medigraphic Artomigs

Ginecol Obstet Mex 2008;76(6):327-35

Acrticulo original

Poblaciones de linfocitos y preeclampsia

Luz Ma Adriana Balderas Pefia,* Carlos Vidal Vizcaino Magafia,** Salvador Hernandez Higareda,***
Cecilia Vargas Guillén,* Fernando Alvarez Romo,**** Trinidad Garcia Iglesias,* Susana del Toro Arreola,*
Adrian Daneri Navarro?

Nivel de evidencia: II-3

RESUMEN

Antecedentes: el origen de la preeclampsia ha permanecido sin una explicacién contundente. Como parte de su etiopatogenia se propone
la existencia de alteraciones inmunolégicas. En este trabajo se exploran diversas subpoblaciones de linfocitos y se plantean los probables
mecanismos implicados en la pérdida de la tolerancia inmunoldgica durante este padecimiento.

Objetivo: comparar las poblaciones de células CD3* CD56*, CD4* CD25*, linfocitos (TCD8* y CD4*) y células NK de pacientes con pre-
eclampsia con las de pacientes con embarazo de evolucion normal.

Pacientes y método: en ambos grupos de pacientes se obtuvieron células mononucleares de sangre periférica mediante anticuerpos
marcados para citometria de flujo. Se identificaron células CD3* CD56*, CD4* CD25*, linfocitos T (CD4*y CD8") y células NK. Se calcularon
los promedios y la desviacion estandar. Se realiz6 la prueba de la t de Student para diferencias entre grupos y la correlaciéon de Pearson
entre la tension arterial media y las subpoblaciones celulares. Se considero significativa una p menor de 0.05.

Resultados: el porcentaje de células CD3* CD56* fue menor en las pacientes con preeclampsia (2.7 vs 6.1%; p < 0.002), el de las célu-
las CD4* CD25* también mostré tendencia a ser menor (22.11 vs 33.86; p NS). Se observo una correlacion negativa entre las cifras de
tension arterial media y el porcentaje de células CD3* CD56" (rp - 0.666; p < 0.001), y la expresién de CD25 en los linfocitos T CD4* (rp
-0.526; p < 0.025).

Conclusiones: los datos obtenidos sugieren que las células CD3* CD56* y CD4* CD25* tendrian una funcion importante en la apariciéon
de la preeclampsia, en virtud de la asociacion entre las cifras de tension arterial media y la distribucion de estas dos subpoblaciones de
linfocitos.

Palabras clave: preeclampsia, células CD3* CD56*, CD4* CD25*, células NK.

ABSTRACT

Background: Preeclampsia origin has no conclusive explanation. As part of its etiology it has been proposed immunologic disorders. This
work explores several lymphocytes subsets and postulates possible mechanisms involved in a lost of immune tolerance in this entity.
Objective: To compare cellular populations of CD3* CD56*, CD4* CD25*, T lymphocytes (CD4*and CD8*) and NK cells subsets in pre-
eclamptic and pregnant healthy women.

Patients and methods: Through flow cytometry antibodies, peripheral blood mononuclear cells were obtained from both groups of patients.
CD3* CD56%, CD4* CD25*, T lymphocytes (CD4* and CD8*) and NK cells were identified. Mean and standard deviation, Student t test and
Pearson correlation were calculated to analyze differences between groups and correlation between mean blood pressure and different
lymphocytes subsets; p < 0.05 was considered significant.

Results: CD3* CD56* cells percentage was lower in preeclamptic patients (2.7 vs 6.1%; p < 0.002), CD4* CD25* cells percentage tend to
be lower too (22.11 vs 33.86; p = NS). Mean blood pressure shown negative correlation with CD3* CD56* cells percentage (rp - 0.666; p
=0.001) and with CD25 on CD4* T lymphocytes surface (rp - 0.526; p < 0.025).

Conclusions: Based on the association between mean blood pressure and lymphocytes percentage for these two cellular subsets, data
obtained suggest that CD3* CD56* and CD4* CD25* cells play an important role in preeclampsia development.

Key words: preeclampsia, CD3* CD56, CD4* CD25*, NK cells.

RESUME

Antécédents: 'origine de la pré-éclampsie est restée sans une explication contondante. Comme faisant partie de son étiopathogénie on
propose I'existence d'altérations immunologiques. Dans ce travail s’explorent diverses sous populations de lymphocytes et se proposent
les mécanismes probables concernés dans la perte de la tolérance immunologique de cette souffrance.

