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INTRODUCCION

Sabiendo de antemano, la finalidad de 1a presente
monografia, considero de interés el wmencionar de breve
manera, la evolucién que ha tenido en relacién 1s
metodologia diagnéstics la enfermedad hipertensiva aguda del
embarazo. Considerando que es una enfermedad de sistémss
miltiples, y de la cual se han obtenido grandes avences en

relacion a su fisiopatologia los 0ltimos 25 anos.

MAs adn, predispone a complicaciones potencialmente
lotglol como puede ser el desprendimiento plescentario, la
insuficiencia rensl aguda, 1la hemorragias ceredbral, la
cosgulacién  intravascular dil;nin-da Y el colapso
circulatorio. En la nntlhucdld la eclampsia no la
diferenciaban de la opilop-l;, y no fué sino hasta 1739,
cusndo Sauvages escribié que la epilepsia ers créonica, con
recurrencia de las convulciones a través de los anos; todas
las convulciones de cluul‘nqudu les llamb eclampsia. Veinte
anos mis tirdo definid vnrl;- especies de eclampsia genuina,
en relacién con 1las diversas causas agudas que hipécrates
habia descrito, coio una hemorragia marcads, un dolor grivo,
una infestacion vermicular. Los santiguos escritos egipcios,
chinos e inddes habisn hecho suponer que se mencionabs la
eclanpsia, pero la 'lce:urn de las fuentes rcvi-u@ny no es

convincente.



El Coan pronostico prehipocratico  aludia a la
eclampsia: " En el embarazo, la somnolencia y las cefaleas
acomplnldll'por pesadez y convulciones, son genersimente

malas*™.

E1 1libro de texto habitual de enfermeria en Europa e
Inglaterra durante cerca de dos siglos fue¢ escrito por
Rosslin el cual describe que 1a pérdida de 1s conciencis y
las convulciones eran signos evidentes en una mujer con

un parto dificil y la muerte fetal.

La literatura de la eclampsia comienza realmente con el
adveniniento de las matronss varones cusndo 1los médicos en
francia invadieron el campo de la obstetricia en el siglo
XV1I, Mauriceu era el mis importante de la nueva generacion.
6u dnica mencién de las convulciones en la primers edicion de
su libro, publicado en 1668, fué de las asociadas con las
hemorragias obstétricas graves,por las que su hermana habia
muerto, no diferencid ineguivocamente 1la eclampsis de 1a
epilepsia, pero pudo haberlo reconocido como una entidad, que
1a astribuyd a un exceso de sangre caliente que fluila del
Otero y estimulaba al sistema nervioso, con un agravamiento
secundario a 1la irritaciéon cervical. Tamdién escribid que
cusndo el feto moria surgisn vapores malignos procedentes
de su descomposicion que eran los posibles caussntes de las

convulciones.




EDEMA:

Demanet, en 1797, escribidé que sus 6 pacientes
eclampticas tenian anasarca y sugirié que el edema estaba
aradido a las tres causas reconocidas de convulciones:

deplecidn, replecidn y los dolores del parto.
PROTEINURIA:

En 1840, Rayer observd protdtnurll en tres mnujeres
edematosas. De sus descripciones, es probable qus al menos la
primera tuviese preeclampsia. El descubrimiento de 1la
proteinuria en la eclampsia fué llevado & cabo

independientemante por Lever y Simpson en 1843,

Lever observd que 1a proteinuria de la eclampsia y de
18 presclampsia disminvian y desaparecisn tras el parto, y
por ello 1legd a la conclucion de que la eclampsia uo era una
nefritis. En 1851, Frerichs publicoé un 1libro muy influyente
sobre li nefritis en el que escribid que la eclampsia es una
forma de uremia,opinion que ¢l sostuvo durante 1a mitad de
siglo. Frerlch; habia sugerido que una enzima convertia la
urea en carbonato amiénice toxico; otros jdentificaron 1la

toxina como un precursor de la ures, el Acido carbimico.

Entre otras substancias se encontraban la xantina, las
. cretinina, la acetona, 1la bilirrubina, el scido lactico, las

globulinas, las  leucomaniss, y una gran cantidad de



substancias, entre las que se incluian material nocivo
normalmente eliminado durante la menstruacién, pero retenido
como consecuencia de 1la amenorrea. Algunos llegaron a pensar

incluso que el agua también era una toxina.

Los patélogos a menudo fracasaron al intentar encontrar
anomalias renales en mujeres eclampticas autopsiadas.
Spiegelberg se opuso a ello postulando un espaso vascular
renal intenso, inducido por un reflejo procedente de un utero
distendido, y escribié "la eclampsia verdadera depende del
almacenamiento urémico como de 1la deficiente excrecion

renal*®.

HIPERTENSION: ?f‘

El pulso late con fuerza de la mujer eclémptics habla
sugerido la hipertension arterial a los médicos antiguos,
Vinay, en 1894, usd un esfigmomantmetro primitivo y encontrd
presiones sanguineas que oscilaban de los 180 a los 200 mmhg
en mujeres proteinuricas embarazadas; las presiones
superiores a los 160 mmhg ;ran normales tal y como se

estimaron por este instrumento.

La hipertension primaria o esencial, no fué reconocids
hasta 1096, cuando Allbut observé que determinadas personas
ancianss y. de mediana edad, especialmente mujeres a menudo

desarrollaban hipertension sin  ninguna. evidencia de



enfermedad renal. Denomind a esta relacién “plétora senil”,
denominaciéon que tuvo un efecto desafortunado y prolongado
porque 103 obstetraspensaron que sus ﬁlclcnton no eran lo

suficientemente viejos como para tenerla.

En 1893 Georg Schmorl, en mujeres que habian muerto
después de crisis de eclampsia, describieé 1a necrosis anémica
y hamorragica con depdsito de una red de ‘Hbrlna en las zonas
) periportales del higado, junto con pequenos trombos en las

venas interlobulillares.

Ademas se descubrieron trombos en los capilares
glomerulares y, menos frecusntemente, en cerabro, pulmones y
corazén. En 1901 Schmorl habia reunido datos de 73 casos, en
71 de los cuales observd las lesiones periportales tipicas
del higado,llegt a la coﬁcluclbn de que existia un sustrato
anatémico caracteristico en la eclampsia, y en este trastorno
se producis en la sangre un cambio tipico que se manifestaba

por la formacion do'trolbos wmaltiples.

Arias y Mancilla-Jiménez, utilizando, una técnica de
inmunoflorescencia demostraron en Dbiopsias de higado

depésitos de fibrinégeno, fibrina, en las zonas periportales.

Stanke senalé en 1922 la asocfacion de eclampsia y
trombocitopenia, particularmente en pacientes que sufrian

hemélisis y morian. La trombocitopenia se comprobd mas tarde



repetidamente tanto en 1a eclampsis como en la preeclampsia.
Pritchard y Col. describieron en 1954 tres casos de
eclanpsia, dos de ellos mortales, con intensa trombocitopenia
Y, ademds, prolongacion del tiempo de sangrado, del tiempo de

crombina, y signos de hemolisis,

Paulatinamente los metodos diagnosticos han
evolucionado y gqrsciss a nuevas técnicas y sl mayor
conocimiento de esta patologis, se brinda mejor y mayor
atencidn tanto & 1ls madre como al producto, considerando
esto, menclonaré las diversas alteraciones asi comoc 1los
recursos diagnésticos del estado materno en la enfermedad
hipertensiva aguda del embarazo como actualmente se le

conoce. (1)



HEMODINAMICA RENAL.

El embarazo se acompana de cambios extraordinarios en
el medio interno de la mujer, y las modificaciones en las
funciones rensles son particularmente aspectos prominentes de

esta adaptacioén.

Es probable que no se haya concedido toda 1la
importancia que tienen las alteraciones en la hemodindmica
renal, por la adulteracion de datos seriados y la correccién
‘de los resultados prenatales y puerperales a una superficie

corporal esténdar.

Se wutilizsa la depuraciotn 60 paraaminohipurato para
medir el flujo sanguineo .por rindn, y de este modo,
cuantificar la corriente plasmitica eficaz por el érgano
mencionado, existen diferentes opiniones de otros tantos
investigadores, pero a pesar de esta diversidad de opiniones
suele aceptarse, que el flujo plasmdtico renal auments
extraordinariamente durante el embarazo y los {ncrementos de
mitad de gestacidon alcanzan 60 a 80\, seguidos por un

decremento significativo en el tercer trimestre.

Hay concordancia detallada de los diversos valores
medios de la filtracidén glomerular medidos por depuracién de

inulina en los estudios de los primeros investigadores.



Cuando los resultados no se ajustan a una Area estandar
de superficie, 1as filtractén glomerular aumenta

aproximadamente 50\ en todo el embarazo.

Con base en las afirmaciones hechas,cabe preever que la
fraccion de filtracion que es el cociente obtenido al djvidir
la filtracion glomerular entre la corriente o flujo eficaz de
plasma por rinones, disminuye en relacion con las cifras que
se observan en la mujer no embarazada, durante los comienzos
del embarazo, pero debe aumentar de nuevo durante el éorccr
trimestre. Es interesante senalar que 1a presidn arterial
media se wmodifica en una pauta que es muy semejante en
“espejo”, de la sugerida del flujo plasmiético eficaz por
rinones pero tambien sigue un paralelismo con la fraccién de
filtracion, lo cual denota cambios hemodinidmicos dentro del
glomérulo o tal vez una pérdida transitoria del equilibrio de

la presion de filtracion.

La creatinina,a diferencia de la inulina, no es inerte
para los rinones; parte de ella aparece en la orina, y
proviene de la secrecion tubular. En las mujeres no
embarazadas el error resultante es 1o suficientenmerite pequenc
como para no tomarlo en cuenta en la prictica clinica, de
maners que la depuracion de dicho metabolito durante 24 hrs.

se acepta como indice de filtracion glomerular.



Durante el embarazo, la depuracion de creatinina y 13
inulins no ‘difieren significativamente en las situaciones de
goteo por venoclisis, aunque 1los resultados de ambss son
mayor?s que 1os obtenidos para la depuracion de creatinina
calculada en las 24 nrs, anterjores, dJdiferencia que
posiblemente depende de discrepancias en las situsciones
experimentales y no alteraciones en el wmetabosilmo y
excrecion de croyttnlnn por parte de los rimones. La medicidn
de la depuracidn de creatinina en 24 hrs. es una técnics que
no entrana penetracidn corporal, razén por la cual es de gran
utilidad en cicunstanciss que no convendria el goteo
endovenoso o seria difici) de practicar, especislmente cusndo
se necesitan estimaciones repetidas y frecuentes. Por 1la
octava semans de embarazo, .esto es: seis semanas después de
1a concepciotn, hs habido ya un incremento de 45% en 1la
depuracidn de cratinina en 24 hrs., cambio que va mbs alls de
los iimttts del error de laboratorio y de la variabilidad
bildgics. En todo el segundo trimestre permanece elevads la
depuracién. de cratinina, pero en las semanas que preceden ail
parto hay un decremento constante hacia cifres propiss de la
mujer no embarazads.

Inmedfastamente después del parto, 1z depuracion de
cretinina en 24 hrs. aumenta en comparacion con los
resultados obtenidos en ias mismas mujeres antes de 1la
expulsion. Las cifras obtenidas en el sexto dfa de puerperio
no difieren significativaments de 1as que se obtiensn en 1a

mujer no embarazsda. HNo se sabe si este patréon reflejs’



modificaciones en la propia filtracion glomerular, en el
metabolismo de creatinina, o en la eliminacion y metabolismo
del metabolito mencionado por los rinones., Un cambio
realmente notable en este lapso es la diuresis sustancial que
aparece en el cuarto dla del puerperio; es interesante
senalar que en ese dia no siempre se mide la cifra méxima de
depuracion de creatinina.

Durante anos ha habido controversia an lo que se supone
debjera ocurrir exactamente con 1a depuracion de urea durante
el embarazo y también respecto a la situacién optima para

medir este parametro.

Desde hace mucho tiempo se sabia que, en algunas
circunstancias, la velocidad o indice de excrecion de urea
guardaba relacién con la velocidad de la corriente de orina,
pero se sospechd que por arriba de un "limite de aumento" de
unos 2ml/min.,la depuracién de urea por parte del rindn era
lndcpindlcnte del flujo. Se crearon formulas mucho mas
complejas de depuracidn al haber {ndices de velocidades mis
lentas de f{lujo, pero a la postre se demostrdé que eran
falsas. AUn mis, dado que 1la capacidad del rinén para
eliminar una carga hidrica disminuye progresivamente hasta el
tercer trimestre, ello, en capacidad, aunado a la diucesis
inadecuada, seria el efecto de disminuir la depuracién de

" urea conforme evoluciona el embarazo.
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De . este modo, los estudios en los que 1a diuresis
posiblemente fué {nadecuada, también son, al parecer, los que
muestran falta de incremento en la depuracion de urea durante

el embarazo.

CAMBIOS EN LA CREATININA PLASMATICA

Y EL NITROGENO UREICO

Los niveles plasmiticos de creatinina y nitrogeno
disminuyen, Los de creatinina disminuyen de wuna cifra de
0.83 mg/100ml. (cifra de 1la mujer no embarazads) a 0.73
mg/100ml. en el primer trlmost}e; 0.58 mg/100ml. en el
segundo trimestre, y 0,53 -é/lOOnl. en el tercer trimestre.
Los niveles de nitrogeno ureico disminuyen de 13 mg/100ml.
(cifras en la mujer no embaraszada) a 11.9 ¥ 10 mg/100ml. en
trimestres sucesivos. Es importante que el clinico conozca
los cambios mencionados, porque las cifras que se consideran
normales en la mujer no embarazada pudieran reflejar

decremento de la funciéon renal durante el embarazo.

