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Artículo original

Homocisteína y perfil de lípidos 
en embarazo normal y embarazo 
complicado con preeclampsia

Homocysteine and lipid profile in 
normal pregnancy and pregnancy 
complicated with preeclampsia

RESUMEN

Antecedentes: la preeclampsia es una de las complicaciones severas 
más comunes del embarazo. Es responsable, asimismo, de altas tasas 
de morbilidad y mortalidad maternoinfantiles. Estudios previos han 
revelado hallazgos contradictorios respecto a las concentraciones to-
tales de homocisteína (Hcy) en mujeres con preeclampsia/eclampsia 
y existe poca información acerca de la relación entre concentraciones 
de lípidos séricos y homocisteína.

Objetivo: comparar las concentraciones de lípidos y homocisteína en 
mujeres con embarazo normal y con preeclampsia.

Material y métodos: estudio de caos y control que incluyó a 595 
mujeres embarazadas: 285 con preeclampsia (como casos) y 310 con 
embarazo normal (grupo control). Se obtuvieron muestras de sangre de 
pacientes (casos y controles) que asistieron al Hospital Materno-Infantil 
de la Secretaría de Salud de Yucatán, mismas que fueron analizadas 
para detección de colesterol total, triglicéridos, lipoproteínas de baja 
y alta densidad (LDL-C)-(HDL-C).

Resultados: las concentraciones promedio de homocisteína fueron 
significativamente más elevadas en mujeres preeclámpticas que en las 
de embarazo normal y las concentraciones promedio de HDL-C fueron 
más bajas en los casos que en los controles.

Conclusión: hallamos asociación significativa entre preeclampsia y 
concentraciones elevadas de homocisteína y disminuidas de HDL-C.

Palabras clave: preeclampsia, homocisteína, lípidos, lipoproteínas.

ABSTRACT

Background: Preeclampsia (PE) is one of the most common and severe 
complications of pregnancy. It is responsible for highest rates of morbid-
ity and mortality for both mother and the neonate.  Previous studies have 
produced contradictory findings regarding total homocysteine (Hcy) 
levels in women with preeclampsia/eclampsia and there is little infor-
mation about the relationship between particular serum lipids and Hcy.
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Methods: Case-control study of 595 patients: 285 pregnant women with 
preeclampsia as cases and 310 healthy pregnant women as controls. 
Blood sera obtained from patients and controls attending the Hospital 
Materno-Infantil  Secretaría de Salud de Yucatán were analyzed for 
tHc, total cholesterol, triglycerides, low-density lipoprotein (LDL-C) 
and high-density lipoprotein (HDL-C).

Results: Mean level of homocysteine was significantly higher in pre-
eclamptic women than in control group and mean HDL-C concentra-
tions were lower in cases than in controls.

Conclusion: We found significant association of preeclampsia with 
elevated levels of homocysteine and low levels of HDL-C.

Key words: Preeclampsia, Homocysteine, Lipids, Lipoproteins.

INTRODUCCIÓN

La preeclampsia es una complicación del em-
barazo, representa una de las causas principales 
de morbilidad materna y perinatal a escala 
mundial, principalmente en países en vías de 
desarrollo como los de América Latina y el 
Caribe, donde  constituye la principal causa de 
muerte materna.1,2

En México no se conoce su incidencia con 
precisión, pero es responsable de más de la 
tercera parte del total de muertes maternas, por 
lo que constituye la causa principal de muerte 
asociada con complicaciones del embarazo3  y 
un indicador temprano de futuras enfermedades 
cardiovasculares y metabólicas en los recién na-
cidos, en tanto que las mujeres con preeclampsia 
presentan factores de riesgo cardíaco elevado 
que posteriormente podrían ocasionar enferme-
dad cardiovascular e hipertensión.4

