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RESUMEN
La interleucina 6 (IL-6), es un mediador de la respuesta inflamatoria responsable del
rechazo del aloinjerto fetal y causante de procesos patologicos, siendo la hipertension
la complicacion obstétrica mas comun. El propoésito de este estudio fue determinar las
concentraciones sericas de IL-6 en mujeres con hipertension arterial durante el
embarazo y embarazadas normotensas, asi como los posibles efectos del sulfato de
magnesio en dicha citocina, para asi comprender el vinculo de la IL-6 con la
patogénesis de esta enfermedad. MATERIALES Y METODOS: la muestra estuvo
conformada por 12 gestantes hipertensas (grupo A) y 9 gestantes normotensas (grupo
B). Se obtuvieron muestras séricas al momento del ingreso, 1 hora posterior al sulfato
de magnesio (grupo A) y 24 horas del puerperio. Las concentraciones de IL-|6 fueron
determinadas por ELISA. RESULTADOS: Se observo que las concentraciones de IL-
6 en mujeres con HTA durante el embarazo en comparacion con las embarazadas
normotensas se elevaron levemente no siendo estadisticamente significativa.
CONCLUSIONES: se demostro que la IL-6 esta presente en suero de embarazadas
con HTA, no estando estadisticamente significativa elevada al compararla con
embarazadas normotensas, mientras que el sulfato de magnesio parece carecer de
efecto alguno sobre las concentraciones séricas de esta citocina en gestantes

hipertensas.

Palabras Claves: Interleucina 6 (IL-6), Hipertension arterial durante el embarazo

(HTA durante el embarazo, Sulfato de Magnesio.
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ABSTRACT

Interleukin 6 (IL-6), is a mediator of inflammatory response responsible fetal
allograft rejection and causing pathological processes, hypertension being the most
common obstetric complication. The purpose of this study was to determine serum
concentrations of IL-6 in women with hypertension during pregnancy and
normotensive pregnant women, and the possible effects of magnesium sulfate in this
cytokine in order to understand the bond of IL-6 the pathogenesis of this disease.
MATERIALS AND METHODS: The sample consisted of 12 pregnant women with
hypertension (group A) and 9 normotensive pregnant women (group B). Serum
samples on admission, 1 hour after the magnesium sulfate (group A) and 24 hours
postpartum were obtained. Concentrations of IL | 6 were determined by ELISA.
RESULTS: It was observed that the concentrations of IL-6 in women with
hypertension during pregnancy compared with normotensive pregnant slightly raised
not statistically significant. CONCLUSIONS: These results show that IL-6 is present
in serum of pregnant women with hypertension, not being statistically significantly
elevated when compared with normotensive pregnant while magnesium sulfate seems
to have no effect on serum levels of this cytokine in hypertensive pregnant .
Keywords: Interleukin 6 (IL-6) Arterial Hypertension during pregnancy (HTA during
pregnancy), Magnesium Sulfate.
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INTRODUCCION

La concepcion del embarazo es el resultado de un estado adecuado de la adaptacion
inmunoldgica materna, condicionado por numerosas sustancias que se comportan
como inmunosupresoras locales o sistémicas para evitar el rechazo del aloinjerto.
Debe existir una disminucion de la respuesta inmunitaria inflamatoria mediada por
linfocitos TH1 y asi la induccién de un ambiente TH2 a nivel de la interfase materno-
fetal para evitar la aparicion de complicaciones obstétricas como la hipertension

arterial durante el embarazo.

La OMS ha identificado la enfermedad hipertensiva del embarazo como la principal
causa de mortalidad materna en paises industrializados, resultando el 16% del total de
muertes**, con una incidencia variable en la morbilidad y mortalidad materno-fetal de
5-10% a nivel mundial, 2% en Estados Unidos y 6-8% en Venezuela?, caracterizada
por los cambios maternos en la vasculatura Uteroplacentaria, rifiones e higado
llevando al dafio endotelial®. Por lo que la hipétesis etioldgica actual esta enfocada a
la mala adaptacién inmunolégica materna caracterizado por una respuesta
inflamatoria excesiva quizé directamente en contra de los antigenos fetales extrafios
produce una cadena de eventos que incluyen escasa invasion trofoblastica y

liberacion de citocinas proinflamatorias”.