Objectif: comparer les populations de cellules CD3* CD56*, CD4* CD25*, lymphocytes (T CD8* et CD4*) et cellules NK de patientes avec
pré-éclampsie avec celles des patientes avec grossesse d’évolution normale.

Patients et méthode: dans les deux groupes de patientes on a obtenu des cellules mononucléaires de sang périphérique au moyen d’an-
ticorps marqués par cytométrie en flux. On a identifié des cellules CD3* CD56*, CD4* CD25*, lymphocytes T (CD4* et CD8*) et cellules
NK. On a calculé les moyennes et la déviation standard. On a réalisé le test du t de Student pour différences entre groupes et la corrélation
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de Pearson entre la pression artérielle moyenne et les sous populations cellulaires. On a considéré significatif un p < 0.05.

Résultats: le pourcentage de cellules CD3* CD56* a été inférieur chez les patientes avec pré-éclampsie (2.7 vs 6.1%; p < 0.002), celui
des cellules CD4* CD25*a montré aussi tendance a étre inférieur (22.11 vs 33.86 ; p NS). On a observé une corrélation négative entre les
chiffres de pression artérielle moyenne avec le pourcentage de cellules CD3* CD56" (rp -0.666; p < 0.001), et I'expression de CD25*dans
les lymphocytes T CD4" (rp -0.526; p < 0.025).

Conclusions: les données obtenues suggerent que les cellules CD3* CD56* et CD4* CD25* pourraient jouer un roéle important dans
I'apparition de la pré-éclampsie, du fait de I'association entre les chiffres de pression artérielle moyenne et la distribution de ces deux sous
populations de lymphocytes.

Mots-clés: pré-éclampsie, cellules CD3*CD56*, CD4* CD25*, cellules NK.

RESUMO

Antecedentes: A origem da pré-eclampsia permanece sem nenhuma explicagdo contundente. Como parte de sua etiopatogenia prop&e-
se a existéncia de alteragbes imunoldgicas. Em este trabalho explora-se diversas sub-populacdes de linfocitos e enfocam os provaveis
mecanismos implicados na perda de tolerancia imunolégica neste padecimento.

Objetivo: Comparar as populagdes de células CD3* CD56%, CD4* CD25*, linfécitos (T CD8* e CD4*) e células NK de pacientes com pré-
eclampsia com as de pacientes com gravidez de evolucéo normal.

Pacientes e método: Em ambos os grupos de pacientes obtiveram células mononucleares de sangue periférico mediante anticorpos
marcados para citometria de fluxo. Foram identificadas células CD3* CD56*, DC4* CD25*, linfocitos T (CD4* e CD8*) e células NK. Foram
calculados os promédios e o desvio estandar. Também se realizou a prova da t de Student para diferengas entre grupos e a correlagéo
de Pearson entre a presséao arterial média e as sub-populagdes celulares. Considerou-se significativa uma p < 0,05.

Resultados: A porcentagem de células CD3* CD56* foi menor em pacientes com pré-eclampsia (2,7 vs 6,1%; p < 0,002), o das células
CD4* CD25* também mostrou tendéncia a ser menor (22,11 vs 33,86; p NS). Observou-se uma correlagdo negativa entre a cifras de
presséo arterial média com a porcentagem de células CD3* CD56" (rp —0,666; p < 0,001), e a expresséo de CD25 nos linfécitos T CD4*
(rp — 0,526; p < 0,025).

Conclusdes: O dados obtidos sugerem que as células CD3* CD56* e CD4* CD25* pudessem desempenhar um papel importante na
aparicdo da pré-eclampsia, em virtude da associacéo entre as cifras de pressao arterial média e a distribuicdo destas duas sub-popula-
¢oes de linfécitos.

Palavras-chave: Gravidez, laparotomia exploradora, indometacina, progesterona, teratoma maduro bilateral.
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gestacional-preeclampsia.t Este padecimiento incrementa
la morbilidad y mortalidad materna y perinatal.** La inci-
dencia anual en México es de 5a 10% y es la responsable
de 34% de las muertes maternas®’ y afecta, predominante-
mente, a mujeres entre 15y 25 afios de edad.® También se
le denomina “la enfermedad de las teorias” debido a que
su origen ha permanecido sin una explicacion contundente
a través de varias décadas.®

