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Resumen

Los trastornos hipertensivos asociados al embarazo constituyen uno de los sindromes de mayor interés a escala mundial,
cerca de 600 000 mujeres mueren anualmente por causas relacionadas. La Organizacion Mundial de la Salud considera que
laincidencia de preeclampsia es siete veces mayor en los paises en vias de desarrollo en comparacion a los industrializados
(2,8 % y 04 %, respectivamente). El estrés oxidativo es una de las principales causas asociadas a la preeclampsia, cuyo
diagnostico y manejo adecuado y oportuno son medidas eficaces para disminuir la tasa de morbimortalidad, por
lo que diversos autores se han centrado en la busqueda de biomarcadores predictores de estrés oxidativo entre los
cuales encontramos: especies reactivas del acido tiobarbiturico, superdxido, catalasa, superdxido dismutasa y glutation
peroxidasa. El presente trabajo describe los principales biomarcadores de estrés oxidativo estudiados mediante la técnica
espectrofotométrica debido a que es econdmica, répida y precisa.
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Abstract

One of the most studied diseases worldwide is hypertension during pregnancy, almost 600 000 women die every year
because of it. The World Health Organization estimates that the incidence of preeclampsia is over seven times greater in
third world countries, when compared to industrialized countries (2,8 % and 0,4 %, respectively). Oxidative stress is one of
the main causes of preeclampsia, whose early diagnosis and treatment are necessary to reduce the morbidity and mortality
toll among pregnant women and newborns. That is why oxidative stress biomarkers have been studied by many authors,
among them: catalase, superoxide dismutase and glutathione peroxidase. The focus of this study is to describe the main
spectrophotometry biomarkers used to identify oxidative stress, these are economic, fast and precise.
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Introduccion La preeclampsia (PE) se define como la

elevacion de la presion arterial por encima

Los trastornos hipertensivos asociados al
embarazo (preeclampsia, eclampsia e hiper-
tension gestacional transitoria) son la princi-
pal causa de morbimortalidad materno-fetal,
afectando entre el 3-10 % de las gestaciones
a escala mundial' y son causa importante de
mortalidad en América Latina, Africa y Asia,
con porcentajes del 22 %, 16 %y 12 %, res-
pectivamente??,

de 140/90 mmHg y una proteinuria acom-
pafante mayor a 0,3 gr/dia en gestaciones
mayores a las 20 semanas; puede clasificar-
se como leve o grave. La mayor parte de
las defunciones maternas ocurren en casos
graves; sin embargo, su presentacion puede
ser inesperada y fulminante, generando un
interés creciente en su investigacion, con
énfasis en la prevencion primaria®®.



El Unico tratamiento definitivo para la
preeclampsia es la interrupcion voluntaria
del embarazo, aumentando los indices de
prematurez y sus consecuencias. Si esta in-
terrupcion no es llevada a cabo, pudiese
traer consigo la disfuncién orgdnica mater-
na, cuya presentacion es la eclampsia o el
sindrome de hemdlisis, enzimas hépaticas
elevadas y conteno de plaquetas bajo, (co-
nocido por sus siglas en inglés HELLP) es vis-
ta entre un 5 % al 8 % de las pacientes con
preeclampsia®’.

La etiopatogenia de la preeclampsia no
se encuentra claramente definida, pero se
establece que existen alteraciones desde el
inicio de la gestacion por una inadecuada
placentacion, seguida de inflamacién gene-
ralizada y dano endotelial progresivo, asocia-
dos al estrés oxidativo, factores genéticos y
factores de riesgo cardiovascular®’.

Uno de los entes asociados a la pree-
clampsia es el estrés oxidativo, el cual puede
ser una pieza Util para la prevencion y con-
trol de los trastornos hipertensivos®.