Las citocinas inflamatorias son conocidas como potentes activadores del endotelio
vascular y han sido propuestas como las mediadoras de la disfuncion endotelial en la
preeclampsia®, ya que, pueden causar dafio oxidativo o interferencia en los
mecanismos de contraccion y relajacién vascular llevando a alteraciones en la

integridad y tono vascular y a la activacién de los componentes de la coagulacién®.

Los linfocitos TH2 (CD4) y los B como los macrofagos, células endoteliales y
fibroblastos producen la interlucina-6 que es una citocina pleiotropica con
propiedades pro-inflamatorias y antiinflamatorias y que al contribuir a la produccion
excesiva de macrofagos deciduales implicados en la invasién trofoblastica puede ser



causa desencadenante de hipertension arterial durante el embarazo por promover el
dafo endotelial. También actla sobre el hepatocito para estimular o suprimir la
sintesis de reactantes de fase aguda’. Entre los activadores de la IL-6, figuran la IL-1,
el FNT vy el factor de crecimiento derivado de plaquetas. También parece que €s uno
de los mas confiables y Gtiles marcadores circulantes de disfuncién endotelial™.

En relacion a lo mencionado los procesos hipertensivos en el embarazo se clasifican
en: 1) Hipertension arterial durante el embarazo cuando hay presion arterial > 140/90
mmHg en dos tomas diferentes por encima de las 20 semanas de gestacion 1.1)
Preeclampsia al existir proteinuria > 30 mg/dl en 2 muestras con intervalo de 6 horas
o en una muestra de 24 horas > 300 mg/dl; siendo leve cuando no existe afectacion de
6rganos blanco y grave cuando hay elevacién de la presion arterial > 160/100 mmHg
mas afectacion de érganos blanco 2.1) Eclampsia cuando aparte de la elevacion de las
cifras tensionales existe convulsiones 2) HTA cronica es cuando aparece la elevacion
de la presion arterial antes de las 20 semanas de la edad gestacional 3) HTA cronica
mas preeclampsia sobreafiadida llamada asi al aumento de la presion arterial antes de

la semana 20 gestacional acompariado de proteinuria.*®

En la patogénesis de la HTA durante el embarazo las causas inmunoldgicas e
inflamatorias juegan un papel importante para la aparicion de esta. Hasta el momento,
cinco hipotesis han sido investigadas: a)teoria genética, b) falta de adaptacion
inmunoldgica; c) isquemia placentaria; d) disfuncion endotelial generalizada y e)
metabolismo defectuoso de acidos grasos libres, lipoproteinas y/o lipoperoxidasas

para intentar explicarla.”

En un estudio de casos y controles, realizado en Colombia cuyo propdsito fue evaluar
si concentraciones plasmaticas elevadas de marcadores inflamatorios y una funcion
endotelial alterada preceden en el desarrollo de hipertension inducida por el embarazo
Evaluando la vasodilatacion mediada por flujo (VMF) en la arteria braquial bajo
ecografia doppler (pruebas mas utilizadas para valorar la funcion endotelial) a 227

primigestas menores de 25 afios antes de la semana 34 de gestacion, para



posteriormente determinar las concentraciones plasmaticas de proteina C-reactiva y
de interleucina 6, para luego concluir que las gestantes que desarrollan trastornos
hipertensivos presentan desde temprano una VMF alterada, asociado a niveles

elevados de marcadores inflamatorios como concentraciones de I1L-6.%

Los primeros estudios notables del efecto del Sulfato de magnesio sobre la
preeclampsia fueron realizados entre 1925 y 1926 por Dorsett, Lazard, Alton y
Lincoln. En 1929, con la introduccion del uso del para la prevencion de convulsiones
eclampticas en el Lying-in Hospital de Chicago, la incidencia de eclampsia descendid
desde un 36% a un 7%.®

