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RESUMEN 

El Medro de ale estudio, es identificar be niveles piesnadicos de endoteina en pacientes con 
prora:lampa y comparados con loa pacientes con embarazo normal; con la finalidad de 
eetablecer le probable participeción de dicha sustancia en el alarme toximico.(1) 
Para ello se Inckryeron pacientes pneeciamplicas que cumplienxi con los ataos del Colegio 
Americano de Ginecologla y Obstetricia; en comparación con pacientes con embarazos normales 
y adema no emberszedes.(2) 

El estudio cenad en la toma de sangre venosa periférica a su ingreso a hospitakeeción o en 
la consulta redime. Para le determinación de niveles séricos de endotailna, fui necesario el 
empleo de aneeircrpes (ANT1-SUERO ANTI ET-1) y un segundo anticuerpo,prevla preparación 
del plasma por ceded godo y soldificaolón. 

Se pretendió cuanta niveles Wad» de endoleines en pacientes preeciarnptioas, en 
comparación con niveles bajos de le misma suden* en embarazadas normas. 

El promedio de endotulns Olmeda enoontracia fui de 8.6 4.1 pgimi en las pacientes no 
embarazadas, de 24.4 *13.13 pglml en les del prima bimestre, de 23.6 * 10.2 pWmi en les del 
segundo trimeNre, de 12.3 * 5.7 pg/m1 en las del terca trimestre y de 13.9 * 8 pgiml en las 
pedales preeolimptioes. 

De acuerdo ala multados obtenidos podamos concluir que el nivel de endulcen' anca se 
eleve durante el embarazo; con un incremento tres veces meya que ski embarazo. No Metiendo 
dIferenole en be 11/411111 encontrados clima el tercer trimestre y durarle le prearálmpsia.Por lo 
que no podaras Moderar con estos ~Alados, el papel de la endetallna en le fislopalologla de 
la meclempale. 

Y que si bien duranle la preeclempele existe liberación de piptidou ~activos, le cal:Mina es 
solamente uno más de un cadmio de haces responsables de le lislopetolegla de le 
preeciampsia. 



La preeciampele es un elndrome mosaico del embalen de etiología desconocida, que se 
merabais por hipertensión, pirásinuirts, edema y **Ación de la cascada de coagulación; lo 
cal se resuelve rápidemenle después del perto.(10) 

El embarazo puede inducir hipertensión en mujeres previamente normotenses o puede agravar 
estados hipertensivos previos a la gestación. Según el Colegio Americano de Obstyetms y 
Gineoólowe (ACOG), el diegnóstbo debe hacerse por la presencia de los siguientes criterios: 

1.-Aumento de le presión ~ti sistillica en 30mmHg o mejor. 2.-Aumento de la presión arterial 
~Ice en 1 órnmHg o mayor. 3.-Presión arterial &Meca de 140mmHg o superior. 4.-Presión 
arterial cliestólOs de gOmmHg o superior. Registrandose esas altereoi5nea en dos tomas 
disidas con 6 honre o más de diferencie. (1) 

A su vea, fe hipertensión dura* le gestación puede clasificarle en hipertensión Inducirle por el 
entramto: N'eclampsia y eclampsia. Hkiertensbn crónica de cualquier musa Independiente de 
la gestación. Preeclempeis o @olimpo. sobreañadirás a hipertensión cninks. Hipertensión 
tranellorle y Alleraoirines hIperisnahis no *sacáis.. 