La espectrofotometria es una técnica
sencilla, accesible y econdmica, que per-
mite la deteccion cualitativa y cuantitativa
de las caracteristicas fisico-quimicas de las
moléculas consideradas biomarcadores. El
fundamento fisico de la técnica se basa en
emitir ondas de radiaciones electromagnéti-
cas subyugadas a la estructura biomolecular,
concentracion y condiciones del medio®,

La presente revision bibliogréfica busca
describir las aplicaciones de la espectrofoto-
metria, como herramienta de deteccion de
biomarcadores asociados a estrés oxidativo
en pacientes preeclampticas.

Discusion

La preeclampsia es considerada el «trastor-
no de las multiples teorfas» dado que nin-
guna ha logrado explicar su etiologia; la
mas aceptada postula su desarrollo en dos
fases. La primera (< de 20 semanas) conoci-
da como dafo placentario es una invasion
placentaria inadecuada del miometrio y ar-
terias uterinas, sin manifestaciones clinicas
que provoca dafo placentario e hipoxia. En
la sequnda fase (> de 20 semanas), de dis-
funcion endotelial e inflamacién sistémica,
se aumentan los agentes vasopresores y
la resistencia vascular periférica, por con-
siguiente, también se aumenta la presion
arterial, ademéas de manifestar una hipoxia
placentaria relativa*'°!",

El estrés oxidativo se encuentra involucra-
do entre la hipoxia placentaria y las manifesta-
ciones clinicas; es el resultado del desbalance
entre la defensa antioxidante del organismo
y la produccion de agentes oxidantes como

las especies reactivas de oxigeno y nitrégeno
(ERONES). Es en la placenta donde se produ-
cen mas ERONS, las cuales causan dano ce-
lular por medio de la peroxidacion lipidica, la
degradacion proteica y el dano al ADN, afec-
tando al binomio materno-fetal®''3,

Existen multiples biomarcadores asocia-
dos al estrés oxidativo; sin embargo, su valor
predictivo oscila entre el 10-80 % si se uti-
lizan individualmente, ademds estos deben
presentar una correlacion directamente pro-
porcional con la gravedad del cuadro clinico
y ser detectables en fluidos biolégicos de
facil obtencién, a pesar de que la oxidacion
se lleve a cabo tanto en tejidos placentarios
como maternos'**1817. Dichos marcadores
se pueden medir a través de técnica directa
o indirecta.

Los estudios presentados engloban a
una poblacién de gestantes nuliparas vy
multiparas entre las edades de 18 a 40 anos,
quienes voluntariamente aceptaron partici-
par mediante un consentimiento informado
supervisado por un comité de ética local. Se
excluyen pacientes con embarazos multi-
ples, comorbilidades o complicaciones gra-
ves durante el embarazo como sindrome de
HELLP, hipertension arterial crénica, diabetes
mellitus, enfermedades renales y hepaticas,
hemorragias, consumo cronico de medica-
mentos durante el embarazo o de sustancias
nocivas (alcohol y tabaco) y cualquier tipo
de malformacion o anomalia fetal.

Medicién directa
Especies reactivas de oxigeno

La espectrofotometria directa permite de-
tectar el estrés oxidativo al medir las con-
centraciones de ERONSs; sin embargo, esta
técnica es poco utilizada debido a la corta
vida media de los radicales hidroxilo, de
aproximadamente 10x10"° segundos, au-
mentando su costo monetario'®9%,

Mannaerts et al, durante 2018 en Bél-
gica, evaluaron a 97 pacientes de 25 a 35
anos (64 % nuliparas), utilizando la técnica
espectroscopica de resonancia paramagné-
tica electronica (RPE) o resonancia de espin
electronico (REE), para identificar la concen-
tracion de superdxido, el radical de oxigeno
mas frecuente en el organismo (O,) y lo co-
rrelaciond con las concentraciones de hierro
y la activacion de células sanguineas (neutro-
filos y linfocitos).

