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INTRODUSZION,

TLa gonadotropina coridnica (HCG) es una
glucoprotefna con un gran contenido en dcido sid-
Iico, que ie confiere una vida media de aproxima-
damente 24 horas, lo cual en relacién a otras hor
monas, ésta es mayor. Al igual que otras glucopre
teinas como la Hormona Tuteinizante (TH), la Foli
culo estimulante (FSH) y a hormona estimulante -
del tiroides (TSH), consiste de dos subunidades -
denominadas Aifa y Beta. Ta subunidad Alfa de és-
tas glucoproteinas son virtualmente idéntiras, --
consistiendo de 89-92 aminofcidos, atribuyéndose-
su actividad bioldgica asi como su especificidad-
en el radioinmunoensaye a la diferencia mo ecular

en las subunidades Beta. (1)

Los treinta aminodcidos terminales de -
la subunidad beta de HCG son unicos y diferentes-
en secuencia de los de LH, siendo dsta cararterfis
tica 10 que permite su diferenciacién antisérica-
en las determinaciones entre HCG y TH. La HZG es-
bioldgicamente similar a '"H; en el momento, la d-
nica funcidn bien conocida de HCG es la de mante-
ner el cuerpo lvteo. “a sobrevida del cuerpo ld--

teo es totalmente dependiente de HIG y a su vez,-



la sobrevida del embarazo depende de los esteroi-
des producidos por el cuerpo ldteo hasta la sépti
ma semana del embarazo. De la séptima a la décima
semana, el cuerpo liteo es gradualmente reemplaza
do por la placenta, y alrededor de la décima sema
na si se quita el cuerpo futeo, no sobreviene un-
aborto secundario a una falla en los esteroides -

de éste cuerpo liteo. (1)

También es probable, aunque no se ha -
comprobado, que la HCG estimula la esteroidogéne-
sis en los testiculos del feto y por lo tanto és-
ta préduccién androgénica completariz su masculi-
nizacién. psi mismo parece que la funcién de la -
corteza suprarrenal fetal puede depender de HCG -

para su esteroidogénesis en el embarazo temprano.

HZG se secreta por el sinciciotrofoblas
to, alcanzando un nivel mdximo de 50,000 mUI/ml a
100,000 mUI/ml a las 10 semanas de gestacidn. Los
niveles de HCG disminuyen hasta 10,000 & 20,000 -
mUI/ml alrededor de las 20 semanas, mismos que se

mantienen hasta el final del embarazo. Estos nive

les son mayores en mujeres con fetos femeninos al

(2)



hacerse determinaciones en suero, orina,placenta-
¥ en liquido smniético; se desconoce el mecanismo
y la fipalidad de ésto. Tos valores promedio de -
H3G en suero materno en el embarazo a término son
‘de 9.45mUI/ml; en 1fquido amnidtico es de 0,38 -

mUI/ml y en cordén umbilical son de 0.027 mUI/ml.

Las antiguas pruebas bioldgieas para em
barazo han side reemplazadaé por las pruebas inmu
noldgicas para 1z determinacién de HCG en sangre-
y orina maternas. Los resultados falsos negativos
pueden ocurrir antes de la quinta a sexta semana-
de embarazo. Hay dos entidades clinicas en las -~
cuales los titulos de HZG son muy dtiles, como --
son la enfermedad trofobldstica y el embarazo ec-
tépico. En el seguimiento de los embarazos mola--
res en pacientes sin enfermedad persistente, los-
tituios de HIG deben disminuir a niveles no deteg
tables alrededor de lias 15 semanas; pacientes con
enfermedad trofobldstica exhiben una curva anor-
mal con titulos mayores de 500 mUI/ml alrededor -
de las 4-) semanas y generalmente hasta las 6 se-

manas.

Pricticamente el 100% de las pacientes-

sospechosas de un embarazo ectdpico, pero que no-



lo tienen, tendrdn una determinacién negativa de-
HCG sérica. Una prueba positiva también puede uti
lizarse en el diagndstico. E! nivel de HCG se in-
crementa a2 diferentec tasas en el embarazo normal
y en el ectdpico; en el embarazo normal, la HCG -
-gerd el doble cada 2 dfas. Una determinacién de -
"H3G arriba de 6,000 mUI/m! estf casi siempre aso-
ciada a un embarazo intrauterino. Zuando el titu-
lo de HCG estd debajo de éste nivel y el ultraso-
nido no identifica un embarazo intrauterino, la -
paciente debe tratarse conservadoramente si los -
titulos de HCG se duplican en 2 dfas; si el tftu-

