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DIFERENCIA ENTRE LA CONCENTRACION  DE FACTORES ANGIOGENICOS Y  
RESULTADO MATERNO Y PERINATAL EN GESTACIONES CON ENFERMEDADES 
HIPERTENSIVAS DEL EMBARAZO 
RESUMEN 
Antecedentes: Las enfermedades hipertensivas son las complicaciones más frecuentes 
durante el embarazo. Las enfermedades hipertensivas y en especial la preeclampsia son 
unas de las principales causas de morbilidad y de las más importantes de mortalidad 
materna y perinatal. Se calcula que mueren anualmente en el mundo 50,000 mujeres por 
preeclampsia. En México la preeclampsia representa hasta 34% del total de las muertes 
maternas por lo que constituye la principal causa de muerte asociada a complicaciones del 
embarazo. Numerosos estudios han demostrado una fuerte asociación entre la alteración 
en los niveles de factores angiogénicos circulantes y la preeclampsia. La pérdida del 
balance entre las proteínas antiangiogénicas y proangiogénicas antecede a la presentación 
clínica de la preeclampsia por varias semanas. Dicha alteración es mayor en las formas 
temprana y severa de la enfermedad y muestra asociación a resultado perinatal adverso.  
Objetivo: Determinar si existe diferencia entre las concentraciones séricas de factores 
angiogénicos y  el resultado materno y perinatal en pacientes con enfermedades 
hipertensivas del embarazo. Material y Métodos: Se realizó un estudio retrospectivo 
comparativo transversal del 01 de septiembre de 2013 al  31 de agosto de 2015 en el 
servicio de “Enfermedades Hipertensivas del Embarazo” del Hospital de Ginecología y 
Obstetricia No. 4 del IMSS “Luis Castelazo Ayala”. Se incluyeron mujeres con embarazo 
único > 20 semanas de gestación con diagnóstico de enfermedad hipertensiva del 
embarazo. Se incluyeron pacientes con hipertensión gestacional o preeclampsia en sus 
modalidades leve y severa, exceptuando a aquellas pacientes con alguna comorbilidad 
asociada que condicione un riesgo obstétrico adicional. Para su estudio las pacientes con 
enfermedad hipertensiva del embarazo de se dividieron 5 grupos  por la severidad de 
enfermedades hipertensivas (grupo 1: hipertensión gestacional, grupo 2: preeclampsia 
leve, grupo 3 hipertensión gestacional severa, grupo 4 preeclampsia severa, grupo 5 
preeclampsia severa complicada) así como en dos grupos: Grupo 1  con y sin resultado 
adverso materno y  Grupo 2 con y sin resultado adverso fetal y se relacionaron con la 
concentración de factores angiogénicos (concentración de sFlt-1, PlGF y relación 
sFlt1/PlGF). El manejo y momento de la interrupción del embarazo se realizó con base en 
las guías de práctica clínica establecidas. Para el análisis estadístico la diferencia entre las 
variables continuas se determinó mediante el análisis de varianza de 1-via (ANOVA). En 
todos los casos se consideró un valor de p<0.001 bimarginal como estadísticamente 
significativo. Resultados: Se analizaron 196 pacientes encontrando diferencia significativas 
entre los 5 grupos en los valores de factores proangiogénicos y antiangiogénicos, así como 
en la edad gestacional de interrupción y complicaciones asociadas: Capurro: 1vs 3,4 y 5 
p<0.001; 2 vs 3,4 y 5 p<0.03; PIGF: 1vs2 p=0.02; 1vs3 p= 0.04; 1vs4 p<0.001; 1 vs 5 
p=0.005; sFlt-1: 1vs3 p=0.007; 1vs4 p<0.001; 1vs5 p<0.001; 2vs4 p=0.03; 2vs5 p=0.013; 
sFlt/PIGF: 1vs3 p=0.012; 1vs4 p<0.001; 1vs5 p<0.001; 2vs5 p=0.018.Conclusión: Se 
observó mayor alteración en la concentración de factores angiogénicos conforme mayor fue 
la severidad de la enfermedad hipertensiva en el embarazo (disminución del PIGF e 
incremento del sFlt-1) con una  p<0.001. Así mismo la relación sFlt-1/PIGF fue mayor en 
aquellas con resultado materno y perinatal adverso en comparación a aquellas que no lo 
tuvieron con una p <0.001 por lo tanto esta relación tiene un uso potencial como  marcador 
bioquímico de severidad y estatificación de riesgo. 
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DIFFERENCE BETWEEN THE CONCENTRATION OF ANGIOGENIC FACTORS AND 
MATERNAL Y PERINATAL OUTCOME IN GESTATIONS WITH HYPERTENSIVE 
DISEASES OF PREGNANCY 
 
SUMMARY 
Background: Hypertensive diseases are the most common complications during 
pregnancy. Hypertensive diseases and especially preeclampsia are among the leading 
causes of morbidity and the most important of maternal and perinatal mortality. It is 
estimated that 50,000 women die annually from preeclampsia in the world. In Mexico 
preeclampsia accounts for up to 34% of all maternal deaths which is the leading cause of 
death associated with pregnancy complications. Numerous studies have shown a strong 
association between altered levels of circulating angiogenic factors and preeclampsia. The 
loss of the balance between pro-angiogenic and antiangiogenic proteins precedes the 
clinical presentation of preeclampsia for several weeks. This alteration is greater in early 
and severe forms of the disease and shows association to adverse perinatal outcome. 
Objective: To determine whether a difference exists between serum concentrations of 
angiogenic factors and maternal and perinatal outcome in patients with hypertensive 
diseases in pregnancy. Material and Methods: A cross-sectional retrospective 
comparative study of September 1, 2013 to August 31, 2015 was performed in the service 
of "Hypertensive Diseases of Pregnancy" in Hospital of Gynecology and Obstetrics No. 4 
IMSS "Luis Castelazo Ayala". Singleton pregnancies> 20 weeks gestation diagnosed with 
hypertensive disease of pregnancy and patients with gestational hypertension or 
preeclampsia in their mild and severe forms were included; except for those patients with 
comorbid conditions that condition an additional obstetrical risk. For their study patients 
with hypertensive disease of pregnancy were divided by the severity of hypertensive 
disease in five groups (group 1: gestational hypertension, Group 2: mild preeclampsia, 
Group 3 severe gestational hypertension, Group 4 severe preeclampsia group, 5 severe 
preeclampsia complicated ) and in two groups: Group 1 with and without adverse maternal 
outcome and Group 2 with and without adverse fetal outcome and these groups were  
related to the concentration of angiogenic factors (concentration of sFlt-1, PlGF and 
sFlt1/PLGF ratio). The handling and timing of the termination of pregnancy was performed 
based on established guidelines for clinical practice. For statistical analysis, the difference 
between continuous variables was determined by analysis of variance of 1-way (ANOVA). 
In all cases a value of p <0.001 bimarginal was considered statistically significant. 
Results: 196 patients were analyzed finding significant differences between the 5 groups 
in the values of pro-angiogenic and antiangiogenic factors and gestational age of disruption 
and associated complications: Capurro: 1VS 3.4 to 5 p <0.001; 2 vs 3.4 to 5 p <0.03; PIGF: 
1vs2 p = 0.02; 1vs3 p = 0.04; 1vs4 p <0.001; 1 vs 5 p = 0.005; sFlt-1: 1vs3 p = 0.007; 1vs4 
p <0.001; 1vs5 p <0.001; 2vs4 p = 0.03; 2vs5 p = 0.013; sFlt / PlGF: 1vs3 p = 0.012; 1vs4 
p <0.001; 1vs5 p <0.001; 2vs5 p = 0.018. Conclusion: major alteration was observed in 
the concentration of angiogenic factors as the greater the severity of hypertensive disease 
in pregnancy (PlGF decreased and sFlt-1 increased) with p <0.001. Likewise, the sFlt-
1/PlGF ratio was higher in those with adverse maternal and perinatal outcomes compared 
to those who did not had with a p <0.001 therefore this relationship has potential use as a 
biochemical marker of severity and risk stratification. 
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MARCO TEORICO  
 