Las concentraciones de superdxido per-
manecieron estables durante el embarazo
en 59 pacientes sanas (p=0,92); sin em-
bargo, su concentraciéon fue mas alta en
comparacion con 10 mujeres no gestantes
(p<0,01). En 28 mujeres preecldmpticas el

DOI'10.5377/alerta.v5i1.10293
Villegas Martinez RA, et al.

65



superodxido, la inflamacion sistémica y los
niveles de hierro fueron mucho mas altos al
hacer la comparacién con las gestantes nor-
motensas (p<0,01 para cada uno de estos
pardmetros)?'???3. No obstante, Ahmad et al,,
durante 2019 en Estados Unidos, refutaron
dichos datos no encontrando significancia
estadistica entre las concentraciones de
superdxido de 103 gestantes sanas y de 25
gestantes con PE leve y grave (P=0,29), entre

las edades de 25 a 35 afos*. En la Tabla 1
se desglosan los principales biomarcadores
asociados al estrés oxidativo, realizando una
comparacion entre los resultados espectro-
fotométricos de varios estudios. En estos se
midieron los niveles plasmaticos y tisulares
de biomarcadores asociados al estrés oxida-
tivo, mostrados en diferentes grupos de mu-
jeres gestantes y segun su edad gestacional.

Tabla 1. Biomarcadores asociados a estrés oxidativo detectados mediante espectrofotometria en las diferentes etapas del embarazo y su
significancia estadistica al ser evaluados entre los diferentes grupos (gestantes normotensas, gestantes con preeclampsia leve y preeclampsia

grave/severa).
. . Grupos No 39 semanas sin 39 semanas Significancia
Estudios y biomarcadores - 9-11semanas  24-28 semanas - con trabajo de P
estudiados gestantes trabajo de parto parto estadistica
Superdxido
Mannaerts et al. No embarazadas  109,1+32.0 - - - - p<0,05
Superoxido uM
Estimad di
Sdn,\]\i P Gestante - 19714730 M 199241051 uM 2083+ 131.1puM 2868+ 1407
normotensa HM
Preeclampsia - 409,8+£105,8 uM
Ahmad et al. Gestante 59+0.2U/mL - - p>0,10
Superdxido normotensa
Esti )
Bt}rnrlal_dgirgggia Hiperte‘nsio’n - 58+0,2U/mL - -
gestacional
Preeclampsia - 6,1 +£04U/mL - -
moderada
Preeclampsia - 59+0.2U/mL - -
severa
Nitritos
Reyna-Villasmi et al. Gestante - - 24,0 + 2,8 umol/L - p<0,05
Nitritos/nitratos normotensa
plasmaticos Estimador .
media Preeldamp5|a - - 12,1 + 3,8 umol/L -
pmol/L +/- DS** eve
Preeclampsia - - 11,5 + 3,9 umol/L -
severa
Estudios y Biomarcadores Grupos No 9-11 semanas 24-28 semanas 39 semanas sin - 39 semanas con Significancia
estudiados gestantes trabajo de parto  trabajode parto  estadistica *
Especies reactivas del acido tiobarbiturico
Dasetal. Gestante - - 4,89 + 0,85 nmol/ml - p<0,01
Especies reactivas del 4cido normotensa
tiobarbiturico sérico ;
Estimador media nmol/m! Preeclampsia - - 9,37 £ 1,07 nmol/ml -
+/- DS**
de Luccaetal. Gestante - - 12,62 (7,72-16,45) nmol/ml - p>0,10
Especies reactivas del 4cido normotensa
tiobarbiturico eritrocitario ;
Estimador mediana Preecd\amgma - - 20,67 (14,20-33,63) nmol/ml -
nmol/ml con rangos moderada
intercuartilicos Preeclampsia - - 27,84 (12,45-32,02) nmol/ml -
severa
de Luccaetal. Gestante - - 3,19 (2,39-3,75) nmol/ml - P<0,01
Especies reactivas del 4cido normotensa
tiobarbiturico sérico ;
Estimador mediana Preecd\amgma - - 3,54 (3,28-5,73) nmol/ml -
nmol/ml con rangos moderada
intercuartilicos Preeclampsia - - 4,11 (3,45-5,31) nmol/ml -
severa
Draganovic et al. Gestante - - 13,422 umol - P<0,01
Especies reactivas del 4cido normotensa
tiobarbiturico sérico p | ; 303 |
Estimador media pmol reeclampsia B B > HMO B
leve
Preeclampsia - - 41,12 umol -