Los sintomas de este sindrome aparecen durante la
segunda mitad del embarazo y el origen quiza esté rela-
cionado con un trastorno de la placentacién. Durante la
primera mitad del embarazo tienen lugar dos oleadas de
invasion trofoblastica hacia la capa muscular de las arterias
espirales y el miometrio que, en la preeclampsia, debido
a la invasion superficial (deficiente) de células derivadas
del trofoblasto, condiciona la disminucion del flujo san-
guineo uteroplacentario, secundario a vasoconstriccion
de las arterias espirales, con la consecuente isquemia del
lecho placentario durante el segundo y tercer trimestres
de la gestacion.*

328

GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA DE MEXICO



Poblaciones de linfocitos y preeclampsia

Las interacciones inmunoldgicas en la interfase mater-
no-fetal (decidua-trofoblasto) tienen influencia importante
en la biologia de la implantacion y los mecanismos de
tolerancia al feto semialoinjerto. EI embrién implantado
y la decidua materna poseen caracteristicas inmunoldgicas
especiales que permiten el desarrollo embrionario a través
de la invasion de las células derivadas del citotrofoblasto
hacia los tejidos maternos.®

Algunos de los posibles mecanismos moduladores de la
tolerancia inmunoldgica durante el embarazo normal son:
1) equilibrio entre citocinas Thl/Th2%* (proinflamatorias-
antiinflamatorias); 2) expresion de moléculas no cléasicas
del complejo principal de histocompatibilidad: HLA-E,
HLA-G; 3) alteraciones en el metabolismo del triptéfano
a través de la indolamina 2,3 dioxigenasa (2,3 IDO);!12
4) linfocitos T reguladores (Treg CD4+CD25+FoxP3+);%
y 5) células NKT. ' La pérdida de uno ovarios de estos
mecanismos de tolerancia al semialoinjerto fetal puede
estar implicada en la génesis de la preeclampsia.

Se han estudiado los mecanismos de la preeclampsia rela-
cionados con la expresiéon de HLA-G en tejido placentario,™
y la funcioén de los linfocitos T reguladores,® asi como la
distribucion de otras poblaciones celulares en la decidua;*°
sin embargo, hasta el momento en ninguno de los reportes
se ha estudiado de forma sistemética el comportamiento de
las diferentes subpoblaciones celulares en su conjunto.

En este trabajo se exploran las posibles modificaciones
en el porcentaje de linfocitos TCD8*, CD4", CD4* CD257,
células NK y CD3* CD56" en sangre periférica, y se plan-
tean los probables mecanismos implicados en la pérdida
de la tolerancia inmunoldgica en la preeclampsia.

OBJETIVO

Comparar las poblaciones de células CD3* CD56%, CD4*
CD25%, linfocitos (T CD8"y CD4") y células NK de pa-
cientes con preeclampsia y con embarazo de evolucion
normal.

PACIENTES Y METODO

Las pacientes con diagnostico de preeclampsia se selec-
cionaron del servicio de medicina perinatal del Hospital
de Ginecoobstetricia del Centro Médico Nacional de
Occidente, IMSS, donde se registraron sus datos clinicos
(edad gestacional, peso del recién nacido), biometria

hematica completa y parametros hemodinamicos (ten-
sidn arterial sistolica, diastélica y media), previos a la
interrupcion del embarazo. Las pacientes con embarazo
normal se seleccionaron en el grupo de las programadas
para césarea por antecedente de cesarea previa, 0 bien
por presentacion pélvica del feto. En ambos casos se ve-
rificé que no estuvieran en trabajo de parto. El proyecto
fue aprobado por los comités de ética e investigacion
del Hospital de Ginecoobstetricia del Centro Médico
Nacional de Occidente. Se solicitd a las pacientes que
leyeran y firmaran el consentimiento, donde se daba toda
la informacion correspondiente para participar en un
estudio de investigacion, en presencia y con firma de dos
testigos. En todo momento se guard¢ la confidencialidad
de los datos personales.

Obtencidn y separacion de células mononucleares de
sangre periférica

En el periodo preoperatorio se extrajeron 10 mL de sangre
venosa periférica de cada paciente, de donde se obtuvieron
las células mononucleares, a través de un proceso de cen-
trifugacion, mediante gradiente de densidad [Lympho-prep
(Nycomed USA densidad de 1.077)], a partir de lo cual
se obtuvo el anillo formado por estas células. Al paquete
celular se le hicieron dos lavados con 10 mL de PBS a
350 x g, durante 10 minutos a temperatura ambiente. Una
vez obtenido el bot6n celular se resuspendi6 en 1 mL de
PBS (pH 7.2), se contaron las células y se determiné el
porcentaje de viabilidad. Se ajustaron a una concentracion
de 1 x 10° en cada tubo y se trabajo el marcaje para cito-
metria de flujo en microtubos de 1.5 mL.