Las enfermedades hipertensivas son las complicaciones más frecuentes durante el 
embarazo. La preeclampsia es un trastorno multisistémico de severidad variable 
caracterizado por la aparición de hipertensión asociada a proteinuria y/o disfunción de 
órgano blanco después de la semana 20 de gestación. Se presenta en 5 a 8% de los 
embarazos y se encuentra dentro de las tres primeras causas de muerte materna en países 
en vías de desarrollo como los de América Latina y el Caribe.  En México, de acuerdo con 
la Secretaría de Salud, la preeclampsia representa hasta 34% del total de las muertes 
maternas, siendo la principal causa de muerte asociada a complicaciones del embarazo. 
(1-6) 
 
Aunque las manifestaciones clínicas de la preeclampsia aparecen hacia el segundo 
trimestre, se piensa que la patogénesis inicia con la invasión deficiente del trofoblasto, que 
da origen a una alteración en la remodelación de las arterias en espiral con la consecuente 
liberación de sustancias angiogénicas y antiangiogénicas por la placenta hipóxica. (7-14) 
 
La placentación normal requiere una extensa angiogénesis y vasculogénesis para el 
establecimiento de una red vascular suficiente que provea de oxígeno y nutrientes al feto. 
Para ello, la placenta mantiene un balance en su elaboración de factores proangiogénicos 
[VEGF (factor de crecimiento endotelial vascular), PlGF (factor de crecimiento placentario)] 
y antiangiogénicos [sFlt-1 (fms soluble similar a tirosina cinasa-1)] (12-16).  
 
Anormalidades en el desarrollo de la vasculatura placentaria durante embarazo temprano 
pueden resultar en hipoperfusión, hipoxia e isquemia placentaria. La placenta hipóxica, 
incrementa la síntesis y liberación de factores antiantiogénicos hacia la circulación 
materna, ocasionando una pérdida en el balance entre proteínas angiogénicas y 
antiangiogénicas. La pérdida de este balance resulta en la disfunción endotelial vascular 
sistémica responsable de la hipertensión y las otras manifestaciones clínicas de la 
preeclampsia. (12-17) 
 
La preeclampsia se caracteriza entonces por presentar una respuesta vascular anormal a 
la placentación que resulta en disfunción celular endotelial, incremento en la respuesta 
inflamatoria vascular sistémica, aumento en la agregación plaquetaria y activación del 
sistema de coagulación.  [7-12] 
 
Numerosos estudios han demostrado que existe un incremento en la circulación materna 
del receptor-1 del factor de crecimiento endotelial vascular soluble (sVEGFR-1 o sFlt-1) y 
endoglina soluble (sEng) así como una disminución en las concentraciones del factor de 
crecimiento placentario (PlGF) en mujeres con diagnóstico de preeclampsia. Más aún, se 
ha asociado esta alteración con un riesgo elevado de desarrollar preeclampsia varias 
semanas antes del inicio de las manifestaciones clínicas de la misma.(14-25) 
 
Hasta ahora, el diagnóstico de preeclampsia continúa basándose en los hallazgos no 
específicos de hipertensión y proteinuria detectados por primera vez durante el embarazo. 
Sin embargo, aun actualmente tanto su presencia como severidad han resultado poco 
predictores de resultado materno y perinatal adverso. (26,27) La existencia de un 
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marcador específico que acertadamente prediga la aparición de complicaciones tanto 
maternas como fetales un mujeres con preeclampsia o sospecha de la misma, facilitaría el 
manejo individualizado determinando la necesidad de monitorización prenatal intensiva, 
uso de esteroides, sulfato de magnesio y tiempo de interrupción del embarazo. (27,28) 
 
La familia del VEGF se conforma por proteínas específicas del endotelio vascular que 
participan en la angiogénesis, vasculogénesis, crecimiento de las células endoteliales, 
disminución de la apoptosis e incremento de la permeabilidad vascular; esto último, de 
manera directa e indirecta por mediación del óxido nítrico. Su principal estimulador es la 
hipoxia vía HIF-1a (factor inducible de hipoxia-1a).  (18,20) 
 
La activación del VEGF está mediada por la interacción con dos receptores tirosina 
quinasa de gran afinidad: VEGFR-1 (Flt-1) y el VEGFR-2 ([KDR]/Flk-1), los cuales son 
selectivamente expresados en la superficie celular del endotelio vascular. El VEGFR-1 
tiene dos isoformas, una transmembrana y otra soluble (sFlt-1 o sVEGFR-1). (18,20) 
 
El sFlt-1 es producido en la placenta y secretado a la circulación sistémica materna en 
donde se une con gran afinidad al VEGF y PlGF circulantes, evitando así su unión a los 
receptores de superficie de las células endoteliales y generando así la disfunción 
endotelial. [19-21,29-33] En el embarazo normal, la concentración de sFlt-1 permanece 
constante hasta la semana 33-36, a partir de la cual aumenta gradualmente cada semana. 
(29,30) 
 
La endoglina es un correceptor para el factor de crecimiento transformador beta (β-TGF) y 
es altamente expresado en las membranas celulares del endotelio vascular y el 
sincitiotrofoblasto. Su forma soluble (sEng) deriva de la placenta y actúa como proteína 
antiangiogénica por lo que se considera otro mediador de la preeclampsia. (16,22,29-31) 
 
El PlGF, miembro de la familia del VEGF, es un potente factor angiogénico, producido tanto 
por la placenta humana como por las células del trofoblasto extravelloso. (18,20) Durante el 
embarazo normal, las concentraciones de PlGF aumentan en los primeros dos trimestres, 
con un pico máximo entre las semanas 29-32 y posterior disminución hacia el final del 
mismo. (16,29,32) 
 
El cociente sFlt-1/PlGF se ha propuesto como un índice de actividad antiangiogénica que 
refleja la alteración en ambos biomarcadores y es un mejor predictor de preeclampsia tanto 
temprana como tardía que cualquiera de las dos mediciones de manera aislada 
(14,16,19,21,29-33) 
 
En pacientes sanas, el índice sFlt-1/PlGF es mayor entre las semanas 10-12, a partir de las 
cuales muestra una disminución progresiva hasta las 29-32 y un incremento lento y discreto 
hasta el término. (14,16) 
 
Múltiples investigaciones han estudiado el comportamiento de estos factores tanto en 
embarazos normales como en los complicados por preeclampsia, demostrando su utilidad 
en el diagnóstico, predicción y severidad de la misma arrojando las siguientes 
conclusiones. (14-25, 27-33) 



5 
 

 
 Existe un incremento en la concentración sérica de proteínas antiangiogénicas 

(sEng, sFlt-1) aunado a la disminución de las angiogénicas (PlGF) en las pacientes 
con diagnóstico de preeclampsia.  

 En mujeres que posteriormente desarrollarán preeclampsia, puede observarse tanto 
el incremento de sFlt-1 y sEng como la disminución de PlGF desde 9-11 semanas 
antes de la fase clínica de la enfermedad, pero ésta alteración es más rápida y 
significativa durante las cinco semanas previas a la misma.  

 El índice sFlt-1/PlGF es un mejor predictor de preeclampsia y su severidad que 
cualquiera de sus componentes medidos de manera aislada.  

 Existe una correlación positiva entre la alteración de los factores 
angiogénicos/antiangiogénicos y la severidad de la enfermedad.  

 El incremento en sFlt-1, sEng, sFlt-1/PlGF y la disminución del PlGF ocurren en 
mayor proporción y más tempranamente en pacientes con preeclampsia temprana 
que en la forma tardía de la misma (17-20 vs 25-32 semanas respectivamente).  

 Se ha observado una relación entre la alteración de los factores 
angiogénicos/aniangiogénicos y el incremento en el riesgo de complicaciones tanto 
maternas como perinatales en mujeres con preeclampsia.   
 

Factores angiogénicos y riesgo de resultado materno y perinatal adverso  
 
El manejo expectante de la preeclampsia severa está indicado siempre que no haya una 
complicación que suponga un riesgo inminente para la salud de la madre y/o el feto. 
Aunque prolonga el embarazo con el fin de mejorar el pronóstico del recién nacido, no 
excluye la aparición de una complicación grave de forma súbita e impredecible. (34,35).  
 