severa
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39 semanas

Estudios y biomarcadores Grupos No 9-11semanas  24-28semanas oo semanassin o trabajo de Slgnlﬁ’ca.naf
estudiados gestantes trabajo de parto parto estadistica
Malondialdehido
Shabbar et al. No embarazadas - - 1751 +2,69 pg/L - P<0,01
Malondialdehido
Estimador media Gestante - - 260,10 £ 4,74 ug/L -
ug /L +/- DS** normotensa
Preeclampsia - - 347,60 +4,31 ug/L -
Catalasa
Ahmad et al. Gestante - 10,7 £0,9 U/mL - - P<0,01
Catalasa normotensa
Estimad di
B}mi f/r_ rgg**la Hiperte‘nsic’)n - 102+ 1,2 U/mL - -
gestacional
Preeclampsia - 10,5+0,7 U/mL - -
moderada
Preeclampsia - 9,5+0,5U/mL - -
severa
Nasrollahi et al. Gestante - - - 44795+ 112,58 - P>0,05
Catalasa normotensa mmol/L
Estimador [“edﬁ mmol/L Preeclampsia - - - 408,66 + 102,11 -
+/- DS
severa mmol/L
Nasrollahi et al. Gestante - - - 467,62 + 105,08 - P<0,05
menores de 30 anos normotensa mmol/L
Catalasa )
Estimador media mmol/L Preeclampsia - - - 407.56 £ 66.11 -
+/- DS* severa mmol/L
Nasrollahi et al. Gestante - - - 372,10+ 115,79 - P>0,10
mayores de 30 anos normotensa mmol/L
Catalasa )
Estimador media mmol/L Preeclampsia - - - 403,60+ 13,38 -
+/- DS* severa mmol/L
de Luccaetal. Gestante - - - 54,05 (47,16— - P<0,05
Catalasa normotensa 59,11) K/mg hb
Fstimador mediana K/ preeclampsia - - - 38,18 (23,56— -
mg hb con rangos | 5145) K/ma hb
intercuartilicos eve 45) K/mg
preeclampsia - - - 27,29 (20,28- -
severa 53,99) K/mg hb
Glutation reducido
Ahmad et al. Gestante - 74+ 0,4 nmol/mL - - P>0,10
Glutation reducido normotensa
Esti i I/mL
stlmado:—TeDdSlinmo /m Hipertension - 7,1 +0,5 nmol/mL - -
gestacional
Preeclampsia - 7,2 +0,2 nmol/mL - -
moderada
Preeclampsia - 7,2 +0,3 nmol/mL - -
severa
Nasrollahi et al. Gestante - - - 41,66 + 15,99 - P<0,01
Glutation reducido normotensa mmol/g Hb
Esti i |
stimador m(?d|a*znmo /9 Preeclampsia - - - 30,58 + 8,80 -
Hb +/- DS
severa mmol/g Hb
Nasrollahi et al. Gestante - - - 4207 £1747 - P<0,01
Glutation reducido normotensa mmol/g Hb
menores de 30 afos )
Estimador media mmol/g Preeclampsia B B B 30,85 £7,24 B
Hb -+/- DS** severa mmol/g Hb
Nasrollahi et al. Gestante - - - 40,08 + 8,96 - P<0,05
Glutation reducido normotensa mmol/g Hb
mayores de 30 afos ;
Estimador media mmol/g Preeclampsia - - - 30,14 £10,87 -
Hb -+/- DS** severa mmol/g Hb
Das etal. Gestante - - 043 +£0,08 pg /L - P>0,10
Glutation reducido sérico normotensa
Esti i L
Stlma(i_o/t E‘Sei‘a b9/ Preeclampsia - - 043 +0,04 g /L -
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39 semanas