Evaluacién de las subpoblaciones de linfocitos median-
te citometria de flujo

Se efectud el marcaje directo de las células con anticuerpos
monoclonales (Immunotech Beckman Coulter USA) con-
jugados con los siguientes fluorocromos: anti-CD3-FITC,
anti-CD8-PE, anti-CD4-PCy5, anti-CD56-PE, anti-CD16-
PCyS5, anti-CD25-PE. Después de la incubacion con los
anticuerpos se fijaron las células con 500 microlitros de
solucion de formaldehido al 0.5% y se almacenaron a
4°C protegidas de la luz hasta su lectura en el citometro
de flujo. Todos los anticuerpos monoclonales utilizados
fueron de raton antihumano de isotipo 1gGl, a excepcion
del anticuerpo contra CD25 y su isotipo correspondiente,
que fueron IgG2a.
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Anélisis estadistico

El andlisis estadistico se realiz6 con el paquete estadis-
tico SPSS 10.0. Se calcularon promedios y desviaciones
estandar para los valores porcentuales de las poblaciones
de linfocitos T CD8*, CD4", CD4" CD25", células NK
(CD56" CD16%) y CD3"CD56"; asi como la intensidad
de fluorescencia media de las células CD4" que expresan
CD25". Para evaluar las diferencias entre las pacientes con
preeclampsiay quienes cursaban con embarazo normal se
utilizé la prueba de la t de Student para muestras indepen-
dientes. Se realizo la correlacion de Pearson para analizar
la asociacién entre las cifras de tension arterial mediay la
distribucion porcentual de las diferentes subpoblaciones
de linfocitos. También se analizé la relacion entre células
NKy linfocitos T CD4' CD25" y células CD3*CD56°; asi
como la expresion de CD25 sobre los linfocitos T CD4".
Se considerd significativa para todas las pruebas una
p menor de 0.05.

RESULTADOS

Caracteristicas clinicas y de laboratorio

Se estudiaron diez pacientes con embarazo normal y
diez con embarazo complicado por preeclampsia. No se
encontraron diferencias en la edad promedio de ambos
grupos ni en el recuento de leucocitos totales y de plaguetas
(p NS). Se encontraron diferencias significativas entre la
edad gestacional, el peso de los recion nacidos y las cifras
de tension arterial media (p < 0.05), situacion determina-
da por las caracteristicas clinicas e historia natural de la
preeclampsia al compararse con los embarazos de curso
clinico normal (cuadro 1).

Distribucion de poblaciones celulares

El porcentaje de células CD3* CD56* fue menor en las
pacientes con preeclampsia, respecto de las pacientes con
embarazo normal (promedio: 2.7% Vs 6.1%; p < 0.002). La
distribucion porcentual de las células CD4* CD25" mostré
tendencia a ser menor en las pacientes con preeclampsia
(22.11 vs 33.86; p NS). Tampoco se observo una diferencia
significativa en la distribucion de los linfocitos TCD4",
CDS8"y células NK (figura 1, cuadro 2).

Anélisis de correlacion entre la tension arterial media
y las subpoblaciones de linfocitos

Al analizar la asociacidn entre la tension arterial media
con la distribucion de las células CD3* CD56" y la ex-
presion del marcador de supefficie CD25, se observo una
correlacion negativa entre el aumento en las cifras de
tension arterial media y la disminucién en el porcentaje
de células CD3* CD56" (rP - 0.666; p = 0.001), y en la
expresion del antigeno de superficie CD25 en los linfocitos
T CD4" (P - 0.526; p = 0.025; figura 2, especialmente a
y b). Cuando se evalu6 la asociacion entre las diferentes
poblaciones celulares se observé una correlacion positiva
entre el aumento en los porcentajes de las células NK y
linfocitos T CD4" CD25" (rp 0.525; p = 0.025), asi como
en la elevacion del porcentaje de células CD3* CD56* y
la expresion de CD25 sobre la superficie de los linfocitos
T CD4" (rP 0.586; p=10. 011).