10 no se duplica, estd indicada una laparoscopfa.(1)

Se han efectuado determinaciones de HCG
en diversas patologfas del embarazo obteniéndose-
resultados interesantes, como por ejemplo valores
bajos en pacientes con aborto inevitable. En pa--
cisntes isoinmunizadas, HCG tiene valores norma--
les, pero cuando ia enfermedad es mds severa como
en Hidrops Fetalis, HIG se eleva, ¥y o hace sus--
tancialmente. En "a toxemia leve, HCG se eleva, y
si ésta elevacién es importante, un alto porcenta
je presenta Sbito fetal. En el embarazo postérmi-

no, a las 41-42 semanas, los niveles son normales,



pero en pacientes de mis de 42 semanas, se obser-
va unz disminucidn de HCG. En a Diabetes, parien
tes que han sido manejadas adecuadamente ~on insu
lina, los niveles de HCGC se mantienen dentro de -
1imites normales, y en las no tratadas se tiende-
a elevar. En embarazos gemelares, .a mitad de las
‘ pacientes tienen HCG e evada. '.as pacientes con -
ébito feta! tienen valores normales de H2G en los
primeros 10 dfas de la muerte, posteriormente dig
minuyen; ias pacientes con 6bito fetal que son --
diabéticas o isoinmunizadas, tienen valores eleva

dos de HCG. (&)

Se ha observado también que en tejido -
testicular fetal, incubado con HCG, se incrementa
la produccién de testosterona. Hay una estrecha -
relacién entre los receptores de HCG/LH del test{
culo y la produrcidén de testosterona. En el prime
ro y segundo trimestre, la funcién de testostero-
na es normal debido al estfmuio de HCG: en anancé
falos en el Gltimo trimestre, los genitales exter
nos se atrofian, lo que rorrobora que en ésta e-
dad gestacional el principal estimulo es LH. Se -
ha demostrade que HCG es dos a seis veces mds po-
tente-que LH para estimular a las células de Ley-

dig. (2,5)



Recientemente se han publicado en la 1i
teratura, datos que corroboran lo mencionado ante
riormente, correlacionéndose el nivel mds elevado
de HCG sérica a las 8-12 sexanas con valores pro-
medio de 53,715 mUI/ml con una disminucidn a una-
meseta de 11,806 mUI/ml a partir de las 18 sema--
nas. En 1fquido amnidtico, HCG mostrd un patrén -
similar con un pico de 68,100 mUI/ml a las 8-12
semanas de gestacidn, disminuyendo desde las 18 -
gemanas & una meseta de 2,000 aUY/ml. Se encontrd
una corre.acidn significativa entre los niveles -

de 2mbos compartimientos. (&)

Se desconoce el papel fisiolégico y el-
metabolismo de HZG en forme integral y parte de -
ésto se debe a la escas informacién que hay sobre

su produccidn en 1fguido amnibtico.



OBJETIVOS,

En el presente estudio se pretende ca-
.racterizar la produccidn de la subunidad beta de
:HCG en tiquido amnidtico de embarazadas normales-
+estudiadas en el Instituto Nacional de Perinatolg
'rgfa, con diferentes edades gestacionales y al mo-
"mento del parto. Con los valores obtenidos de las

concentraciones de la subunidad beta de HCG, se -
elaborard una curva de ésta, yz que hasta el momen

to no existe en pacientes mexicanas.



MATERIAL Y METODOS.

Se colectaron muestras de lIquido amnig
tico de mujeres con embarazo normal (34 pacientes)
a partir de la semana 24 de gestacidn. Estas pa--
cientes eran enviadas para estudio de monitoriza-
cién materno-fetal, llegando a requerir la pun---
cién abdominal para estudio de lfquido amnibtico-
y establecer el grado de bienestar fetal. En 1as-
etapas finales de la gestacién, los lfquidos am-
nidticos se obtuvieron en ¢l momento del trabajo-

de parto o cuando era necesario efectuar cesdrea.

El liquido amniético se centrifugé a--
2,500 rpm para la separacifn de restos celulares-
y el meconio; se mantuvo a menos 20°C hasta su es
tudio. No demostrd en ningin caso que existiera -

algln problema o patologia concomitantes.