En nuestro país  se han realizado muy pocos estudios que determinen si hay diferencias 
entre las concentraciones de factores angiogenicos y  un resultado materno o perinatal 
adverso. Hasta ahora, son pocos los estudios que se han enfocado a evaluar la asociación 
entre los factores angiogénicos y el riesgo de complicaciones maternas y perinatales, sin 
embargo, los resultados publicados parecen corroborar esta asociación (27,28,33,36-40) 
evidenciando las siguientes asociaciones:  
  

 Mujeres con preeclampsia temprana y fetos pequeños para la edad gestacional 
presentan mayores alteraciones en los factores angiogénicos que aquellas con 
preeclampsia temprana y fetos con peso adecuado.  (27,28,33,36) 

 Se observó un incremento en el riesgo de hematoma y/o ruptura hepática en 
mujeres con preeclampsia y elevación importante de sEng (OR, 7.3; 95% CI, 1.5–
34.4). (28) 

 Se ha reportado mayor riesgo de desprendimiento prematuro de placenta 
normoinserta, manejo avanzado de la vía aérea y uso de inotrópicos cuando el 
índice sFlt-1/PlGF está anormalmente elevado (OR≥4.9). (28) 

 La alteración en el índice sFlt-1/PlGF es mayor en mujeres con interrupción de 
embarazo temprano indicado por complicaciones maternas o fetales asociadas a 
preeclampsia. [37,38-40] 



6 
 

 Los factores angiogénicos están mayormente alterados en los recién nacidos de 
madres con preeclampsia que desarrollaron síndrome de dificultad respiratorio. 
(38,40) 

 El sFlt-1/PlGF es inversamente proporcional al tiempo entre la presentación clínica 
de la enfermedad y el tiempo de interrupción de embarazo. (38-40) 
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JUSTIFICACION 
 
Las enfermedades hipertensivas son las complicaciones más frecuentes durante el 
embarazo a nivel mundial siendo una de las principales causas de morbilidad y mortalidad. 
La preeclampsia no sólo es la principal causa de muerte materna en México y América 
Latina (1,2,5), es también la principal causa de nacimiento pretérmino por indicación 
médica asociándose a una tasa de mortalidad perinatal cercana al 10%. (56) 
 
En su espectro más severo la preeclampsia puede desencadenar edema pulmonar, 
hemorragia cerebral, falla hepática, falla renal, eclampsia, coagulación intravascular 
diseminada, desprendimiento prematuro de placenta normoinserta y muerte materna. 
Mientras que dentro de las complicaciones fetales se pueden incluir el parto pretérmino, 
óbito, restricción de crecimiento intrauterino y admisión en unidad de cuidados intensivos 
neonatales por lo que se han hecho numerosos esfuerzos para predecir tanto la aparición 
de dicho síndrome, como su severidad y consecuencias maternas, fetales y neonatales. (4) 
 
La predicción de la preeclampsia pudiera verse limitada porque ni el desarrollo de la misma 
ni su progresión se puede prevenir en la mayoría de los pacientes y su única solución sigue 
siendo la interrupción del embarazo. Sin embargo, la identificación oportuna de las mujeres 
en riesgo, el diagnóstico temprano y manejo apropiado (inductores de madurez pulmonar 
fetal, control de la hipertensión severa, neuroprotección y nacimiento oportuno) pueden 
mejorar el pronóstico materno y el resultado perinatal (16,25,27,28) 
 
No existe hasta el momento, en la práctica clínica cotidiana ningún resultado de laboratorio 
que pueda predecir, o que se asocie de manera confiable a un riesgo de resultado materno 
y perinatal adverso en las mujeres con enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo.  
En nuestro país y en nuestro hospital existen muy pocos estudios que determinen si hay 
diferencias entre las concentraciones de factores angiogénicos  en esta población. 
 
El objetivo general del presente estudio es relacionar los niveles de factores angiogénicos 
con la gravedad de las complicaciones maternas y fetales presentadas en gestaciones con 
hipertensión gestacional y preeclampsia determinando las diferencias  entre las 
concentraciones de factores angiogénicos en suero materno en estas enfermedades 
dividiéndolas para su estudio en  aquellas con y sin resultado materno y/o fetal adverso y 
de esta manera establecer con prontitud y eficacia las medidas terapéuticas adecuadas en 
estos grupos de pacientes 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 
 
Las enfermedades hipertensivas son las complicaciones más frecuentes durante el 
embarazo. Se considera que la hipertensión ocurre en 6-10% de todos los embarazos. Las 
enfermedades hipertensivas y en especial la preeclampsia son unas de las principales 
causas de morbilidad y de las más importantes de mortalidad materna y perinatal, se 
calcula que mueren anualmente en el mundo 50,000 mujeres por preeclampsia. En países 
en desarrollo como América Latina y el Caribe constituye la principal causa de muerte 
materna (>25%). En México de acuerdo con la secretaria de salud, la preeclampsia 
representa hasta 34% del total de las muertes maternas por lo que constituye la principal 
causa de muerte asociada a complicaciones del embarazo. (1-6)  
 
Aunque las manifestaciones clínicas de la preeclampsia aparecen hacia el segundo 
trimestre, se piensa que la patogénesis inicia con la invasión deficiente del trofoblasto, que 
da origen a una alteración en la remodelación de las arterias en espiral con la consecuente 
liberación de sustancias angiogénicas y antiangiogénicas por la placenta hipóxica. (7-14) 
 
Numerosos estudios han demostrado una fuerte asociación entre la alteración en los 
niveles de factores angiogénicos circulantes y la preeclampsia. La pérdida del balance 
entre las proteínas antiangiogénicas (sFlt-1 y sEng) y proangiogénicas (PlGF, VEGF) 
antecede a la presentación clínica de la preeclampsia por varias semanas. (15-27) Dicha 
alteración es mayor en las formas temprana y severa de la enfermedad, (28-31) y muestra 
asociación a resultado perinatal adverso. (8-34)  
 
La utilidad más grande de estas pruebas es descartar la progresión de la hipertensión 
gestacional a preeclampsia o de resultados perinatales adversos. La disponibilidad de los 
biomarcadores para  evaluar rápidamente la progresión en una presentación inicial a 
preeclampsia o de resultados adversos puede influenciar grandemente en el manejo de 
pacientes con hipertensión gestacional  ya que permite diferenciar  aquella patología que 
no progresará a formas complicadas (4) 

 
 
Pregunta de Investigación:  
¿Existe diferencia  entre la concentración de factores angiogénicos  y  el resultado 

materno y perinatal adverso en pacientes con enfermedades hipertensivas del embarazo? 
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OBJETIVOS 
 

Objetivo General 

 Determinar si existe diferencia entre la concentración de factores angiogénicos y  el 
resultado materno y perinatal adverso en pacientes con enfermedades 
hipertensivas del embarazo 

 
Objetivos específicos 

 
 Determinar la asociación de restricción del crecimiento intrauterino en embarazos 

con enfermedad hipertensiva y factores angiogénicos alterados 
 

 Evaluar la asociación de óbito en embarazos con enfermedad hipertensiva y 
factores angiogénicos alterados 
 

 Conocer la asociación de nacimiento pretérmino en embarazos con enfermedad 
hipertensiva y factores angiogénicos alterados 
 

 Analizar la asociación de síndrome de HELLP en embarazos con enfermedad 
hipertensiva  y factores angiogénicos alterados 

 
 Determinar la asociación de eclampsia en embarazos con enfermedad hipertensiva 

y factores angiogénicos alterados 
 

 Conocer la asociación de desprendimiento prematuro de placenta en embarazos 
con hipertensión gestacional o preeclampsia  y factores angiogénicos alterados 
 

 Evaluar la asociación de muerte materna en embarazos con hipertensión 
gestacional o preeclampsia  y factores angiogénicos alterados 
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HIPOTESIS 
 

 

 

 

H0: No existe diferencia entre las concentraciones de factores angiogénicos y el resultado 
materno y perinatal adverso en las pacientes con enfermedades hipertensivas del 
embarazo 

 

 

 

 

 

H1: existe diferencia entre las concentraciones de factores angiogénicos y el resultado 
materno y perinatal adverso en las pacientes con enfermedades hipertensivas del 
embarazo 
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MATERIAL Y METODOS 
 
Se realizó un estudio retrospectivo comparativo transversal durante 2 años en el servicio 
de “Enfermedades Hipertensivas del Embarazo” del Hospital de Ginecología y Obstetricia 
No. 4 del IMSS “Luis Castelazo Ayala”.  