Cuando surge niveles de creatinina y nitrégeno ureico
en plasma, que exceden de 0.60 mg/100ml. y 14 ng/toollt,
respectivamente, el clinico debe estar alerta e investigar

con mayor detalle la funcién renal.

11



EVALUACION DE LA FUNCION RENAL.

Es necesaria una recomendacién cauta en los que ge
refiere a la evaluacidn de la funcién renal, a partir de los
niveles plasmiticos de creatinina. Una persona puede perder
inclusive 50% de la funcion renal y obtener un nivel de
creatinina plasmadtica menor de 1.5 mg/100ml. Sin embargo, si
hay deterioro mucho mas grave de la funcion de los rinones,
cualquier decremento de la filtracion glomerular hard que
aumente extraordinariamente 1la creatinina en plasma, y en
estas sitvaciones disminuye la excrecién de dicho metabolito,
y ello pudiera depender de una menor masa muscular, pero hay
datos de depuracion extrarrenal con "reciclado” de creatinina
y degradacion irreversible a productos diferentes de

creatinina, como sarcosina, hidantolna y metilamins.

Para evsluar la filtracién glomerular a menudo se
utiliza la creatinina plasmatica, su reciproca y su
logaritmo. Se han creado formas para calcular la filtracién
glomerular, a partir de mediciones de creatinina plasmatica,
a condicién de que el clinico cuente con informacién al

respecto a edad, talla y peéo de la paciente,

Sin embargo, es errones en situaciones en que el tamano
o el peso corporales no reflejan necesariamente el tamamo de
los rinones, como ocurre en el embarazo. Esta evaluscion de

l1a funcion renal en el embarazo debe basarse en la depuracién

12



de creatinina, y no en su concentracidn plasmdtica. Es
importante recordsr que cerca del término hay un decremento
del 15 al 20V de 1la funciodon, lo cual altera en forma minima

18 creatinina plasmatica.

Para evitar problemas como la “eliminacion” por cambios
en el flujo de orina, casi todos 1los clinicos emplean
muestras de orina recogida. en 24 nhrs. para medir 1a
depuracién de metabolitos, de ese wodo se esquivan
dificultades causadas por las variaciones diurnas. La
dilatacion de la vias urinariss en el eabsrazo puede causar

_errores en la reunion de orina, que pueden llevarse al minimo
si se hidrats en grado suficiente a 1a mujer para que haya un
indice de flujo, y se le coloca en decdbito lateral durante
una hors, antes del comienzo, y sl final del periodo de
recoleccion. Estas precauciones “estandarizan” la técnica y

llevan 3l minimo los errores de espacio muerto.

Muchos wmétodos de cuantificacién de 1a creatinina
tanbien miden cromdgenos no cretinicos, particularmente en
sangre, con 1lo cual las oifres Juc se obtienen sulen ser
mayorss que las r;ll.l, efecto qqusln duda se traduce en
cambios en los cdlculos de la depuracion. Por Oltimo, l»
ingestacion de carne cocida puede aumentar los niveles de
crestinina plasmitica incluso en 0.18 mag/100ml. (porque ;l
coccion transforma "de creatina reformads en creatinina),
hecho que el clinico debe tomar en consideracidén al programar
el horario de extraccidon de muestras de sangre dursnte un

periodo de depuracion.

13
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Nunca debe utilizarce la depuraciéon de urea como
n!turplttVl de la depuracion de creatinina, porque, depende
del (ldjolde orina y también de la filtracion glomerular. Haq
habido intentos para introducir de nuevo 1la prueba con
modificaciones, o combinarls con la depuracién de creatinina,
con la esperanza de eliminar los errores de ambas, pero estos

métodos no han tenido aceptacion.

Conforme evoluciona " 1la nefropatia y disminuye la
funcioén de los rinones, tambien 1o hace 1la posibilidad de

concebir y llevar al término un embarazo viable.

Los grados de trastorno en la funcién rensl, que
ocacionan sintomas © al parece no alteran la funcioén
homeostatica en la mujer no embaraszada, ponen en peligro el
embarazo. Es rarc el embarazo normal cuando la funcidn de los
rinones disminuye al grado de que los niveles de creatinina y
nitrogeno ureico en plasma, previos a la concepcién, son
mayores de 3 mg/100ml. y 30 mg/100ml., respectivamente. Los
eincrementos parecen pequenos, pero representan decrementos
de 1a funcion que exceden de 50V. Sin embargo, hay
excepciones; a veces mujeres con nefropatia wmoderadamente
grave han procreado productos viables y hay publicaciones de
culminaciones fructiferas del embarszo en unas cuantas
mujeres sometidas & hemodidlisis de sostén o que sufrieron
deterioro repentino de la funcién renal y fueron tratsdas por

hemodidlisis.
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HMETABOLISHO Y EXCRECION DE ACIDO URICO
POR LOS RINONES.

El embarazo normal {indute a la aparicion de
hipouricemia relativa. Desdovll octava semana del embarazo,
las concentraciones plasmaticas de Acido orico disminuyen en
mis de 258 y comienzan a aumentar dursnte el tercer
trimestre, hasta llegar a las concentraciones que equivalen
cusndo menos al promedio del que se mide en 1la mujer no
embarazada. Es probable que la causa principal del cuadro
anterior sea la alteracitn en la depuracidn de bcido drico
- por los rinones, el cual, a pesar de que es filtrado
libremente, mds tarde se resorbe en forme tan sctiva gque en
la orina sparece 10V, aproximsdamente, de 1la carga filtrada
original. Bin embargo, el metabolismo y le depuracion del
4cido arico por los rinones son mis complejos que la simple
resorcion tubular, de maners que, si{ bien se resorbe en un
punto proximsl una gran p}oporclcn del acido arico filtrado,
la excecion final depende del equilibrio entre le secrecion
activa y . la resorcion ulterior. Se sospecha que 1la
hipouricemis del embarazo normal reflejs slteraciones en la
depuracion del Acido dorico (cociente entre depuracion de
dcido srico/sfiltracion glomerular), con decremento en la
resorcion tubular neta, Al avanizar el embarazo, el rinén ;l
parecer excreta una proporcién menor de la cargas filtrada del
adcido arico, y este incremento en la resorcion neta se
acompans de un sumento en la concentracion de dicho scido en

el plasma.
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La concentracion de Acido urico y su resorcion por
rinones son significativamente mayores en el embarazo
complicado por preeclampsia, o con retardo del crecimiento
intrauterino. Por arriba de un nivel critico de 580 mg/100ml.
de sangre, hay una mortalidad perinatal grave en las mujeres
hipertensas, y es importante recurrir a ins mediciones
seriadas para evaluar 1la evoluclbn, en la preeclampsia. Sin
embargo, la variasbilidad fisiologica alcanza magnitud tal en
algunas mujeres sanas, que tienen niveles elevados, no
presentan problemss, y carece de utilidad una sola medicioén

no programads.

HOMEOSTASIA VOLUMETRICA.

La embarazada, para cubrir las necesidades del nuevo
orﬁlnllmo que se desarrolla en su interior, necesita retener,
en primer lugar durante 1la gestacién, unos dos litros de
agua, 290 meq de sodio, 155 meq de potacic Yy los aniones
correspondientes. A las cifras anteriores hay que sumar, en
promedio, 1 a 2 litros de liquido smnidtico, unos 700 ml de
agua en el atero, 300 ml en la placenta y 400 ml en los

senos; todos con sus correspondientes electrdlitos. Atn mAs,
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el agrandami{ento del lecho vascular general y del Gtero y la
placenta, debe 1llenarse con sangre cuyo volumen aumenta
1.251ts., Jjunto con 150 meq de potasio en promedio; el
componente intersticial del compartimiento extracelular se
agranda 1.25lts, cuando menos. Es escencia, el incremento en
el volumen plasmdtico y el espacio intersticial de 1a»
embarazada constituyen una “"hipervolemia fisiologica” que 1a
mujer percibe y acepta como normal. No se ha dilucidado si
estos incrementos son necesarios o no, pero pudiera ocurrir
asi porque el hecho de que no aumente el volumen plasmbtico,
en forma aspropiada, se ha correlacionsdo con indices de
"natsllidad minimos, esto es, decremento en 1sa funcién

reproductoras.

Por todo lo expuesto, la embarazada retiene agua y
electrolitos. El rinon normal tiene una capacidad limitads
para controlar el equilibrio hidroslectrolitico. Durante 1la
gestacidn las respuestas  compensatorias de excrecion, por
rinones que automiticamente restauran la normovolemia, deben
ser” modif!cndnl y,. en alguna forma, el rinon sufre un

resjuste para lograr un nuevo equilibrio.

El s0dio es el factor determinante en la homeostasia
volumétrica. Aun cuando se permite el decremento de §-%
meq/litro en ¢l sodio plasmbtico, que se observa en. 16:
comienzos del embarazo, la carga filtrada de sodio aumentara
de los niveles de 20.000 meg/dia propios de la no embarazada,
hasta cas{ 30.000 meq/dia. Los cambios mencionados deben

acompanarse de incrementos correspondientes en la resorcién
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tubular de sodio, o aparecerd deplecidén masiva del mineral.
Esta resorcion adaptativa de los tubulos no solamente tquila

al gran incremento en la carga filtrada sino, ademis, se

.resorberdn diariamente 2~-6 meq de sodio, provenientes de las

reservas fetales y maternas. El cambio mencionado representa
el mayor ajuste que en los rinones ocurre durante el

embarazo.

Con todos estos cambios, la embarazada probablemente no
esté predispuesta a una retencion de sodio, y metabolizars el
cloruro de sodio ingerido como lo haria si no estuviese

embarszada, e inclusive puede perder un poco del mineral.

No se ha dilucidado en detalle la influencia que los
cambios hormonales durante el embarazo normal ejercen en la
depuracion de sodio, y la regulacién volumétrics por los
rinones. Durante la gestacion normal aumenta la secreciotn
y excrecién de la aldosterona, y los niveles de
desoxicorticosterona, cortisol, estrégeno vy prolactina en
plasma.Los factores mencionados y otros pudieran influir en

el metabolismo del sodio durante la gestacion.

En los comienzos del embarazo, la osmolalidad del
plasma disminuye a un nivel que es de 100 mOsm/kg por debajo
de la cifra correspondiente a 1la no embarazada, y tal
decremento  pudiera ser explicado por la disminucioén

concomitante en el nivel de sodio plasmatico y sniones
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correspondientes. Por lo expuesto cabria esperar que una
embarazada dejaria de secretar la hormona antidiurética,
vasopresina de arginina, y estuviese en un estado de diuresis
continua, lo cual no ocurre porque 1a secrecién de
vasopresina de arginina y la sed disminuyen aproximadamente

10 mOsm/kg cada uno, durante el embarazo.

Poco se sabe de los factores no osmoticos que controlan
la secrecion de vasopresina de arginina en el enbaraszo. Los
decrementos en la presion arterial medis estimulsn 1la
secrecién de vasopresina de arginina, perc en la embarazada
el decremento de la osmolalidad del plasma es muy anterior al
decremento de la presion arterial, y la menor tonicidad
corporal persiste hasts el término en que 1la presidn
arterial vuelve 2 los niveles que tenia en la mujer no
gravida. El volumen pllnndtl?o es un factor determinante en
la liberacion de vasopresina de arginina: 1la hipovolemia
estimula la secrecidon de- dichs sustancia en tanto que la
hipervolemia puede aminorarla. En el embarazo aumenta
notablemente el volumen sanguineo absoluto, pero tal vez se
reajusta el mecanismo de secrecion de vasopresina de arginina

que percibe el volumen,de tal maners que ¢l mayor volumen se

capta como normal. 1(2,5,7,9,10,11,12,13,22)
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EJE RENINA ANGIOTENSINA ALDOSTERONA.

Desde 1954, cuando Simpson y Tait identificaron 1la
aldosterona, 1a hormona mads importante en la retencién de la
sal de 1las adrenales, se acumuld una nutrida literatura
a cerca del papel potencial de esta hormona en las
enfermedades asociadas con retencién de sodio. Puesto que el
regulador mis importante de la secrecién de la aldosterona es
el sistema renina-angiotensina (la angiotensina es el agente
vasoconstrictor mas potente de produccién endoégena), se
adjudica un papel critico a esta cascada, el eje
renina-angiotensina, en la hipertension y las enfermedades
edematonss, Durante el embarazo se observan cambios
importantes en el balance de sodio y agua. Asi, no
sorprende que esté involucrado en el estado de hipertensidn

en el edema que acompana al embarazo normal,

REGULACION DEL EJE RENINA ANGIOTENSINA ALDOSTERONA.

La aldosterona es el mineralocorticoide mas potente
producido por los seres humanos y se secreta; con
exclusividad, en 1las células externas (glomerulosa) de la
corteza adrenal. Otros mineralocorticoides producidos por la
corteza suprarrenal son la 1l-deoxicorticosterona, la
189-hidroxi~11-deoxicorticosterons y 1a 18-hidroxicorticostero-

na. Estos otros esteroides pueden formarse en 1la capa
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glomerulosa ¢ en la reticularis fasciculata de la corteza
adrenal. Salvo la 1i-deoxicorticosterona, los otros
esteroides poseen poca actividad mineralocorticoide que es
{mprobable que contribuyan al control de la homeostasis del

sodio y el potasio.

Después de 1la secrecion, la aldosterona como otras

hormonas esteroides, se une a las proteinas circulantes.