Estudios y biomarcadores Grupos No 9-11semanas  24-28 semanas 39 semanas sin con trabajo de S|gn|ﬁlca'nC|3
estudiados gestantes trabajo de parto parto estadistica
Glutation peroxidasa
Dewantiningrum et al. Gestante - - - 318,9(6,46— - P<0,01
Glutation peroxidasa sérico normotensa 694,11) mU/mL
Estimad di U
s Im?nLo(rmTrin‘waél? M/ Preeclampsia - - - 431 (0,03- -
severa 327,41) mU/mL
Superdxido dismutasa
Ahmad et al. Gestante - 11,4+09U/mL - - P>0,10
Superdxido dismutasa normotensa
Esti i L
stlmadorfmei\a Y/m Hipertension - 11,4+0,7U/mL - -
+/- DS .
gestacional
Preeclampsia - 11,4+12U/mL - -
moderada
Preeclampsia - 10,7 +0,7U/mL - -
severa
Das etal. Gestante - - 6,42+ 1,11 U/mL - P<0,01
Superdxido dismutasa normotensa
serico Preeclampsi 12,51+ 1,18 U/mL
Estimador media U/mL reeclampsia B B (e m B
+/- DS**
Nasrollahi et al. Gestante - - - 1074,54 + 372,63 - P<0,05
Superdxido dismutasa normotensa mmol/L
Esti i I/L
stimador media mmolL ™ e clampsia - - - 1048,50 + 437,99 -
+/- DS
severa mmol/L
Nasrollahi et al. Gestante - - - 1093,35 + 397,60 P>0,10
Superdxido dismutasa normotensa mmol/L
menores de 30 afos )
Estimador media mmol/L Preeclampsia - - - 119093 £ 511,64
+/- DS** severa mmol/L
Nasrollahi et al. Gestante - - - 1011,06 + 285,11 P>0,10
Superdxido dismutasa normotensa mmol/L
mayores de 30 afios :
Estimador media mmol/L Preeclampsia - - - 948,24 + 383,66
severa mmol/L

+/- DS**

*La significancia estadistica se examina por medio del valor de la p. Si el valor de la p estd debajo de 0,05, se puede decir que la diferencia entre grupos es estadisticamente
significativa y rechazar la hipétesis nula del estudio.

**Desviacion estdndar

Fuente: elaboracion propia a partir de la bibliografia citada.

Especies reactivas de nitrogeno

La técnica directa también se utiliza en la
medicion del dxido nitrico y sus derivados.
El ¢xido nitrico (NO) es producto de la oxi-
dacion de la L-arginina a citrulina, una reac-
cién catalizada por el éxido nitrico sintasa
(eNOs). EI NO es un radical libre relativamen-
te estable que tiene como principal funcion
la vasodilatacion y regulacion de la agrega-
cion 'y adhesion plaquetaria al endotelio™?.

El NO al igual que los EROs, tiene un
electrén no apareado, permitiendo la inte-
raccion entre ellos, principalmente con el
anion superdxido produciendo peroxinitrito
(ONOO-), denominando a estos productos
especies reactivas de nitrégeno (ERNs). Di-
chos compuestos generan una deficiencia
en la relajacion vascular y propician un esta-
do ateroesclerdtico?®?’,