Estudios mas recientes indican que el sulfato de magnesio tiene varias funciones tales
como sintesis de proteinas, anticonvulsivante al bloquear los canales de calcio y
disminuir la liberacion de acetilcolina para reducir la sensibilidad de la placa terminal
motora, manteniendo la integridad de membranas celulares, ademas de antioxidante,
por otro lado tiene efectos beneficiosos para la madre preeclamptica entre los que
cabe mencionar propiedades vasodilatadores, incremento de la liberacion de
prostaciclinas por las células endoteliales, reduccion de la agregacion plaquetaria,
ademas de una accion antiinflamatoria proteccion contra dafio isquémico y reduccion

de la agregacién plaquetaria.’®

En los ultimos afios, el uso del sulfato de Magnesio para fines terapéuticos ha tomado
considerable auge y pareciera representar una panacea en el area clinica. Asi, el
sulfato de Mg es administrado para una gran cantidad de desérdenes clinicos, entre
los cuales podemos destacar: preeclampsia, partos pre-términos, neuroprotector fetal,
anticonvulsivante, desordenes cardiovasculares, procesos de isquemia cerebral, asma,

migrafias, y sindrome Irukandji entre otros. *®

En un estudio realizado en Maracaibo, Venezuela cuyo objetivo fue comparar las
concentraciones de interleucina 6 en pacientes con preeclampsia y gestantes

normotensas sanas observaron un aumento significativo en las pacientes con



preeclampsia en comparacion con las normotensas sanas, el cual se relaciona con otro
estudio realizado en el Hospital Noriega Trigo, Donde evaluaron las citoquinas
inflamatorias en preeclampsia en relacion a la interleucina 6 regulan la expresion en
células deciduales humanas, observaron la decidua es la fuente potencial de IL6
encontrandose elevados en pacientes preeclampticas, impidiendo la invasion del

citotrofoblasto, contribuyendo al exceso de infiltracion de macréfagos de la decidua.

Al determinar si las concentraciones plasmaticas de IL-6 e IL1 estdn elevadas en
mujeres con preeclampsia, en un estudio realizado en Escocia, Reino Unido, donde
incluyeron a 20 mujeres preeclampticas comparadas con 20 gestantes sanas, se
observo que en las mujeres preeclampticas habia un aumento de la IL 6 acompafiada
con la IL1 ya que son antagonistas de los receptores en el plasma de mujeres con

preeclampsia, como un mecanismo de la disfuncién endotelial.*

También se estudid en Venezuela las concentraciones de interleucina 6 en
preeclampticas y embarazadas normotensas y relacionar los valores de los pardmetros
de velocimetria doppler de las arterias uterinas con las concentraciones sericas. Se
selecciond a 160 gestantes: 47 preeclampticas graves (gru-po A), 33 preeclampsicas
leves (grupo B) y un grupo control de 80 embarazadas sanas (grupo C). Las muestras
de sangre se realizaron antes del trabajo de parto, e inmediatamente después del
diagnostico en las preeclampsicas. Concluyeron que las preeclampticas presentan
concentraciones plasmaticas de interleucina 6 mas altas que las embarazadas
normotensas y existe correlacion significativa entre las concentraciones plasméticas y

los parametros de velocimetria doppler de las arterias uterinas.’