La velocidad de secrecién diaria promedio de
aldosterona varia de 50 a 250 microgramos en los sujetos
normales con captacién de sodio normal, con una concentracién
plasmatica entre 5 y 15 ngs/dl. Por su unién dédbil a las
proteinas plasmiticas, mis de 75% de 1la aldosterona
circulante se inactiva durante un pasaje 9nico por el higado,
porcentaje que puede reducirss en pacientes con insuficiencia

cardiaca congestivs.

Cerca de la mitad, de 1la altﬁltcrona secretada se
inactiva por reduccién del anillo A al tetrahidroderivado en
el higado. E1 10% de la aldosterona sparece en la orina como
con jugado élucorbnldo, del qhe se libera cuando el PH baja a

uno.,

Este ‘"conjugado &cido-1abil" parece formarse en el
higado y el rim6n. Su contenido en la orina se usa, c;
general, como indice de la secrecion de aldoatcrénn. Con uns
ingesta de sal promedio, la excrecioéon urinaria de 24 hrs. de

este conjugado oscila entre 2 y 20 microgramos,
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FISIOLOGIA DE LA RENINA - ANGIOTENSINA.

La renina es wuna enzima proteolitica producida y
aimacenada en los granulos de 1las células yuxtaglomerulares
que rodean & las arteriolas aferentes del gomérule cortical.
El asparato yuxtaglomerular estd formado por las células
yuxtaglomerulares y la mAcula densa. Luego de la liberacién,
la renins cliva un decapéptido, la angiotensina I, de su
sustrato circulante, el alfa-2 globulina angiotensinégenc. La
angiotensina I se transforma, por accion de las enzimas
convertidoras ubicadas en el pulmén y en otras zonas, en un

octapéptido, la angiotensina II.

La angiotensina I1 es el compuesto presor mas potente
elaborado en el organismo, y opera por efecto directo sobre
la .arteriola del masculo liso. Ademas, la angiotensina Il es
un estimulo directo potente de 1la producciéon de aldosterona.
Se piensa que la angiotensina adrenal activa es el nonapeéptido

angiotensina III, hipotesis que es controvertida.

Las angiotensinasas destruyen raépidamente la
angiotensina II, que tiene una vida media de aproximadamente

1 min.
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La 1liberacion de renina esthA controlada por cuatro
factores escenciales. Estos son independientes y la cantidad
de renina obtenida es 1la resulta;te de los cuatro. Las
células yuxtaglomerulnrc;, que son células mioepitelisles
especializadas, sctuan como transductores presores en
miniatura, que perciben la presidn de perfusién rensl y los
cambios correspondientes en la presion de perfucién arterial
aferente. Los cambios en la presion se aprecian cowo
distorciones en la 1luz de 1la pared arterial. Asi, en
condiciones de ;cducciOn del volumen sanguineo clrcuicnte, se
observard reduccion. de 1a presion de perfucidn renal y,por lo
" tanto, en la presién arteriolar aferente. Esto sers percibido
por las células yuxtaglomerulares, que liberardn cantidades
crecientes de renina para restaurar el volumen sanguineo por

efecto de la angiotensina II sobre la sldosterons.

Ast el sistema renina-angiotensina-aldosterons
participa en el control del volumen, con la modificacion

apropisds del transporte tubular renal de sodio,

Un seaqundo mecanismo dJde control para 1a liberscion de
1s renina se centrs en las células de la micula denss. Se
_suglere que  estas células pueden funcionar como

quimiorreceptores, monitoreando la carga de sodio presente en
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los tnbulps distales, y que dichs (informacion llega en forms
directa & las celulas yuxtaglomeruvlares donde se llevan a
cabo modificaciones en 1la liberacion de rvenina., El sistems
n.rvloio simphtico es el factor predominante en la liberacidn

de renins en respuests & la posicion erecta,

El mecanismo por el cual la actividad simpitica altera
la 1liberacion de renins es un efecto directo sobre las
células yuxtaglomerulares, o una accion indirecta sobre las
células yuxtaglomerulares, o de la mhcula densa, por medio de

Ia acciodn vasoconstrictora de las arteriolas aferentes,
(15,16,17,19,21)
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FISIOLOGIA DE LA ALDOSTERONA

En circunstanciss normales la' aldosterona posee dos
actividades mineralocortecoides importantes:

1).-Es el principal reqgulador del balance del liquido
extracelular.

2).-Es un determinante fundamental en ¢l metabolismo
del potssio.
Regula el volumen a travez de un efecto directo sobre el
transporte d¢ sodio en el tobulo - distal renal. La
aldosterons exalta la reasbsorcién activa del 14n sodio, que
reduce el potencial de transmembrans, pr;ductcndo asi un
entorno favorable pars el flujo de fones positivos fuers de
1a célula y hacia la luz, Puesto que el 16n intracelular mis
i-portnnto de carga positiva Gnics es el potasio, se pierde
en 1a orina & cambio de la reabsorcion activa de sodio. B}
i6n hidroégeno tasbién ests presente en concentraciones
altas en las células epiteliales tubulares. Pero como su
nivel es mayor en la luz que en la célula, debe secretarse

en forma activa pars reducir la poliftvldud intraluminal.

La nldoitcr;nl Yy otros mineralocorticoides actaan
también sobre el epitelio de 1los conductos salivares las
glandulas sudoriparas Yy las células epiteliales del tracto
gastrointestinal, #arl promover la reabsorcién del sodio »

cambio del potasio. El mecanismo subcelular de acciédn de 1la
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aldosterona es igual a1l de otros esteroides y comprende la
presencia de una aldosterona unida a proteina citoplasmica y
el transporte al nucleo, con alteracién en la sintesis

protéica como paso intermedio critico en su accion,

Existen tres mecanismos bién definidos para la
liberacién de aldosterons: El sistema renina-angiotensina,

el potasio y la ACTH.

Los iones potasio pueden modular en forms directa 1a
secresion ds  aldosterona independientemente del sistems
renina angiotensina, con ligeros aumentos en la secresion de
aldosterona estimulada por el potasio. La NACTH es otro
estimulo potente de 1la secrecidén de aldosterona; de todos

modos su efecto es transitorio. (12,13,19,21)

CAMBIOS HEMODINAMICOS EN EL EMBARAZO

La  embarazada normal presenta reduccidtn en las
tensiones arteriales media, sistolica y diastdlica durante
la primera mitad de la gestacion,

En la segunda mitad, ls presidn aumenta en forma
gradual hasts que el valor medio en casi todos los casos es
mayor al final de la gestacién que en el estado de no
embarszo. La disminucién de 1a tensién se acompana de
aumento de volomen plasmatico y el volumen minuto, y

reduccién de la resistencia periférica. El incremento del
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voldmen plasmatico es secundario a la asctivacidn de los
mecanismos homeostdticos normales, en respuesta al descenso
de la presion arterial. Se producen entonces modificaciones
en la funcidn renal y en los factores hormonales gque
promueven la retencidon de sodio el resultado final es uns
mayor retencidn de sodio y de 1liquido, y expansion de
volomen. ¥l flujo sangiineoc renal y la filtracidn glomerular
sumentan un 50V en el embarazo, con retorno a los niveles
previos al término de 1la gestacion. Este incremento de la
filtracién glomerular, junto con el descenso de la
resistencia vescular rensl y el efecto -natriurdtico de los
niveles altos de progesterons, sumentaria 1a pérdida renal
de sodio., De todos modos el ascenso &e los estrégenocs y s
sldosterons en el plasms promueve 1a retencion de sodio; el
efecto neto es el incremento observado en el voldmen del
plasma. Como resultado de estos factores, casi todas las
wujeres presentan edema periférico durante el transcurso de

su embarszo. (11,12,21,22)

En 1957, Venning y cols. documentaron un aumento en la
veloctdld. de excrecidn éo 1a aldosterona durante el
embarazo. De hecho, estudios recientes sugieren que ys »
las dos semanas A. embarszo la concentracidn plasmitics de
sldosterona disminuye mucho. En 1a semana 24 llega a una
mesetas, con un nivel de tres a cinco veces mayor que ;n el
eatado de no embarazo, slcanza un pico en la semana 36, con
un valor de B8-10 veces mayor que en las mujeres no

enbarazadas. Aunque los niveles de aldosterona plasmitica
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estdn muy aumentados durante el embarszo, 1la regulacion de
su secrecion parece normal, Una caracteristica fundamental e
interesante de los niveles altos de mineralcorticoides en el
embarazo es que 1a pérdida esperada de potasio no ocurre.
Esta paradoja aparente puede, tal vez, explicarse mejor por

los valores elevados de progesterona durante el embarazo.

La progesterona, actuando com¢ un antagonists de la
aldosterons sobre el tubulo renal, inhibe la tendencia a 1a

retencién de sodio y la pérdida de potasio.

En las dos ultimas décadas se establecid que la
actividad de la renina aumenta durante la gestacion normal,
la concentracidédn de renina observada al principio del
enbarazo puede ser, en gran parte, una forma inactiva
(ptorrening); no se sabe si deriva del rimnoén o del utero.
Sin tener en cuentas el origen los niveles de angiotensina I1I
aumentan 8 casi el doble a las 2-3 semanas del embarazo,
estos valores llegan a un pico de 3-4 veces mhs alto que en
el estado de no embarazo, cerca de las 30 semanas de

gestacion. (12,13,15,19,21)

HORMONAS VASOACTIVAS Y CAPACIDAD DE
RESPUESTA VASCULAR EN LA PREECLAMPSIA

VWeir y cols. informaron acerca de concentraciones

plasmiticas de renina mucho menores y niveles de substrato
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de renina y anglotensina 11 disminuidos en mujeres
preeclasmaticas en comparaciéon con un grupo control de
enbarazada normales entre las 20 y las 28 semanas de

gestacion,

Gordon y cols. midieron los niveles de APR y’
sngiotensina II en mujeres normales hipertensas en la mitad
del embarazo y a las 36 semsnas, y no encontraron

diferencias significativas entre los grupos.

Symonds y cols. encontraron valores mucho mhs altos de
sngiotensina 11 en las mujeres preeclasmiticas, al término

como después del parto.

Hayashi y cols. determinasron los valores de
angiotensina II en decdbito lutoknol dorsal, con intervalos
mensuasles. Las mujeres dolflnldal a presentar hipertension
durlntc enbarszos revelaron niveles mis sltos de
angiotensina II en ambas posiciones, mucho mayores que en el
grupo normotenso en decubito dorsal. Las cifras altas de
angiotensina I1 aparecen de las 20 a 28 semanas de
qo-tlctbn; Se postula que 1; renina liberada del dtero puede
ser el origen de parte de la angiotensina medids. Estos
resultados sugieren que los niveles c}rcullntos elevados de
sangiotensina II estarian en la patogenia de la hipertersién

preeclinptica.

Ain estas elevaciones leves de la angiotensina II pueden

provocar un aumento significativo de 1la presion sanguinea,
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puesto que se demuestra que las pacientes preeclampticas son

muy sensibles al efecto presor de la angiotensina II,

Gant y cols., encontraron que, a las 10 semanas del
embarazo norm-i, las mujeres desarrollaron resistencia al
efecto presor de 1la angiotensina II, pero 1las que luego
desarrollarian preeclampsia perdieron parte de su
resistencia entre las 23 y 32 semanas. La mayor sensibilidad
s la angiotensina I1 precedia a 1a aparicién de
hipertension, ellos sugieren, medir la respuesta presora a
la angiotensina II entre 1las 28-32 semanas, el cudl podria
ser un instrumento atil para predecir que paciente
desarrollard hipertension. Fundamento en el cual se basa el

Roll over test el cual consiste en lo siguien€e=

Entre las 28 y 32 semanss de gestacion, se mide la
presion  sanguinea de la paciente én dectbito lateral
izquierdo. 8e coloca en decibito dorsal § y se registra
nuevamente la TA. Se considera positivo el aumento de 20mmhg
en la presidon diastolica enldecﬁbito dorsal. No se sabe
por qué la presion aumenta, pero Hayashi y cols. informan
que en @l embarazo normal los niveles plasmaticos de
nng}tensina 11 desciend?n cuando las mujeres pasan del
decubito lat. a la posicién supina y que esta disminucion no
se presenta en las que luego desarrollan preeclampsia. Esto
sugiere que la causa podria ser una fillu en la supresion de

la angiotensina Il que eleva la tension arterial: (13,19,21)
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PISIOPATOLOGIA DE LA HIPERTENSION
INDUCIDA POR EL EMBARAZO

Clasificacion de las alteraciones hipertensivas del
embarazo:
1. Hipertensidén inducida por el embarazo.
a) Preeclampsia: leve, severa,
b) Eclampsia.
2. Hipertensién crénica, que preceds 8l embarazo
(cualquier etiologia).
3. Hipertensién crénica, con hipertension inducida por
el embarazo sobreanadida.
a) Presclampsia sobreanadida.
b) Eclampsia sobreanadida.
La hipertension inducida por el embarazo se define como la
existencia de una presion sanguinea de 140/90mmhg durante la
segunda mitad del cnbirlzo en una mujer previamente
normotensa. Una 01‘v-clbn de la prcuibn sistolica de unos 30
mmhg y/o de la presion disstolica de 15mmhg. El diagnédstico
se realiza cuando dicha presién sanguinea se encuentrs al
menos en dos ocasiones separadas entre si en un lapso d;

6hrs,

Berkowitz, lo define como una elevacién de las

presfones sistolica y diastolica por arriba de 29 y 14 mmhg
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respectivamente, o valores por arriba de 139/89 mmhg, o una
presién asrterial media en el segundo trimestre de 90mmhg o
més, o una presion arterisl media durante el tercer
trimestre de 105mmhg O mds.