La defelción acepte* por la ACOG pera la preeciampeis dice que se treta de hipertensión 
asooleds e proleinuria 'rever e 0.3g4 en le orla de Moras o mayor de 1W1 en une muestra 

alelada o mis de 2 44 6 »mg mostrados con lira nisola; edema gensrekado, edema con 
Ibis de más de 1+ dupla de 12hores de reposo en cama o mento de paso de 21g o más 

en una semana de geelisión. Y eciampaie como aparición deasmisiones en une paciente con 
preidempals.(4) 



Durante loa Olimos eine el tejido endotellal he llamado la atención da los investkedores. El daño 
endoteliai partos ser Importarte en la presciampeka; los niveles elevados del factor VIII 
aumentan los nkeles de flbmnectina y afección del tromtmano A2 y prestacicilnes,apovando 
hipótesis de que el darlo de la célula endohdial se cree Interviene en la patopénesis de la 

preectempsia.(2) 

La naturaleza exacta del embaimiento primado que causa la m'eclampsia nepe siendo 

desconocida. Sin emberpo evidencias observarles en los últimos 20 shas, muestran que el 
desanclo anormal de la placenta es uno de los factores iniciales de la presentación de ésta 
entenneded.(14) 

La pleoentación anormal es debida a la invasión inadesuada del trotoblasto hacia las ateridas 
espirales maternas. Ye que distante el enterito mainel, les aéltioaa habiéndose invaden la 
pared de las arterias espirales, trenstorméndelas en candes largos y Iodo:goa capaces de 
transportar gran centided de sangre al Huta del espacio intevelloso y mientes ale acción de 
sueles vesomoteres. Esta 'hereden del Manolo analómico y fraiderelco nonnel de la placenta 
es probeble que prodigo la allinción de le función endotelei, ael como de le lesión 
multiortairice mediante un ~lamo aún deecanocirio.(11) 

En techas mientes, ora ha desolo une uelencle de origen endeleld cpae debido a su 
naturaleza tisoccadrIcama ea le llamé andelelne. Este suelen* tiene su prInelpei dacio soto 
el lecho visaba' renal y le cape:landa venosa. (4,14)la ~dna, un piplido 1111§000fleilidef 
potente lene un papel Irratortenle en la pabalneeis del vssompeame non Nepe*. le lesión de 
le Intima, con le ad:escuela aweariolón plequaterla y le lonnedón de tramtéte. (4,10) 

LA cenelltirtin 21 ernincécidos, que °atienen dos puentes Inhameleculeres dlaullurc.Se 
han iderllikade Irse moléculas semejantes entre si: ET-1,ET-2 y ET4 pero la de mayor electo 
vesoosnahlotor es h andeldne ET-1.(8,9,12,14) 
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D11111ffill el embarazo con preeciampaia, exista vartoespasmo glomerular con alteraciones en la 

capactiencia venosa, por lo que se hace imponente estudiar k)s *eles o oonceireciones 

plasmilicas de la endotelina en mujeres embarazadas promiamplicas y normales. (1,11,7,13) 

Se ha considerado que en le presciampsia tiene lugar la Nberación de péptidos con un 

Importarle potencial vasoactho, lo que podría influir en la presentación de la misma. (14,11) 

Por lo talo seda importante encontrar un mecanismo o sistema bloquimico de fácil 

deleginkieffin, que expiara la preeciampaia, o bien qua ayudara a pnadeolds.(4) 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

La preeckampsia y la hipedensión asociada al embarazo con preteinuria, edema y l'iteraciones 

en los tiempos de coegiáración y o alteraciones en la fondón hepálica; ocurre principalmente en 

nullpares,de más de 20 semanas de gestación, y más frecuentemente cerca del término. 

(3,10,14) 

Ea una complicación que puede presentarse en el 5-10% de todos los einbarszos; y puede 

progresar rápidamente a presentar convuhiones y teminer en eclampsia. (3,10,13) 

Implica en nuesko pela un do Indice de morbimortaided, por lo que se hace más importante 

pera nosotros la identificación de el o los helares etiológicos de esta entidad. O bien el 

establecimiento de un mecanismo o sistema bioquímico que puede ayudar como factor Fredctivo 

de le m'eclampsia. (1) 

En le preeolampsia adate vesoespaarno ghmerular y aleaciones en la caFecilancia venosa, y 

mienten,* se ha relacionado a la encloteline como probable factor etiológioopredictiva, debido 

a su potencial vasoconstriCtor.(1,14,) 

