UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

D 4
B Ll

< y ,ﬂ/.. =

A AN

CLAUDIO AMANDO WLADIMIR RAMIREZ RODRIGUEZ
Guatemala, marzo de 1975




PLAN DE TESIS

INTRODUCCION

OBJETIVO

MATERIALES Y METODOS

RESULTADOS

DISCUSION

RESUMEN Y CONCLUSION

BIBLIOGRAFIA

Pagina

29

63

71

73



MADURACION PLACENTARIA EN LA DESNUTRICION
PROTEINICO CALORICA

l. INTRODUCCION

La Desnutricién Proteinico=Calérica (DPC) es una cau=
sa bien definida de alteraciones del crecimiento en los indi-
vviduos afectados por ella, ya que &stos muestran peso, talla
y circunferencia cefélica —~menores que - los valores acepta

dos como normeles (79).,

La magnitud del problema se aprecia por la frecuencia
de DPC en la poblaciédn de los paises en desarrollo. Asi, en
Colombia 66 .6% de la poblacién menor de cinco afios de e=
dad sufre de algin grado de desnutricién (16). En Guatema=
la, en el nivel socioecondmico més bajo 72% de los nifios
menores de cinco afios se encuentran en esas condiciones,De
~ estos, 36% son de grado Il o Ill en la clasificacién de Goé-
mez (86), Las consecuencias de tal situacién sobre la econo
" mia del pafs son dificiles de cuantificar a pesar de que la de
ficiencic nutricional disminuye la capacidad de trabajo (76).
La ingesta calérica inadecuada produce cambios adaptativos
importantes (disminucidn en el consumo basal y méximo de
oxigeno, primordialmente por alteraciones en la composi=-
cién corporal) , En este caso el trabajo se realiza conun gas
to energético importante en relacién con la ingestidn de ca=
lorias, pudiendo llegar a producirse balance calérico nega=
tivo (76) » Esta es la razén de la necesidad de untiempo pro
longado de descanso diario en las poblaciones malnutridas,
Otro factor importante en la disminucidn de la capacidad de
trabajo es la existencia de anemia., Se ha encontrado (81)
~ que en sujetos anémicos la capacidad de trabajo fisico se en
cuentra disminuida. Pruebas de capacidad fisica, como la
Prueba de la Grada de Harvard estén directamente relaciona
das con el grado de anemia. Més interesante aun y con im=
plicaciones de tipo econdmico, la suplementacién calérica
(76,82) o con hierro (15,80) mejora de manera significativa



slos resultados de la Prueba de la Grada de Harvard y la ca=

pacidad de trabajo de quienes sufren las deficiencias mencio

nadas, Es importante sefialar que la inactividad fisica per=-

se conduce a una menor utilizacién del nitrégeno ingerido
y a un aumento en las pérdidas de este elemento (77) por lo
que se produce una disminucién franca en la productividad a
consecuencia de la desnutricidn.

A pesar de que existen a la fecha estudios prospecti-
vos con respecto a la influencia de la desnufricidn sobre el
desarrol lo mental, no se conoce de manera exacta la influen

cia de aquella sobre &ste. Los resultados preliminares (1)

sugieren efectos adversos ya que nifios malnutridos de menos

de cinco afios de edad presentaron alteraciones en seis aspec

tos generales del desarrollo mental,

No es de exirafiar que condiciones especiales, como
infecciones (47) o embarazo (39) vengan a agravar la desnu=
tricidn. Existe una interaccidn bastante clara-enire nutri=
cidén e infeccidn (63, 64, 78), enconirdndose que la in=
feccién empeora el estado nuiricional y que é&ste, a su vez,
condiciona el desarrollo de infecciones, no sélo por las ca=
racie risticas ambientales que acompafian a la  malnutricién,
sino por alteraciones definidas en los mecanismos de defensa
del huésped conira la infeccién, En efecto, se haencontra=
do (57) disminucién significativa en el consumo de oxigeno
basal y durante fagocitosis por los leucocitos de personas des

nutridas, La actividad de enzimas lisosomiales relacionadas
con el proceso de fagocitosis y lisis bacferiana también se en

cuentra disminuida (13, 74, 75).