Se manifiesta generalmente después de la 
semana 20 de la gestación, se caracteriza 
por hipertensión (presión diastólica mayor de 
90 mmHg y sistólica mayor de 140 mmHg en 
dos o más registros consecutivos con un intervalo 

mínimo de 4 horas) en una mujer previamente 
normotensa y proteinuria (igual o más de 300 mg 
/24 horas).5,6

Hay muchas teorías sobre la etiología y la pato-
genia de la preeclampsia, incluyendo disfunción 
endotelial, inflamación y angiogénesis.7,8 La 
primera es una de las más ampliamente acepta-
das, probablemente es de causa multifactorial y 
aunque no está clara la vía por la cuál se produce 
esta alteración, una de las hipótesis es que puede 
ser el resultado del aumento del estrés oxidativo.9 
Se sabe que la hiperhomocisteinemia es un factor 
de riesgo para la disfunción endotelial y para 
las enfermedades vasculares como la ateroes-
clerosis,10,11 y se ha sugerido que tiene un papel 
importante en la promoción de las alteraciones 
endoteliales en la preeclampsia.12-15

En el embarazo no complicado con pree-
clampsia las cifras de homocisteína circulante 
disminuyen más de 30% en el primer trimestre,16 

aunque no se sabe la causa exacta se ha suge-
rido que se debe a la hemodilución producida 
por el aumento de la filtración glomerular, a los 
cambios hormonales y endocrinos que afectan la 
función renal, al aumento de la captación de los 
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aminoácidos por el feto, y, más recientemente, al 
aumento de la actividad enzimática relacionada 
con el metabolismo de la homocisteína.17-22

Por el contrario, en el embarazo complicado 
con preeclampsia las concentraciones de ho-
mocisteína son más elevadas. Esta asociación 
fue descrita por primera vez por Decker y sus 
colaboradores23 y, aunque en  la mayoría de los 
trabajos publicados se reporta una asociación po-
sitiva,15,24-27

 algunos estudios no han demostrado 
diferencias significativas en las concentraciones 
circulantes de homocisteína en mujeres con 
embarazo complicado con preeclampsia leve 
comparadas con embarazo normal14,28 ni entre 
preeclampsia leve y severa.14-29

Por otra parte, se sabe que en el embara-
zo normal  se produce una hiperlipidemia 
fisiológica con aumento progresivo de las 
concentraciones plasmáticas de lipoproteínas 
de baja (LDL-C) y muy baja densidad (VLDL), 
como se evidencia por el incremento sérico 
de los triglicéridos (TG) y del colesterol30 cam-
bios que se exacerban en la preeclampsia31

 

demostrados en estudios efectuados en varios 
países que muestran elevación de triglicéridos 
y disminución de HDL-C.32-36

Aun cuando gran número de estudios demues-
tran asociación de las concentraciones elevadas 
de homocisteína con la preeclampsia, hay poca 
información sobre los valores de homocisteína 
y los cambios en el perfil lipídico, razón por la 
cual consideramos de interés llevar a cabo el 
siguiente estudio cuyo objetivo fue comparar los 
niveles de lípidos y homocisteína en mujeres con 
embarazo normal y con preeclampsia.

MATERIAL Y MÉTODOS

Sujetos: Se trata de un estudio de casos y contro-
les llevado a cabo en el hospital Materno-Infantil 
de la Secretaría de Salud de la ciudad de Mérida, 

Yucatán, responsable de proporcionar servicios 
de maternidad a mujeres de bajos recursos, en 
el período comprendido de enero del 2012 a 
diciembre del 2013. Tanto los casos como los 
controles fueron captados a través de visitas dia-
rias al hospital. Casos y controles llenaron cartas 
de consentimiento y cumplieron los criterios de 
inclusión; para los casos: embarazo mayor de 
20 semanas con diagnóstico de preeclampsia 
(criterios de la International Society for the Stu-
dy of Hypertension in Pregnancy y del National 
High Blood Pressure Education Program Working 
Group on High Blood Pressure in Pregnancy),5 
para controles: embarazo sin complicaciones, 
previamente sanas, con paridad y edad similar 
a los casos (edad ±3 años de diferencia). Para 
ambos grupos: mujeres nacidas en Yucatán, así 
como sus padres y abuelos.