Ldpez—blera, dice que la toxemia del embarazo se
caracterizs por la presencia de edems, hipertension y
proteinuria en una mujer con mis de 24 semanas de amenorrea
o en los primeros dias post-parto. Los casos se acompanan de
crisis convulsivas ténico-clénicas generalizades que pueden
presentarse antes del trabajo de parto, durante ¢l parto y
en las .primeras 24 hrs. del puerpério. Ocactonslmente, la
toxemia grave puede presentarse como un estado Ccomatoso
s3bito sin el antecedente de crisis convulsivas, y cuando
as{ sucede, generalmente se debe 3 un cuadro severo de
hipertensién que produjo un accidente vascular cerebral o
henatoma subcapsular con rupturs de higado, hemorragis
interns y choque hipovolémico. En resomen, cinco son los
signos clinicos caracteristicos: edema, hipertension,
proteinuria, crisis convulsivas y estado de coma. de los
cusles se requiere la presencia de 2-3 para justificar el
diagnéstico.

Worley, la define  como la existencia de una presion
sanguinea de 140/90mmhg durante 1a segunda mitad del
enbarazo en una mujer previamente normotensa. Una elevacion
de ls presion sistdolica de unos 30 mmhg y/o de 1a presion

diastdlica de 15 mmhg.
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‘TONO VASOCONSTRICTOR ELEVADO

Existe una gran cantidad de evidencias que confirman el
punto de vista de que 1a mujer con hipertension inducida
por el embarazo presenta un tono vasocontrictor
marcadamente superjor del que existe en la mujer embarazada
normal. La evidencia aparecid por primera ver en
determinados estudios de 1la respuesta presora & la accién
de asgentes vasoactivos administrados a mujeres embarazadas.
Unos 40 anos atras, Dieckman y Michel wmostraron que 1la
reactividad vascular a los efectos presores de un agente
vasoactivo, vasopresina purs en este caso, eran superiores
en 1s embarazada preeclémptics que en la normotensa. No se
conocié hasta 25 anos después, sin embargo, que 1s mujer
embaragzada normal era bastante menos sensible que.ll mujer
no embarszada & los agentes vasoactivos; esto es, son
relativamente refractarias a los cticto- presores de

determinados agentes como la angiotensina II.

Con estas otrss observaciones Gant y cols. dirigieron
un andlisis prospectivo de la sensibilidad vasculasr s la
angiotensina I1 en 192 pacientes primigestas de las cusles
una determinada fraccion se esperaba, por experiencias
anteriores en dicha poblacion clinica en su sdolescencia,
que podria desarrollarse una hipertensidén inducida por el

embarazo.
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Los resultados del estudio, se definié una respuesta
xlsculnr como una elevacion de la presion sanguinea
éllstollca de 20mmhg o mas tras la administracion de una
cantidad de angiotensina por kilogramo de peso corporal por
minuto de infusjon. Esta cantidad de angiotensina II también

es una dosis presora eficaz.

Se observé que la media de angiotensina presora eficaz
para mujeres no embarazadas es de unos 7.5 nanogramos por
kilo y minuto pero que tanto las embarazadas normales como
las  hipertensas eran relativamente refractarias a 1la
sdministracioén de angiotensina 11 hacia las 18 semanas de
embarazo. Las 120 mujeres que permanecieron normales durante
el estudio, permanecieron refractarias durante todo el
embarazo, pero las 72 mujeres en las que se desarrollo
posteriormente una hipertension inducida por el embarazo
perdieron de forma implacable la refractariedad, esto es, se
hicieron muy sensibles a la angiotensina 1I, conforme se
desarrolaba el embarazo més alld de su punto medio. Es muy
importante que en las mujeres en las que se desarrolld una
hipertension inducida por el embarazo eran clinicamente
normales 1la mayor parte del tiempo en que estaban perdiendo
refractariedad adquirida por el embarazo a la angiotensina
I11; 1s hipertension era detectada de forma tipica solo
durante las dltimas semanas del embarazo. Es esta

observacion, probablemente mAs que ninguna otra, la que’
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condujo al concepto de que la hipertension inducida por el
embarazo ers una enfermedad cronica, aanuc confinada por la
definjicion dedl embarazo, pero es una enfermedad a la que
tenemos que tratar con reserva incluso sntes de 1a
aparicion de la htﬁorten-lbn a través del uso de screening
que ses sensible y practico.

] Mientras que existen pocos argumentos sobre el hecho de
Qque la mujer con hipertensién inducida por el embarazo
muestra mayor sensibilidad a la administracién de agentes
vasoactivos que la wmujer embarazada normal, existe una gran
falta de certezs sobre el mecanismo exacto de 1la

hipertensién (3,10,16).

CONSECUENCIAS FETALES DE LA SENSIBILIDAD
MATERNA A LA ANGIOTENSINA.

81 se consideran las consecuencias primaerias del
vasoespasmo on 1a hipertensién inducida por el embarszo que
son; la hipertension y ls perfusitn regicnal alterada, es
ésta dltima de las dos la que puede suponer uns amenaza
directa para el feto. .La perfusiotn intervellosa esta
disminuida. Cualquier {nvestigacion sobre este tema ha
conducido a dicha conclusion. desde la mas antigua basada en
la tasa de desaparicién del sodio {sotdpico del espacio

intervelloso a las técnicas mas modernas.
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La perfusién intervellosa estd reducida en un 35-50% de
1o normal. De 10 que se refleja de los estudios sobre el
aclaramiento y 1a infucién de angiotensina II, estamos:
capacitados para mejorar nuestro concepto sobre las
interrelaciones del vasocespasmo, de 1la perfusion regional
disminuida y 1a hipertensién. Algunos proponen que el hecho
inicial es la isquemis uterina, que provoca de algon modo el
sindrome. Otros defienden la idea de que la perfusion
uterina es una consecuencia, no la causa de la hipertension.
Los estudios sobre 1a infusion de angiotensina 11 y de PC
DS-E2 (mide el aclarsmiento placentario materno de 1la
dehidroepisndrosterons pars la sintesis de estradiol)
concuerdan con éste QGltimo punto de vista. Hay que hacer
incapie en que el PC DS-E2 que precede & la hipertension
ocupa una situscion intermedia en el tiempo entre la pérdids
progresiva de refractariedad vascular a la sngiotensina II y
la hipertensidén que surge. al final. Estas observaciones
concuerdan con ol'concopto de que ¢l curso preclinico de la
hipertension 1inducida por el embarazo comienza por una
pérdida progresiva de refractariedad vascular a los sgentes
vasoactivos. Conforme la paciente adquiere mbs Yy mis
sensibilidad vascular, aparece el vasoespasmo, el voldmen
intravascular disminuye, y el 1liquido intravascular se
desvias hacia los espacios extravasculares, Conforme

progresa el vasoespasmo, se compromete la perfusion
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regional. Entre los organos afectados se encuentra el utero
¥ la placenta. Al final el vasoespasmo ‘se hace tan intenso
que los mecanismos son incapaces de mantener una presiéon
sanguinea normal, o alternativamente, permiten al final una
elevacion de 1a presidn sanguinea de la mujer embarazada
hipertensa por debajo de una presidn de 140/90 ma Hg; pero
como este hecho estd relacionado mas bién con la terspis que
con la fisiopatologia debers de tomarse en cuenta durante el

mane jo de la paciente embarazada hipertensa.

Aunque la sensibilizacion vascular s la angiotensina II
parece jugar un papel fundancntal‘on la fisiopatologia de
1a hipertension {nducida p&r el embarazo, los dstos dejan
sin establecer el hecho de coal es el papel de 1
angitensina IT. La administracion de la entima de conversion
inhibidor 8Q 20881, que inhibe la génesis de angiotensina
11, no hace desaparecer la hipertensidn, al menos cuando se
aqnlnl:tra.d;lpuou del pnrté. De hacho la administracion de
un inhibidor de 1la enzima de conversioén puede tener
consecuencias éntn;troflcal para el feto.

.

La vasoactividad del suero  procedente de mnujeres
preeclémpticas nos hace recordar los conceptos maés antiguos
sobre la alteracion, es decir 1la toxemia, por 1lo cusl una
"toxina® circulante es de algin modo responsable del

sindrome. El término "toxemia” ha ceido en desuso en muchos
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A g
centros porque nadie ha sido capaz de identificar wuna

toxina; pero el concepto, sino al término puede resurgir. Si
el suero de una mujer con hipertensién inducida por el
embarszo, muestra un efecto presor cuando se administra a
sujetos normales, es necessrio llegar & la conclusién de que
existe algo en el suero responsable de dicho efecto. Es
improbable que un gusanoc sea el responsable; muchos
investigadores han intentado en vano identificar en sus
propios pacientes el heiminto que fué propuesto hace unos
dos smnos como la posible causa de la hipertension {inducida
por el embarazo. Otro agente importante a considerar es la
de Deoxicorticosterona (DOC). La concentracién de DOC en
embarazadas normales a término es mhs de 1,200 veces
superior a la que existe en la mujer no embarazada. Durante
el embarszo, gqgran parte de la DOC surge de la
21-hidroxjlacion de la progesterona extra adrenal; por ello,
su génesis es muy independiente de la funciotn adrenal o de
la distribucion electrolitica, Sin  embargo las
concentraciones medias de DOC en lsa mujer con enfermedad
hipertensiva aguda del embarazo no difiere
significativamente de las que se encuentran en lsa mujer
embarazada normal. Claramente, no se ha identificado todavia

N

una toxina.

Hay por supuesto, evidencia feasciente de que la
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hipertension en general esta relacioneda con la acumulacisn
progresiva intracelular de calcio; lo que sensibiliza al
misculo liso vascular a los estimulos constrictores.
(2,3,4,6,10)

PROSTAGLANDIMAS :

8i la génesis de las protaglandinas es critica para la
adquisicion de la refractariedad a la anglotonslna 2 durante
el embarazo, es concebible que la hipertension inducida por
el embarazo ses consecuencia de una deficiencia
prostaglandinica. La deficiencia de un precursor de las
prostaglandinas;la reduccion de la actividad de la sintetaza
de las prostaglandinas y 1a existencia de un defecto de
la accién de las prostaglandinas podrisn ser teoricamente
mecanismos que explicasen un  sindrome de deficiencia
prostaglandinica. Diversos grupos de investigadores han
ponderado si la deficiencia dietetica de acidos grasos.
escenciales podria ser un factor clave en la génesis de una
hipertension inducld; por &l eabarazo. La producciédn de
prostaglandina lz; pero la falta de ¥2alfa, estd reducida en
1as mujeres preeclimpticas, y la administracion del agente
de la embarazads eleva su respuesta a 1a angiotensina 2
administrada. También existe evidencia de que la formacioén
de PGE2 en 1la circulacién uteroplacentaria puede ser un

medio fundamental por el cusl 1a perfusién uterina ests
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aumentada durante el embarazo, y que 1a génesis de dicha
prostaglandina en éste Yy otros tejidos se produce en
respuesta, entra otras cosas, & la estimulacion de 1la
angiotensina 2. La génesis de prostaglandinas bajo éstas
circunstancias probablemente sirva para proteger los lechos
vasculares seleccionados de la vasoconstriccién no desesble.
Es, por supuesto, posible que la reduccién en la perfusion
intervellosa caracteristica de la hipertensién i{nducida por
el embarazo ses resultado de la incapacidad uteroplacentaria
para formar 1a suficiente cantidad de PGE2..en una gituacién’
de incremento de la accitn de la angiotensina2. La
importancia de 1la accidén de 1la prostaglandinas en 1la
patogenia de la hipertension inducida por el embarazo
garantiza claramente el {intensoc interés de ésta area de

investigacion.

El sistema de la ciclooxigenasa rapidamente convierte
el &cido araquidénico libre en una clase de componentes
efimeros conocidos como ondgporOxidos, los cuales pueden ser
metabolizados por 2 viss: pueden ser convertidos en 1las
pro:thl;ndlnas habituales de las series E, F, A, etc., o
pueden convertirse en tromboxanoc o en una prostaciclina, El
tromboxano A2 es el agente vasoconstrictor mis potante

conocido, incluso que la angiotensina 2.
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La prostaciclina, por otro lado, es un potente
vasodilatador, mis potente que la PGE2. Por ello, los
agentes tienen efectos opuestos soore el mosculo liso
vascular y, también sobre la agregacion y la adherencia
plaquetaria. Estos potentes agentes tienen vidas medias

cortas (el tromboxano A2 - 30"; la prostaciclins, 2 - 3').

Sus acciones como las del a mayoria de las prostaglandinas,

se sjercen a8 nivel de sus lugares de formacion; por ello, no
deben ser consideradas como hormonas circulantes. Como es
virtualmente imposible medir las éoncontrnclonol circulantes
de 4éstas substancias, se ﬁnn desarrollado andlisis para
medir la capacidad de los tejidos especificos para generar
dichas sustancias {Endptelio vascular ¥y plaquetas
respectivamente). Como consecuencis de 1las naturalezas
opuestas de sus acciones, es util concebir las
consecusncias de la accion de éstas sustancias como bulance
de sus tasas respectivas de sintesis.

Durante el embarazo normal, la sintesis de tromboxano y
de prostaciclinas se eleva en forma importante en muchos
casos controlando una la accion de la otra. .