COMENTARIO

Hasta el momento no se cuenta con demostraciones con-
tundentes de los factores etiopatogénicos implicados en

Cuadro 1. Variables clinicas y bioquimicas de las pacientes con preeclampsia y con embarazo normal

Variable
Promedio (DE)

Pacientes con embarazo normal

Pacientes con preeclampsia p*
Promedio (DE)

Edad (afios) 27.27 (4.47)
Edad gestacional (semanas) 39.11 (1.17)
Peso del recién nacido (g) 3461.36 (185.53)
Tension arterial media 79.37 (5.74)

Leucocitos totales
Plaguetas

7919 (2,940.27)
182,545.45 (22 958)

27.9 (4.86) 0.762

35.5 (1.78) 0.000*
2397 (408.44) 0.000*
120.33 (16.18) 0.000*

10 303 (3,017.59) 0.091
171,222.22 (41,102.8) 0.446

* t de Student para muestras independientes (p = 0.05).

Figura 1. (Pagina 331) Distribucion de las poblaciones de linfocitos. A. Embarazadas sanas. B. Preeclampsicas. C. Embarazo normal.
D. Preeclampsicas. E. Grupo control. F. Preeclampsicas. G. Embarazo normal. H. Preeclampsicas. |. Embarazo normal. J. Preeclampsicas.
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Cuadro 2. Distribucion de poblaciones celulares en ambos grupos de pacientes

Variable

Pacientes con embarazo normal

Promedio (DE)

Pacientes con preeclampsia p*
Promedio (DE)

CD4 37.72 (7.6) 36.31 (9.19) 0.710
CD8 22.4 (7.4) 22.2(7.8) 0.957
CD4*CD25* (%) 33.86 (21.39) 22.11 (26.97) 0.321
CD4*CD25* (IFM) 4.38 (1.73) 1.73 (1.8) 0.006*
CD3*CD56* 6.1 (2.6) 2.7 (1.2) 0.002*
CD564m CD16Prant 12.6 (6.9) 11.1 (7.9) 0.614
* t de Student para muestras independientes (p = 0.05).
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Figura 2. Correlacion entre la tension arterial media y las subpoblaciones de linfocitos (V preeclampsia, O embarazo normal). A. Por-
centaje de linfocitos CD3*CD56" vs tension arterial media (mmHg). B. Expresiéon de CD25 en linfocitos T CD4* vs tension arterial media
(mmHg). C. Porcentaje de linfoicitos CD4*CD25* vs porcentaje de células NK. D. Expresién de CD25 en linfocitos T CD4* vs porcentaje
de linfocitos CD3*CD56".
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la preeclampsia. En fechas recientes ha cobrado cada vez
mayor importancia la funcion del sistema inmunolégico
y la pérdida de la tolerancia materna ante el semialoin-
jerto fetal como fenémeno clave en la aparicion de la
preeclampsia.

En nuestros hallazgos reportamos por primera vez el
estudio simultaneo de las subpoblaciones celulares CD3*
CD56" y CD4" CD25 positivas, las cuales en estudios
previos se propusieron como elementos celulares con fun-
ciones inmunomoduladoras importantes por su capacidad
de secretar citocinas (IL-4, INF-y, TG-3) en condiciones
fisioldgicas, como por la mediacion de la tolerancia in-
munoldgica en el embarazo normal. Se analiza también
la asociacién de las diferentes subpoblaciones celulares,
entre ellas (CD4*, CD8" y células NK) y con las cifras de
tension arterial media.

En los resultados expuestos se observo un porcentaje
significativamente menor de células CD3* CD56" en
las pacientes con preeclampsia (promedio 2.7 vs 6.1;
p <0.05). Esta poblacion de células dobles positivas podria
corresponder a células NKT.!¢ Estas células representan
una pequefia subpoblacion de linfocitos y se ha propuesto
que podrian tener una funcion inmunomoduladora en el
embarazo normal.’® Desde el punto de vista de su feno-
tipo estan entre las células que expresan los marcadores
de superficie CD3" (propio de los linfocitos T) y CD56*
(tipico de las células NK),'” con concentraciones elevadas
de produccion de citocinas, particularmente IL-4 e INF v,
implicadas en la génesis de las respuestas Th2.18.1

La poblacion de NKT 2 aumenta conforme evolucio-
na el embarazo y su nimero disminuye en el embarazo
tardio, hallazgos que sugieren que esta reduccion en la
cantidad de NKT durante el embarazo tardio podria ser
importante en el mantenimiento del mismo.?

En la actualidad, la informacion disponible apoya que
durante el embarazo humano? las NKT se encuentran en
mayor proporcion que en mujeres no embarazadas y que en
pacientes con preeclampsia,?% donde predomina un ambien-
te rico en citocinas proinflamatorias, como TNF alfa.?! Esta
situacion sugiere la participacion de las células NKT en la
pérdida de la tolerancia inmunoldégica en la preeclampsia.

