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Utilidad de la albamina oxidada
y los sulfihidrilos séricos como
marcadores de estrés oxidativo
en pacientes embarazadas con
hipertension cronica

Moreno-Uribe N,* Martinez-Portilla RJ,>2Guzman-Grenfell A3

determinar la utilidad de la albdmina oxidada y de los
sulfihidrilos como marcadores de estrés oxidativo en pacientes em-
barazadas con y sin hipertensién crénica.

estudio de cohorte prospectiva efectuado
en pacientes con 28-30 semanas de gestacion, con y sin hipertensién
cronica. Medicién por espectrofotometria directa y determinacién
de variables demogréficas y concentraciones séricas de albimina,
albdmina oxidada, indice albimina oxidada-albdmina sérica y
sulfihidrilos. Determinacién de medias y desviacion estandar de las
variables numéricas y proporciones de variables cualitativas. Tablas
de contingencia y medidas de asociacién mediante ? para variables
cualitativas y U de Mann Whitney para variables cuantitativas. Los
valores de p < 0.005 se consideraran significativos.

se incluyeron 24 pacientes embarazadas: 10 con hi-
pertensién crénica y 14 controles. En el grupo de hipertensién crénica
3 de cada 10 pacientes tuvieron preeclampsia. La variable resultado
fue preeclampsia, diagnosticada segtin los criterios de la ACOG 2013.
En el grupo de hipertensién crénica, en relacion con el grupo control,
no se encontraron diferencias significativas entre las concentraciones
séricas de albumina oxidada, indice albimina oxidada-albimina
sérica y las concentraciones de sulfihidrilos totales.

quiza debido al escaso nlimero de pacientes no se
encontraron diferencias significativas en las concentraciones séricas
de estrés oxidativo en mujeres con y sin hipertensién crénica. Para
descartar o aceptar esta hipotesis se requieren estudios con mayor
poblacién.

embarazo, hipertensién crénica, preeclampsia,
sulfihidrilos, albimina oxidada, estrés oxidativo.
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Usefulness of oxidized albumin and
serum sulfhydryles as oxidative stress
markers in pregnant women with
chronic hypertension

Moreno-Uribe N,* Martinez-Portilla RJ,2Guzman-Grenfell A3

Oxidative stress is an altered balance between anti-
oxidant and oxidant systems, leading to cellular damage. In pregnant
women with chronic hypertension, oxidative stress has been associated
as an important phenomenon for the development of preeclampsia.

To determine the usefulness of oxidized albumin and
sulfhydryles as an oxidative stress marker in pregnant patients with
and without chronic hypertension.

Cohort study, which included pregnant women from
28 to 30 weeks of gestation, with and without chronic hypertension.
Demographic variables serum levels of albumin; oxidized albumin;
oxidized albumin/serum albumin index and sulfhydryl were measured
by direct spectrophotometry. The final outcome was preeclampsia,
diagnosed according to 2013 ACOG Task force. Mean and standard
deviation were determined for numerical variables and proportions
for qualitative variables. Contingency tables and association measures
were performed using x? for qualitative variables and Mann-Whitney
U test for quantitative variables. p <0.005 was considered significant.

A total of 24 pregnant women were included, 10 with
chronic hypertension and 14 controls. In the chronic hypertension
group 3/10 patients developed preeclampsia. No significant differ-
ences were found between serum levels of oxidized albumin, oxidized
albumin-serum albumin index, and total sulfhydryl levels in the chronic
hypertension group in relation to the control group.

In this study, no significant differences were found
in oxidative stress molecules serum levels in women with and without
chronic hypertension. This may be due to the small number of cases,
which requires studies with larger population to rule out this hypothesis.

Pregnancy; Chronic hypertension; Preeclampsia; Sulf-
hydryl; Oxidized albumin; Oxidative stress
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responsables de la segunda causa de mortalidad
materna en todo el mundo: complican 2 a 8%

Los trastornos hipertensivos del embarazo cons-
tituyen un problema de salud publica y son

de los embarazos totales.'? La prevalencia de
hipertension crénica en el embarazo es de 5-7%;
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incrementa el riesgo de preeclampsia segin la
severidad de la hipertension,*# a partir de cifras
tensionales mayores de 140-90 mmHg antes o
durante las primeras 20 semanas de gestacién.®

El estrés oxidativo se caracteriza por la alteracion
en el equilibrio de los sistemas antioxidantes y
oxidantes, que conduce a dafio celular.”® Se
han identificado diversos marcadores de estrés
oxidativo en preeclampsia, como un compo-
nente fundamental de su fisiopatologia.®'%
En hipertensién arterial crénica, hipertensién
reno-vascular e hipertensién maligna, el estrés
oxidativo se ha propuesto como un fenémeno
fisiopatolégico importante.''> Por esto, cuanti-
ficar el estrés oxidativo en mujeres embarazadas
con hipertensién arterial crénica puede ser una
herramienta diagndstica temprana para identifi-
car a las que evolucionaran a preeclampsia.'®'718