Otro estudio donde observaron elevacion de la IL6 en pacientes preeclampticas fue el
de Vince GS Y Col. Por lo que si hay suficiente documentacion reportando elevacion
de esta citocina proinflamatoria en pacientes preeclampticas. Sin embargo los
estudios realizados hasta la fecha sobre los cambios en las concentraciones de

citocinas en plasma, células mononucleares en sangre periférica han reportado



resultados contradictorios. Aunque se han reportado concentraciones de IL-6 en la
11,12,13,14,15

preeclampsia, estos no han podido ser confirmados en forma consistente

La presente investigacion tiene como finalidad evaluar las concentraciones séricas
de IL-6 en pacientes con HTA durante el embarazo y de gestantes normotensas en
diferentes tomas sanguineas, con el objetivo de observar si existe elevacion de esta
interleucina en las pacientes hipertensas y poder utilizarlo en un futuro como
marcador inmunoldgico para la determinacion temprana de esta enfermedad; ademas
se administré sulfato de magnesio con el fin de observar su efecto sobre procesos
inflamatorios disminuyendo las concentraciones séricas de IL-6 posterior a su
aplicacion. Para ello se determinaron las concentraciones séricas de IL-6 en las
pacientes con diagndstico clinico de HTA gestacional antes de la aplicacion del
tratamiento, 1 hora después de la aplicacion del sulfato de magnesio y a las 24 horas
del puerperio. Asi como, las concentraciones séricas de IL-6 en las pacientes con
embarazos normotensos al momento del ingreso al centro hospitalario y en el
puerperio. Ademas, se compararon las concentraciones de IL-6 séricas en el momento
del parto, 1 hora post tratamiento y a las 24 horas del puerperio en ambos grupos en

estudio.

En vista de que la HTA gestacional sigue siendo un problema de salud
publica, causando alta tasa de morbilidad materno fetal, y observando que en la
actualidad se busca mayor entendimiento del inicio de esta patologia hacia el factor
inmunologico, se decide realizar este estudio buscando ampliar los conocimientos
acerca de la fisiopatologia de esta enfermedad, asi mismo se podrian desarrollar
protocolos de prevencion que permitirian identificar a las pacientes con alto riesgo de
presentar la patologia, lo que se traduciria en un importante ahorro en vidas humanas,
complicaciones medicas derivadas de la enfermedad y costos para el sistema de
atencion médica, por lo que es de gran importancia este estudio para ayudar a
comprender completamente la fisiologia y asi mejorar la terapéutica.
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MATERIALES Y METODOS

El estudio es de tipo transversal, experimental. Se seleccion6 un total de 21
pacientes, divididas en 12 pacientes con HTA durante el embarazo como grupo de
estudio (grupo A) y un grupo control de 9 embarazadas normotensas, seleccionadas
por tener edad e IMC similares al grupo de estudio (grupo B). Las pacientes del grupo
A fueron las que presentaron PAS> 140 mmHg y PAD> 90 mmHg, confirmada por 1
hora 0 mas de diferencia, después de las 20 semanas de gestacion. La dosis usada de
sulfato de magnesio fue administrada posterior a la primera toma sanguinea en el
ingreso de la paciente de 5 gramos en 200 cc de solucion dextrosa al 5% IV a pasar
en 20 minutos, seguida de una dosis de mantenimiento de 5 gramos en 500 cc de
solucion dextrosa al 5% IV a 28 gotas por minuto. Antes del ingreso de la paciente se
le explico el trabajo de investigacion y firmaron el consentimiento informado,
autorizando la administracion de sulfato de magnesio y la toma de 3 muestras
sanguineas, luego se recopilaron los datos clinico-epidemioldgicos. El estudio fue

aprobado por el comité de ética institucional.

Los criterios de exclusion fueron antecedentes de enfermedad hipertensiva
preexistente (antes de las 20 semanas), enfermedad cardiaca o renal, diabetes
mellitus, obesidad morbida, enfermedad autoinmune, habito tabaquico, embarazo
multiple y embarazo pretérmino, enfermedad infecciosas y medicamentos que alteren

las concentraciones de IL-6.

