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PALABRAS CLAVE Resumen

Adiponectina, embarazo, Introduccion: La adiponectina es una proteina sintetizada en el tejido adiposo blanco,
hipertension, y circula en altas concentraciones (ug/mL) en el suero con efectos antiaterogénico,
preeclampsia, México. antidiabético y anti-inflamatorio. Se ha sefalado que los niveles de adiponectina dis-

minuyen en pacientes con hipertension en el embarazo.

Objetivo: Evaluar las concentraciones plasmaticas de adiponectina en pacientes con y
sin trastornos hipertensivos del embarazo.

Método: Es un estudio observacional, longitudinal, prospectivo, no ciego, comparati-
vo, en el que se incluyeron 55 casos pacientes con trastorno hipertensivo del embarazo
y 56 controles pacientes normotensas. La adiponectina plasmatica se analizé por méto-
do de ELISA. Estadistica fue con t de Student y valor de p; media, varianza y la prueba
U de Mann-Whitney.

Resultados: El nivel promedio de adiponectina plasmatica de las mujeres con HTA
fue significativamente menor que en las pacientes sin HTA (3.12 pg/mL vs. 4.41 pg/
mL) (p <0.00042). El analisis de varianzas demostré que la adiponectina fue mayor
entre las mujeres con preeclampsia-eclampsia que en las de hipertension gestacional.
Conclusion: Se demostro una disminucion significativa de los valores de adiponectina
plasmatica en pacientes con trastorno hipertensivo del embarazo; los valores fueron
aun menores en la hipertension gestacional que en la preeclampsia-eclampsia (varian-
za 1.82 vs. 5.25, F = 2.88).
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Adiponectin in maternal serum in hypertensive states of pregnancy

Abstract

Introduction: Adiponectin is a protein synthesized in the adipose tissue, which cir-
culates at high concentrations in serum with antiatherogenic, antidiabetic, and
anti-inflammatory effects. It has been reported that adiponectin levels are diminished
in hypertensive states of pregnancy.

Objective: To evaluate adiponectin plasmatic concentration in patients with and wi-
thout hypertensive diseases of pregnancy.

Patients and Method: An observational, longitudinal, prospective, non-blind and
comparative study of 55 pregnant patients with hypertension and 56 healthy pregnant
patients was done. Plasmatic adiponectin was analyzed by ELISA method. The statis-
tics were t Student and p determination; media, variance and U test of Mann Whitney.
Results: The average level of plasmatic adiponectin was significantly lower in patients
with hypertension than patients without hypertension (3.12 mcg/mL vs. 4.41 mcg/
mL) (p <0.00042). The non-parametric analysis of variances showed higher values of
adiponectin in preeclamptic-eclamptic patients, than the ones with gestational hy-
pertension.

Conclusions: Statistically significant lower values of adiponectin in patients with hy-
pertension and pregnancy were demonstrated. Meanwhile in this group, these values
were lesser in gestational hypertension than preeclampsia-eclampsia (variance 1.82

vs. 5.25, F = 2.88).

Introduccioén

Recientemente se ha demostrado la presencia de al-
gunas proteinas secretadas por la grasa, que han sido
llamadas adipocinas que ejercen una profunda influen-
cia sobre la sensibilidad de la insulina y el metabolismo.
La adiponectina es una proteina formada por 244 ami-
noacidos, descubierta en 1995," a la que se le atribuyen
propiedades anti-inflamatorias, antidiabéticas y antiate-
roesclerdticas.?Se ha visto que los niveles de adiponectina
se encuentran disminuidos en la obesidad, 3 en pacientes
con hipertension arterial esencial,* diabetes, y enferme-
dad arterial coronaria.® En los Ultimos afios, diversos autores
han informado la significativa disminucion de las concen-
traciones de adiponectina en mujeres afectadas por
preeclampsia, al compararlas con mujeres sanas.>¢ De lo
antes descrito, ha surgido la idea de que la adiponectina
puede utilizarse como un marcador quimico en mujeres
embarazadas con riesgo de enfermedad hipertensiva.” El
objetivo de este estudio es comparar la concentracion
de adiponectina plasmatica en pacientes con diagndstico de
trastorno hipertensivo del embarazo y pacientes sin hi-
pertension arterial.