Se incluyeron mujeres con embarazo único > 20 de gestación con diagnóstico de 
enfermedad hipertensiva del embarazo. Se incluirán pacientes con hipertensión 
gestacional o preeclampsia en sus modalidades leve y severa, exceptuando a aquellas 
pacientes con alguna comorbilidad asociada que condicione un riesgo obstétrico adicional 
(Diabetes mellitus, Hipertensión arterial sistémica crónica, enfermedad renal crónica, 
anticuerpos antifosfolípidos, trombofilias, etc.). 

Se obtuvo una muestra de sangre materna cuando de acuerdo a los criterios establecidos 
en las guías de práctica clínica y decisión del médico tratante se decidió interrumpir el 
embarazo. La muestra se centrifugo para obtener el componente sérico, el cual se 
almaceno a -20°C hasta su análisis, el cual se realizó mediante electroquimioluminiscencia 
utilizando los ensayos automatizados Elecsys® sFlt-1 y Elecsys® PlGF, de acuerdo a las 
instrucciones del fabricante (Roche Diagnostics) y se calculó el índice sFlt-1/ en cada 
estudio obtenido 

Se obtuvo del expediente clínico las características clínicas, demográficas y los 
antecedentes de importancia de cada paciente, así como el resultado del último análisis de 
laboratorio (hemoglobina, hematocrito, plaquetas, TGO, TGP, DHL, creatinina sérica, 
ácido úrico, tiempos de coagulación, fibrinógeno) y las pruebas de vigilancia materna y 
fetal realizadas durante el embarazo (Doppler de arterias uterinas, registro 
cardiotocográfico, ultrasonido obstétrico, perfil biofísico, etc).  

Para su estudio las pacientes con enfermedad hipertensiva del embarazo de se dividieron 
5 grupos  por la severidad de enfermedades hipertensivas (grupo 1: hipertensión 
gestacional, grupo 2: preeclampsia leve, grupo 3 hipertensión gestacional severa, grupo 4 
preeclampsia severa, grupo 5 preeclampsia severa complicada) asi como  en dos grupos: 
Grupo 1  con y sin resultado adverso materno y  Grupo 2 con y sin resultado fetal adverso 
y se relacionaron con la concentración de factores angiogénicos (concentración de sFlt-1, 
PlGF y relación sFlt1/PlGF) 
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TIPO Y DISEÑO DE ESTUDIO DE INVESTIGACION 
 

Diseño de estudio 

 Según intervención: observacional 
 De acuerdo a la interpretación: comparativo 
 De acuerdo a la evolución: transversal 
 Según la forma de recolección: retrospectivo 

Selección de muestra:  
 

Espacio 

Servicio de Enfermedades Hipertensivas en el embarazo de la Unidad Médica de Alta 
Especialidad no. 4 del Instituto Mexicano del Seguro Social. Hospital de Ginecología y 
Obstetricia: “Luis Castelazo Ayala” en la ciudad de México Distrito Federal 

Tiempo 

Del  01 de septiembre de 2013 y el 31 de agosto de 2015 

Universo 

Todas las pacientes hospitalizadas en la Unidad Médica de Alta Especialidad No. 4 del 
IMSS en el periodo de tiempo establecido que cursen con embarazo complicado por 
hipertensión gestacional o preeclampsia y en quienes se obtenga una determinación de 
factores angiogénicos en suero materno.   

 
Análisis estadístico 
Las diferencias entre las variables continuas fueron determinadas por análisis de varianza 
de 1-via (ANOVA). En todos los casos se consideró un valor de p<0.001 bimarginal como 
estadísticamente significativo.  
 
Dado que no existió un punto de corte bien establecido en los niveles de factores 
angiogénicos, no fue factible determinar un tamaño de muestra, por lo que se estudiaron a 
todas las pacientes captadas durante el estudio 
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CRITERIOS DE SELECCIÓN 
 
 

 Criterios de inclusión 
 

▫ Pacientes con diagnóstico clínico de hipertensión gestacional y preeclampsia 
en sus variedades leve y severa, con embarazo único > 20 semanas que 
cuenten con  determinación sérica de factores angiogénicos en su proceso 
de atención médica.  

▫ Embarazos con feto vivo sin malformaciones congénitas incompatibles con la 
vida 
 
 
 
 
 
 
 

 Criterios de exclusión  
 

▫ Pacientes con alguna comorbilidad crónica asociada: Diabetes Mellitus, 
hipertensión arterial sistémica crónica, insuficiencia renal crónica, 
anticuerpos antifosfolípidos, trombofilia, etc. 

▫ Pacientes con embarazos gemelares o de alto orden fetal 

 

 

 

 

 Criterios de eliminación 

▫ Pacientes con información o expedientes incompletos 
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Variable Nivel de 
medición 

Nivel 
metodológic
o 

Definición conceptual Definición Operacional 

 
Edad 
gestacional  

 
Cuantitativa  
Continua 

 
 
Independient
e 

Duración del embarazo calculado 
desde el primer día de la última 
menstruación normal hasta el 
nacimiento o hasta el evento 
gestacional en estudio. Se expresa 
en semanas y días completos (1) 

Semanas trascurridas desde el 
primer día del último periodo 
menstrual. 

 
Estados 
hipertensivos 
en el 
embarazo 

 
Cuantitativa  
Continua 

 
Independient
e 

Gama de enfermedades o procesos 
que tiene en común la existencia 
del signo de la hipertensión durante 
el embarazo (1) 

Presencia de  una presión arterial 
sistólica igual o superior a 140mmHg 
o presión arterial diastólica igual o 
superior a 90 mmHg durante el 
embarazo 

 
 
Proteinuria 
 
 

 
 
Cuantitativa 
Discontinua 
 
 
 

 
 
Independient
e 
 
 

Excreción mayor o igual a 300 mg 
de proteínas en una colección de 
orina de 24 h, o 30 mg/dl (≥1+ en 
tira reactiva) en una muestra de 
orina al azar sin evidencia de 
infección urinaria (1). 

Presencia de (≥1+) en tira reactiva en 
dos muestras de orina al azar sin 
evidencia de infección urinaria, con 
diferencia de 4-6h entre cada una en 
un periodo ≤ a 7 días. 
Cuantificación ≥ 300mg de proteínas 
en una muestra de orina recolectada 
por 24h 

Hipertensión 
Gestacional 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Presión arterial sistólica mayor o 
igual a 140 mmHg y/o presión 
arterial diastólica mayor o igual a 
90 mmHg en una mujer 
previamente normotensa después 
de  la semana 20 de gestación. En 
dos tomas separadas de un 
intervalo de 4 o 6 horas entre una y 
otra en ausencia de proteinuria (1) 

Hipertensión (≥140/90 mm Hg)  no 
asociada a proteinuria en un 
embarazo mayor a 20 semanas de 
gestación. 

 
 
Preeclampsia 

 
 
Cualitativa 

 
 
Dependiente 

Presencia de hipertensión 
gestacional asociada a proteinuria 
significativa (>300mg en 24 horas) 

 
Hipertensión (≥140/90 mm Hg)  
asociada a proteinuria en un 
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Dicotómica 
 

(1)  embarazo mayor a 20 semanas de 
gestación. 

 
 
Eclampsia 

 
 
Cualitativa 
Dicotómica 
 

 
 
Dependiente 

Presencia de convulsiones o 
estado de coma en pacientes con 
preeclampsia después de la 
semana 20 de gestación, parto o en 
las primeras 6 semanas después 
de éste, en ausencia de otras 
causas de convulsiones (4) 

Convulsiones o estado de coma en 
pacientes con preeclampsia sin otra 
causa atribuible para ello.  