1a gonadotropina corifénica purificada -
empieada como preparacién de referencia asf{ como-
para su yodacidén (7) y el antisuero dirigido con-
tra la conformacién de la subunidad beta de HCG -
fueron obsequio de la Agencia Nacional de la Pi--
tuitaria, National Institutes of Hea'th, Beltran-

de, Maryland, USA. El resto de los reactivos para
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radioinmunoandlisis de HCG se obtuvieron del Ins-
titute of Bioendocrinology, Inc Montreal, Quebec,

Canada.

El sistema de radioinmunoandlisis para-
la subunidad beta de HCG en suero tiene una sensi
bilidad mdxima de 1.0 ng/ml (mayor de 5.0 mUI/ml).
Al efectuarse evaluacién de la reaccidn sruzada -
dada por el liquido amniético, se vié que ésta -
fué minima o nula, por lo gue se establecieron -
los mismos niveles de sensibiiidad en suero. La -
potencia bioldgica de a preparacién de HCG puri-
ficada fué de 13,500 UI/ml segdn el segundo estdn

dard de referencia internaciona! de HCG. (8)

Los coeficientes de variaciédn intra y -
extraensayo fueron inferiores al 10.0%. E1 anfli-
sis estadistico de los resultados se hizo de acuer

do a Snedecor y Cechran. (9)
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RESULTADOS .

El promedio y la desviacién estdndar de
log valores obtenidos se encuentra resumido en la
tabla 1. Se puede observar que los valores mds e
levados de la subunidad beta se registraron en -
las semanas mfs tempranas de la gestacidn, parti-
cularmente entre !as semanas 26 y 27. Mfs adelan-
to se registré un descenso progresivo y sostenido
que =e continia hasta e’ téraino de la gestacién,
como puede observarse en .a figura 1. No se obser

varon mayores modificaciones.

Los niveles de interacelén del 1igquido-
amniético con el antisuero anti-HIG produjeron u-
na inhibicidén de :a fijacién de I-125 por arriba-
del rango de 92%. Un hallazgo interesante fué que
ia curva de decaimiento de HCG fué extraordinaria
mente sensible a partir de la sem2na 34, fendmeno
que se contrapone sustancialmente a los valorés -

reportados en plasma,
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TABLA 1. Valores de HCG en lfquido amnidtico (mUI/ml).

Edad gestacional (semanas) S SD

24-25 195.5 22.6
26-27 340.0 60.0
28-29  eaa-s ———n
30-31 208.7 85.7
32-33 228.0 105.5
34-35 . 162.7 L6.6
36-37 125.0 79.1
38-39 77.1 h7.1
o~y 66.0 32.8

42.43 2.6 9.8
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CONCENTRACION DE SUBUNIDAD BETA DE HCG

LIQUIDO AMNIOTICO
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DISCUSTION.

Se puede observar en el presente estu--
‘dio, que los niveles d: ia subunidad beta de HIG-
fueron mds eievados mientras mds temprano era el
embarazo, obteniéndose valorass de 340.0 mUI/mi en
tre las semanas 26 y 27, siendo éste valor el més
elevado, para posteriormente iniciar un descenso
progresivo y sostenido en dichos niveles, éste -
descenso no se observé de unz manera brusca como-
se reporta por otros autores, Xletzky report6 una
curva de donde denota un descenso de 62,500 mUI/ml
de la semana 9, haste valores de 10,000 mUI/m &4
semanas mds tarde, como se observa en la figura 2.
Esta disminucién tan brusca no tiene hasta el mo-
mento una causz aparente, pero es posible que sea
debido a que la2 vida media de HCG es de 2 horas,-

como se ha observado en neonatos.

Es importante establecer una curva o u-
na caracterizacién de ‘a subunidad beta de HCG en
1{quido amniético en pacientes normales, pues co-
mo se menciond anteriormente, hay diversas patolg
gfas en las que resuita alterado éste pardmetro,-

habiendo hasta el momento sdlo un reporte en 'a -
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titeratura acerca de ésta alteracién, en el aifio -
de 1974, no efectuindose posteriormente ningdn o-
tro estudio que nos orientara nds hacia el benefi
cio que pudiera aportar para peder ayudsr s=n ol -

diegnéstico de bienostar fetal, puss como pcdemos

o

nferir, la subunidzd beta d= HCG en 'fquido am-
niético es un reflejo de lo que cirecula en el fe-
to, adends de lo ya mencionado en cuanto a que la
principal fuents de ésta hormona es el sincicio--
trofoblasto y asi mismo nos hablaria del estado -

funcional de éste tojido,
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