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RESUMEN
Objetivo: Investigar la relación entre el óxido nítrico sérico y los peróxidos lipídicos 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 preeclámpticas tuvo  una concentración significativamente menor
de nitrato/nitrito y niveles significativamente superiores de peróxidos lipídicos que la embarazada
normal antes del parto.  Después del parto, en el grupo de las preeclámpticas, la concentración
plasmática de nitrato/nitrito se incrementó y los niveles de sustancia reactiva al ácido tiobarbitúrico
disminuyeron, mientras que estos parámetros permanecieron sin cambios en la embarazada normal.
Conclusión: Los altos niveles de peróxido lipídico en la circulación pueden ser la causa de la
disminución en la síntesis de óxido nítrico y de la hipertensión observada en la embarazada preeclámptica.
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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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INTRODUCCIÓN

La preeclampsia se presenta en 7 % y 10 % de los
embarazos y permanece como una de las principales
causas de morbimortalidad materna y perinatal.  La
preeclampsia generalmente se diagnostica al final

del embarazo por aumento de la presión arterial y
proteinuria y los síntomas de la preeclampsia
desaparecen poco después del parto.

El incremento en la actividad de los radicales
libres se ha involucrado en la patogénesis de la
preeclampsia (1).  Se sabe que algunos cambios en el
sistema antioxidante también contribuyen a esta
situación (2).  Hay reportes recientes de que los



E. REYNA-VILLASMIL, ET AL

Rev Obstet Ginecol Venez90

peróxidos lipídicos aumentan y los antioxidantes
disminuyen en la placenta de la embarazada
preeclámptica (3,4).  Hallazgos similares fueron
obtenidos en el plasma y los eritrocitos de mujeres
preeclámpticas comparadas con embarazadas
normales (2,5).  Algunos sugieren que el estrés
oxidativo puede causar disfunción endotelial (5) y
que la disfunción endotelial puede llevar a hiper-
tensión por incremento en la producción de agentes
vasoconstrictores como las endotelinas o por reduc-
ción de la liberación de agentes vasodilatadores
como el óxido nítrico (ON) (5).  Por tanto, la
disminución en la producción de ON puede
representar un importante papel en la fisiopatología
de la preeclampsia (6,7).  Sin embargo, no está clara
la conexión entre la peroxidación lipídica y los
niveles de ON en la preeclámptica.

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

MATERIAL Y MÉTODOS

Los grupos de estudio consistieron en pacientes
con preeclampsia (n = 40) y pacientes con embarazos
normales (n = 30).  La preeclampsia se definió por
presión sanguínea de 140/90 mmHg o más, y
proteinuria de > 2+.  Las pacientes con otras
enfermedades significativas durante el embarazo se
excluyeron de este estudio.

Las muestras de sangre se recolectaron antes y
después del parto.  Las preparto al momento del
ingreso al hospital.  Las muestras posparto se
recolectaron en las 24 horas siguientes al parto.
Además, las placentas se obtuvieron inmediatamente
después del parto y fueron lavadas con solución
isotónica fría.  Todas las muestras se almacenaron a
-70 ºC hasta el momento de procesarlas.

Las concentraciones plasmáticas de nitrato/nitrito
se midieron por el promedio de la reacción de Griess
después de la reacción enzimática de nitrato a nitrito
de acuerdo al método de Conrad (8).  Los niveles de
sustancias reactivas al ácido tiobarbitúrico (SRAT),
un producto de la peroxidación lipídica, se determinó
en el plasma y la placenta por el método de Yoshioka
(9) y Ohkawa (10), respectivamente.  La concentra-
ción de proteína se determinó por el método de
Lowry (11).

Los resultados se presentan como valores
promedios ± desviación estándar.  El análisis

estadístico se realizó por el test de Student pareado.
Las pruebas con P < 0,05 se consideraron signi-
ficativas.  El coeficiente de correlación se determinó
por la prueba de Pearson.

RESULTADOS

Los grupos de estudio se compararon basándose
en la paridad y la edad.  No se encontraron diferencias
significativas en la edad materna: embarazos norma-
les 25,27 ± 4,32 años y embarazos complicados con
preeclampsia 24,60 ± 4,44 años.  No se encontraron
diferencias significativas en la edad de gestación al
momento del parto entre los grupos: embarazos
normales 37,73 ± 2,52 semanas y embarazos
complicados con preeclampsia 34,65 ± 2,28 semanas.
La proporción de pacientes nulíparas (75 %) fue la
misma para las pacientes con preeclampsia y  aquellas
con embarazos normales.

Las cifras de presión arterial de las preeclámpticas
y embarazadas normales se observan en el Cuadro 1.

Cuadro 1

Edad materna, edad de gestación y presión arterial

Embarazos normales Embarazos con
preeclampsia

(n=30) (n = 40)

Edad materna, años 18,27 ± 4,32 17,60 ± 4,44
Edad de gestación,
semanas 37,33 ± 2,52 34,65 ± 2,28
Presión arterial, mmHg

Sistólica 113,2 ± 12,1 172,5 ± 22,8*
Diastólica 73,2 ± 8,62 109,00 ± 13,71*
Media 87,2 ± 8,64 130,30 ± 16,29*

Proteinuria (> 2 + en la 0/30 40/40*
prueba de orina)

*P< 0,001

Los Cuadros 2 y 3 muestran los niveles plasmá-
ticos promedio de nitrato/nitrito y SRAT en ambos
grupos de estudio.  Los niveles plasmáticos de
nitrato/nitrito en las preeclámpticas preparto fueron
significativamente menores y los niveles de SRAT
significativamente superiores a las embarazadas
normales.  Además, los niveles de SRAT placentarios
estaban aumentados en las embarazadas preeclámp-
ticas comparadas con las normales (Cuadro 4).  En
el posparto de las preeclámpticas las concentraciones



PERÓXIDOS LIPÍDICOS Y PREECLAMPSIA

Vol. 62, Nº 2, junio 2002 91

plasmáticas de nitrato/nitrito estaban aumentadas y
los niveles plasmáticos de SRAT disminuidos,
mientras que estos parámetros permanecían sin
cambios en la puérpera normal.  Además, se encontró
una correlación significativa entre los niveles
plasmáticos de nitrato/nitrito y los niveles de SRAT
placentarios (r= -0,696, P< 0,001) y entre el nitrato/
nitrito  plasmático  y  la  presión  arterial  media  (r=
-0,446, P< 0,05) en el grupo de las preeclámpticas.