Hipertensión 
Gestacional 
leve 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Presencia de hipertensión 
gestacional ≥140/90 pero <160/110 
mm Hg después de la semana 20 
del embarazo o en las primeras 24 
horas posparto, sin proteinuria ni 
otros signos de preeclampsia (2) 

Elevación de la presión arterial: 
≥140/90 pero <160/110 mm Hg en al 
menos dos ocasiones, con diferencia 
de 6h en ausencia de proteinuria 

Hipertensión 
Gestacional 
severa 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Presencia de hipertensión 
gestacional ≥160/110 después de 
la semana 20 del embarazo o en 
las primeras 24 horas posparto, sin 
proteinuria ni otros signos de 
preeclampsia (2) 

Elevación de la presión arterial: 
≥160/110 mm Hg en al menos dos 
ocasiones, con diferencia de 6h en 
ausencia de proteinuria 

Preeclampsia 
Leve 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Elevación de la presión arterial: 
≥140/90 pero <160/110 mm Hg en 
al menos dos ocasiones, con 
diferencia de 6h acompañada de 
proteinuria ≥300mg/dL  pero < 2 gr 
en orina de 24h. sin evidencia de 
compromiso multisistémico o 
vasoespasmo persistente (2) 

Elevación de la presión arterial: 
≥140/90 pero <160/110 mm Hg en al 
menos dos ocasiones, con diferencia 
de 6h acompañada de proteinuria 
(≥300mg/dL pero <2gr en orina de 
24h) 

Preeclampsia 
Severa 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Presencia de uno o más de los 
siguientes criterios: Presión arterial 
≥ 160 y/o 110 mmHg en al menos 
dos tomas con diferencia de 15 
minutos.  

Presencia de uno o más de los 
siguientes criterios: Presión arterial ≥ 
160 y/o 110 mmHg  
Proteinuria ≥ 2 g en orina de 24 
horas. Oliguria: diuresis < 500 ml en 
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Proteinuria ≥ 2 g en orina de 24h. 
Oliguria: diuresis < 500 ml en 24h. 
Creatinina sérica ≥ 1.2 mg/dL, dolor 
epigástrico y hepatalgia, oliguria 
menor a 500ml  en 24 horas, 
disminución de la cuenta 
plaquetaria menor o igual a 100,00/ 
mm3 , elevación de enzimas 
hepáticas, trastornos visuales o 
cefalea (2) 

24h. Creatinina sérica ≥ 1.2 mg/dL. 
Alteraciones visuales o del SNC  
persistente. Dolor epigástrico o en 
cuadrante superior derecho del 
 abdomen. TGO ≥ 70 UI/L. 
Trombocitopenia (< 100 000 mm3). 
Restricción del crecimiento 
intrauterino debido a insuficiencia 
uteroplacentaria. 

Síndrome de 
HELLP 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Trastorno severo del estado 
grávido puerperal conocido en las 
formas de preeclampsia y 
eclampsia caracterizado por 
hemolisis, elevación de enzimas 
hepáticas y disminución del 
recuento plaquetario (1) 

Trastorno severo del estado grávido 
puerperal conocido en las formas de 
preeclampsia y eclampsia 
caracterizado por hemolisis (BT >1.2 
mg/dl, DHL >600 mg/dl), elevación de 
enzimas hepáticas (TGO >70 UI) y 
disminución del recuento plaquetario 
(PTL<100,000 cel/mm3) 

Edema 
pulmonar 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente acumulación anormal y de rápido 
desarrollo 
de líquido en los componentes 
extravasculares 
del pulmón, lo que incluye tanto el 
intersticio 
pulmonar como los espacios 
alveolares (58) 

Acumulación de líquido en los 
componentes extravasculares del 
pulmón evidenciado en la radiografía 
de tórax 

Insuficiencia 
renal aguda 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Síndrome caracterizado por la 
disminución rápida del filtrado 
glomerular (horas a 
semanas ), la retención de 
productos de desecho nitrogenado 
y la alteración del equilibrio 
hidroelectrolítico y ácido-base (59) 

Síndrome prerenal y renal intrínseco 
caracterizado por incremento de 
azoados oliguria/ anuria y edema 

Ruptura Cualitativa Dependiente Cuadro clínico caracterizado por la Cuadro clínico caracterizado por la 
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hepática Dicotómica ruptura espontánea de la cápsula 
de Glisson debido a la distensión 
producida por un hematoma 
subcapsular hepático compresivo, 
producto de microhemorragias, 
como consecuencia del síndrome 
hipertensivo severo inducido por el 
embarazo (60) 

ruptura espontánea de la cápsula de 
Glisson debido a la distensión pro-
ducida por un hematoma subcapsular 
hepático compresivo evidenciado 
indirectamente por hallazgos 
ultrasonográficos o por visualización 
quirúrgica directa 

Coagulación 
intravascular 
diseminada 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Proceso patológico que se produce 
como resultado de la activación y 
estimulación excesiva del sistema 
de la coagulación y que ocasiona 
microangiopatía trombótica por 
depósito de fibrina en la 
microcirculación y fibrinólisis 
secundaria (61) 

Cuadro clínico caracterizado por  
hemorragia y la trombosis, solas o en 
combinación, generalmente 
acompañadas de disfunción orgánica 
progresiva manifestado por  
trombocitopenia, alargamiento de los 
tiempos de coagulación y fibrinógeno 
<50mg/dl  

Desprendimien
to prematuro 
de placenta 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Hipertonía uterina o polisistólia a y 
sangrado trasvaginal que se 
acompaña de dolor abdominal y 
repercusión fetal en grado variable, 
con o sin trabajo de parto (62)  

Hipertonía uterina o polisistólia y 
sangrado trasvaginal que se 
acompaña de dolor abdominal y 
repercusión fetal en grado variable, 
con o sin trabajo de parto (62) 

Hemorragia 
cerebral 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Extravasación de sangre al 
parénquima cerebral por ruptura de 
una arteria cerebral como 
consecuencia de la elevación de la 
presión arterial, de alteraciones en 
la coagulación sanguíneas entre 
otras (63) 

Extravasación de sangre al 
parénquima cerebral por ruptura de 
una arteria cerebral como 
consecuencia de la elevación de la 
presión arterial, de alteraciones en la 
coagulación sanguíneas entre otras 
evidenciado por TAC o IRM 

muerte 
materna 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Es la que ocurre mientras está 
embarazada o dentro de los 42 
días de la terminación del mismo, 
independientemente de la duración 
y del lugar del embarazo, producida 
por cualquier causa relacionada o 

Muerte durante el embarazo o hasta 
los 42 días del puerperio 
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agravada por el manejo, pero no 
por causas accidentales o 
incidentales (64) 

Parto 
pretérmino  

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Expulsión o nacimiento del 
producto de la gestación que 
ocurren entre la semana 21 y 27 (1) 

Nacimiento antes de la semana 37 ya 
sea vía abdominal o vaginal 

Restricción de 
crecimiento 
intrauterino 

 
Cuantitativa  
Continua 

 
 
Independient
e 

Incapacidad del feto para alcanzar 
su potencial genético  de 
crecimiento de acuerdo con las 
condiciones propias de la gestación 
y del entorno (65) 

producto con un peso fetal estimado 
menor a la percentil 10 para la edad 
gestacional con alguna alteración en 
la flujometria Doppler  

Óbito Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente Muerte fetal ocurrida luego de las 
20 semanas de gestación y antes 
del nacimiento (66) 

Muerte fetal ocurrida luego de las 20 
semanas de gestación y antes del 
nacimiento 

sFlt-1  Cuantitativa 
Continua 

Independient
e 

fms soluble similar a tirosina 
cinasa-1 potente 
proteína antiangiogénica codificada 
por la unión alternativa del gen Flt-
1, principal inhibidor endógeno de 
la angiogénesis, encontrado en la 
placenta (67) 

Niveles séricos (pg/ml) de acuerdo a 
la edad gestacional.  

PlGF  Cuantitativa 
Continua 

Independient
e 

Factor de Crecimiento placentario 
es una proteína angiogénica 
expresada principalmente en el 
trofoblasto placentario (67) 

Niveles séricos (pg/ml) de acuerdo a 
la edad gestacional. 