Las muestras de sangre se obtuvieron mediante venopuncion de la region flexora
del codo, previa asepsia y luego seran colocadas en tubos sin anticoagulante de 6 ml
de capacidad (tapa roja) al momento de la admision de la paciente, sin haber recibido
tratamiento alguno. Una segunda muestra se tomara a 1 hora de recibir tratamiento de
sulfato de magnesio (sélo en el grupo A). Una tercera muestra se tomara a las 24
horas de puerperio.
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La muestra obtenida se centrifugo a 3.500 revoluciones por minuto (rpm/min) durante
10 minutos y almacenadas a 8 °C hasta su traslado al Instituto BIOMOLP-UC. Todas
las muestras fueron procesadas en las primeras 4 horas de su extraccion. Una vez en
el laboratorio se aislé el suero suavemente con pipetas Pasteur, el cual fue colocado
en tubos conicos de poliestireno estériles debidamente identificados, (Tubos

Eppendorf) y conservado a -20°C hasta la determinacion del IL6.

La determinacion de los niveles IL-6 se realizd con la técnica de ELISA tipo
sadndwich, segun las instrucciones de la casa comercial (Thermo Scientific) para el
estuche comercial “Human IL-6 ELISA Kit” cdédigo EH2IL6 (Anexo 3) En esta
técnica un anticuerpo policlonal anti IL-6 es inmovilizado (adsorcion) en las paredes
de los pozos de la placa de poliestireno. La molécula de IL-6 presente, en estandares
y muestra, forma un complejo antigeno-anticuerpo al reaccionar con el
correspondiente anticuerpo adsorbido en las paredes del pozo. Este complejo se pone
en evidencia al agregar un anticuerpo policlonal anti IL-6 marcado con una enzima y
el sustrato especifico para la enzima, en este caso tetrametilbenzidina, donde la

interaccion de la enzima con su sustrato produce una reaccion colorimétrica.

La reaccion fue detenida por una solucion “Stop Solution 1X”, pudiéndose
determinar la Densidad Optica (DO), de cada pozo, dentro de los 30 minutos
siguientes, usando un lector de ELISA, automatizado MultisKkan EX de ThermoLab
System, con un filtro a 450 nm, cuyo Software elabora una curva de calibracion con
las lecturas de densidad dptica (DO) de los patrones propuestos por la técnica y ajusta
cada lectura con la lectura del blanco, proporcionando las concentraciones para cada
pozo. El valor referencial propuesto por la técnica es de 10,24-400 pg/mL. Los
resultados se expresan como media + error estandar de la media (EEM). El analisis
estadistico de los datos obtenidos se hizo mediante la prueba t de Student incluida en
Excel® (Microsoft, USA).
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RESULTADOS

Un total de 21 pacientes fueron examinadas, 12 con diagnostico de HTA durante el
embarazo (grupo A) y 9 gestantes normotensas (grupo B). Las caracteristicas
generales de las pacientes expresan en la tabla 1. Observandose que son homogéneas
al comparar las edades de las pacientes, asi como la edad gestacional e IMC (p>0,05).
Se observaron diferencias significativas entre la PAS y la PAD entre ambos grupos
(p<0,05).

GRUPO A GRUPOB
HTA GESTACIONAL NORMOTENSAS P
(N=12) (N=9)
EDAD CRONNOLOGICA 245+1,75 24,66 1,31 NS
(afios)
EDAD GESTACIONAL 36,83 10,62 37,78 £0,27 NS
(semanas)

PAS (mmHg) 154 £ 4,86 108,11 +2,88 <0,05
PAD (mmHg) 98,3 3,55 67,56 * 2,88 < 0,05

IMC (%) 2791128 25,5510,82 NS

Tabla 1. Caracteristicas generales de la muestra de pacientes estudiada. PAS:
presion arterial sistolica. PAD: presion arterial diastolica. IMC: indice de masa
corporal. Valores expresados como media + EEM. P < 0,05 vs normotensas.