La delemfloión de la concentmción piesmátice de entkieline en muleles embarazada 

preeciamplicee yen mujeres mundee, palde apodar resultados que nos orientaran en un Muro 

cerceno al oigan real de le weeclampeis y a su predicción temprana; *si como aun diagnóstico  
y tralemiento oportuno. (13,11,14). 



a).- Identificar los niveies sérico& de endotelina en pacientes embarazadas normaies y en 

embarazadas preeclampticas, asi como en nageres no embarazadas de la población general. 

b).- Establecer el los ~es de endotellne se encuentran elevados en las mujeres con 

preacilmpele, en relación a las Meres con embarazos normales y al grupo de Meres sanas no 

embarazadas. 
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JUI111FICACION 

Es importante klentilicar los nimba de enáltelina, ya que aunque existen detennkiaciones 

previas en pacientes anclando" no existen determinaciones en mujeres sanas con y sin 

embarazo. De al le impudencia de determinar la concentración de endotellna durante el 

embasto y asi podido empanar con les pacientes que cursan con preeciampsia y en una 2da 

fase del presente aludo, y una vez conocidos lo valores de endotelina, tomando en cuenta los 

factores de riesgo y mediana el spulmierio de la paciente establecer al la endotalina puedo 

emplearse como un factor predktivo de preeciampeia. 



MarlildAl. Y MEMO 

Se estudiaron 100 pacientes captadas del servicio de consulta edema y bospitakzación do la 

Unidad de Ginezobatetricia del Hospital General de México, oon edades comprendidas entre las 

18 y 36 años, solicitandoies por escrito su consentkniento para participar en el estudio. Se 

dividieron en 3 grupos: GRUPO I de mujeres no embarazadas sanas, con FUM confichls, 

GRUPO II de mujeres embarazadas del ler trimestre, del 2do bimestre y del 3er trimestre nIn 

anteoedlites de hipertensión crónica o nefnipstas, sin 'N 'esta de medicamentos soivo 

vlbrrenicos, entra los 18 y 36 años. GRUPO III de mujeres embarazadas preeciamplInas de 

entre 18 y 36 años, con prateinuria (cualitativa) y nonnotensión previa el embarazo. 

Loe 3 grupos, se sometieron a la toma de 7 ml. de sangre venosa periférica mediante Singa 

lepodórmica,se colectaron dichas muestras en tubos esterilizados que contentan EDTA 

monosódlco y se congelaren a -100C, posteriormente se centrifugaron a 300rpm acidificando el 

soisensdante con volumenes Iguales de Acido triNuensacétioo al 0.1%; mediante extracción con 

columnas Sep Pek y se efectuó Multe con aoalonibile al 00% 

en ácido trilluemacelko al 0,1%; 

Los erizados ee evaporaron hasta su escodo y se sometieron radielrimuneenélisis por 

duplicado pera curnfficeolón de endolelina I (E-1).(1) 

Medie* 'Ionice de dable enticuerpo, la cual ea ~e especifica, requIderiub la °blandón 
de los antieuerpoe y le eadoteline marcada 1-121(1) 

Loa ciclos idas idea se %imperan procediendo a efectuar anillas de verienza y una vez que so 
*Merca los vires, se ancharon medienle le pruebe de rengos múltiples de Newmsn Keuts. 



REIUL.TADO0 

EJ promedia de edad en las páctenles eattdades fuá de 24.3 * 3.7 en las pacientes no 
embarazadas, de 243* 6.9 en les pacientes entramadas del pibuer trimestre sanas, de 24.81 

6.1 en las pacientes embarazadas del segundo trimestre sanas, de 25.3* 6.3 en las ~des 

embarazadas del temer trimestre sanas, y de 23.7* 5.7 en las pacientes ernbarandas 

pmeolimplices; con un rango de la población estudiada de 18 a 35 ellos. 