El proceso de formacién del feto conlleva la utiliza=
L @ &
cidn acelerada de nutrientes (9), razén por la cual se obser-

van cambios en los patrones alimenticios de la mujer embara

zada, En Guatemala (5), Arroyave y col, informan que
mujeres embarazadas de bajo nivel socioecondmico presentan
niveles bajos de vitamina A en suero, riboflavina en gldbu=
los rojos, hemoglobina y hematocrito, no habiéndose obser=
vado cambio en los patrones alimenticios, probablemente por

situaciones de tipo econdmico, Durante el embarazo hay
disminucién en la excrecién de nitrégeno (54) lo que padria
explicar el hecho que no se hayan encontrado niveles bajos
de protfeinas séricas,

Ganancia deficiente de peso durante el §ltimo trimes=
tre, o las Gltimas 4 o 6 semanas del embarazo estd relaciona

da con mayor incidencia de sufrimiento fetal y de anomalias
placentarias gruesas (4) » Este menor incremento estd asocia

do directamente con menor peso al nacer (42),

Se ha encontrado una correlacidn positiva entre inges

ta calérica durante el embarazo y peso del nifio al nacer. =
Asf, un grupo de madres con ingesta calérica diaria menor
de 1800 calorias tuvo nifios cuyo peso promedio fue 305 g,
menor que los hijos de madres cuya ingesta fue mayor de =
2200 calorfas diarias (p ¢ 0.05). En este estudio (39) se en
conird que hubo nifios con peso satisfactorio (mayor de 3Kg.)
en 78% de los embarazos de mujeres con ingesta calérica ma
yor de 2200 calorfas, lo que sucedi sdlo en 38% del grupo
de mujeres con ingesta menor de 1800 calorias diarias. No
se enconfré relacién similar en cuanto a la ingesta total de
protefnas, o de proteinas de origen animal, vitamina A, hie

rro, riboflavina y peso al nacer. Un grupo similar de muje-

res embarazadas recibié un suplemento calérico y proteinico
(40) durante la gestaciédn. Ochenta y cinco por ciento de
las mujeres suplementadas tuvo nifios con peso mayor de 3
Kg., en comparacién con 50% en las no suplementadas. El
peso promedio de los nifios varié de manera similar,

La morbilidad durante el embarazo también afecta el
peso de la progenie, En un estudio realizado en cuatro co-
munidades rurales de Guatemala (41) se encontrd que sdlo
14% de los nifios hijos de madres que sufrieron més de Il dias
de enfermedad durante el embarazo tuvieron peso adecuado
al nacer, en comparacién con 78% en el grupo de madres
con menos de cinco dias de enfermedad durante el embarazo.
Los autores concluyen que este efecto probablemente se pro=
dujo a través de disminucidn en la ingesta caldrica, la que

-



se observd durante los dias de enfermedad.

Se han informado ofros efectos directos de la DPC du=
rante el embarazo y la lactancia sobre la progenie: deficien
cias en la funcién excretoria renal (filtracién glomerular, ca
pacidad tubular secretoria méxima, habilidad para excretar
una carga hidrica, respuesta a hormona antidiurética) (I) ,
cambios a nivel hepdtico en animales de experimentacién
(desorganizacién de las organelas intracelulares (22), cam-
bios en el peso del higado y alteraciones en la actividad y
patrones de maduracidn de monoamino oxidasa, glucosa-6-
fosfatasa y fosfoserina fosfatasa hepéaticas (23) asi como de-
presién en el pozo metabdlico de aminoacidos, especialmen-
te los esenciales,