En nuestros resultados se muestra la asociacion entre el
porcentaje de células NKT y las cifras de tension arterial
media (rP - 0.666; p < 0.001) y de estas células con la
expresion de CD25 en los linfocitos T CD4" (rP 0.586;
p<0.011).

De igual forma, se observo que las células CD4* CD25*
en sangre periférica representaron 33.8% en mujeres con
embarazo normal y 22.4% en pacientes con preeclamp-
sia, lo que muestra una tendencia a la disminucién en el
porcentaje de estas células en la poblacion de pacientes
con preeclampsia (p NS). Cuando se comparan estos por-
centajes con el reporte de Somerset y su grupo (4.4% en
mujeres no embarazadas y 8.9% en mujeres con embarazo
normal),’® los porcentajes encontrados en las muestras es-
tudiadas por nuestro grupo fueron significativamente mas
elevados, lo que puede deberse a la existencia de linfocitos
T activados a través de citocinas y a que los métodos utili-
zados para identificar a esta poblacion celular (Somerset:
identificacion del factor transcripcional FoxP3; Paeschke:
determinacion de CTLA4) en los diferentes reportes no
se encuentran homogeneizados.

Los estudios de las Treg han formulado teorias acer-
ca de que estas células pueden tener una funcion en las
modificaciones de la respuesta inmunitaria materna ante
el aloinjerto fetoplacentario durante el embarazo. El
incremento en las Treg circulantes durante el embarazo
temprano y el pico durante el segundo trimestre (cuando
la invasion del trofoblasto llega a su maxima capacidad)
apoyan esta teoria relacionada con la actividad inhibidora
e induccion de la tolerancia materna al feto.?

De manera similar a lo encontrado en el presente
estudio, el de Paeschke S y sus colaboradores!® no
muestra diferencias significativas entre las pacientes con
embarazo de curso clinico normal y las afectadas por
preeclampsia, entre los porcentajes de Treg (identificadas
mediante el marcador de superficie CTLA4), ni entre otras
subpoblaciones celulares, como: CD4*, CD25*, CD8",
CTLA4*, CD4'CD25", CD4'CD25,"9 CD4*CTLA4,
CD25"CTLA4, CD4"CD25"CTLA4, CD8"CD25",
CD8'CTLA4 o CD8"'CD25"CTLA4; sin embargo, en los
datos de este reporte, que revisa la relacion de los hallazgos
clinicos con los marcadores inmunoldgicos, el aumento
en las cifras de la tension arterial media se encontro rela-
cionado con disminucion notoria en la expresion de CD25
en los linfocitos T CD4" (rp - 0.526 < p 0.025), lo que
quizé sugiera que este decremento en la expresion pudiera
relacionarse con la pérdida de la tolerancia inmunolégica
en la preeclampsia.

A pesar de contar con un tamafio de muestra limitado,
este reporte permite sentar las bases para proponer un
estudio donde se evallen, en un grupo mayor de mujeres
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mexicanas embarazadas con y sin preeclampsia, los por-
centajes de células Treg (CD4°CD25" FoxP3") y NKT,
con la finalidad de analizar si las modificaciones en estas
subpoblaciones de linfocitos pueden ser un marcador de
gravedad de la preeclampsia 0 s6lo son datos observados
por efecto del azar. Esto permitira precisar la importancia
que tienen los linfocitos del sistema inmunoldgico celular
en el mantenimiento de la tolerancia inmunoldgica al
feto semialoinjerto y qué mecanismos se alteran en la
preeclampsia.

CONCLUSIONES

Los datos aqui presentados sugieren, que las células NKT
y Treg pudieran desempefiar una funcién importante en
la aparicion de la preeclampsia, tal como lo sugiere la
asociacion entre las cifras de tensién arterial media y la
distribucion de estas dos subpoblaciones de linfocitos. Es
importante realizar estudios con més pacientes para poder
evaluar no so6lo estas poblaciones celulares, sino también
otras poblaciones de linfocitos y moléculas relacionadas
con la pérdida de la tolerancia inmunoldgica que pudiera
tener participacion en la génesis de la preeclampsia. Estas
poblaciones y moléculas, al poder determinarse en sangre
periférica, podrian ser marcadores que permitan identificar
de forma temprana a las pacientes con factores de riesgo,
a quienes tengan una falla potencial en los mecanismos de
tolerancia inmunoldgica al feto que las pudiera predisponer
a la preeclampsia.
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