Reyna-Villasmi et al, durante 2017 en
Venezuela, cuantificaron los niveles de ni-
tritos plasmaticos, siendo estos menores
en 80 pacientes con preeclampsia en com-
paracion con el grupo control, de 80 ges-

tantes normotensas entre las edades de 20
a 30 anos, todas nuliparas®. Bernardi et al,
durante 2015 en Brasil, confirmaron estos
hallazgos al comparar 33 embarazos con
preeclampsia y 33 embarazos normoten-
sos, entre las edades de 19 a 34 afos®. La
sintesis reducida de ¢xido nitrico placenta-
rio por eNOS puede afectar negativamente
a la hemodinamica, reduciendo el flujo san-
guineo. Sin embargo, la revision bibliografi-
ca de Ceballos et al. durante 2016, asocié la
efectividad reducida del ¢xido nitrico a mu-
taciones en los receptores celulares y enzi-
maticos, y no al estrés oxidativo®. (Tabla 1)

Medicion indirecta

La técnica indirecta es conocida como «mé-
todos de fingerprinting» o «huella dactilar»,
por la utilizacion de los productos finales de
la reaccion entre las EROs con las macromo-
léculas: ADN, proteinas, lipidos y antioxidan-
tes de bajo peso molecular. Adicionalmente,
se puede confirmar la medicién por técni-
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cas no espectroscopicas como gasometria o
cromatografia'®?',

Peroxidacion lipidica

Los productos terminales de la peroxida-
cion lipidica son unos de los biomarcadores
mas utilizados, debido a que demuestran el
dano celular en funcion de los radicales li-
bres. Los &cidos grasos no saturados de las
membranas celulares interaccionan con los
EROs formando hidroperéxidos, medibles
por los compuestos que reaccionan con el
acido tiobarbiturico, como el malondialde-
hido (MDA) y el hexal. Estos productos son
llamados especies reactivas del acido tio-
barbittrico (TBARS)?323 (Tabla 1).

Das et al, durante 2012 en India, me-
diante el uso de espectrofotometria y cro-
matografia, midieron las concentraciones
de TBARS, y superdxido dismutasa (SOD),
en tejido placentario y plasma de 50 pa-
cientes preeclampticas, mostrando un in-
cremento significativo en las concentracio-
nes de TBARS y en la actividad de SOD en
el tejido placentario y suero plasmaético, en
comparacion con 50 pacientes normoten-
sas (@ambos p<0,01)*. Dichos hallazgos en
plasma fueron confirmados por Dragano-
vic et al, durante 2017 en la Republica de
Srpska, encontrando ademés, una relaciéon
directamente proporcional del TBARS con
la gravedad del cuadro clinico. Lo anterior,
al comparar 100 embarazadas normotensas
con 100 embarazadas con trastornos hiper-
tensivos (p=0,01), entre las edades de 18 a
35 anos, con igual nimero de nuliparas que
de multiparas®.

Sahay et al, durante 2015 en India, iden-
tificaron los niveles de MDA en cuatro re-
giones del tejido placentario, region central
y periférica de la cara materna y de la cara
fetal, en 35 gestantes normotensas, 14 ges-
tantes de termino con preeclampsia (=37
semanas) y 11 pretérmino (<37 semanas),
entre los 18 a 35 afAos (68 % multiparas). En-
contraron que en el grupo de preeclampsia
a término los niveles de MDA fueron simi-
lares en las cuatro regiones placentarias.
Por el contrario, los niveles de MDA fueron
mas altos en las regiones maternas de las
gestantes con preeclampsia y pretérmino,
indicando un estrés oxidativo mayor en la
cara materna placentaria. Esta discrepancia
podria reflejar un flujo sanguineo diferente
entre las mujeres con prematuros versus las
de recién nacidos a término, segun varios
autores®=,

Masih et al,, durante 2016 en India, tam-
bién identificaron en plasma sanguineo las
concentraciones de MDA, encontrando un
incremento proporcional de este biomarca-

dor con el cuadro clinico de las pacientes,
entre las edades de 20 a 35 afos (p < 0,01)*.