Es muy importante definir durante qué época del desa-
rrollo se produce la deficiencia nutricional, ya que la grave
dad de las alteraciore s depende de la relacién temporal e=
xistente entre ambos (20, 83). Por ejemplo, en el hombre el
crecimiento cerebral se realiza de manera acelerada durante
el Gltimo trimesire del embarazo y continGa hasta el segundo
afio de vida, Un "strees" nutricional impuesto durante este
periodo serd de consecuencias mds serias que durante un pe-
riodo diferente, pudiendo resultar en menor nimero de célu-
las en el cerebro (61) asi’ como en cambios en el metabolismo
de catecolaminas a nivel cerebral (6, 65). Aunque el signi=
ficado funcional de estas alteraciones no estd totalmente de=
finido se ha sugerido un efecto aditivo de la restriccién die-
tética durante embarazo y lactancia sobre ciertas pruebas
del comportamiento en ratas (67). La restriccién de dcidos
grasos esenciales se ha asociado con morbilidad alta en ani-
males de experimentacién (69).

Los cambios celulares ind ucidos por la desnutricién a=
parecen mds tempranamente en la placenta que en el feto -
(12) . Se ha descrito disminucién neta en la masa placenta-
» - eprs o R i & L8 re 1#
ria, vellosidades periféricas y masa irofoblésiica y fibrobids
tica y mayor frecuencia de infartos (37) en las placentas pro
venientes de mujeres desnuiridas, asi como disminucién en el

|

contenido total de DNA (12, 38), lo que reflejaria  menor
nimero de células a ese nivel . No se ha estudiado la reper=
cusion funcional que tengan estos cambios placentarios sobre
el feto, aunque se ha enconirado disminucién en la capta=
cidn de oxigeno por la placenta en la desnuiricién (72)-

Durante los Gltimos afios se han descrito varias pruebas
que tienen por objefo medir el funcionamiento de la  unidad
feto=placentaria (87). Algunas de ellas no sonadecuadas pa
ra determinar el estado del feto en un momento dado, pero
si pueden ser utilizadas para medir el funcionamiento de |a
placenta. Entre ellas tiene importancia la determinacién de
la actividad en el plasma de ciertas fracciones enzimaticas
producidas por la placenta.

Una de estas fracciones es la fosfatasa alcaling placen
taria (10) . Se sabe que la actividad de fosfatasa alcaling
(E.C. 3.1.3.l,, fosfohidrolasa de monoesteres ortofosfdricos)
en el plasma o suero es la suma de la de varias  isoenzimas
(24)+ La actividad aportada por cada una de ellas puede ser
separada por una variedad de métodos, los cuales incluyen:
a) exposicién al calor a una temperatura adecuada, ya que
en el humano la fraccién producida por la placenta es resis=
tente al calor (55), no asi en ofras especies (43, 46); b) in
hibicién de la actividad enzimética por exposicién a ciertos
aminoacidos, especialmente fenilalanina (26); <) combina=-
ciones de ambos procedimientos (29); d) exposicidn a neura
minidasa, pues la fraccién placentaria es una glicoproteina
con residuos libres de dcido sidlico y, por lo tanto, es sus-
ceptible al ataque por &sta (25); e) procedimientos mds so-
fisticados como electroforesis en acetato de celulosa (60) o
purificacién de la fraccidn enzimética y determinacién de
sus caracteristicas bioquimicas (14, 27),

Se ha determinado que la actividad de la fraccidn pla
centaria fambién es la suma de la de varias isoenzimas (70),

Desde hace mds de una década (28) se ha venido infor
mando elevacién en la actividad de fosfatasa alcalina duran



te el embarazo en el suero o plasma de mujeres embarazadas.,
Ain sin hacer distincién entre fosfatasa alcalina placentaria
y las otras isoenzimas se encontré elevacién progresiva en la
actividad sérica desde el segundo trimestre del embarazo
(44) hasta el parto, Con el uso de la inactivacién por el ca
lor (49) se evidencié una relacién més esirecha con el funcio
namiento de la placenta (53) encontréndose desviaciones en
el patrén normal de aparecimiento de la isoenzima placenta=
ria en casos de anomalias de la funcién de la placenta (2,
68), llegéndose a considerar que la determinacién de la acti
vidad de fosfatasa alcalina termoestable es buen reflejo del
funcionamiento y estado de madurez de la placenta (58) ., Se
ha encontrado correlacién significativa entre actividad de
fosfatasa alcalina termoestable y excrecién urinaria de estrd
genos en 24 horas, una medida aceptada de integridad de la
unidad feto-placentaria (I8). No se detecta actividad de
fosfatasa alcalina termoestable en niveles apreciables en san
gre del cordén en nifios normales (50) o prematuros (36) ya
que la enzima no atraviesa la placenta,