Las concentraciones séricas de IL-6 en embarazadas con HTA gestacional estan
representadas en la figura 1. No se observaron diferencias estadisticamente
significativas (p>0,05) al comparar los valores promedio en cada una de las tomas de

la muestra (A: al momento de la admision, B: 1 hora posterior al sulfato de magnesio,
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C: a las 24 horas del puerperio). EI promedio de concentracion de IL-6 se elevo al
comparar la muestra al momento de la admision al centro fue de 195,04+5,86 pg/mL,
con la concentracion de IL-6 una hora posterior al sulfato de magnesio la cual fue de
214,01+8,51 pg/mL; y al observar las concentraciones seéricas a las 24 horas de
puerperio, el promedio fue de 205,84+6,19 pg/mL

300 A

250 - A c

200 -

150 A

IL-6 (pg/mL)

100 -

0 -
Figura 1: Concentraciones séricas de IL-6 en embarazadas con HTA
gestacional (n=12). A: al momento de la admision. B: 1 hora posterior al

sulfato de magnesio. C: a las 24 horas de puerperio. Datos expresados
como media £+ EEM

En la figura 2, se muestran las concentraciones séricas de IL-6 de embarazadas

normotensas. Al comparar las concentraciones promedio de este grupo al momento
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de la admisién (190,99+6,53 pg/mL) y 24 horas de puerperio (201,86+4,64 pg/mL),

no se evidencia diferencias significativas (p>0,05).

250 1 A
200 -
150 -

100 -

IL-6 (pg/mL)

Figura 2: Concentraciones séricas de IL-6 en embarazadas normotensas
(n=9). A: al momento de la admision. B: a las 24 horas de puerperio.
Datos expresados como media + EEM.

En la figura 3, se muestran las concentraciones séricas de IL-6 de pacientes con HTA
gestacional (195,04+5,86 pg/mL) y embarazadas normotensas (190,99+6,53pg/mL) al
momento de la admision. Al comparar las concentraciones séricas de IL-6 de ambos
grupos, se observé una discreta elevacion la cual no llega a ser estadisticamente

significativa.
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300 1

250 A B

IL-6 (pg/mL)

Figura 3: Comparacion de concentraciones séricas de IL-6 en A:
embarazadas con HTA gestacional (n=12) y B: embarazadas
normotensas (n=9) al momento de la admision. Datos expresados como
media = EEM.

Al comparar las concentraciones séricas de IL-6 en pacientes con HTA gestacional
(205,84+6,19 pg/mL) y gestantes normotensas (201,86+4,64 pg/mL) a las 24 horas de
puerperio no se observo elevacion significativamente alta de dicha citocina (figura 4).
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Figura 4: Comparacién de concentraciones séricas de IL-6 en A:
embarazadas con HTA gestacional (n=12) y B: embarazadas
normotensas (n=9) a las 24 horas de puerperio. Datos expresados como
media + EEM.
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DISCUSION

Durante la gestacion existen cambios de adaptacion inmunoldgica materna para
evitar el rechazo del semialoingerto caracterizados por disminucion de la respuesta
inmune Th1 materno, ausencia de complejos de inmunohistocompatibilidad tipo I y 11
en el trofoblasto, ademas del acoplamiento de sistemas de receptores fas ligando/fas
para inducir a la apoptosis de células T maternas las cuales son antipaternas, llevando
a un ambiente inmune uterino adecuado y lograr la implantacion adecuada del
semialoinjerto fetal. Se ha demostrado que en patologias como la preeclampsia, hay
una marcada elevacion de la produccion de radicales libres y peroxidacién lipidica, %
lo cuales son marcadores de estrés oxidativo que estan involucrados en inflamacion.
La IL-6 ha sido relacionada con la patogénesis de la inflamacion vascular y celular,
favoreciendo la expresion de citosinas inflamatorias. En un estudio realizado por
Garcia R y Celedon J, las gestantes que desarrollan trastornos hipertensivos
presentaron desde temprano una vasodilatacion mediada por flujo temprano de la
arteria braquial alterada, asociado a niveles elevados de marcadores inflamatorios