Índice  
sFlt-1/PlGF  
 

Cuantitativa 
Continua 

Independient
e 

Cociente que resulta de la relación 
del factor soluble similar a tirosina 
cinasa-1 y el factor de crecimiento 
placentario (67) 

Niveles séricos de acuerdo a la edad 
gestacional.  

Malformación Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 Defectos de los mecanismos 

biológicos del desarrollo tales como 
proliferación, diferenciación, 
migración celular, apoptosis, 

Defectos estructurales, errores del 
metabolismo o trastornos fisiológicos 
detectadas al momento del 
nacimiento 
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inducción, transformaciones 
epitelio-mesenquimáticas e 
interacciones tisulares (68) 

Prematurez Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 

Condición de inmadurez orgánica y 
funcional en productos nacidos 
antes de las 37 semanas de 
gestación (69) 

Productos nacidos antes de las 37 
semanas sea por parto  o cesárea 

APGAR Cuantitativa 
Continua 
 

Dependiente 
 

Examen clínico, empleado en 
gineco-obstetricia al momento de 
nacimiento, donde el médico 
pediatra obtiene una primera 
valoración simple (macroscópica), y 
clínica sobre el estado general del 
neonato después del parto. (70) 

Calificación de adaptación fetal al 
medio inmediato otorgada al minuto y 
a los 5 minutos del nacimiento 

Meconio Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 

Tinte verdoso o amarillento del 
líquido amniótico compuesto  por 
restos del líquido amniótico 
deglutido, secreciones intestinales 
y material de descamación, lanugo 
y peque‐ ñas cantidades de sangre. 
(71) 

 Presencia de líquido amniótico de 
tinte verdoso o amarillento al 
momento del nacimiento 

Sindrome de 
dificultad 
respiratoria 
(SDR) 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 

Enfermedad caracterizada por 
inmadurez del desarrollo anatómico  
y fisiológico pulmonar del recién 
nacido prematuro cuyo principal 
componente es la deficiencia 
cuantitativa y cualitativa del 
surfactante (72) 

Enfermedad caracterizada por 
inmadurez del desarrollo anatómico  
y fisiológico pulmonar del recién 
nacido prematuro caracterizado por  
la deficiencia del surfactante 

Síndrome de 
aspiración 
meconial 
(SAM) 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 

Síndrome pulmonar del recién 
nacido ocasionado por el 
desplazamiento de las partículas de 
meconio hacia las pequeñas vías 
aéreas, produciendo un mecanismo 
valvular de obstrucción, una 

Dificultad respiratoria neonatal 
ocasionada por introducción del 
meconio a la vía aérea inferior 



20 
 

reacción inflamatoria en los 
pulmones y una inactivación del 
surfactante (73) 

Taquipnea 
transitoria del 
recién nacido 
(TTRN) 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 

Tipo mas frecuente de dificultad 
respiratoria neonatal ocasionado 
por retraso en la reabsorción del 
líquido pulmonar tras el nacimiento 
(73) 

dificultad respiratoria neonatal 
ocasionado por retraso en la 
reabsorción del líquido pulmonar tras 
el nacimiento 

Hemorragia 
interventricul
ar (HIV)  

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 

Hemorragia intracerebral en el 
recién nacido prematuro originada 
en la matriz germinal 
subependimaria (74) 

Hemorragia intracerebral en el recién 
nacido prematuro originada en la 
matriz germinal subependimaria 

Enterocolitis 
necrozante 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 

Principal complicación 
gastrointestinal en el recién nacido 
de bajo peso o prematuro  que 
consiste en inflamación necrosis y 
perforación (75) 

complicación gastrointestinal en el 
recién nacido  que consiste en 
inflamación necrosis y/o perforación 
intestinal 

Sepsis Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 

Síndrome de respuesta inflamatoria 
sistémica en presencia o como 
resultado de infección sospechada 
o confirmada (76) 

Presencia de sepsis en el recién 
nacido 

Asfixia 
perinatal 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 

Déficit de oxígeno y perfusión en 
uno o varios órganos acompañado 
de acidosis láctica (77) 

Déficit de oxígeno y perfusión en uno 
o varios órganos acompañado de 
acidosis láctica en el recién nacido 

Días de 
intubación  

Cuantitativa 
Continua 
 

Dependiente 
 

Introducción de una cánula o sonda 
a través de la  tráquea para 
proteger la vía aérea y proveer los 
medios para una ventilación 
mecánica (78)  

Días con apoyo ventilatorio invasivo 

Días de UCIN Cuantitativa 
Continua 
 

Dependiente 
 

Días de internamiento en la unidad 
de cuidados intensivos neonatales 
(79) 

Días de internamiento en la unidad 
de cuidados intensivos neonatales 

Días de UTIN Cuantitativa 
Continua 

Dependiente 
 

Días de internamiento en la unidad 
de terapia intermedia neonatal(79) 

Días de internamiento en la unidad 
de terapia intermedia neonatal 
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Oliguria Cualitativa 

Dicotómica 
Dependiente 
 

Uresis menor a 500ml en 24 hrs 
(80) 

Uresis menor a 500 en 24 hrs o 
menor a 0.5 ml/kg/hr 

Hematoma 
hepático  

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 

Distensión de la capsula de Glisson  
producida por un hematoma 
subcapsular hepático compresivo, 
producto de microhemorragias, 
como consecuencia del síndrome 
hipertensivo severo inducido por el 
embarazo (60) 

Presencia de hematoma en la 
superficie hepática a la exploración 
dirigida durante la cesárea 

Apoyo 
cardiovascula
r (ACV) 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 

Apoyo vasopresor y cardiaco 
inotrópico/cronotropico a base de 
aminas (81) 

uso de aminas 

Apoyo 
ventilatorio 
mecánico 
(AVM) 

Cualitativa 
Dicotómica 

Dependiente 
 

Introducción de una cánula o sonda 
a través de la  tráquea para 
proteger la vía aérea y proveer los 
medios para una ventilación 
mecánica (78) 

Uso de intubación orotraqueal 
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RECURSOS 
 
Recursos humanos 
DR JUAN FERNANDO ROMERO ARAUZ                     Asesor de tesis 
Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital  
de Ginecología y Obstetricia 4 Luis Castelazo Ayala  
Instituto Mexicano del Seguro Social, México, DF  
jfromarauz@hotmail.com 

DR ALFREDO LEAÑOS MIRANDA                            Asesor metodológico 
Unidad de investigación en Medicina Reproductiva  
Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital  
de Ginecología y Obstetricia 4 Luis Castelazo Ayala  
Instituto Mexicano del Seguro Social, México, DF  
alfredolm@yahoo.com 

DRA. MARÍA CRISTINA PÉREZ VALDEZ:       Jefatura de laboratorio clínico 
Jefe del Laboratorio Clínico   
Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital  
de Ginecología y Obstetricia 4 Luis Castelazo Ayala  
Instituto Mexicano del Seguro Social, México, DF 

DR ADRIAN ENCALADA MIJANGOS Desarrollo del proyecto de investigación 
Residente de 4to año en Ginecología y Obstetricia  
Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital  
de Ginecología y Obstetricia 4 Luis Castelazo Ayala  
Instituto Mexicano del Seguro Social, México,  
adrianem2288@hotmail.com 
 
Recursos materiales 
 
Analizador para inmunoensayos: Elecsys 2010®(Roche Diagnostics)  
Ensayos automatizados Elecsys 2010® sFlt-1 (Roche Diagnostics)  
Ensayos automatizados Elecsys 2010® PIGF (Roche Diagnostics) 
Computadora 
Hojas blancas  
Bolígrafos  
 
Recursos financieros 
 
Al tratarse de un análisis de laboratorio previamente aprobado en el presupuesto 
de la institución para la atención clínica rutinaria de las pacientes con 
preeclampsia, los insumos necesarios para la realización del proyecto de 
investigación no requirieron ningún financiamiento adicional  
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ASPECTOS ETICOS  
 

Se trató de una investigación sin riesgo de acuerdo al Reglamento de la Ley 
General de Salud en Materia de Investigación en Salud, ya que sólo se 
consultaron registros de laboratorio, archivo clínico y electrónico. No requirió carta 
de consentimiento informado. 