Laga y col. (38) compararon un grupo de mujeres emba
rrazadas guatemaltecas mal nutridas con un grupo de Boston =
bien nutridas encontrando una tendencia a menor actividad
de fosfatasa alcalina termoestable en las primeras,

Otra fraccidn enzimética producida por la placenta es
la oxytocinasa (E.C. 3.4.1,10, hidrolasa de alfa-~aminopep=
tido aminoacido) (71) que funciona como una cistina amino=
peptidasa (56) y cataliza la degradacién de oxytocina (l1).
No se conoce exactamente el papel fisiolégico que juegue la
enzima en el organismo materno. Sin embargo, su patrén de
aparicidn se ha encontrado alterado en casos de  disfuncién
placentaria (7) por lo que su determinacién ha sido utilizada
como una medida de funcionamiento placentario durante el
embarazo y el parto (3, 34) si bien no se correlaciona ade-
cuadamente con el prondstico fetal, como lo hace la excre=
cion urinaria de estrégenos en 24 horas (19).

En vista de toda la informacién existente, es importan

te investigar el efecto de la Desnutricién Proteinico-Caléri=-
ca (DPC) sobre la maduracién de la placenta ya que altera=
ciones en ese proceso podrian ayudar a explicar el mecanis=
mo por el cual las deficiencias nuiricionales producen los
efectos observados en la descendencia.



2, OBJETIVO

El propdsito del presente trabajo fue estudiar el proce
so de maduracidn placentaria en un grupo de mujeres  con
Desnutricion Proteinico=Calérica (DPC) durante el embara-
zo. Para este propésito se utilizaron como parémetros de fun
cién placentaria la determinacién de la actividad de oxyto-
cinasa y fosfatasa alcalina termoestable, tanto en plasma «
intervalos regulares como en homogenizados de tejido placen
tario, Como indicadores del estado nutricional del grupo es
tudiado se utilizaron: medicién de la ganancia de peso du=
rante el embarazo, niveles de hemoglobina, hemafocrlfo,pro
teinas séricas, hierro y folatos,
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3. MATERIALES Y METODOS

3.l. Pacientes:

Se estudiaron prospectivamente |7 pacientes con 14 o
mas semanas de embarazo seleccionadas de la consulta prena

tal del Hospital Jacaltenango, situado en el municipio de

Jacaltenango, Huehuetenango, Guatemala, a 1400 metros
SNMe

Las pacientes fueron seleccionadas en base a  historia
dietética sugestiva de deficiencia en la ingesta de calorias
y proteinas y con hallazgos de examen fisico acordes con la
historia dietética,

Las pacientes fueron controladas longitudinalmente du

rante el transcurso del embarazo por medio de visitas regula

res a la clinica en las cpqles se realizé examen obstétrico

prenatal y se investigd la evolucién del embarazo. Se tratd

de estimular la asistencia con el objeto de medir cambios de
peso durante el embarazo, evaluar alteraciones en el patrén

_alimenticio, detectar tempranamente complicaciones del em

barazo y obtener muestras de sangre para andlisis a interva-
los regulares, Durante el estudio las pacientes recibieron
diariamente preparados multivitaminicos proporcionados por
el cenfro., (Tabla ),




TABLA 1

Vitaminas Periodos (*)
| 2 3

A (U.USP) 3500 4500 4000

D (Unidades) 400 400 400

¢ (mg.) 60 80 75

B=1 (mg.) 0.8 l.3 l.2

B=2 (mg.) ) 3 |.8 15

B=6 (mg.) |0 2,0 .2

B-12 (g ) 2.5 5.0 3.0
Acido pantoténico (mg.) 540 0.0 5.0
Niacinamida (mg.) 14 17 15