Muchos Inv;:tlgadoros, sin embargo, han
encontrado evidencias de una sintesis reducida de

prostaciclina en mujeres con hipertensién inducida por el
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embarazo. La disminucion puede se incluso peor en el feto
que en la mldrn: Remuzzi y Col. encontraron que el descenso
de la sintesis de prostaciclina era considerablemente
superior en los vasos del cordén umbilicsl que en 1la
circulacién materna, lo que eleva la posibilidad de que el
flujo sanguineo placentario fetal estuviese disminuido
incluso mas que el flujo placentario materno durante 1la
hipertension inducida por el embarazo. Dadak y Col. también
encontraron una sintesis de prostaciclinas marcadamente
reducida en 1a arteris umbilical en la mujer preeclémptica.
Ademis mostraron que el tabaco y la diabetes ejercian efectos
adversos similares sobre la sintesis de prostaciclinas.
Tambien encontraron que en embarazos afectados el endotelio
vascular umbilical estaba intercumpido a menudo,
especialmente en muj)eres que fumaban, Es por ello, posible
que un defecto fundametal en 1a sintesis prostanocide que
altera‘ la sinte%is de la prostaciclina sea de fundametal
tmportancia en ls fisiologla de la hipertensién inducida por
el embarazo. 8i es asi, deberiamos esperar que un estimulo

selectivo' s la sintesis de prostaciclina, o un estimulo

individual selectivo de la sintesis de tromboxano, podria

resolver el sindrome. Gran grupo de investigadores estin
estudiando esta atractt&n posibilidad, pero el esfuerzo estd
impedido por 1la falta de disponibilidad de agentes que
pueden modificar selectivamente bien 1a sintesis de

tromboxano o la de prostaciclina. Podria ser, sin embargo,
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que bajas dosis de aspirina pudieran conducir a un
incremento en la tasa de prostaciclina ‘con respecto al
tromboxano formado. Masoti y Col. ngtrttron que 3,5mg/kg, o
la mitad de una aspirina, cada tres dias podrian ser
suficientes, mwmientras que Hanley y Col. defendian una

cantidad de 40 a S0 mg. al dia.

Es muy sorprendente comprobar que,por otro lado, la
administracion de inhibidores de 1la sintesis de las
prostaglandinas, entre ellas 1a aspirina,eliminen . 1a
refractariedad adquirida por el embarazo a los agentes
vasoactivos, y que en dicha actuacién r;produccn uno de los
fendémenos fundamentales en la fisiopatologia de 1a
hipertensiéon inducida por el embarazo; por otro lado,
tambien parece ser que la dosl-‘bnjnt de aspirinas pueden
ser dtiles. El punto clave de esta dicotomia es
probablemente 1a dosis de aspirina implicada. Mientras que
es poco atractivo recomendar 3 la mujer embarszada que tome
drogas potencialmente nocivas profilicticamente, al menos un
grupo de investigadores ha sugerido que 1la incidencia de
preeclllp‘ll es menor en 1a mujeres que consumen aspirina

durante el embarazo que en las quc'no 1o hacen.
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TROMBOCITOPENIA EN LA ENFERMEDAD HIPERTENSIVA

AGUDA DEL EMBARAZ0:

Huchos investigadores han propuesto que la CID es un
factor fundamental ;n la fisiopatologla de la hipertensién
inducida del embarazo o und importante consecuencia de un
estadio mas avanzado. Sb6lo en un 2.4% de 103 casos se
encontraba 1a concentracion de fibrinotgeno por debajo de
150mg/dl., y so6lo en un 8\ era inferior a 285mgsdl. Por
comparacion, los productos de degradacion de la fibrina son
detectables en grandes cantidades en todos 1los casos de
Abruptio Placentae y también presentan el mondmero de la
fibrina en la mitad de 1los casos de ésta forma prototipica
de 1la CID, El dnico factor de la cosgulacién alterado en
forma significativa segén Pritchard era el recuento
plaquetario, que era inferior a 150,000 en el 25\ de las
pacientes sin que se encontrase alteracion sianificativa de
los otros factores., Este patron es bastante mds sugestivo de
una microangiopatia que de una CID. La trombocitopenia
microsngiopatica es la consecuencia de la interaccion
anormal entre las plaquetas y el endotelio vascular,
interaccion que una sintesis defectuosa de prostaciclina

puede producir.
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Bien como consecuencia de un endotelio vascular
alterado o de una sintesis defectuosa de prostaciclins, o de
ambos, el consumo plaguetario estd siendo ampliamente
reconocido como una caracteristica muy frecuente de ‘la
hipertensidn inducida por el embarazo grave, mucho mas de lo
que bastantes clinicos podrian sospechar. Es dificil
proponer un diagrasma sobre la incidencia de ?sto fenomeno,
pero es adecuado decir que se produce en una minoria
sustancial de mujeres con preeclampsia-grave. Cuando existe
la trombocitopenia debe ser reconccida como un signo de mal
pronéstico de la enfermeedad hipertensiva del embarazo,
independientemente del grado de hipertensidn, debe ser
tratado de acuerdo con ésto. La trombocitopenia en la mujer
preeclimptica a menudo se acompana de hemdlisis y de
funcién hepitica alterada, lo que refleja el trauma que la
angiopatia produce sobre iou eritrocitos y el compromiso en
la funcion de los O6rganos que produce 'la perfusion alterada.
El coupnoptso en la funcién hepatica se conoce desde hace
tiempo, pero no fut reconocida ampiiamente como acompanante
de 1la hipertension inducida por el embarazo. Chesley

tabuld los valores de 1la TGO sérica en mujeres embarazadas



hipertensas y normales, La TGO estabs elevada en casi un 25%
de las mujeres con preeclampsia leve, en un 50\ de las que
presentabsn una enfermedead grave, y un 848 de 1las
sclempticas. Kl cuadro clinico esta caracterizado
tipicamente por‘ dolor epigAstrico en el CSD y a menudo con

nduseas y vomitos.

8e han visto recuentos plaquetarios de 15,000 y 1la
concentracion de bilirrubina sérics tan alta que alcanzaba
valores de i15mg/dl, en casos graves. La microangiopatia de
las mujeres con hipertensidn inducida por el embarazo es
sorprendentemente parecids » 1as mujeres no embarazadas con
sindroms hemolitico uremico, parpura trombocitopénica

trombética o produccion de anticuagulantes lopicos.

Cada una de ¢stas slteraciones comparten una lesion
comin con la hipertensidn inducida por el embsrazo: Una
sintesis defectuosa de prostaciclina, Las wmujeres con
pirpura trombocitopénica trombotica han side reconocidss
como poseedoras de un sindrome de hipertension, alteracion
renal, - y trombocitopenia idéntica a la ' enfermedad

hipertensiva grave (2,3,4,6,10,14,16,24,26).
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INDICACIONES, INTERPRETACION DE LAS PRUEBAS

MAS COMUNMENTE UTILIZADAS

La finalidad de 1lo gque a continuacion describireé tiene
por objeto el de discutir las manifestaciones clinfcas y de
laboratorio de la hipertension inducida por el embarazo, asi
como recordar las indicaciones e interpretacion de le
pruebas mas comunmente utilizadas, con la atencion dirigida
fundamentalmente al diagnéstico exacto. Creo firmemente que

el djagnostico precoz es escencial para un resultado éptimo.

ROLL OVER TEST;

Gant y colaboradores observaron gque las pacientes que
eran sensibles a 1la anqlotenlinl Y que posteriormente
desarrollaron una hiportcd-lén inducida por el embarazo
también demostraron una hipertensioén supina. La respuesta
hipertensiva supina es 1a base del ROLL OVER TEST en ésta
prueba, realizada alrededor de las 28-32 semanas de
gestacion, se mide la presion sanguinea en decobito lateral
hasta que' se hace .ltlbl...Ll paciente después cambia a una
posicién  supina, Yy se mide la presién sanguinea
inmediatamente f §' después. Un roll over test positivo se
caracteriza por una elevacién de 20 mam Hg o mis en la
presion diastdélica. En el estudio inicial, en un 94% d; las
pacientes con roli over test positivo, se desarrollo una
hipertension inducida por el embarazo y el 91\ con roll over

test negativo permanecieron libres de la enfermedad.
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MEDICION DE LA PRESION SANGUINEA
Y FRESION ARTERIAL MEDIA-2

Mientras que algunas otras pruebas han fracasado, otros
anblisis de 1la presion sanguinea pueden ser de valor en la
prediccion de una hipertensidon inducida por el embsrazo. La
técnica es extremadamente importante en la medida de 1la
presion arterial. El oxplorldor debe presentar 3 nimeros,
representando las fases 1,4y 5, respectivamente, de los
sonidos de Korotkoff. La presion diastélica verdaders se
encuentra en tres las tases 4y 5, es decir,entre el
smortiguamiento y 1a desaparicion del sonido. La mayor parte
de los exploradores presentan sdlo 2 nimeros,utilizando solo
l1a fase 4 o0 1la fase 5 como presiodn sanguinea diastodlica.
Parece ser que los hallazgos seran mis fidedignos, con el
registro de 1la fase 5, 1a desaparicion del sonido, si se
registran sélo 2 nomeros. El registro de 3 numeros eliminara
cualquier confusion entre 10s exploradores. Sobre un brazo
largo, debe utilizarse un manguito de presion 1largo. un
manguito de presion demasiado pequeno causarad elevaciones
falsas de presion sanguinea. Preferimos medir la presién
srterial en las pacientes obstétricas en DLI con el manguito
aplicado 8l brazo derecho o superior. Debe permitirse a la
paciente descansar varios minutos en ésta posicidn antes de
realizar la medida. MWidiendo la presiéon arterial de una

forma estandsr, como se ha descrito antes, Gallery y
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colaboradores eran capaces de demostrar que las pacientes
en las que se desarrolld una hipertensién inducida por el
enmbarazo tenian presiones sanguiness mis altas que las
mujeres normales incluso precozmente en el embarazo, aunque
sus presiones sanguineas no se encontrasen muy elevadas
segun los criterjos estandar. MAs adn la mujer en la que se
desarrollaba una hipertensién {nducida por el embarazo no
mostraba en el sequndo trimestre. un descenso en 1la presién
arterial del mismo nivel que se presentaba en las mujeres
normales. De forma similar, Chesley y Annitto reconocieron
que las mujeres con hipertensidén cronica que no mostraban
hipertension arterisl en el sequndo trimestre tenian més
problbilldu&cl de desarrollar una hipertensidn inducida por

el embarazo sobreagregsds mis tarde.

La hipertension es tlc{luonte disgnosticable si hay una
elevacion sustancial de la presion arteriasl superior a los
modifican el rango normal y, en el embsrazo, con el descenso
normsl de 1s presion arterial en el segundo trimestre, una
presion  arterial diastolica superior a 80mmhg puede ser
definida como elevada. Ls  hipertension sgistodlica ha
implicado tradicionalmente una menor morbilidad que la
hipertension diastélica pero la elevaciéon de la presion
sistolica puede correlacionarse, como 1o puede hacer la

ditsstdlica, con un incremento de la mortalidad fetal.
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Probablemente sea mas importante la presion media que
es una medida calculada obtenida sumando a 1la presion un
tercio de 1la presion del pulso ( PAMs djiastolica + 1/3
sistélica - diastiolica ). Page y Christianson snalizaron
prospectivamente la presion arterial en una poblac(bn mixta
de casi 15,000 mujeres. Encontraron gque el riesgo de
dessrrollo de hipertension inducida por el embarazo y de
otras compltcléiono: perinatales se incrementan en
proporcioén con la presién arccrlql del segundo trimestre.
Utilizando una media de .las PAM obtenidas durante el
segundo trimestre completo ( PAM -2 )’encontraron un
incremento en el rieqgo de 1la enfermedad hipertensiva del
embArazo por cada elevaccién de 5 mmhg de 1la PAM. La
correlacion se hizo més aparente en pacientes con una PAM 2
media -uperio; de 90mmhg. Obsérvese que las presiones de
130770, 110/080 y 134/68 mmhqg proporcionan todas una PAN de
90mmhg; éstos datos no amaden 1la respuesta individual de
cualquier paciente, pero representan la respuesta media de
la poblacién en estudio, y por ello no pueden extraerse
conclusiones con respecto al valor predictivo de la PM 2.

Oney evalud la utilidad de la PAM 2 como predictor en una
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poblacion de 200 mujeres embarazadas nuliparas sanas. De las
85 mujer;s con PAM 2 superior a 90 mmhg. s0lo en 27 (32%) se
desarrolld una hipertension inducida por el embarazo. La
alta frecuencia de PAM 2 superior a 90 mmhg. en sus
pacientes (427%) contra la que describieron los anterjores
(13%), indicoé & los autores que 1s especificad de la PAM 2
puede ser incrementada mediante la aplicacitn de una técnica
mAs estandarizada pars la medida de la presién arterial que
la que fué utilizada en su estudio. También, le evaluacién
de 13 PAM 2 en una poblacion de riesgo, donde la prevalencia
de hipertensién posterior probablemente fuera superijor,
me joraria el valor predictivo de una PAM 2 elevada. EL valor
predictivo de 1a PAR 2 es de 98% en las pacientes con PAM 2
inferior & 90 mmhg., que no desarrollaban enfermedad

hipertensiva aguda del embarazo {(4,%,9,10),

PRUESAS DE FUNCION RENAL:

El vasoespasmo difuso que caracteriza a la Preeclampsia
Eclampsia tiene efectos fundamentales  sobre un
nimerc importante de pardmetros de la funsion renal, El
flujo plasmitico renal {FPR) estd reducido en un 20N y la
tasa de filtracién glomerular (TFG) estd reducida al menos
en un 25% en casos moderados y frecuentemente casi hasta un
508, Se ha publicado la existencia de un descenso de 1 92\
por  Hayashi en una paciente preeclimptica. Como la
filtracién glomerular se afecta mas que el FPR, un descenso

en 1la fracciéon de filtracion se produce durante 1la
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presclampsia. Con ésto en mente, el médico mide depurscion

urinaria de creatinina en 24 hrs. ya que @&sta prueba es
facilmente realizable y proporciona una representaciéon mbs
exacta de 1a tasa de FG. Debe recordarse que 1a TFG junto
con el FPR se elevan en la embarazada normal por razones que
todavia son poco conocidas. Como resultado, los valores
normales de nitrégeno ureico sanguineo y de la creatinins
descienden a2 13 mg/dl, o menos Yy a .8 mg/dl. o menos,

respectivamente, con valores medios de 8 y 0.46 mg/dl.