Este estudio, se ajustó a las normas éticas institucionales (IMSS), a la Ley General 
de Salud en Materia de Investigación en Salud, además de apegarse a la 
Declaración de Helsinski y sus enmiendas. 
 
Fue sometido a evaluación por el Comité Local de Investigación y Ética de la 
UMAE HGO No.4 Luis Castelazo Ayala, siendo aprobado para su realización, con 
el número de registro: R-2016-3606-8 
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RESULTADOS 

De las 210 pacientes que se captaron en un periodo de dos años, se analizaron 
únicamente 196 que cumplieron con los criterios de inclusión determinados en 
este estudio.  
 
La población estudiada se dividió en 5 grupos según la severidad del cuadro 
hipertensivo siendo estos grupo 1: hipertensión gestacional, grupo 2: preeclampsia 
leve, grupo 3 hipertensión gestacional severa, grupo 4 preeclampsia severa, grupo 
5 preeclampsia severa complicada (tabla 1) 
 
El grupo 1 estuvo constituido por 46 pacientes obteniéndose  productos con una 
edad promedio de 36.7 semanas al momento de la interrupción del embarazo con 
valores séricos promedios de PIGF de 86.0 pg/dl (62.7-166.5), de sFlt-1 de 5,855 
pg/dl (3,143-7,607) y un cociente sFlt-1/PIGF de 60.4 pg/dl (23.0-134.4) 
 
El grupo 2 estuvo constituido por 20 pacientes obteniéndose  productos con una 
edad promedio de 36.1 semanas al momento de la interrupción del embarazo con 
valores séricos promedios de PIGF de 55.6 pg/dl (40.5-107.8), de sFlt-1 de 6,688 
pg/dl (4,596-10,095) y un cociente sFlt-1/PIGF de 119.9 pg/dl (50.3-216.2) 
 
El grupo 3 estuvo constituido por 19 pacientes obteniéndose  productos con una 
edad promedio de 32.7 semanas al momento de la interrupción del embarazo con 
valores séricos promedios de PIGF de 60.3 pg/dl (37.6-88.0), de sFlt-1 de 9,147 
pg/dl (6,347-11,913) y un cociente sFlt-1/PIGF de 211.7 pg/dl (65.1-273.4) 
 
El grupo 4 estuvo constituido por 89 pacientes obteniéndose  productos con una 
edad promedio de 33.1 semanas al momento de la interrupción del embarazo con 
valores séricos promedios de PIGF de 55.6 pg/dl (35.5-98.3), de sFlt-1 de 10,273 
pg/dl (6,340-14,396) y un cociente sFlt-1/PIGF de 189.0 pg/dl (71.1-327.0) 
 
TABLA 1. DIFERENCIA ENTRE LAS CONCENTRACIONES DE FACTORES 
ANGIOGENICOS EN ENFERMEDADES HIPERTENSIVAS DEL EMBARAZO 

n=196 Hipertensi
ón 
gestacion
al leve  

n=46 

Preeclamp
sia leve  

n=20 

Hipertensi
ón 
gestacion
al severa  

n=19 

Preeclamp
sia severa  

n=89 

Preeclamp
sia severa 
complicada 
n=22 

P 

Edad 
materna 

30.0 + 5.6 32.4 + 6.5 28.5 + 6.7 29.4 + 6.7 31.9 + 6.3 0.17 

Edad 
gestacio
nal 

36.7 + 2.1 36.1 + 3.0 32.7 + 2.6 33.1 + 3.4 31.1 + 4.5 <0.00
1 
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PIGF 86.0 
(62.7-
166.5) 

55.6 (40.5-
107.8) 

60.3 
(37.6-
88.0) 

55.6 (35.5-
98.3) 

46.7 (35.1-
98.4) 

0.004 

sFlt-1 5,855 
(3,143-
7,607) 

6,688 
(4,596-
10,095) 

9,147 
(6,347-
11,913) 

10,273 
(6,340-
14,396) 

11,157 
(8,738-
17,814) 

<0.00
1 

sFlt-
1/PIGF 

60.4 
(23.0-
134.4) 

119.9 
(50.3-
216.2) 

211.7 
(65.1-
273.4) 

189.0 
(71.1-
327.0) 

223.6 
(127.9-
435.2) 

<0.00
1 

Capurro: 1vs 3,4 y 5 p<0.001; 2 vs 3,4 y 5 p<0.03  
PIGF: 1vs2 p=0.02; 1vs3 p= 0.04; 1vs4 p<0.001; 1 vs 5 p=0.005 
sFlt-1: 1vs3 p=0.007; 1vs4 p<0.001; 1vs5 p<0.001; 2vs4 p=0.03; 2vs5 p=0.013 
sFlt/PIGF: 1vs3 p=0.012; 1vs4 p<0.001; 1vs5 p<0.001; 2vs5 p=0.018 

 
Así mismo se dividió la población estudiada en 2 grupos: resultados maternos y 
fetales desglosando estos según la presencia o no de resultado adverso con los 
niveles de factores angiogénicos y edad gestacional al momento de la interrupción 
del embarazo 
 
El grupo de resultado materno (tabla 2) estuvo constituido por 149 pacientes sin 
resultado adverso y 47 con resultado adverso. Dentro del primer grupo (sin 
resultado materno adverso) se identificó una edad gestacional promedio al 
momento de la interrupción del embarazo de 34.7 semanas presentando valores 
promedios de PIGF de 69.9 pg/dl (45.6 -119.0), de sFlt-1 de 7,579 pg/dl (4,227-
11,375) y de sFlt-1/ PIGF de 112.8 pg/dl (42.6-248.5). En el segundo grupo (con 
resultado materno adverso) se identificó una edad gestacional promedio al 
momento de la interrupción del embarazo de 31.7 semanas presentando valores 
promedios de PIGF de 41.0 pg/dl (28.6-74.4), de sFlt-1 de 11,314 pg/dl (8,961-
17,209) y de sFlt-1/ PIGF 222.5 pg/dl (147.6-442.2) 
 
TABLA 2. DIFERENCIA ENTRE LAS CONCENTRACIONES DE FACTORES 
ANGIOGENICOS EN ENFERMEDADES HIPERTENSIVAS DEL EMBARAZO Y 
RESULTADO MATERNO 

n=196 Sin resultado 
materno adverso 

n=149 

Con resultado 
materno adverso 

n=47 

P 

Edad materna 30.0 + 6.2 30.4 + 7.2 0.68 

Edad gestacional 34.7 + 3.1 31.7 + 4.3 <0.001 
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PIGF 69.9 (45.6 -119.0) 41.0 (28.6-74.4) <0.001 

sFlt-1 7,579 (4,227-
11,375) 

11,314 (8,961-
17,209) 

<0.001 

sFlt/PIGF 112.8 (42.6-248.5) 222.5 (147.6-
442.2) 

<0.001 

 
El grupo de resultado fetal (tabla 3) estuvo constituido por 31 pacientes sin 
resultado adverso y 165 con resultado adverso. Dentro del primer grupo (sin 
resultado fetal adverso) se identificó una edad gestacional promedio al momento 
de la interrupción del embarazo de 38 semanas presentando valores promedios de 
PIGF de 86 pg/dl (62.3-154.6), de sFlt-1 de 5,659 pg/dl (3,672-7,840) y de sFlt-1/ 
PIGF de 53.1 pg/dl (26.9-100.9). En el segundo grupo (con resultado fetal 
adverso) se identificó una edad gestacional promedio al momento de la 
interrupción del embarazo de 33.5 semanas presentando valores promedios de 
PIGF de 41.0 pg/dl (28.6-74.4), de sFlt-1 de 9,658 pg/dl (6,137-13,505) y de sFlt-1/ 
PIGF 158.3 pg/dl (66.7-305.0) 
 
TABLA 3. DIFERENCIA ENTRE LAS CONCENTRACIONES DE FACTORES 
ANGIOGENICOS EN ENFERMEDADES HIPERTENSIVAS DEL EMBARAZO Y 
RESULTADO FETAL 

n=196 Sin resultado fetal 
adverso 

n=31 

Con resultado fetal 
adverso 

n=165 

P 

Edad materna 30.1+ 6.5 29.7 + 6.2 0.68 

Edad gestacional 38 (37-39) 33.5 (32-36) <0.001 

PIGF 86.0 (62.3-154.6) 41.0 (28.6-74.4) <0.001 

sFlt-1 5,659 (3,672-
7,840) 