Métodos

Es un estudio observacional, longitudinal, prospectivo,
no ciego, comparativo, que se realizd en el servicio de
Obstetricia del Hospital Universitario Dr. José Eleuterio
Gonzalez. Se estudiaron un total de 111 pacientes. En un
grupo se incluyeron 55 pacientes con embarazo de tercer
trimestre (28 a 42 semanas) y diagnostico de trastorno
hipertensivo del embarazo, distribuidos en las siguien-
tes categorias: hipertension gestacional, preeclampsia,
y eclampsia. En el grupo de mujeres sin hipertension

arterial se estudiaron 56 pacientes cursando embara-
zo de tercer trimestre (28 a 42 semanas) normotensas,
sin patologia agregada, cuyas muestras fueron tomadas
previamente al nacimiento. Los criterios de exclusion
fueron: antecedente de trastorno hipertensivo en em-
barazo previo, hipertension arterial crénica, diabetes
gestacional, diabetes mellitus o intolerancia oral a la glu-
cosa. El criterio para diagnodstico de hipertension arterial
y embarazo fue de acuerdo a lo descrito por el American
College for Obstetricians and Gynecologists (ACOG),® que
define hipertension gestacional como la presion arterial
sistolica de 140 mmHg o mayor o diastélica de 90 mmHg
0 mayor, sin proteinuria. Se definié preeclampsia como la
presion arterial sistolica de 140 mmHg o mayor o diasto-
lica de 90 mmHg o mayor en dos ocasiones con diferencia
de seis horas con la paciente en reposo, proteinuria
(>300mg/L en orina de 24 horas), o uno o mas de los si-
guientes criterios: oliguria menor de 500 mL en 24 horas,
alteraciones cerebrales o visuales, edema pulmonar o
cianosis, dolor epigastrico o en cuadrante superior dere-
cho, alteracion de la funcion hepatica, trombocitopenia
o restriccion del crecimiento intrauterino. Se considerd
eclampsia cuando se presentaron crisis convulsivas tonico
clonicas en mujeres con preeclampsia severa y que no
podian ser atribuidas a otras causas. La adiponectina en
suero materno se analizd mediante prueba de ELISA de
“adiponectina humana B-Bridge,” en una muestra de 10
mL de sangre venosa periférica coagulada de cada pa-
ciente. Se compararon estadisticamente los valores de
concentracion plasmatica de adiponectina entre los dos
grupos mediante la prueba t Student para muestras inde-
pendientes y la determinacion del valor de p. El calculo
de la media y varianza y la prueba de analisis de varianzas
de la U de Mann-Whitney de los grupos de hipertension
gestacional y preeclampsia eclampsia.
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Tabla 1. Promedio y desviacion estandar de la concentracion
de adiponectina en 56 mujeres embarazadas sin hipertension
arterial (HTA), 55 con hipertension arterial y subgrupos en hi-
pertension gestacional, preeclampsia y eclampsia.

Promedio
n (ug/mL) Desv. St
Grupo sin HTA 56 4.41 1.65
Grupo con HTA 58 3.12 2.07
HTA Gestacional 14 1.78 1.26
Preeclampsia 37 3.70 1.57
Eclampsia 4 4.91 1.97

Resultados

En las 55 madres hipertensas, el nivel promedio de adi-
ponectina fue de 3.12 pg/mL. Con base en el diagnostico
de trastorno hipertensivo, correspondio: 1.78 pg/mL en
14 pacientes clasificadas como hipertension gestacio-
nal; 3.7 pg/mL en 37 casos de preeclampsia y 4.91 pg/
mL en cuatro con eclampsia. La concentracion de adipo-
nectina plasmatica en el grupo de mujeres sin HTA fue
de 4.41 pg/mL (Tabla 1); en tanto que en el grupo con
HTA fue significativamente menor que en pacientes sin HTA
(3.12 pg/mL vs. 4.41 pg/mL) (p = 0.00042) (Tabla 2). La
comparacion de los valores de la media y la varianza en-
tre las pacientes con hipertension gestacional y las de
preeclampsia-eclampsia, asi como el analisis de varianzas
de los dos grupos revelaron un valor de F de 2.88 que
para un intervalo de confianza de 0.05 demostrando
que los valores de las muestras son mayores en el grupo
de preeclampsia-eclampsia.

Discusion

Los trastornos hipertensivos durante el embarazo se
caracterizan por mdultiples complicaciones, como res-
triccion del crecimiento intrauterino, sufrimiento fetal y
dano renal y hepatico maternos.® La incidencia de pree-
clampsia es, en términos generales, es de 5% a 8%." La
evidencia disponible indica que el sindrome materno de
preeclampsia es un estado proinflamatorio y procoagulan-
te, que se superpone a los cambios de hipercoagulacion
del embarazo." El tejido adiposo no es solo un tejido
inerte de depdsito de lipidos, sino un 6rgano que juega
un papel importante en la integracion de sehales endo-
crinas, metabdlicas e inflamatorias para el control de la
homeostasis.”? Se ha demostrado que los adipocitos se-
cretan una gran variedad de proteinas, entre ellas, la
adiponectina,™'* una proteina parecida al colageno sin-
tetizada en el tejido adiposo blanco, inducida durante
la diferenciacion de adipocitos y que circula en relati-
vamente altas concentraciones (microgramos/mililitro)
en el suero. Estudios experimentales han indicado que
la adiponectina tiene potencial antiaterogénico y propie-
dades antiinflamatorias. ' Los niveles de adiponectina

Tabla 2. Comparacion de los niveles de adiponectina entre pa-
cientes sin HTAy pacientes con HTA del embarazo (* Analizados
con t de Student y valor de p).