A todas las pacientes se les tomó una muestra 
de sangre, después de 12 horas de ayuno, de la 
vena antecubital del antebrazo; se le dejó coagu-
lar a temperatura ambiente y se centrifugó para 
separar el suero y efectuar la cuantificación del 
perfil de lípidos (colesterol total, HDL-C, LDL-C 
y triglicéridos) y de homocisteína y se les llenó 
un cuestionario elaborado exprofeso que incluyó 
preguntas basadas en  los objetivos, las variables 
e indicadores del estudio.

Métodos de laboratorio

Se efectuó cuantificación de colesterol total por 
el método inmunoenzimático  (CHOD-PAP. 
Boehringer, Manheim Alemania), el HDL-C por 
precipitación con fosfotungstato de magnesio. 
El LDL-C se determinó usando la ecuación de 
Friedewald; los triglicéridos se midieron me-
diante reacción de la glicerol fosfato oxidasa. 
Se efectuaron controles de calidad interna con 
sueros de valor normal y elevado. La homocis-
teína se midió por inmunoensayo que emplea 
la polarización de fluorescencia (FPIA) para la 
medición cuantitativa de L-homocisteína total 
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en suero humano utilizando el sistema AxSYM 
(Abbott) (IVD. REF.5F51-20 ABBL 143/R7).

Análisis estadístico

Se elaboró una base de datos utilizando el 
programa Excel® del paquete Office 2010. Poste-
riormente, con el paquete estadístico SPSS®17 se 
importó la base de datos, se calcularon estadísti-
cas descriptivas y la prueba de t de Student base 
de datos. Se calcularon estadísticas descriptivas y 
la prueba de t de Student para comparar los pro-
medios de los valores estudiados y para comparar 
las medias de homocisteína de pacientes  con 
preeclampsia leve y severa. Finalmente se calculó 
c2 para investigar la asociación de la preeclampsia 
con la homocisteína y con el HDL-C. Se consideró 
estadísticamente significativa una p < 0.05.

Todas las participantes que aceptaron ingresar 
al estudio firmaron, previamente, una carta de 
consentimiento informado estructurado acorde 
con las disposiciones de la Secretaría de Salud 
en materia de investigación en humanos. Los 
riesgos implícitos en la toma de las muestras de 
sangre para la cuantificación de colesterol total, 
lipoproteínas, triglicéridos y homocisteína son 
considerados mínimos.

El estudio fue aprobado por el Comité de 
Bioética del Centro de Investigaciones Dr. Hi-
deyo Noguchi de la Universidad Autónoma de 
Yucatán. Asimismo se solicitó y se obtuvo el 
consentimiento de las autoridades del Hospital 
Materno-Infantil para efectuar el estudio.

RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio 595 mujeres: 285 
casos y 310 controles. No se reclutó ninguna 
paciente con eclampsia debido a que las muje-
res con este diagnóstico fueron referidas para la  
atención de su embarazo a un hospital de tercer 
nivel. De las 285 mujeres con preeclampsia la 

mayoría, 190 (66.7%), presentó preeclampsia 
leve y 95 (33.3%) la forma severa.

En el Cuadro 1 se resumen las características de 
las mujeres estudiadas.

La media de la edad de las mujeres con pree-
clampsia y embarazo normal fue de 23.0 ± 5.8 y 
de 24.6 ± 7.5 años, respectivamente. El promedio 
de embarazos fue de 2.07 ± 1.3 y de 2.3 ± 2.2 
para casos y controles, respectivamente; en 
cuanto al porcentaje de nulíparas fue similar en 
ambos grupos: 90 (31.5%) y 93 (30.0%) para 
preeclámpticas y mujeres con embarazo normal.