De acuerdo con ésto las pacientes con preeclampsia
pueden experimentar un descenso significativo de la ¥G
medido por depuracion de creatinina y presentan valores que
se encuentran a los nilnol nlvol;l o superiores a los de la
mujer. - no embarazada normal. Las cifras normales de
depuracién de creatinina en el embarazo son de 120 s 150
ml/minuto, en comparacién con los 100 ml/' en la mujer no
embarazada. Las pruebss de funcionsmiento renal como 1a
recoleccion de orina de . 24 hrs. contiene muchas fuentes de
error, niqunnl de 1as cuales se encuentran bajo el control
del médico. Entre éstas se encuentran el estado de
hidratacion de ia paciente, 1la ingesta de sodio, y 1la
posicion flllCI. durante la recoleccion, junto con la
recoleccién completa. Una recoleccion de 24 hrs. es coaélotl
si 1la creatinina totsl supone unos 14 a 22 mgs. por kg. de

PesO corporsl.
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Los cambios i{nducidos por 1la posicion fisica han
sfectado la interpretacién de las pruebas de funcidn renal
tanto en los embarazos normales como en los anormales. Ahora
‘estd claro que la recoleccién realizada con la paciente en
una posicién de dectbito 1lateral proporciona el mejor
reflejo de la funcién renal. La valoracion de esta funcion
realizeda con la paciente sentada también se ha publicado y
parece ser adecuada, aunque es impracticable. La
restriccion de sodio se sabe que disminuye 1a ¥G y el FPR;
mientras gque incluso el exceso moderado de scdio tiene el
efecto opuesto. La hjdratacidn escasa conduce a un descenso
en la tasa de flujo urinaric que sumenta el efecto de los
'cnmblol fisiolégicos en el misculo liso del tracto urinario,
donde 1la éstasis se produce con frecuencia durante el
smbarazo. Pueden aparecer mayores y ' no predecibles
inexactitudes en el resultado de la prueba. De acuerdo con
4sto e} médico debe controlasr éstos factores como fuera
posible en 1a paciente en 1la que se astd recolectando la

orina de 24nhrs.

La medida de la excrecion renal es fundamentsl en la
evaluacion de la embarazada hipertensa. La mayor parte de
los expertos piensan que el diagnostico de la preeclampsia

es dificil si la proteinuria no existe, aunque 13
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endoteliosis glomerular ha sido oyservada en pacientes sin
proteiniuria, La pérdida de proteinas puede alcanzar
cantidades masivas en la preeclampsia, por ejem., 12 a 159r
en 24hrs; maés a menudo, sin embargo, es mucho menor,

habjtualmente entre 300mg y 1g c/24hrs.

La estimacioén semjcuantitativa de 1a proteinuria puede
realizarce cn muestras randomizadas con 2+ que significan
0.59gr c/24hrs y 3+ 6 4+, que sugieren un‘n pérdida de Sgrs en
24hrs. El nivel de pérdida proteica puede variar a lo largo
de un periodo de 24hrs; de tal forms que las muestras

randomizadas no son oSptimas.

Ls proteinuria {intensa ( superior a 1los 3.5grs x
/24hrs) se asocia con los incrementos estadisticamente
significativos de 1la mortalidad perinatal. Ls pérdida de
proteinas se debe probablemente a 1a lesién glomerular y
la endoteliosis, porque las anomalias histolégicas se
correlacionan en grlvedld'con las cantidades de pérdida
proteica, y 1la protetinuria existia cuando la lesidn

distintiva era observada.
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La biopsia renal procedente de parturientas hipertensas
ofrece 1a mejor oportunidad para distinguir 1a preeclampsia
pura de la hipertension crénica y de las situaciones
nixtas. La biopsis renal percuténes, sin embargo se utiliza
con poca frecuencia en la mayor parte de los centros. Por
suerte diversos grupos de lnvi.tiga&orol han pudblicado los
resultados de numerosas Dbiopsias & lo largo de los anos.

~nuranée el enmbarazo el procedimtiento se asocisbs con una
frecuencia inaceptablemente alta de hemorragias, que con
frecuencia obligaban a 1sa nefrectomis. Ls bloplll_
percutanea al menos unas 48hrs despdes del paro proporciona
un reflejo adecuado de cualquier anomalis renasl con un
riesgo considerable mucho  menor para 1la paciente. Las
biopsias transperitoneales en el womento d 1a cesbres
tapbién han sido llevadas a cabo satisfactoriamente con

menos riesgos que l1a blopiin percuténea pervia al parto.

La lesién "clisica* Eelacionndl con la preeclampsia, la
endoteliosis cupiilr glomerular, fué descrita por primers
vez en 1959 con el término descriptivo sugerido por el Dr.
8pargo. WNMuchos autores han reconocido a ésts como la lesiodn

especifica de la preeclampsis.
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Los ‘hallazgos de 1la biopsisa se caracterizan por un
engrosamiento de los glomérulos con una vacuolizacion ¥ un
engrosamiento de las células mesangiales y endoteliales lo

que conduce & 1la oclucién de los capilares glomerulares.
.Ademds, se ha publicado 1la existencia de dilatacion,
hiperplasia, deqranulacion, vy el agotamjiento de las células

yuxtaglomerulares,

La biopsis renal se encuentra limitada g'nerllnont‘ [}
las pacientes que no muestran la mejora espontinea que se
observa habitualmente después del parto de un embarazo
hipertensivo. 81, en su lugar,hsy evidencia de un deterioro
continuo de 1la funcién renal, que se piede observar por la
presencia de proteinuria, el descenso de 1a depuracion de
creratinina, y/0 hematuria durante meses o semanas en el

periodo post parto, se reraliza la biopsia.

Las indicaciones de 1la concentracidén de dcido Grico en
la preeclampsia se han observado desde 1917. Stander y Cadden
observaron um 8lto grado. de correlacidn entre el nivel de

scido drico y la gravedsd de la preeclampsia.

Las elevaciones de &cido drico reflejan la reduccioén de
depuracion de dicha substancia por parte del rinon conforme
la filtracién glomerulsr estd reducida. Sin embargo los

cambios de¢ la filtracidon glomerular solos no pueden explicar
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las reducciones medidas en el aclaramiento de acide nr?cd,lo
que {mplica alteraciones en el manejo de los uratos a
nivel del tébulo contorneado proximal. El hecho de que el
4cido drico puede ser tanto segregado como reabsorbido por
el tobulo al {gual que puede ser filtrado por el glomerulo
complica el cuadro de gran maners. La secrecion de renina,
lo que conduce a la formacién de angiotensindgeno II, es
probablemente responable de estos cambios en la funcién
tubular, al jgual que de los cambios de la filtracioén

glomerular,

El punto exacto de los cambios de la disposicién rensl
del acido 6rico en la preeclampsia, por ello, no puede ser

deterainado con certeza.

También existe un importante debate sobre la utilidad
clinica de las medidas de Adcido Grico ,en las embarazadas
hipertensas. HMuchos autores publican que 1los niveles
elevados de Adcido drico se correlcionan con la mortalidad
perinatal aumentada y con el curso clinico malo, y otros

piensan que esto es mucho menos dtil (2,7,9,12,13),
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PRUEBAS DE COAGULACION:

Han sido evaluados medios especificos como la medida de
fibrinégeno, la trombina, el tiempo parcial de
tromboplastina, la actividad hemolitics, y las plaquetas en
el contexto de la preeclampsia-eclampsia. Los cambios
significativos clinicamente en estos parémetros se producen
en una wminoria de casos de preeclampsia-eclampsia. Una
posible excepcion de esto puede ser 18 prolongacién del
tiempo de trombina en los casos de preeclampsia-ecisampsia

graves publicados por primera vex en 1954.

En 1976 Pritchard publicd posteriormente la existencia

de trombina prolongados.

Los mecanismos de esto son inciertos pero incluyen la
especulacion de que las alteraciones en 18 funcion hepitics
conducen a 1a existencia de un fibrinégeno cualitativsmente
snomalo, de tal forma que se reduce 1la conversitn del
fibrinégeno en fibrina y con ello se prolonga el tiempo de
trombins.’

Segdn Gibson, la trombocitopenia es la alteracion de la
coagulacién mis  frecuente en 1la precampsia-eclampsis
apareciendo en un 18% de las pacientes prcccln-ilcal yen
39% de eclamticas (la trompocitopenia se define como la
existencia de unas cifras pluq#ctnrtns inferiores a 150,000

x cm) ). La trompocitopenia grave, sin embargo, se produce



en un porcentaje de casos mucho menor., Los recuentos de
menos d; 100.000 plaguetas x cm3 se observaron en 16
‘de 95 pacientes eclAmpticas, con menos de 50 mil (3%),
Redmnan suguiere que el recuento plaquetario en la paciente
preeclamptica cae antes del comienzo de 1a elevacion de la
presion ilnqulnol y que la trombocitopenia aes el primer

signo de preeclampsia.

El mecanismo de la trombocitopenia en la preeclampsis y
en la eclampsia sigue siendo desconocido. Como 1la
trombocitopenia es mas frecuente gque los cambios de los
factores de coagulacion, {improbable que 1la trombina o la
“cascada de 1a coagulacién” juege un papel fundamental. MAs
probable es la posibilidad de que la lesidn endotelial sirva
como nido para agregacion plaquetaria porque esto se ha
observado en casos de vasoconstriccion inducida
oxpc}inon:nlncnto. Ademis, los niveles plasmiticos de
tromboglobulina, wuna protclni especifica de las plaquetas
liberadas durante la agregacion plaquetaria, parece ser que
estin elevados en la preeclampsia,lo que sugiere que dicha

agregacidn plaquetaria se estsd produciendo.

La hipotesis de que 1a 1liberacion de catecolaminas
plaquetarias juege un papel en el vasoespasmo-vasodilatacioén,
dando lugar & una lesidn endotelial en la microcirculacion,

es muy atractiva, porque las catecolaminas plaquetariass

59



estin elevadas en la preeclampsia, mientras que las

catecolaminas plasméticas pueden no estarlo.

A pesar de la infrecuencia de la evidencia clinica de
las alteraciones de 18 coagulacidn, tres ¢factores de 1la
cosgulacién han atraido la atencion en los Gltimos amnos. Son
la tasa de factor VIII relacionado con el antigeno del
factor VIII de la actividad procoagulante ( VIII rAg/VIlI c)
y las medidas plasmaticas de tromboglobulina B y de
antitrombina III, el inhibidor fisioldgico fundamental de la

coagulacion sanguinea.

La tromboglobulina B es una proteina que se encuentrs
en los grinulos alfa de 1las plaquetas cuys presencia en el
plasma se ({nterpreta como activadoras de dichss plaquetas,

habjtualmente medfante 1a agregacion.

Varios gqrupos han publicado que los niveles de
tromboglobulina B estén  incrementados en el plissa de las
pacientes como preeclampsia, espacislmente en los casos

graves.

Vries y Col. 1llegaron a la conclucion de que los
valores de trombogiobulina B estaban aumentados con mis
frecuencia que las anomalias que podian ser observadas en

otras pruebas de cosgulacion. Tambien publicaron que lés
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valores de tromboglobulina eran normales en muchos casos de
preeclampsia, sin  embarge  ésto condujo 2 éstos
investigsdores a especular que 1la tromboglobulina B era

liberads en alguna pero no en todas las pacientes.

Las medidas de la antitrombina I11 han sido objeto de
estudios mnis amplios que los de las tasas de VIII rAg/ Viic
Yy de 1la tromboglobulina B, y pueden ofrecer una mayor
utilidad clinica en la evaluacion y en el tratamiento de ls
preeclampsia. La antitrombins IIl sctda como el inhibidor
fisiologico de 1ls coagulacién formando complejos con todos
los factores activadds de 1a coagulacién excepto el factor
vII A. Las deficiencias de antitrombina 1I1I, bién
hereditariss o sdquiridas, se asocian con un riesgo elevado

de fondmanos trombosmbolicos.

Les medidas de hierro sérico en 1las pacientes
enbarazadas con presiones sanguiness normales y elevadss han
conducido & resultados interesantes recientemente. Entman y
Col. publicaron que los valores de hierro sérico mostraban
“elevaciones sorprendentes” en pacientes preeclampticas, en
comparscién con los datos de control., Las pacientes
preeclampticas presentaban unas concentraciones medias de
hierro sérico de 135.3 mgs/dl. en el parto, en comparacion

con los valores intraparto de 61.6 Y 72.5 mg.dl.
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respectivamente en las embarazadas normotensas e hipertensas
cronjcas. Publicaron que los r.lulFIGOI expresados en forma
de hierro sérico y en forma de porcentaje de incremento del
hierro sérico alcanzaban una sencibilidad del 83V y una
especificidad del 878 en la identiticacion de la

presclinpsis.