De Lucca et al, durante 2016 en Brasil,
encontraron incrementos de las concentra-
ciones de TBARS en gestantes preecldmp-
ticas, concomitantemente observaron que
las concentraciones de los grupos tiol, vita-
mina C, catalasa y actividad la enzima sul-
fhidril delta-aminolevulinato deshidratasa
(6-ALA-D), disminuyeron significativamente
en comparacion con el grupo de 30 gestan-
tes sanas. Diferencia significativa entre los
grupos de 55 gestantes con preeclampsia
moderada y grave®,

Abad et al, durante 2015 en Venezuela,
evaluaron mediante espectrofotometria es-
pectrofotometria en 20 pacientes nuliparas
(10 normotensas y 10 con preeclampsia),
la interaccion del tratamiento con sulfato
de magnesio (MgSO,) TBARS y radicales de
hidroxilo encontrando que disminuye de
forma progresiva las concentraciones de
los biomarcadores. Lo anterior, sugiere que
los TBARS pueden ser biomarcadores en el
control del tratamiento con sulfato de mag-
nesio en preeclampsia®®.

Agentes antioxidantes

Otros biomarcadores utilizados para la de-
teccion del estrés oxidativo son los agentes
antioxidantes, primera linea de defensa con-
tra los dafnos provocados por EROs.

Estos se dividen en dos grupos: en agen-
tes enzimaticos, entre los cuales encontra-
mos las enzimas catalasa (CAT), superdxido
dismutasa (SOD) y glutation peroxidasa
(GPx), y el segundo grupo que son los com-
puestos antioxidantes como el glutation re-
ducido (GSH)*#" y las vitaminas E y C, que
se encuentran reducidas en preeclampsia®.

A pesar de que estos ejercen su funcion
como agentes antioxidantes en la placenta,
también se encuentran presentes en la cir-
culacion sanguinea materna y son liberados
al torrente cuando la hipoxia placentaria
provoca apoptosis celular.

La catalasa (CAT) es una enzima ligada
a los peroxisomas celulares, la cual utiliza
al grupo hemo de la hemoglobina como
mecanismo de accién para transformar el
perdxido de hidrogeno en oxigeno mas
agua®®, Los niveles de CAT estan directa-
mente ligados a la actividad del oxigeno,
encontrandose en zonas de mayor perfu-
sidn sanguinea® y en embarazos normoten-
s0s. Su concentracion es proporcional a la
edad gestacional*, alcanzando su meseta y
su maxima actividad entre las 12 a 17 sema-
nas.

Ahmad et al, durante 2019, evaluaron
los niveles de CAT, GPx, GSH y SOD en 140
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gestantes a las quienes se les tomé mues-
tras seroldgicas entre las 12 y 20 semanas
de gestacion. Se encontré que los niveles
de catalasa eran significativamente meno-
res en las 25 gestantes con preeclampsia,
comparado con las 103 embarazadas nor-
motensas. A la vez, fueron mucho menores
en los 11 embarazos con preeclampsia gra-
ve (p<0,01), resultados respaldados por de
Lucca et al. %4 (Tabla 1).

Sahay et al. durante 2015, evidenciaron
que niveles similares de CAT estaban pre-
sentes en todas las regiones placentarias pa-
cientes normotensas como con preeclamp-
sia. No obstante, en la region periférica
materna y fetal, la concentracion fue signi-
ficativamente méas baja en 11 preeclampsias
con parto pretérmino (p<0,05), que en los
35 embarazos normotensos (p<0,05)*, por
Ahmad et al*

El glutation peroxidasa (GPx) es una en-
zima dependiente del selenio, que cataliza
la reduccion del perdxido de hidrogeno en
agua mas alcohol, utilizando como agen-
te reductor al glutation reducido (GSH)*.
Dewantiningrum et al, durante 2016 en In-
donesia, evidenciaron en su estudio que los
niveles séricos en 20 embarazos normoten-
sos estaban aumentados en comparacion
con los niveles encontrados en 20 embara-
z0s con preeclampsia (p=0,001)%, entre las
edades de 19 a 40 afos, en su mayorfa mul-
tiparas. Adicionalmente, Sahay et al. demos-
traron que los niveles de GPx eran mayores
en la regién periférica materna con respecto
a la region central fetal (p<0,05) en 35 em-
barazos normotensos. Sin embargo, en 25
pacientes con preeclampsia se encontraron
los mismos niveles en todas las regiones pla-
centarias®.