Como podemos ver en el Cuadro 1 no se encon-
traron diferencias estadísticamente significativas 
para las características sociodemográficas, ex-
cepto para las semanas de gestación y para los 
antecedentes personales de preeclampsia.

No se tomó en cuenta el índice de masa cor-
poral preembarazo ya que no se pudo obtener 
en forma confiable el peso preembarazo en la 
mayoría de las pacientes. Las concentraciones de 
homocisteína fueron significativamente más altas 
en el grupo de mujeres con preeclampsia que en 
aquellas con embarazo normal (p < 0.05); la me-
dia fue de 12.11 ± 5.33 y de 6.6 ± 2.20 μmol/L, 
respectivamente.

En relación con las concentraciones de lípidos y 
lipoproteínas únicamente se encontró diferencia 
significativa en HDL-C, con valores más bajos 
en las mujeres con preeclampsia en compara-
ción con las que presentaron embarazo normal 
(49.49 ± 13.56 y 56.84 ± 11.95, respectivamen-
te) (Cuadro 2). Por otra parte, aunque los valores 
de colesterol, triglicéridos y VLDL fueron más 
altos en mujeres con preeclampsia, esa diferen-
cia no fue significativa.

Considerando como punto de corte el centil 95 
para la homocisteinemia en embarazadas nor-
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Cuadro 1. Características sociodemográficas de las mujeres estudiadas

Variable Preeclampsia (285) Controles (310) p

X o N DE o % X o N DE o %
Edad 23.0 5.8 24.6 7.5 NS
Gestas 2.07 1.3 2.3 2.2 NS
Semanas de gestación 36.0 1.10 37.9 1.6 < 0.01*
Antecedentes personales de preeclampsia 60 21.0 4 1.3% 0.002*
Antecedentes de hipertensión gestacional 23 8.0% 14 4.5% NS
Antecedentes hereditarios de diabetes mellitus tipo 2 178 62.4% 175 56.4% NS
Hipertensión arterial 142 49.8% 137 44.2% NS
Preeclampsia 4 1.4% 86 27.7% NS
Antecedentes personales de diabetes mellitus tipo 2 0 0.00% 1 0.3% NS
Hipertensión arterial 40 14.0% 25 8.0% NS

Antecedentes personales patológicos, hereditarios y gestacionales de hipertensión arterial, diabetes mellitus 2 y preeclampsia. 
p < 0.05.

Cuadro 2. Perfiles lipídico y de homocisteína

Controles (310) Preeclámpticas (285)

No. Desv. Est.  No.  Desv. Est.

Colesterol (mg/dL) 226.24 ± 125.93 235.06 ± 129.84 0.839
Triglicéridos (mg/dL) 253.77   81.63 262.59   88.63 .199
HDL (mg/dL) 56.84 ± 11.95 49.49 ± 13.56 < 0.01
LDL (mg/dL) 119.77 ± 43.00 117.98 ± 47.22 .655
VLDL (mg/dL) 50.91 ± 16.21 53.54 ± 17.98 .059
Homocisteína (μmol/L) 6.60 ± 2.20 12.11 ± 5.33 < 0.01

motensas (10.9 μmol/L) encontramos asociación 
significativa entre concentraciones de homocis-
teína y preeclampsia (p < 0.01), OR = 21.14 (IC 
11.97-37.80); así mismo, se encontró asocia-
ción significativa con valores bajos de HDL-C 
(p < 0.01), OR = 4.1 (IC 2.86-5.87).

No se encontraron diferencias significativas 
cuando se compararon la media y la desviación 
estándar de homocisteína en 190 mujeres con 
preeclampsia leve vs. 95 con la forma severa 
(11.94 ± 5.6 vs. 11.83 ± 5.3 µmol/L, respecti-
vamente.