E (U.l.) - 10 -
Biotina (pg.) - - 40
Acido Félico (dg.) 50 = -
Hierro (mg.) - - 12

(*) 1=28/2 a 4/4/74. 2=\|/4 a 30/5/74. 3=6/6 a 30/7/74

En cada visita se determind presidn arterial y peso de
la paciente, a horas similares, por la misma persona y ~ sin
cambios apreciables en la técnica utilizada.

Los datos ya mencionados se registraron en una  ficha
disefiada para el efecto, en la que se consignd ademés cam=
bio en tamafio del Gtero, determinado por la altura del fondo
uterino sobre el borde superior del pubis, en centimetros, me
dido con cinta métrica y técnica estandarizada. La edad de
embarazo se calculd a partir de estos datos y del tiempo de
amenorrea, el cual no se logré obtener en todos los  casos.
Toda la informacidn fue ademds trasladada a un cuaderno de
registro,

Ei peso y la talla se registraron indep endientemente
por el autor en el momento de incluir a la paciente en el es
tudio.

De las |7 pacientes estudiadas, |14 eran indigenas y 3
ladinas, siendo todas originarias de la localidad, Dos pa-
cientes incluidas en el estudio no concurrieron a las  visitas
de seguimiento. Dos pacientes més aun se encontraban em-
barazadas al momento de concluir la investigacidn en la lo-
calidad,. Las restantes |13 pacientes fueron ingresadasal Hos=
pital Jacaltenango al presentarse con sintomas y signos  de
trabajo de parto activo. Se les atendié el parto en dicho
cenfro, sin presentarse complicaciones. Los datos sobre par=
to y puerperio hospitalario se registraron como los preceden=
tes, Los recién nacidos fueron examinados, p esados y medi
dos inmediatamente después del parto. -

3.2, Obtencién, almacenamiento y fransporte de las mues=
tras para andlisis

a) Muestras de sangre:

Se obtuvieron muestras de sangre por puncidn de vena
antecubital utilizando tubos Vacutainer (Becton, Dickinson
and Company) de 10 ml., estériles y heparinizados al ingre=
so de la paciente al estudio y a intervalos que oscilaron en-
tre 2 y 4 semanas (promedio cada 3 semanas). Se colectaron
un fotal de 67 muestras de sangre por este procedimiento, =
dando un promedio de 3.9 muestras por paciente, Estén in-
cluidas en este ndmero las que se obtuvieron durante el tra=
bajo de parto,

Se tomaron muestras de sangre fetal por puncién de la
vena umbilical del lado placentario inmediatamente después
de ligar el cordén y antes de desprenderse la placenta (73),
utilizando material similar al empleado con las muestras de
las mujeres embarazadas. Ambos tubos se rotularon con un
cédigo que incluia 4 cifras: identificacién del Hospital, pro
cedencia de la muestra (madre o nifio), ndmero del caso y nd
mero de ia muesira en ese caso en particular. i

En un caso no se obtuvo muestra de sangre del cordén;



en ofros dos, éstas se manejaron inapropiadamente y no fue
posible utilizarlas en los andlisis,

Las muestras de sangre fueron procesadas dentro de las
primeras 3 horas después de obtenidas, de la siguiente mane=
ra: bajo condiciones estériles se transfirieron 2 ml, de san-
gre total a tubos estériles, libres de hierro, y se congelaron.,
Se determinaron hemoglobina y hematocrito, separdndose el
plasma por centrifugacidn a 500 rpm en una centrifuga clini
ca. Las células fueron descartadas y el plasma se colocd en
tubos libres de hierro rotulados de manera similar a los ini=
ciales, los que fueron cerrados herméticamente y  congela=
dos. Las muestras fueron trasladadas al ser posible a los la=
boratorios de la Divisién de Quimica Fisiolégica del Institu
to de Nutricién de Centro América y Panamd (INCAP), don=
de fueron almacenadas a =20 grados centigrados hasta su ané
lisis final, realizado de 6 meses a un afio después de obteni=
das. El transporte se realizé en hielera hermética para evi-
tar descongelar las muestras.,

b) Placentas:

Inmediatamente después del alumbramiento, la placen
ta fue separada y secada con toallas de papel con el objeto
de extraer de ella la mayor cantidad posible de sangre. Uti
lizando pinzas y tijeras de diseccién se separaron las mem=-
branas y el cordén del resto del tejido placentario, el cual
se secd nuevamente con toallas de papel y se pesé con una
aproximacion de un gramo. La muestra se corté en pequefios
pedazos que se colocaron en una moledora eléctrica de car-
ne, obteniéndose un homogenizado grueso, del que se sepa-
raron 75 g,, que se guardaron en una bolsa de polietileno ro
tulada de manera similar a la descrita para las muestras  de
sangre; la bolsa se cerré herméticamente (sellada) y se alma
cend congelada, Ulteriormente, las muestras fueron trasla=
dadas al INCAP y procesadas de la siguiente manera: Cua=
iro gramos de este homogenizado crudo fueron pesados y co-
locados en la copa menor de un homogenizador Omni=Mixer
(Ivan Sorvall, Inc., Norwalk, Conn.), agregédndose I5 ml,

de agua destilada helada. Con la copa sumergida en hielo
el tejido se homogenizd a alta velocidad (marca 9) durante 3
minutos, El homogenizado asi obtenido se llevd a un volu=
men final de 20 ml, utilizando agua destilada he lada, y se
mezclbé nuevamente a alta velocidad por 3 minutos. Alfcuo
tas de 2 ml, de este homogenizado (concentracién: 20%) fue
ron guardadas en viales rotulados convenientemente. Se di=
luyeron 2.5 ml. a un volumen final de 10 ml, (concentra-
cién: 5%) con agua destilada helada y se guardaron en via=
les rotulados. Estas muestras se almacenaron congeladas a
=20 grados centigrados hasta realizar los andlisis.

3.3. Andlisis de las muestras:
a) Hemogldbina:

Se utilizd el método de cianometa hemoglobina (I17),
que utiliza ferricianuro de potasio para oxidar la hemoglobi
na a ciannometahemoglobina, la concentracién de la cual
se mide espectrofotométricamente. El reactivo ( Drabkin )
fue guardado en botellas de polietileno hasta su utilizacién,
Los anélisis se realizaron agregando 20 ml, de sangre a5ml,
de este reactivo, agitando inmediatamente y leyendo la ab-
sorbancia a 540 nm. en un colorfmetro Bausch and Lomb, mo
delo Spectronic 20, comparandola con la de una curva stan=
dard (St, utilizado: Hycel, lote P=-1205) previamente pre-
parada, Se utilizé una baterfa de automévil como fuente de
energia para el colorimetro, El coeficijente de variacién de
este método en esas condiciones fue de 1.12%. Las muestras
se analizaron en duplicado,

b) Hematocrito:

Se determiné el volumen de células empacadas  utili=
zando tubos capilares de 75 por 1.5 mm,, heparinizados.,
Se empled la sangre colectada en el tubo Vacutainer,  Los
tubos capilares se centrifugaron a 5000 rpm durante 10 miny-
tos en una Microcentrifuga. Se anoté el porcentaje del vo-



lumen sanguineo aportado por las células empacadas (30).
c) Proteinas:

Se determind refractométricamente la concentracién =
de proteinas totales en plasma utilizando un  refractdmetro
modelo TS (American Optical Instrument) (62). El método
tiene un coeficiente de variacidén para la lectura de 1.13%,
determinado en las condiciones en que se realizd el ensayo
de las muestras.