De lee 109 pacientes estudiadas, el 152% no Montan antecedentes gestacionzies, el 45.5% 

fuerce primbeetes, el 192% secundigestse, ed 9.1% trigestes y el 11.1% restante tenían 

entimedenla de 4 gestaciones o mas. (Figura 1) 

EJ promedio de edad gest:relame ~entrado en les pacientes embarazadas estudiadas, fue do 
10.4 2.3 semanas en ei grupo de embarazadas del primer trimestre , de 23.3 * 5.6 atina:Mi 
en el grupo de ernbeneradee del segundo trimestre , de 37 * 4.1 semanas en el grupo da 
embreadas del tercer trimestre y de 33 * 8.4 semanas el grupo do embanualal 

priectimpliceor . 

De las potentes con antecedente do gestaciones previas, soiamerte el 2% helero 

erescedente de peseciempale. 

Los akpos y adrianes encontrados en las pacientes preectimpticas fueron cefalea en 10, 

edites y edema en 2,oelatee y solimos en 1, Wein, naden y acátenos en 1, cefalea, 
acIlanos e hipermieds en 1 y edema e lipenellesia en 1. 

Los ~desmembre ~os por el grupo de pacientes preeolloptioss fueron hidmiecine y 
allemeledops en 3 pacientes, Mdnicrins, aliamellidope en 3 paciente., hit ansia, elfamellcheps 

y nlledPina en 2, e hldnearelna únicamente en 1 pedante. (Figura 2) 



Se encontró protelnuria únicamente en el grupo de ponientes preechimpticas; 11 pacientes 

presentaran 300mgfcli, 3 paciente" con 100m01, 2 con 30mg/c11, 2 con 2000mgicli y 1 con 

500mgfcli. (Figura 3) 

El promedio de presión arterial encontrada fué de 109/88mmHg en las pacientes no 

erriberszadas,de 122f7OmmHg en las pacientes del primer trimestre, de 122/75rnrolig en las 

pacientes del segundo trimestre, de 115/74mmlig en las pacientes del temer trimestre y de 

148/9OmmHg en las pacientes preeclimpticas.(Figura 4) 

El promedio da 'Molaba piaamMice encontrada fué de 8.6 t 4.1 poirni en las pacientes no 

embarazadas , de 24.4* 8.8 paimi en las del primer trimestre , de 23.6 t 102 pg/ml en las del 

' segunda trimeeber , de 12.3 * 5.7 pgtmi en las del tercer bimba y de 13.9 t 6 pgimi en las 

pacientes preecidmpticas . (Figura 6, Tabla 1) 

De lea 100 muestres recolectadas, una de Misa no se proceso, por coagulación de la misma. 

Al comparar la concentración de endose ira entre loe 5 grupos, con la prueba de ANOVA, so 

encontró une duende mitedisticamente signlecallve de pe 0.001. 

Pare identificar los grupos en 106 cuales se encontró diferencia , se empleó la prueba da 

rangos ~pies de Nommen Más. Encontrando algnMloarnola «Sedada al comparar el grupo 

de pacientes no embarazadas, con las del taro, 2do, 3er trimestre y preeciamptices; y al 

comprar les del lar trimestre con lee del 3er alma** y preedemplicee lamben era encontró 

dandi:ancla @Mediados, ad como odre el 2do bimestre y el 3em y el 2do y lee pmeciemtices. 

No encontrando diferencie Geldstice al comparar el cero con el 2do, ni el 3ere con las 
peteciamplices. (Tabla 2) 
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DISCMON 

La proedampsla es un sIndrome especifico del embarazo de etiologla desoonockia, que so 

manifiesta por hipertensión, proteinuria, edema y activación de la cascada de coagulación; lo cual 

se resuelve después del parto. Se han postulado diversas y variadas bodas acerca de la 

etiología del elndrome toxémico,sin tener actualmente una que lo ¡ratifique plenamente. El daño 

endolelial pereCe ser importarte en le preeciampele; los niveles elevados del factor VIII aumentan 

los Mieles de Ilbronectina y afección del tromboxeno A2 y prostacicinas, apoyando la hipótesis 

de que el daño de la célula endeble' se cree Interviene en la patogénesis de la 

preealempsis .(4,1 O) 