como concentraciones de 1L-6.%°

Existen condiciones maternas que pueden elevar la respuesta inflamatoria, tal como
el trabajo de parto, prematuridad, infecciones, medicamentos, entre otros. Aunque
existen muchas teorias de la patogénesis de los trastornos hipertensivos en el
embarazo, las causas inmunologicas e inflamatorias juegan un papel importante para
la aparicion de la misma. La IL-6 es un componente importante tanto en la respuesta
inflamatoria Th1 (pudiendo participar en la fisiopatologia de esta enfermedad) como
en la Th2 por lo que normalmente se puede encontrar elevada en una gestacion

normal.

En relacién a que varios estudios afirman que las concentraciones plasmaticas
circulantes de interleuquina 6 estan aumentadas en la preeclampsia,**®*3!° La

presente investigacion demuestra que la IL-6 estd presente en sueros de pacientes con

18



HTA durante el embarazo como embarazadas normotensas. Asimismo, las
concentraciones seéricas de IL-6 en las pacientes con HTA gestacional, se encontraron
ligeramente elevadas pero no estadisticamente significativas al compararlas en el
momento de la admision, 1 hora después del sulfato de magnesio y 24 horas del

puerperio.

Por otra parte, debido al componente inflamatorio e inmunoldgico relacionado con
este tipo de trastornos, y a las conocidas acciones del sulfato de magnesio con
antioxidante y disminuyendo el estrés oxidativo, ademds de vasodilatador y
antiinflamatorio, se quiso evaluar si la terapia con sulfato de magnesio era capaz de
regular la expresion de IL-6, sin embargo los valores de esta citocina no se
observaron en descenso posterior a la administracién del farmaco a las 24 horas del

puerperio.'®

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Se encontraron valores de IL-6 en el suero tanto en las pacientes con HTA durante
el embarazo como en embarazadas normotensas, sin embargo al comparar ambos
grupos no fueron estadisticamente significativas, tanto al momento del ingreso como
a las 24 horas de puerperio, por lo que no se podria plantear la determinacion de dicha
interleucina como marcador inmunolégico predictivo para HTA durante el embarazo.
Al analizar varios estudios realizados sobre la IL6 en pacientes gestantes con HTA, se
observan que los resultados de las investigaciones son contradictorios, *121314.15.19
Por otro lado el sulfato de magnesio parece no tener ningln efecto en la disminucién
de la interlucina 6. Aunque se han reportado concentraciones de IL-6 en la
preeclampsia, estos no han podido ser confirmados en forma consistente, por lo que
hace falta la elaboracion de mas estudios para aclarar la utilizacién de dicha
interleucina en la clinica obstétrica, ya que es significativo utilizar marcadores
bioquimicos para la deteccion temprana de los trastornos hipertensivos en el

embarazo y asi disminuir las complicaciones propias de la patologia.
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ANEXO 1

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo, , portador de la C.I

he recibido y comprendido la informacién que me ha sido

suministrada por el equipo de investigacion del proyecto titulado:
CONCENTRACIONES DE INTERLEUCINA 6 EN PACIENTES CON
HIPERTENSION ARTERIAL DURANTE EL EMBARAZO Y EFECTO DEL
SULFATO DE MAGNESIO. HOSPITAL UNIVERSITARIO ANGEL LARRALDE
ENERO-OCTUBRE 2013. De igual manera, mis preguntas han sido respondidas de

manera satisfactoria, motivo por el cual manifiesto apoyar el uso de la muestra con

fines cientificos y posterior publicacion de los resultados obtenidos. Asi mismo
declaro que no recibiré ninguna compensacién monetaria o material por participar en
el mismo. Convengo en participar en este estudio de investigacion.

Recibiré una copia firmada y fechada de esta forma de consentimiento.