Estos resultados superaban los obtenidos con las
pruebas de funcionamiento renal, hematologicos y de
coagulacion, También se consigueron lltpl valores
predictivos tanto pars los test positivos como para los
negativos. Una concentracion de hierro ;trlco superior & 100
mcg/dl. o una elevacion del hierro sérico superior sl 70%
sobre 1la linea de Dbase ersn utilizados como limites para

especificar los resultados anormales.

PRUEBAS DE FUMCIONAMIENTO NEPATICO:

Aunque los cambios esgldls;icanonte significativos de
funcién hepatica como las. proteinas séricas totales, 1l
bilirrubina, y l;l concentracionss de enzimas pueden ser
observadas con frecuencia en la preeclimpsis-eclampsis, rara
vez resuelven los problemas sobre el diagnédstico diferencisl

en los casos leves o forman la base del manejo clinico ;n



los casos graves de hipertensién en el embarazo. En su
lugsr, las pacientes son tratadas nediante 1a evaluacion
clinica, y las pruebas de funcidtn hepatica se utilizan pars
l1a confirmacién de las anomallas sospechadas cllnicanente..

(2,5,7,9,14,23).
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SINDROME DE HELLP

Una complicacion rara, pero seria de la hipertensién en
el embarazo es el sindrome de HELLP:

He hemélisis ( anemia hemolitica microangliopética ).

EL= enzimas hepaAticas elevadas.

LPs cuenta plaquetaria baja.

El reconocimiento de 1os hallazgos clinicos y de
laboratorio es {mportante, ya que se requiere una ripida
resolucion del embarazo pars prevenir 1la muerte materna y '
neonatal. Ya que la hipertensién severa no siempre se
presenta en estas pacientes y los sintomas no son aquellos

tipicos de preeclampsia.

El término BINDROME DE HELLP fué introducido por
Weinstein en 1982, pero la entidad clinica fué primeramente
descrita por Pritchard en 1954, reportando 3 casos en
pacientes eclampticas, con un 30lo caso sobreviviente. Mckay
publicé 4 casos todos eclimpticas, 2 de estas paclentes
sufrieron ruptura hepitica, con una sola muerte registrada.
Killam reporté 5 casos en preeclémpticss, ninguna de las
madres murid, pero la mortalidad perinatal fué del 60%.
Recientemente, Weinstein reportd 29 pacientes con sindrome de
HELLP, vistas dursnte 30 meses de las cuales 4 tenian

eclapmsia.
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Los hallazgos de laboratorio no son tipicos de 1la
preeclampsia, ademis los sintomas son confusos, todas las 29
pacientes tuvieron nausea con o sin vémito, malestar e
hipersensibilided a 1a palpacién en el cuadrante superior

derecho, se encontrd dolor epigastrico en 908 de las

pacientes.Es obvio que ocurran cambios mayores en el higado

causantes del dolor abdominal y de la elevacién de enzimas

hepiticas. Weinstein también reportd que en el momento de

“la cesérea el hallazgo sorprendente fué la consistencia

hepatica extremadamente firme, frecuentemente con hemorragias
subcapsulares ( si la presion intrahépatica excede 1la
capacidad de distencidn de la cépsula de Glisson ),se

produce ruptura hepatica.

Ya que la hipertensién severa no siempre esth presente
Y los sintomas no son tipicos de preeclampsia frecuentemente
se hace un diagnoéstico obstétrico. Se ha observado
hemoconcentracion y hemodilucion en pacientes con S, de Hellp
asumimos que éstas obucrvlclon,o aparentemente
contradictorias son en realidad debidas a la toma de muestras
en diferentes etapas del padecimiento, Es posible que
inicialmente las pacientes presenten un volumen sanguineo
reducido y hemoconcentraciétn y posteriormente desarrollaron
anemia hemolitica microangiopatica, consecuentemente eleva
la presidn oncotica, produciendo hemodilucién y caids del

hematocrito. Cuando se ha realizado el diagnodstico de 8.
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Hellp, el parto debe ser lo antes posible mediante induccién
O cesAred. Se utiliza plasma fresco libremente si la paciente
muestra una tendencia a hemorragis, probablemente se deba
evitar el uso de plaquetas ya que se consumen las mismas, muy
poco tiempo después de su administracién, més aon puede
desencadenar CID. Weinstein reporta trombocitopenia en

neonatos con un 42\ con leucopenia ( 2% ).
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SISTEMA DE COAGULACION

El sistema de coagulacién se ha comparado a un
smplificador bioquimico, log estimulos desencadenantes
activan factores que existen en cantidades minimas de
picogramos ademis una serie ordenada de proenzimas & enzimas;
asl se produce 18 conversion de miligramos o gramos de

fibrinogeno a fibrina.

La actividad secuencial de 1los factores de 1la
cosqulacién del plasma ha sido 1lamada cascada de 1a

cosgulacion de 1a sangre.

La reaccidn de la cascada-de la coagulacidén puede ser
activada asi:

a).- La via intrinseca de la coagulacién.

b).- La via extrinseca de la coagulacion.

Estas’ viss han sido descritss como wmecanissos
independientes, crecientes evidencias sostienen su
interdependencia bioquimica en un estado subsecuente en
activacidén por céntlcto. Esquematicamente estdn separadas
inicialmente, pero ambas con una fase comdn finsl. Durante la
fase inicial smbas vias forman Xax ( el sufijo "»" al lado
del factor de la coagulacién en nimero romano significa iuc
este factor estd activado), genera tromsbina, la cusl cataliza

‘la conversién de fibrindgeno a fibrina.
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LA VIA INTRINSECA

Empieza por contacto o activacién de superficie del
factor XI1I. Este fenodmeno ocCurre cuando el plasma es expuesto
con  carga negativa tales como: Colageno, endotoxinas,
fosfolipidos de las plaquetas, vidrio, caolin y otras
sustancies., Las union del factor XII, a cualquiera de estos
materiales parece que hace la molécula més susceptible 2 la
activacién proteolitica de las Kallicreinas o del factor
Fletcher, 1a cual cataliza la activacion y la superficie de
unién del factor XII y la pre-Kallicreina ( molécula de alto
peso molecular), el Kininogen (H. M. V. Xinino) a factor

Fitzerard.

Esta serie de reacciones es conocida como la fase de
contacto de 1a coagulacion. Recientes evidencias sugieren la
existencia de una via dependiente de las plaquetas plfl la
generacion del factor Xla, en ausencia del factor XII. Esto
puede explicar la natﬁrnlozl asintomadtica del factor XII,

kallicreinas y deficiencias del HMV kininogen.

La fase de contacto proteica, pArttélpu en procesos
fisiologicos tales como 1a activacion de 1la via intrinsecs

del sistems de la coagulacion.

El factor XIa, cataliza 1la conversién del factor IX a
factor IXs, el cubl vuelve a participar en la actividad del

factor X, a factor Xa. Fl factor IXa junto con otros factores



dependientes de la vitamina X,(II,VII,IX,X) son sintetizados

en el higado.

La formacion de Xa, & través de 1 via intrinseca
envuelve 1s participacion del factor VIII, factor IXa,
fosfolipidos de las plaquetas y calcio. Estos 4 componentes
tiene diferentes papeles en la complejs responsabilidad para

activar el factor X.

£l factor IXa es  una enzima, el factor VIII es una
proteina requladora, fosfolipidos de las plaquetas proveen la
superficie pars 1ls reaccion. El calcic forma los puentes

entre los factores de la coagulacion,

Ls membrana fosfolipidica de las plaquetss, también es
conocida como factor 3( PT3 ) y estén disponibles cusndo, son
sctivadss por trauma, agregacion y exposicion u otros
estimulos., En ausencia del factor PT3 la activacisén del

factor IXa es lignl(icativumcnt. retardada.

El factor VI, parece ser sintetizado por células
endoteliales, ss una estructura compleja y las tres mayores
propiedades de la coagulacidén estan atribuidas a esta molécula.
3) Acortamiento del tismpo de cosgulacién. (¥actor VII
congullcion).'

2) Precipitacidn con snticuerpos de conejo. (Tactor VIl
antigeno).

Correccion del defecto de la agregacion pllquitlrtn asociads
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con la enfermedad de Von Willebrand (Factor VIII-VWF).

La porcion de la molécula que participa en 1la

activacioén del factor X, es el factor VIII coagulacion.

El factor VIII coagulacion es activado a factor VIIIa
por accién primordial de la trombina, 1a cual participa en la

reaccién con el factor IXas y calcio.

El factor VIII-VWF, .osblilport-ncc en la adhesion
plaquetaris a la pared del vaso. El factor Xa, en su forma
completa, 3junto con el factor V, calcio y fosfolipidos son
los responsables de 1a transformacion de 1la protrombina »
trombina.El factor Xa, funciona como 1a enzima, el factor V
como el cofactor, el fosfolipido de las plaquetas provee la
superficie de reaccidn y el calcio permite 1la ligadura de
las diferentes proteinas participantes en 1la reaccién. Ests
conplejidad de factores es frecuentemente referida como uns
protrombinasa, es 1la transformaciéon del ( Factor 11 )

protrombina a trombina.

La tromb&nn' es una enzima proteolitica con 1las
siguientes funciones :
a) Transforma fibrindgeno a fibrina.
b) Cataliza la conv‘r-lbn del factor XIII, a factor XIIla.
Cc) Promueve la agregacion plaquetaria

d) Activador del factor V y VII,
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La transformacidén del fibrinégeno a fibrina es el
evento central de 1la coagulacién, La trombina cataliza la
remocién de dos pares de péptidos ( fibrinipéptido Ay B )
del tibrinbdgeno, la molécula resultante es conocida como un

mondmero de fibrina soluble.

Los monémeros de fibrina estan sometidos de uns
polimerizacion esponténea a la forma del polimero de fibrina
como S+*, siguiendo con esto equivale que la concentracion

son producidos por enlaces no covalentes.

El factor X11Ia, introduce enlaces covalentes dentro
de 1la fibrina polimerizads, la cual es trenasformada a

fibrina 1I=x,

El factor XIII, es activado por la trombins y el factor
Xa, .
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. VIA EXTRINSECA

La via extrinseca de 1la coagulacién de la sangre es
activada cuando la sangre es expuesta a la tromboplastina
tisulsr o factor tisular ( F. T. }. En la presencia del i{én
calcio el F.T. reacciona con el factor V1la, para activar el
factor X, el cusl inicia entonces 1a comin via de
coagulacion, el factor Vila, parece que actia como una enzima
y el P, T. como cofactor. La activacioén del factor VII,
también puede ocurrir por la accion del factor XIla,

Kallicreinas, 1IXa, y el complejo protrombina.

La lesion  vascular activa 1la via intrinseca y
extrinseca de 1la coagulaciéon de la sangre y resulta en la
generacién de trombina, sin embargo depésitos de fibrina se

quedan ligados en el sitio de la lesion.

Durante el embarazo hay una actividad de los
componentes de la coagulacidén del sistema hemostético;
evidencias de tales hechos es el aumento del fibrinbgenop A y
compolejos de fibrinsgenc de alto peso molecular, a medida

gue aumenta el embarazo.

Estos estados hipercoagulantes han sido relacionados a
la participacion del sistema hemostatico en el modelo del
lecho placentario, arteriss euplrnlis Y la preparacién

materna, para el evento de la separacion de la placenta

72




La fibrina es depositada en el lecho placentario asi
como progresa el embarazo y puede ser encontrada en el piso
de la placenta (capa de Nitabush) revistiendo el espacio
intervelloso y en la superficie de la vellosidad. Mackay, ha
propuesto que el embarazo normal es un estado de coagulacion
intravascular crénioco localizado en el lecho de la placenta.
Este estado puede resultar en un estado compensatorio en la
sintesis de los factores de coagulacién y una disminucion en

la cuenta plaquetaria.

Ls activacién de los factores de 1la cosgulacidn con
excepcidn del XI y el XIII, estan aumentados; la disminucion
de los niveles del factor XIII, es sin embargo, consistente
con el aumento del deposito de fibrina al final del

embarazo.

La actividad de los inhibidores de 1la coagqulacidn ha
sido objeto de reportes contradictorios, pero no se han

visto alteraciones sustanciales con el embarazo.

\ .
SISTENA FIBRINOLITICO.

Normalmente se mantiene el equilibrio gracias a un
sistems enzimdtico fibrinolitico, cuyo elemento principal es
1a plasmina, enzima proteolitica, que como la trombina,

proviene de un precursor inactivoj el plasminégeno.
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-El plasmindgeno es una globulina Beta con un peso

.molecular variable entre: 143,000, y 81.000 el cusl se

convierte en plasmina por 1la ruptura de un enlace de
arginil-valina, resultando en una molécula de plasmina. Ls
fibrinolisis es un proceso por el cual la fibrina es una
molécula reducida y fragmentada fibrina soluble y
productos de degradacion (PDF).

La fase celular es conducida principalmente por los
leucocitos polimorfonucleares, los cuales tienen las enzimas

necesarias para 1la degradacion de 1la fibrina. Esta fase

_puede ser responsable responsable de 1la fibrinbgeno en

4reas extravasculares o en lugsres en © en lugares en
donde los componentes de la fase soluble no  estén
disponibles; 1la fase fluidaj es éonducldn por la plasmina
(enzima soluble del Pl.l.l); cuya principal funcion es
dlq-rlrvlu plasmina, aunque recisentemente se hs sugerido
que 1a fase celular puede contar pars la suma de actividad
fibrinolitica , 1la mayor parte de la literatura sobre el

tema se ha concentrado sobre la fase fluida.
Las enzimas f{brtnoll;lco tienen 3 capas:

1) Plnsmlnbgeho,.el cudl es el precursor inactivo de la
plasaine.