Grupo de pacientes p* IC 95%
Grupos de Normotensas | Hipertensas
pacientes (n=56) (n=155)
Niveles de
adiponectina 441 +1.65 | 3.12+2.07 | 0.00042 0.59-1.99
(ag/mi)*

disminuyen en la obesidad, * en pacientes con hiperten-
sion arterial esencial,* diabetes y enfermedad arterial
coronaria."

En nuestra investigacion se demostré una disminucion
significativa (p <0.00042) en los niveles de adiponectina
plasmatica de pacientes con HTA, comparado con pacien-
tes sin HTA en el tercer trimestre (3.12 pg/mL vs. 4.41
pg/mL). Estos resultados se asemejan a lo publicado por
D’Anna,” quien demostré una disminucion significativa
de las concentraciones de adiponectina en mujeres afec-
tadas por preeclampsia. Llama la atencion que el grupo
de mujeres con preeclampsia-eclampsia, tuvieron valo-
res de adiponectina elevados, algunas de ellas mas aln
que en las pacientes sin HTA. Este aumento paradéjico
de la adiponectina en pacientes con preeclampsia seve-
ra y eclampsia ya ha sido sefialado por Ramsay,' quien
compar6 15 mujeres eclampticas con 30 mujeres sanas,
evidenciando una marcada elevacion de adiponectina
en las primeras, de casi el cincuenta por ciento (21.6
mcg/mL vs. 14.7 mcg/mL). La medicion fue por radio-
inmunoensayo. El autor postuld la hipotesis de que la
adiponectina es liberada como una respuesta fisiologica
para minimizar el efecto de moléculas que circulan en
mayor cantidad en la eclampsia, como son la interleu-
cina-6 y factor de necrosis tumoral alfa, inhibiendo los
procesos inflamatorios que causan dafo endotelial. Mas
recientemente, Fasshauer intentd establecer una corre-
lacion entre niveles altos de adiponectina en la eclampsia
y una perfusion Utero-placentaria patolégica. Su teoria
se basa en una alteracion de la vasculatura placentaria:
como los receptores para adiponectina estan expresados
abundantemente en la placenta, se podria tratar de una
respuesta de retroalimentacion como un intento de com-
pensar el funcionamiento defectuoso de este 6rgano.™
De acuerdo con nuestros resultados, desde un punto de
vista practico y clinico, la determinacion de adiponecti-
na sérica materna puede ser utilizada como un marcador
para identificar aquellas mujeres con predisposicion a
desarrollar hipertension durante el embarazo y por lo
tanto intentar una deteccion temprana. La preeclampsia
severa y la eclampsia, son estados de extrema gravedad,
por lo que la determinacion de esta proteina pierde va-
lor predictivo y los niveles de adiponectina son de utilidad
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Tabla 3. Comparacion de los niveles de adiponectina entre los
grupos de HTA gestacional y preeclampsia-eclampsia, con va-
lores de media, varianza. El analisis de varianzas de la U de
Mann-Whitney F=2.88.

n Media Varianza
HTA gestacional 14 1.78 1.82
Preclampsia-eclampsia 4 3.70 5.25

puramente cientifica. La importancia de realizar mas es-
tudios sobre estas adipocinas se basa en que la utilidad
futura de estas proteinas no solo es vista como un mar-
cador metabolico que pueda ser predictivo, sino también
como una forma de tratamiento que permita prevenir la
hipertension arterial, la diabetes y la aterogénesis como
se ha demostrado experimentalmente.?

Conclusiones

Se demostraron valores significativamente menores de
adiponectina en pacientes con trastorno hipertensivo del
embarazo, principalmente en la hipertension gestacional.
Parado6jicamente, en los casos de preeclampsia-eclamp-
sia, la adiponectina se encontré mas elevada, lo cual,
aunque la causa se desconoce, parece relacionarse a una
respuesta materna contra las severas alteraciones infla-
matorias y vasculares que ocurren en esta enfermedad.
Con base en nuestros resultados observamos que la dis-
minucion del valor de adiponectina sérica en la madre
puede ser un marcador Gtil en la identificacion de los
trastornos hipertensivos del embarazo.
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