La determinacién de la albdimina oxidada y de
los sulfihidrilos mediante espectrofotometria se
ha utilizado como marcador bioquimico para
identificar procesos de estrés oxidativo, con una
utilidad moderada, con un punto de corte para
los valores de albimina oxidada de 70.4 UABS/
mL (unidades propias de la oxidacién molecular/
mL), y sensibilidad, especificidad, VPP y VPN
de 79.8%, 65.2% + 77.7%, y 69.7%, respecti-
vamente y un drea bajo la curva de 0.754. En
la comparacion de esta misma molécula en el
embarazo, se obtuvo un rendimiento similar.'®2°

El objetivo de este estudio consiste en evaluar la
utilidad de la medicién de las concentraciones
de albimina oxidada y los sulfihidrilos séricos
como herramienta diagnéstica para identificar
estrés oxidativo en mujeres con hipertension
crénica durante el embarazo.

Estudio prospectivo, de cohorte, mediante el
analisis de moléculas de estrés oxidativo y ca-
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racteristicas demograficas, efectuado de enero
2014 a enero 2015 en pacientes mayores de 18
anos, derechohabientes del Instituto Nacional
de Perinatologia Isidro Espinosa de los Reyes. El
protocolo de estudio fue aprobado por el comité
de ética del hospital y todas las pacientes firma-
ron el consentimiento informado.

El tamafo de muestra se calculé con la férmula
de diferencia de medias (n= (Z,,+Z)* *2*c* /
d?), con 1C99%, poder de 80%, diferencia de
medias entre pacientes con y sin hipertension
crénica de 18.5 kU/L y varianza de 84.64, con
base en el estudio de Gafsou que comparé
concentraciones de albimina oxidada en pa-
cientes embarazadas con y sin preeclampsia.”
El tamano de muestra minimo calculado fue de
seis pacientes por grupo.

Criterios de inclusion: pacientes embarazadas,
cony sin hipertension crénica diagnosticada an-
tes de la semana 20 de gestacion, captadas entre
las semanas 28 y 30 de embarazo y finalizacion
del mismo en esta institucién; que tuvieran
informacién completa en la historia clinica. La
variable resultado del seguimiento de la cohorte
fue: preeclampsia.

Variables de estudio: edad en afos, edad ges-
tacional a la toma de la muestra, nimero de
embarazos, indice de masa corporal, edad gesta-
cional del neonato al nacimiento y el desenlace
o no de la preeclampsia.

La toma de la muestra para la medicién de
marcadores de estrés se realizé mediante colo-
rimetria y se expresé en unidades de absorcion
propias de la oxidacion celular (UABS). Para esto,
se obtuvieron 5 mL de sangre periférica, con
técnica convencional; luego de la separacién de
las muestras mediante técnica de espectrofoto-
metria UV-Visible, que se basa en la medicién
de las concentraciones de un compuesto en la
solucion, segln la absorcion de las radiaciones
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electromagnéticas por tipo de molécula que, a
su vez, depende su absorbancia de manera lineal
a la cantidad de moléculas en la soluci6n.?'?2
El espectrofotémetro utilizado fue el DU 800 de
Beckman Coulter, Inc. (California, EUA). Es un
espectrofotometro de haz Ginico para uso en ana-
lisis biolégicos operado por computadora, que
utiliza medidas espectrofotométricas dentro de
la region visible del espectro electromagnético.?

La poblacién fue seguida hasta la finalizacion
del embarazo, con seguimiento en la consulta
externa de Medicina interna, Obstetricia y Me-
dicina materno fetal de la unidad.

La evaluacién estadistica descriptiva se realizé
a partir de tablas de contingencia, con medidas
de tendencia central, como: media y desviacion
estandar para variables cuantitativas; asi como
frecuencias absolutas y relativas para las varia-
bles cualitativas. La poblacién de estudio se
dividié en dos grupos, segin el diagndstico de
hipertension crénica. La estadistica inferencial
se efectu6 mediante la comparacion de medias,
utilizando la prueba de U de Mann Whitney, en
el caso de concentraciones séricas de moléculas
para estrés oxidativo, edad materna, edad gesta-
cional a la toma de la muestra, indice de masa
corporal, nimero de embarazos y Capurro. Para
la comparacién por grupos en variables cuali-
tativas se aplico la prueba de 2. Se consider6
significativo un valor de p<0.005. El programa
estadistico utilizado fue STATA v.14.1 para Mac
(College Station, Tx).