Por otro lado, Ahmad et al. evidenciaron
niveles significativamente bajos de GSH en
suero materno de 25 pacientes con pree-
clampsia, en comparacion con 103 pacien-
tes normotensas (P<0,01)*. Estos resulta-
dos concuerdan con el estudio realizado
por Nasrollahi et al, durante 2015 en Iran,
quienes ademas, hicieron una diferencia
etaria entre pacientes menores de 30 afos
(p<0,01) y mayores de 30 afios (p<0,05)*.
Adicionalmente, Jin et al, durante 2017 en
China, encontraron que la GSH estd dis-
minuida en pacientes con preeclampsia
(p<0,05) por inmunohistoquimica y ELISAY.
En contraposicion, el metandlisis de Taravati
etal, durante 2018, no encontraron una aso-
ciacion significativa entre la GSH de pacien-
tes sanas y pacientes con preeclampsia®®.

El superdxido dismutasa (SOD), enzima
dependiente del cobre y el selenio, que ca-
taliza la dismutacion del radical superdxido
en oxigeno y perdxido de hidrégeno, esta

localizada en el citosol, lisosomas, nucleo,
mitocondrias y espacio externo e interno de
la membrana mitocondrial, ademas de en-
contrase elevada en los embarazos normo-
tensos***°. Ahmad et al. no encontraron dife-
rencia significativa entre los valores de SOD
entre los grupos de preeclampsia y contro-
les sanos. Nasrollahi et al. junto a Taravati
et al, evidenciaron que los valores de SOD
eran menores en pacientes con preeclamp-
sia (p<0,05) y que los niveles de presion ar-
terial sistdlica fueron inversamente propor-
cionales a los niveles de SOD placentario®.

Sahay et al. evidenciaron una asociacion
positiva entre la MDA/GPx en regién pla-
centaria central materna, periférica materna
y periférica fetal, en pacientes con embara-
Z0s pretermino con preeeclampsia (p<0,01).
Adicionalmente la proporcion MDA/CAT era
mayor en la region placentaria periférica
materna en en casos de embarazos preter-
mino con preeclampsia (p<0,05)%*.

Conclusiones

La espectrofotometria ha resultado una
técnica muy Util para la deteccion del es-
trés oxidativo, pues permite la mediciéon de
forma directa e indirecta de biomarcadores
tanto en fluidos como en tejidos.

La técnica de medicion directa requie-
re mayor control de variables a causa de la
corta vida media de los radicales, tornan-
dose costosa econdmicamente vy dificil de
aplicar. Esto difiere de la técnica indirecta,
mas sencillay mas econdmica, que mide los
productos finales de las reacciones de éxido
reduccion.

Los biomarcadores que, segun los in-
vestigadores, han proporcionado mejores
resultados para medir el estrés oxidativo
son el MDA y TBRAS, productos de la pero-
xidacion lipidica. Estos se encuentran sig-
nificativamente elevados en pacientes con
preeclampsia en comparacion con embara-
z0s normotensos, tanto en fluidos maternos
como en tejidos placentarios.

Los marcadores enziméticos que podrian
proporcionar un mejor valor predictor de
severidad, son los siguientes: a) la catalasa,
que se encuentra reducida en la preeclamp-
sia y mucho mas reducida en preeclampsia
grave, tanto en muestras serolégicas como
en muestras placentarias, y b) la superdxido
dismutasa, enzima con valores reducidos en
las muestras seroldgicas de pacientes con
preeclampsia, inversamente proporcionales
a la presion arterial.

En contraste, los otros biomarcadores no
tuvieron resultados concluyentes. Se sugiere
aumentar el tamano de las muestras en futu-
ros estudios para obtener mejores resultados.
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