarazo y que los altos niveles de perédxidos
lipidicos pueden ser la causa de la disminucién de la
sintesis de ON y la hipertensidon observada en las
pacientes preeclampticas.
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