DISCUSIÓN

Existe alguna evidencia que los radicales libres y
los peróxidos lipídicos son generados y participan
en la patogénesis de la preeclampsia (1,12).  Se
desconocen los factores que estimulan la peroxi-
dación lipídica en la preeclampsia.  Sin embargo, se
ha sugerido que la placenta puede ser la principal
fuente de peróxidos lipídicos, debido a que sus altos
niveles en sangre materna disminuyen poco después
de la culminación del embarazo (13).  Se ha propuesto
a la hipoxia tisular que se produce debido a la
reducción de la perfusión placentaria como la
principal causa para la estimulación de la peroxi-
dación lipídica en la placenta preeclámptica (1).  Por
otra parte, se sugiere que la elevación de los
peróxidos lipídicos circulantes producen daño
oxidat ivo en la célula endotel ial  vascular y
disminución de la síntesis de ON (1,7).  Debido a
esto, recientemente se demostró que la actividad de
la sintetasa de ON en la placenta humana está
significativamente reducida en la preeclampsia (14).
Además, se demostró que los niveles séricos de
nitrato/nitrito en pacientes con preeclampsia son
menores que en las pacientes controles (8).  Sin
embargo, también se ha reportado elevación (15,16)
o normalidad (17) de los niveles de nitrato/nitrito en
preeclámpticas comparadas con embarazadas
normales.

El nitrato/nitrito inorgánico es el metabolito final
y estable del ON y puede ser medido en el plasma
como un índice de producción de ON.  Debido a que
los niveles séricos de nitrato/nitrito pueden ser
alterados también por factores dietéticos, a las
pacientes en el estudio se les interrogó sobre su
alimentación.  Sin embargo, no se encontraron
diferencias obvias entre las embarazadas pre-
eclámpticas y las normales.  En nuestro estudio, se
observó una disminución significativa en los niveles
plasmáticos de nitrato/nitrito al igual que un
incremento significativo en los niveles de SRAT en
el plasma y la placenta en las preeclámpticas
comparadas con las embarazadas normales antes del
parto.  Además, se demostró una correlación signifi-
cativa entre los niveles de nitrato/nitrito plasmáticos
y de SRAT placentario y la presión arterial media en
las mujeres preeclámpticas.  Por tanto, estos
hallazgos apoyan la hipótesis que la disminución en
la producción de ON endotelial puede representar
un papel importante en la preeclampsia.

Por otra parte, hay reportes que el suero de la
preeclámptica es citotóxico para las células endote-

Cuadro 4

Niveles de sustancias reactivas al ácido tiobarbitúrico
(SRAT) (mmol/mg de proteína) en placentas obtenidas
de pacientes con embarazos normales y preeclámpticas

Embarazo normal Preeclampsia

SRAT 0,54 ± 0,08 0,76 ± 0,09*

*P< 0,05

Cuadro 3

Niveles de substancias reactivas al ácido tiobarbitúrico
(SRAT) (µmol/L) en pre y posparto en pacientes con

embarazos normales y preeclámpticas.

Embarazo normal Pacientes con preeclampsia

Preparto 9,6 ± 1,3 11,1 ± 2,9*
Posparto 8,4 ± 0,8 9,3 ± 2,3**

*P< 0,01 en los embarazos normales comparado con las
pacientes con preeclampsia antes del parto.
**P< 0,01 comparando los valores pre y posparto en
ambos grupos de pacientes.

Cuadro 2

 Niveles de nitrato/nitrito (µmol/L) en pre y posparto
en pacientes con embarazos normales y preeclámpticas.

Embarazo normal  Preeclampsia

Preparto 23,8 ± 4,7 12,1 ± 6,4*
Posparto 21,9 ± 3,8 19,74 ± 5,8**

* P< 0,01 en los embarazos normales comparado con las
pacientes con preeclampsia antes del parto.
**P< 0,01 comparando los valores pre y posparto en
ambos grupos de pacientes.
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liales de la vena umbilical humana in vitro, y la
actividad citotóxica en el suero de la preeclámptica
disminuye a las 24-48 horas en el posparto (18).
Además, en un estudio previo (3), se encontró que
los elevados niveles plasmáticos de SRAT preparto
disminuyen y la actividad antioxidante deprimida
previa al parto se incrementa después del parto en
las pacientes preeclámpticas, pero no en las mujeres
normales.  Sin embargo, en la literatura, no existe un
conocimiento adecuado sobre las alteraciones en el
nitrato/nitrito y el estado de los peróxidos lipídicos
tanto en mujeres normales como preeclámpticas
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,
en la paciente preeclámptica, los niveles plasmáticos
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 peróxidos lipídicos en el
plasma son mejorados por la culminación del
embarazo y que los altos niveles de peróxidos
lipídicos pueden ser la causa de la disminución de la
síntesis de ON y la hipertensión observada en las
pacientes preeclámpticas.
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