2) Activadores del plasminégeno, los cuales son
responsables de la :;nn-fornacIOn de plasminégeno o plasmina,
3) Los inhibidores, los cuales pueden {nterferir con la

activacion del plasminogeno o nesutralizecidn de fibrins.
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El plasmintgeno el cual es sintetizado en el higado, su
concentracién en el plasma cambia paralelamente a las
concentraciones de fibrindgeno y es transformado a plasmina
por accién de los activadores que son tres:

Activacidén extrinseca: Ocurre por 1a liberacion del
plasmindgeno de tejidos de 1la pared del vsso.

Activacién Intrinseca: Es 1la gue ocurre dentro del vaso,
puede ocurrir mediada por el factor XII, dependiente o
independiente de las vias. La activacién de .la fase Ade
contacto de lsa coagulacién de la sangre geners factor XIIas,
el cual promueve la transformaciotn del pro-activador del

plasmindgeno a activador del plasminégeno.

Pre-kalicreinas ¥ HMW  Kininogen pueden estar

involucrados en esta reaccidn.

La plasmina es una  endopeptidasa, cuya- funcioén
principal es dividir a la fibrina en sus productos Jde
degradacion; la plasmina es sin embargqo no especlifica ¥y
puede atacar otras sustancias tales como: fibrindgeno
(fibrinolisis) protrombina, factor V y Factor VIII, debido a
que los productos de degradacion de la fibrins y dti
tibrinogeno son similares ellos han sido frecuentemente
denominados como productos de degradacidn de la fidbrina y el
fibrinbgeno ( PsPF ), o productos de purt!clpaclbn: £l

fibrindgenoes degradado en fragmentos: A, B, C y X., los tres
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‘primeros son de bajo peso molecular y el fragmento X es mucho
‘mas grande y dividido subsecuentemente en fragmento Y y D.
L;s PsDF, son removidos de la circulacién endotelial y tienen
vida media de 9hrs.

Esta deteccion de sanqgre periférica significa que 1la
tibrlnol‘sis ha ocurrido. Los  PsDF, pueden inhibir
normalmente l1a polimerizacién de los mondémeros de fibrina y
la agregacion plaquetaria. Estos efectos pueden agravar los
defectos de la coagulacién,los cuales estdn presentes en la

CID.
INHIBIDORES DE LA FPIBRINOLISIS.

Inhibidores de los procesos fibrinoliticos pueden tomar
lugar por 2 razones:
1).- Interferencis del activador del plasminégeno.

2).~ Inactivacion directa de 1a plasmins.

INHIBIDORES DR ACT!VADORIB DEL PLASMINOGENO.

Inhibidores de la  via intrinseca (incluye: ci
inactivador, heparine, complejos de antitrombina III, alfa2
Macroglobulinas, un inhibidor del factor xil, que {ndyce
Jibrintlisis, inhibidores de 1a via extrinsecs han sido
postulados pero no identificados, anticuerpos de

antiestreptokinasa a la estreptokinasa endogena.
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Inhibidores de la plasmina: La alfa2 antiplasmina es el
principal inhibidor fisiolégico de 1a plasmina en el plasma y
recciona rApidamente en una forma no reversible a plasmina,
La alfa2 macroglobulina funciona para {nactivar la plasmina

después que la alfa2 antiplasmina ha sido saturada.

Alfa, antitripsina, C1 inactivado y antitrombina III
pueden inactivar 1la plnsmina'pero sSOn  menos extensas que

alfa2antiplasmina y alfa2macroglobulina.

En conclusitn la activacion del sistema fibrinolitico
es mediado por 1la formacion de plasmina. Ests enzima puede
digerir la fibrina y el fibrintgeno, 1la digestitn no
seleccionada de ambos substratos puede conducir a la

disolucién del trombo.

Bajo circunstanciss fisiologicas, 1la activacioén del
sistema fibrinolitico resulta en disolucidn de {ibrina sin

fibrinolisis significante.

El concepto tradicional es que 1la fibrinolisis es
deprimida durante el embarazo, evidencias que sustentan este

punto de vista incluye la deteccién durante la gestacion de:

1,-niveles bajus de activador del plasminogeno

2.~ disminucion de la actividagd fibrinolitica del plasma
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3.- disminucion de la actividad fibrinolitica del plasma,en
la ocluilbn.vanosu.

4.~ la presencis de un inhibidor de 1la wurokinasa que
induce fibrinolisis.

S.~ aumento de la concentracion de inhibidores de la
plasmina, tales como macroglobulinas, y antiplasminas y con

ningdn cambio en inhibidores de activacion del plasmindgeno.

Pletcher y Col., han propuesto que hay una respuesta
apropiada fibrinolitica pero que los niveles de activadores
del plasmindgeno ostin deprimidos, porque son secuestrados

en los sitios de depdsitos de fibrina durante el embarazo,
(11,20,23,27)
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ESTA TESIS NO oese
SALR BE LA BiBLIOTECH

EXPLORACION NEUROLOGICA

Uno de 1los recursos auxiliares del diagnéstico clinico
asi como del estado neuroclégico en el cual se encuentra la

paciente es precisamente una adecuda exploracidn neurolédgica.

Evidentemente 1a presencia de sintomatologla
vasculoespasmdédica 1llamese: 'toufonos, acofenos, cefalea,
epigastralgia aprension. es una guia dcil par; juzgar la
severidad de)l compromioso neurolégico. Por otra parte cobra
mucha mayor importancia la exploracidén neuroldgica en los
" casos de pacientes eclimpticas a 1o que nos referiremos con

mayor detalls.

Las manifestaciones neuroldgicas en 1la eclampsia son
convulsiones, coms y ocacionalmente sangrado cortical. Las
convulsiones pueden ser focales, generalizadas y con la
caracteristica de movimientos focales adversos. La presencia
de coma y convulsiones pueden ocurrir como resultado de un
gran hematoma intracerebral. La patologia cerebral causa el
308 de muerte por eclampsis. Actuslmente se cuenta con
modernos metodos de d!aqnbltlcovncurOIOQlco , en los que, se
incluye EEG y tomografia computarizada que son rarsmente
utilizados. El retardo neuroldgico es mucho mis marcado en
pacientes con .cll!plll y el cual es ocacionado por qr;ndol
hemorragiss y microinfartaciones gue ocurren al borde de las

zonas entre la arteria cerebral wmayor,y en la distribucién
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terminal de las grandes arteriolas, supliendo el nucleo
cerebral. La lesion clasica microscopica es un cuadro de
hcmo;raqtl secundario a trombosis precapilar.las convulsiones
en la eclampsia pueden ser atribuidas a lesjones corticales,

Haltiples lesiones en la corteza occipital pueden causar

“-sangrado cortical. La hiperreflexia puede o no puede ser

causa de lesiodn cerebral; o puede ser a causa de altos
niveles de catecolsminas. El control de 1la hipertension es
fundamental para 1a prevencion de manifestaciones

neurolégicas en la eclampsia ( 28 )
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FONDO DE 0JO

Los vasos del fondo éptico reslmente son visibles con
el oftalmoscopio, esto sclo representa la oportunidad para
que el clinico pueda ver con facilidad las pequenas arterias
y venas y as) hacer marcadas observaciones concerniente a
estas estructuras. t-'l;portlnte recordar, sin embargo que
los cambios observados en 103 vasos tienen un nimero limitado
de vias pars reccionar a uns variedsd de estimulos, asi un
exudado puede ser provocado desde un trastorno hcuaiolbglco a

una disbetes mellitus, srtritis, ' microembolizacion,

"metastasis maligna, trastornos renales primarios o una

hipertensiétn arterial. Tembién es importante recordar que
1as . tortuosidades en los angulos de las ramificaciones
derecha asumentada con los reflejos de ls 1luz, las
irregularidsdes en el calibre, localizaciones estrechas,
arterias en hilo de plata, privasculitis, espasmo,cruces
arteriovenocso y otros t‘r-lno- describen cambios en 1s

spariencis de las arteriorss.

CAMB10S HIPERTENSIVOS EN EL FONDO DE 0JO

1.~ Vasoconstriccidén generslizada y 1local. Estos
cambios en los vasos retiniales son dificil de cuantificar en

situaciones clinicas, pocos observadores cuestionsn los

' fendmenos generalizados ocurridos en las arteriolas

retinisles en pacientes con hipertension arterisl lovdr-,

81



6ero algunos creén que la vasoconstriccién localizada

raramente ocurre en todos los casos.

La evidencia de la presencia de vasoconstriccién se ha
demostrado en modelos de experimentacioén con enfermadad
hipertensiva, Las caracteristicas de la vasoconstricciodn
generalizada y localizada son prominentes en las arteriolas
retiniales. Las arteriolas retiniales tienen la capacidad de
estrecharse en respuesta a los cambios ambientales asi como
al aumentarse la saturacién de oxigeno de la sangre. Existe
un acuerdo que la vasoconstriccién generalizada y local
ocurre en las arterias retineales en pacientes con enfermadad
hipertensiva aguda,asi como también, en la glomerulonefritis

aguda.

En numerosos estudios se ha demostrado que el calibre
de 1los vasos es mis pequeno en pacientes con trastornos
hipartensivos que en 1la paciente no hipertensa, y que la
mayoria de 10s autores apoyan que la estrechés en los vasos
retiniales reflejan los cambios organicos en éstas

estructuras,

2.- Parches cotonosos. Representan la protuberancia de
las fibras terminales nerviosas de la retina. Aunque ello no
tiene especial inplicacion diagnéstica aparecen comunmente en
pacientes hipertensos Y en pacientes con LES,
en dermatomiositis oclusién We las venas retinisnas

centrales y papiledema.



En hipertensioén aparece el exudado que crece
répidamente y puede seguir lpnreciepdo, varios dias después
de que la tension arterfal ha disminuido. Esto usualmente
ocaciona cierre de los principales grupos de vasos en los
tres diametros del vasoy se desplaza a 1o 1largo de los
vasos. El primer exudado aparece como una raya blanca en la
retina y crece en dimencion en pocos dias, durante la
resolucién de la htportonsaibn adquieren 1la forms de un
blanco nebuloso y mas tarde adquieren la apariencais nodular.
Las estrias hemorragicas pueden aumentar por ruptura de

microaneurismas. Basado en los estudios experimentales, Harry

" ¥ Ashton creén que @) exudado en pacientes hipertensos

probablemente son por infartos isquémicos. Dollery' puntualizéd
que el exudado cotonoso como resultado de estudios
experimentales provocando obstruccidn srteriolar, es de més
corta duracién que el encontrado en el paciente
hipertensivo. La obstrucciéon arteriolar central para el
desarrollo de exudado cot;nolo puede ser causado por anemia
hemolitica microangiopAtica y la coagulopatia asociada con
hipertensién maligna. En asnimales de experimentacion con
hipertension nullqku por lo menos mis del 50% tienen
manifestaciones wayores de snemia hemolitica micrangiopatics.
Similares hallazgos, en el hombre, en varios pacientes con
hipertensién maligna tienen plaquetopenia involucrando s l;l

"sistositos” aumentando 1la degradacién de los productos de

fibrina y alteracién de los factores de coagulacién
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carlctcrl,tlco de la anemia microangiophtica. La precencia
de'“'exudado cotonoso en la hipertensidn es una alarma, aunque
otros procesos pueden causarlo, el disgnéstico apropiado y la
reduccion inmediata de 1la presion arterial son indicados, y
de continuar el proceso puede resultar un dano renal

frreversible.

3.- Exudados fuertes (duro). En contraste s 1la
precencia de exudado cotonoso, el exudado duro que se va
depositando en la profundidad de los vasos retineales y que
tiene un origen marcado no tienen el mismo significado
pronéstico. Estos exudados son mis pequencs y dessparecen
mucho mis lento que algunos superficiales. Frecuentemente
lplroéon en una etapa en ‘el curso evolutivo de la paciente
cusndo el exudado 1ligero comienza a disolverse. Hogan ¥y
Zimmerman creén que fuertes lesiones originadas con fluido
colectada en varias capas de la retina y que é&sto represanta
la degeneracion de tejido nervioso y que éste fluido genera
cambios y lculul;cIOn como lipidos, tibrln;, particulas
celulares y cambios nucleares dentro y fuera de la capa

plexiforme de la retina.

4.- Hemorragia retinisna. La hemorragia asociada con la

enfermedad hipertensiva severa caracteristicamente ocurre

proximo al disco en la capa de fibras nerviosss y se
extienden & lo largo de las fibras paralelamente a 1la
superficie de 1la retina. La hemorragia de las pacientes

hipertensas ocurre también como secundaria a 12



arterioesclerosis severa con oclusion venosa o en un Area
periferica provocando isquemia por oclusién retineal o
arteriolar. Esta hemorragia cas{ siempre son localizadas en
la parte periferia del fondo, y cuando ocurre en 1a region de
la macula adquiere la forma estrellada. La profundidad de la

hemorragia tiende a cerrar los vasos.

S.~ Plpll.d!ﬂl.l Este es un signo ominoso cuando es
causado por hipertensién maligna o aquda, junto con el
exudado las estrias hemorragicas y edema retineal implican
falla o dano en la funcién renal, es }Iporlttvo descartar

_otras diferentes causa de papiledema como tumor cerebral,
traumatismo cranecencefalico, ruptura de una neurisma

intracraneal.

Bl papiledema puede docarrolinrl. nis lentamente
causando pérdida de 1la fisjologia normal causando 1la
disfuncion de las venas, agrandsmiento del margen nasal y
fundamentalmente obliteracion de los margenes temporales del
disco, esto puede resolverse en dias pero puede no
completarse la resolucién y en dos o mis meses después de la

terapia efectiva y despues del tratamiento.
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