DISCUSIÓN

Dos fueron los hallazgos más importantes de 
este estudio: el aumento significativo de las 

concentraciones séricas de la homocisteína y 
concentraciones significativamente más bajas 
de HDL-C en mujeres con preeclampsia com-
paradas con aquellas que tuvieron un embarazo 
normal.

La prevalencia de hiperhomocisteinemia ha sido 
estimada en 5% de la población general y en un 
rango de 13-47% en pacientes con enfermedad 
ateroesclerótica.12,37

En mujeres gestantes de diferentes nacionalida-
des se han considerado como normales diversas 
cifras, que varían entre 5.9 y 26.7 μmol/L;12,16,38-42 
diferencias que dependen en parte de las téc-
nicas de laboratorio utilizadas y del momento 
del embarazo en el cual fueron detectadas las 
cifras; pero en todos estos artículos se registraron 
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valores significativamente más elevados en em-
barazos complicados con preeclampsia.12,16,38-43

En un artículo reciente Kim y sus colaborado-
res16

 consideraron como hiperhomocisteinemia 
valores superiores a 8.3  µmol/L,16 por otra 
parte Gómez y su grupo13 establecieron como 
punto de corte concentraciones iguales o 
mayores a 13.025  µmol/L (que en su estudio 
correspondió al centil 95 de un grupo de em-
barazadas normotensas). De acuerdo con este 
último estudio consideramos el centil 95 para 
la homocisteinemia en nuestras embarazadas 
normotensas (10.9 μmol/L) como punto de corte 
para diagnosticar hiperhomocisteinemia en la 
gestante; en nuestro estudio las concentraciones 
séricas de homocisteína fueron significativa-
mente más altas en mujeres con preeclampsia 
(12.11 ± 5.33 µmol/L) en comparación con el 
grupo control (6.60  ±  2.20  µmol/L) en forma 
similar a lo reportado en gran número de estu-
dios,12,16,38-44 aunque diferimos de los resultados 
de Meyerhof, Hietala y Zeeman,45-47

 quienes 
no encontraron diferencias significativas en los 
valores de homocisteína entre preeclampsia y 
embarazo normal; así mismo, al igual que Ingec, 
Atis y Hasanzadeh14,29,48 no encontramos dife-
rencias significativas en las concentraciones de 
homocisteína entre  preeclampsia leve y severa, 
contrariamente a lo reportado por Gurbuz y sus 
colegas,49 Khosrowbeygi y Ahmadvand.42

Se ha sugerido que el metabolismo lipídico 
alterado, principalmente las concentraciones 
elevadas de triglicéridos y LDL-C, y las concen-
traciones bajas de HDL-C, pueden contribuir a la 
promoción del estrés oxidativo y a la disfunción 
vascular que se observa en la preeclampsia y 
puede tener un papel significativo en la fisiopa-
tología de la preeclampsia.50,51

En nuestro trabajo únicamente encontramos 
cambios significativos en las concentraciones 
de HDL-C, que fueron más bajas en las mujeres 

con preeclampsia que en las pacientes embara-
zadas sanas, en forma similar a lo reportado por 
Belo, Ware-Jauregui y Reyna-Villasmil52-54  en 
mujeres portuguesas, peruanas y venezolanas, 
respectivamente; con la diferencia de que tam-
bién reportaron valores elevados de triglicéridos 
y VLDL.

En resumen, en este estudio se encontró homo-
cisteína elevada en la preeclampsia comparada 
con el embarazo normal, pero no se encontró 
diferencia en los valores obtenidos en la pree-
clampsia severa comparada con la leve. La 
concentración de HDL-C fue significativamente 
más baja en la preeclampsia que en el embarazo 
normal.

Ante la evidencia creciente de la asociación 
entre cifras elevadas de homocisteína y pree-
clampsia se considera importante llevar a cabo 
estudios prospectivos con la cuantificación de 
este aminoácido en el curso del embarazo para 
comprobar si es posible utilizar esta prueba 
como marcador para la preeclampsia.
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