La muestra incluyé a 24 mujeres: 10 de ellas
en el grupo de embarazadas con hipertension
crénica (grupo 1)y 14 en el grupo de embaraza-
das sin hipertension crénica (grupo 2). La edad
promedio fue de 30.9 + 4.58 en el grupo 1y 28
+ 6.45 (p=0.28) en el grupo 2. EI IMC mostr6
diferencias significativas, fue mayor en el grupo

con hipertensién crénica (34.72 + 5.78) que en
el grupo sin hipertension crénica (26.08 + 5.05;
p=0.02). El nimero de embarazos (2.6 +1.5 vs
2.14 + 0.94; p=0.58) y la edad gestacional al
nacimiento (38 + 1.1 vs 38 = 2.03; p=0.68) no
mostraron diferencias relevantes. (Cuadro 1)

En el grupo de pacientes con hipertensién
crénica, 3 de 10 resultaron con preeclamp-
sia, mientras que en el grupo de pacientes sin
hipertensién crénica no hubo casos con este
diagndstico.

Al comparar los grupos de pacientes se encon-
tré que la albdmina oxidada en mujeres con
hipertensién crénica (0.36 = 0.06) no mostrd
diferencias significativas en relacién con las
pacientes sin hipertension crénica (0.40 = 0.19;
p=0.1). Al comparar la relacién albimina oxi-
dada-albimina sérica, tampoco se encontraron
diferencias significativas entre estos grupos (0.10
+ 0.13 vs 0.10 £ 0.12; p=0.358). La medicién
de los sulfihidrilos totales en el grupo con hi-
pertensién crénica mostré una media de 352 +
35.45, mientras que en el grupo sin hipertension
fue de 346.97 + 101.84, valores no significativos
(p=0.403). (Figura 1)

En diversas publicaciones se demuestra la
asociacion del estrés oxidativo con las altera-
ciones de la placentacién e hipertension arterial.
Otros estudios han evidenciado el papel de la
albimina oxidada como marcador sensible de
condiciones patoldgicas que cursan con estrés
oxidativo, como: infarto de miocardio e isquemia
muscular.* Benjamin Gafsou'” determiné las
concentraciones de albimina sérica oxidada
como marcador de isquemia en mujeres con
preeclampsia, porque encontré un incremento
en las unidades de absorcion y lo establecio
como un marcador en este grupo de pacientes;
sin embargo, la medicién se hizo durante el pri-
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Cuadro 1. Caracteristicas demograficas de las pacientes

Embarazos con hipertension Controles
crénica n=10 n=14

Edad materna (afios) 30.9 +4.58 28 +6.45 0.28
EG® a la toma de muestra 28.43 £ 0.52 28.93 + 078 0.47
IMCP (kg/m?) 34.72 +5.78 26.08 + 5.05 0.02
Embarazos (n) 26+1.5 2.14 +£0.94 0.58
Capurro (SDG)* 38+ 1.1 37.7 +2.03 0.68
Pacientes con preeclampsia (frecuencia) 3/10 0 0.028

378

* Edad gestacional
b Indice de masa corporal
© Semanas de gestacion

Albldmina oxidada (UABS)

Albdmina oxidada-albdmina sérica

Sulfihidrilos totales

1 .25 1 5004
6 2 400
21 5 15 200
2 4 1 % N % i
< 3 4 oo <
D - ﬁ 05 > 2004
2 4 >0 ]
o 0 . 100
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Con hipertensién Sin hipertension
crénica (10n)  cronica (14n)

Con hipertensién  Sin hipertension
crénica (10 n)

Con hipertensién Sin hipertension

cronica (14 n) Crénica (10 n)  crénica (14 n)

Marcadores de estrés oxidativo en pacientes con hipertension crénica y controles.

mer trimestre del embarazo, cuando los niveles
de hipoxia uterina son fenémenos fisiolégicos.’
El estrés oxidativo es un componente fisiopatolé-
gico de estados agudos, y en el trofoblasto se ha
establecido como un fenémeno necesario para la
adecuada placentacion en etapas tempranas del
embarazo.? En nuestro estudio no encontramos
diferencias significativas en las concentraciones
de albumina oxidada, indice albamina oxidada-
alblmina sérica y sulfihidrilos totales en mujeres
con hipertensién créonica, comparado con quie-
nes no tuvieron hipertensiéon crénica. Esto podria

deberse al reducido ndimero de casos estudiados
y la edad gestacional a la toma de la muestra.

CONCLUSION

Las mujeres embarazadas con hipertensién arte-
rial crénica no muestran diferencias significativas
en cuanto a las concentraciones de albimina
oxidada, indice albimina oxidada-albdimina
sérica y sulfihidrilos totales como marcadores
de estrés oxidativo, comparadas con pacientes
del grupo control. Sin embargo, se requieren
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estudios con mayor poblacién para descartar o
confirmar esta hipotesis.
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