La naturaleza exacta del aoontecimiento primado que causa la problarnpais sigue siendo 

obscuro, sin embargo en los últimos años, se he obstinado que el desanclo anormal de la 

placenta es uno de loa factores iniciales de la presentación de ésta enfermecisd. La pkentación 

anormal se debe a une Invasión Inedectada por pede del 'doblado a lea penaba de les 

arterias espirales de la madre; ésta desdén del desanclo anatómico y tbkéógico normal de la 

plaoenta, es probable que perdures la alleneolón de le función andotelial, uf como de le lesión 
rnultlorgrinice por mecanismos aún desoonockka.(10,12) 
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Se ha combatido que en la preaciampala Seno lugar la Itteradon de prlptidoa con un 
impodante potencial vasoscaro, lo quo podila Influir en la prosentaclan de la misma.(4,14) 

La embeba, un pedido vaaoconstrictor potente llene un papel importante en la palogenesis 
vesceepserno con respecto e la balen de la Intima, cana subscecuente agmgadon pLnuotaih y 

la formación de trombina.(4,10) 

Oiremos setudbs recientes han demostrado que la preedampola se asada a hipcgaidulla. 
pretende de concentraciones de caldo urinario de 12mgd o menor en orina do 24firs, tiene ( 1 a 

valor pndidhro podado del 86% y un valor predIctIvo flagele de 91%. Olme estudiso indloari 

qtaa este fenómeno se produce en etapas ~planea de la gestación y persiste durante la 

misma, por lo que es potencialmente 061 para la idantilicsaión precoz de las pacientes de 

risego.(15,18) 

Las pedantes con pnteciampsia también presentan niveles elevados de libronectins, una 

gluceprotelne que desempeñe un Importante papel en le adhesión celular y forma parto dril 

Mildo conectar, y de lea membranas bateles. Y Maten estudios que Indican que niveles 

Osmóticos lavados de ilbroneoline procedente del and**, preceden a los signos clínicos do 

prosolampela y pueden ser útiles para la predicción de la anfennedad.(17) 
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De acuerdo a los resultados consideramos que la endotetina se incrementea durante el 

embarazo, pero no edite diferencia entre los valores encontrados dura* el tercer trimestre y la 

ate; 

Si bien durante la preectampsia Mete liberación de p441dos vasoactivos, y la endolertna es uno 

de ellos, no podemos establecer que ésta, sea la única responsable de la palogenesta del 

vasoespasmo de esta entidad. 

Tahéz la «delirio junio con otros factores , como la placen:ación anormal, la hipocaloemla 
la elevación de flbrcoectina y *Cines otros aún desconocidos, sean en °Mudo responsables 
de Isfislopaleiogla de la rosciampela. 

Quedando para investigaciónes posteriores, cual de esto* factores es el que dispara la cadena 

de evades obeenados en la ProcieroPsie 
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1: El Med de andokins deba so d'AS di.rade el embermal 

2.- La Endaleine edita diente el minero y segun& Adusto» dod animan, es tres tienes 

mayor que en Me ~Mes no eletenusdas. 

3.- No Mb, diem* ente be *dee de esdakins en 

el tener Sima» d'Imbuir° y duninle la pmeclompek. 

4: Can los tesubdba gemid" no pedemos ~a d papel de b embeba en le 

SalopeMakis de le psectempda. 
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Figura 5. Determinación de etmitnedne Melca en pacientes no emberezeides. embenuadas dei leen- 2do. y 3ee. trimestre y pedante 
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Promedios y Desviaciones Estander mediante prueba de ANOVA 
del grupo de mujeres sanas No Embarazadas, Embarazadas 
sanas de los trimestres y Preeciamplicas. 
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SignifIcancla estadletlea entre loa valores de ENDOTEUNA 
obtenidos de los grupos estudiados mediante la prueba 
de rengos múltiples de Nommen Keuls. 

TABLA II. 
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