9,658 (6,137-
13,505) 

<0.001 

sFlt/PIGF 53.1 (26.9-100.9) 158.3 (66.7-305.0) <0.001 

 
 
 

 

 

 



27 
 

DISCUSION 

El presente estudio se enfocó a determinar la concentración de factores 
angiogénicos circulantes en suero de mujeres con enfermedad hipertensiva en un 
hospital de tercer nivel, demostrando que la alteración en dicha concentración se 
asocia con la severidad de la enfermedad y se relaciona directamente con los 
resultados maternos y fetales 
 
Existen múltiples estudios en los que se ha medido y observado la concentración 
de distintos factores angiogénicos y antiangiogénicos en suero tanto de mujeres 
sanas como con preeclampsia en distintas etapas de gestación. Esta investigación 
comparte los hallazgos encontrados por otros autores como Rana, Verlohren y 
Karumanchi no sólo respecto a que existe una alteración en la concentración de 
dichos factores en mujeres con preeclampsia, sino que esta alteración es 
proporcional a la severidad de la enfermedad hipertensiva. (82) 

Otro de los hallazgos relevantes es que en nuestra muestra estudiada se 
documentaron 7 casos de óbito y en las pacientes en quienes se presentó esta 
condición los valores de PlGF, sFlt-1 y el índice sFlt-1/PlGF estuvieron 
francamente alterados siendo estos pacientes unos de os casos con menor y 
mayor niveles respectivos de factores angiogénicos. Es de notar que la paciente 
que presentó el nivel más alto del índice sFlt-1/ PIGF (1612 pg/ml) fue también 
quien presentó la mayor prematurez (interrupción del embarazo a las 29 semanas 
de gestación).  En cuanto a las complicaciones maternas los subsecuentes niveles 
más altos del índice sFlt-1/ PIGF (1249.3, 1092.5, 1056.4, 1036.8 pg/dl) se 
relacionaron todos  con síndrome de Hellp e ingreso a UCIA 
 
Así mismo se pudo determinar que las pacientes con resultado fetal y materno 
adverso presentaron niveles de índice de sFlt-1/ PIGF entre 66.7 y 442.5 pg/dl 
(promedio de 158.3 y 222.5 pg/dl respectivamente) correspondiendo esto con la 
bibliografía internacional, así como ser directamente proporcional la gravedad de 
las complicaciones con la elevación de dicho índice, así como también se pudo 
observar que el valor único de sFlt-1 si bien nos habla de una franca alteración en 
la integridad y funcionamiento endotelial no fue tan determinante como el valor del 
índice de sFlt-1/PIGF para predecir el resultado materno y/o fetal adverso, dado el 
efecto contraregulador del factor antiangiogénico (PIGF) 
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CONCLUSIONES 

El objetivo del presente estudio fue determinar las diferencias en las 
concentraciones séricas  de sFlt-1, PlGF y sFlt-1/PlGF entre pacientes con 
enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo según su severidad y con la 
presencia o no de resultado materno y fetal adverso 
 
Se observó mayor alteración en la concentración de factores angiogénicos 
conforme mayor fue la severidad de la enfermedad hipertensiva en el embarazo 
(disminución del PIGF e incremento del sFlt-1) con una  p <0.001 
 
Así mismo la relación sFlt-1/PIG fue mayor en aquellas con resultado materno y 
perinatal adverso en comparación a aquellas que no lo tuvieron p <0.001 

La preeclampsia continúa siendo una de las principales causas no sólo de 
morbilidad y mortalidad materna a nivel mundial sino también de complicaciones 
fetales a causa de nacimientos pretérmino.  
 
Se observó mayor frecuencia de complicaciones tanto maternas como fetales y 
neonatales en aquellas mujeres con niveles de sFlt-1 y/o sFlt-1/PlGF 
anormalmente altos y/o PlGF en los niveles más bajos.  
 
El papel de los factores angiogénicos se ha estudiado desde hace ya algunos 
años con resultados promisorios respecto a su valor predictivo, diagnóstico y 
pronóstico. Los resultados obtenidos en nuestro estudio, proporcionan aún más 
evidencia que coincide con los hallazgos descritos por otros autores acerca de la 
relación proporcional que guarda la alteración en la concentración sérica de los 
factores angiogénicos con la severidad de la enfermedad (mayor alteración, mayor 
severidad), pudiéndose proponer estos como una herramienta útil en el triage para 
identificar a los pacientes con alto riesgo de presentar complicaciones a corto y 
mediano plazo  
 
El poder contar con una herramienta que pueda predecir de manera confiable un 
resultado materno y perinatal adverso sería de gran utilidad para orientar la toma 
de decisiones en busca del máximo beneficio fetal con el mínimo riesgo materno y 
así disminuir la morbimortalidad en el binomio otorgando un tratamiento adecuado, 
eficaz y oportuno a los pacientes que cursan con esta patología 
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ANEXO 1    HOJA DE RECOLECCION DE DATOS 
Nombre:     Afiliación:    Teléfono:    Cama: 
Edad:     G:     P: C: A: FUM: 
Antecedente de preeclampsia:      Peso RN:      SDG: 
Factores de riesgo: 
Ocupación: Escolaridad:     Estado civil:    Toxicomanías: 
Obesidad:    ICM: Talla:    Peso:    Aumento de peso en emb.: 
Control prenatal:    No. Consultas: No. Internamientos previos:    
Diagnóstico: Fecha/SDG: 
Otras patologías: Otros: 
 
Hospitalización Actual 

Fecha de ingreso: DX de ingreso: SDG: 
Vasoespasmo (especificar): Fecha I: 
Motivo envío HGZ: 
T/A: Labstix: EGO: 
Dep. C: Proteínas 24 horas: CS: Ácido úrico: 
Plaquetas: TGO:       TGP:         DHL:      BT:      
Hb: Fibrinógeno: TP: TPT: Tipo de transt hipert: 
 
Pruebas de Bienestar Fetal 

RCTG: Categoría: Fecha: PBF:  Fecha: 
MC: MR: TF: Pool mayor: Fecha USG: DBP: 
CA: LF: Peso: Percentila: Placenta: ILA: 
IP Arteria umbilical: Percentila: Flujo Diastólico Presente: Ausente Reverso 
IP ACM Percentila   ICP: Percentila Fecha: 
IP Ductus venoso:     Percentila: Otro:     Fecha: 
Doppler uterinas Fecha:  Izq. IP: Muesca: Der. IP  Muesca 
IP Medio    Percentila:    Score:  RCIU: 
 
Factores Angiogénicos 

Fecha: sFLT1: PC: PlGF: PC: sFLT1/PlGF: PC: 
 
Interrupción de embarazo 

Fecha: Diagnóstico: SDG: Días EIH: 
Cesárea: Motivo: Anestesia: MPF: 
Complicaciones transquirúrgicas: HTA: 
Parto: Desgarros: PGE2: Número de dosis: 
No. EMP: Fmco/Dosis: Completo: Latencia: Sin EMP: 
 
Resultado Perinatal:          ●Sin                 ●Con:                           

Sexo: Peso: Talla: Capurro: APGAR: 
RCIU: Óbito: Causa: Malformaciones:  
Prematurez: Meconio: SDR: SAM: TTRN: 
HIV: Enterocolitis necrozante: Sepsis: Asfixia Perinatal: 
Otras: Días intubación: Días UCIN: Días UTIN: 
Muerte Neonatal: Fecha: Causa: Días VEU: 
Complicaciones Maternas:         ●Sin                 ●Con: 

Eclampsia: SX HELLP: IRA: CID: 
ACV: Hematoma hepático: DPPNI: % 
Oliguria: Edema pulmonar: Otros: 
Ingreso UCIA: Días: AVM: Días: Complicaciones en puerperio: 
 
Egreso: 

Alta madre: Días EIH: Alta RN: Peso:  
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ANEXO 2. DICTAMEN DE AUTORIZACION DE TESIS 
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