Firma del participante o del padre o tutor Fecha

Testigo Fecha

Esta parte debe ser completada por el Investigador (o su representante):
He explicado al Sr(a). la naturaleza y los propdsitos de la

investigacion. Le he explicado acerca de los riesgos y beneficios que implica su
participacion. He contestado a las preguntas en la medida de lo posible y he
preguntado si tiene alguna duda. La negativa a participar en el estudio no supondra
modificaciones en la conducta terapéutica a tomar o el trato hace el paciente por parte
del equipo de salud. Acepto que he leido y conozco la normatividad correspondiente
para realizar investigacion con seres humanos y me apego a ella. Una vez concluida

la sesion de preguntas y respuestas, se procedio a firmar el presente documento.

Firma del investigador Fecha
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ANEXO 2
FICHAS DE RECOLECCION DE DATOS PARA TESIS

HISTORIA CLINICA DE LA PACIENTE

NOMBRES Y Cl: EDAD: EDAD
APELLIDOS: GESTACIONAL:
DIAGNOSTICO CLINICO:
TENSION ARTERIAL:
1RA MEDIDA: | 2DA MEDIDA: 3RA MEDIDA:
PROTEINURIA:
ANTECEDENTES OBSTETRICOS: | GESTAS:
CANT DE A TERMINO: ESPONTANEO: INSTRUMENTAL
PARTOS: :

PREMATURO: ESPONTANEO: INSTRUMENTAL
CANT CAUSAS: TIPO: EDAD
ABORTOS: GESTACIONAL:
EMBARAZOS | PREECLAMPSIA | ECLAPMSIA: HTA
ANTERIORES |: GESTACIONAL:
CON:

DIABETES:

OTROS (INDIQUE)

OBSERVACIONES:

ANTECEDENTES PERSONALES (ANTES DEL EMBARAZO)

OVARIO TRASTORNOS MENSTRUACIONE

POLIQUISTICO | HORMONALES: | S (REGULARES?)

CIGARRILLO: | HTA: DIABETES: NEFROPATIAS:
ALCOHOL.: CARDIOPATIAS | ENF ALERGIAS:

AUTOINMUNES:
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DROGAS OTROS
(INDIQUE): (INDIQUE):
OBSERVACIONES:

ELABORADO POR: ELIANA LOPEZ VILORIA 2012

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES
La duracion del estudio sera dos afios, donde participara personal del Departamento
de Ciencias Morfoldgicas y Forenses de la Facultad de Ciencias de la Salud de la
Universidad de Carabobo. La recoleccion de las muestras se realizard desde enero del
2012 hasta Agosto del 2013. La determinacion de los niveles de IL-6 se realizaran
entre Septiembre y Octubre del 2013 y el analisis estadistico de los datos se ejecutara

entre Noviembre y Diciembre del 2013. La tesis sera presentada en enero de 2014.

Procedure Summary

@ Y /S [

———l
3. Add 50pL of Biohmylated
Antibody Reagem to each
well

——
1. Add 50ul. of Standards or
sanples to each well in
duplicate, Cover plate
Incubate at room temperahme
{20-23°C) for 1| hour.

N\

2, Wash plate THREE
tmes

4. Cover plate and incubate
al rooan emperature for
1 Decwns

[TTET ]

AN

5. Wash plate THREE

TS,

e
9, Add 100uL of TMB
Substrate to each well

s
6. Add 100pL of prepared
Streptavidin-HRP Solution
1o each well.

10, Develop plate mn the
dark at room emperatre for
30 minutes

[TIX1]
7. Cover and mcubate plate
al rooum temperane fior

30 montes,

Jy

\ |
ke

11. Stop reaction by adding

100pL of Stop Solution to

each well

7\
/_
8, Wash plate THREE
s,

|

—_—

12, Mleasure absorbance ona
plate reader at 430 minus
550mm. Caleulate resulis
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