La concentracién de proteinas en el homogenizado pla
centario (5%) se midid por una modificacién del método des
crito por Hartree (32). Este método tiene la ventaja de man
tener una relacién directa entre absorbancia y  concentra=
cidn de proteina. La modificacién consiste en omitir el pri=
mer paso (adicidn de agua) ya que se utiliza el mismo volu-
men para todas las muestras, Las lecturas se compararon con

tra una curva standard preparada con AlbGmina Bovina, frac

cidn V (Sigma Chemicals Co,); la absorbancia se midiéd «
750 nm, en un espectrofotdmetro Gilford modelo 2000,

d) Hierro:

Al momento de realizar los andlisis enzimaticos en las
muestras de plasma, se separd | ml, el cual se colocd en un
vial libre de hierro utilizando pipeta de Pasteur también li=
bre de hierro., Las muestras fueron congeladas y luego tfras=
ladadas al laboratorio de la Divisidn Biomédica del INCAP,
donde se determind concentracidn de hierro, capacidad to=

tal de ligar hierro (CTLH) y porcentdje de saturacidn de trans

ferrina. Se utilizé el método de Ramsay (59).
e) Folatos:

Las muesiras de 2 ml, de sangre completa, estéril, que
fueron separadas al inicio también se trasladaron al laborato

rio de la Divisidn Biomédica del INCAP donde se determind

la concentracidn de folatos por el método descrito por Hebert

A

y CO] ° (35) °
f) Oxytocinasa:

Se determind la actividad de oxytocinasa en las mues—
tras de plasma y en Homogenizados placentarios al 5% utili-
zando el método descrito por Small y Watkins (66), el cudl
se basa en la formacidn de p-nitroanilina a partir de un subs
trato sintético (L=cystina di-p-nitroanilida).

Con el objeto de estandarizar la concentracién de subs

trato en las mezclas de reaccién durante los andlisis, se de=

termind su coeficiente de absorcién milimolar y su aspectro -
de absorcién. Para el efecto se disolvieron 5 x 10=2milimo=
les de substrato en un volumen final de 200 ml. con agua des
tilada, y luego se efectuaron diluciones de esta
Se determind la absorbancia de las diluciones y a partir del
promedio de estos datos se calculé el coeficiente de absor-
cidén milimolar, dividiendo las absorbancias entre las concen

traciones conocidas, Se determind asi que el Coeficiente de

Absorcién Milimolar de L-cystina di —-p-nlfroanlhdc: a un pa-
so de luz de | cm, y a 370 nm., es de 2.97410.009, Se uti-
lizé 370 nm. porque el espectro de absorcién del substrato
mosird un méximo en dicha longitud de onda.,

Las soluciones conteniendo el substrato fueron lefdas a
370 nm, antes de su utilizacién en los ensayos y comparadas
con las lecturas descritas previamente. Se determind asi la
concentracion de substrato en cada solucidn y se estandarizd
esta en 0.45 mmolar para los andlisis.

Reactivos:

a)  Buffer de fosfato, 0,15 M, pH 7.4, con 0.3% v/v Tri
ton X~100,

b) Substrato, aproximadamente 5 milimolar en agua, con
2 gotas de dcido clorhidrico 4 N .

s T
solucién,



c) Substrato més buffer, 0,45 mmolar,

Se establecid el volumen de plasma a utilizar en los
andlisis realizando un ensayo en el que se mantuvo constan-
te la conceniracidn de subsirato y se varié el volumen de
plasma utilizado. Se encontrd una relacién linear entre ab
sorbancia y volumen de plasma entre 0,025 y 0,2 ml, (F:gu
ra [), por lo que se selecciond 0.1 ml, para el siguiente en=-
sayo, en el cual se varid la concentracién de substrato (Figu
ra 2)» Con base en esta curva, se selecciond 0,45 mmolar
para el estudio, ya que se observd precipitacién del substra-
to por arriba de 0.5 mmolar. Un trazado de Linewever=Bru=
ke reveld Km igual a 0.2 mmelar en las condiciones del en-
sayo.

Utilizando un procedimiento similar, se fijaronlas con

diciones del ensayo en homogenizado de placenta (Figuras 3
. . eofs L

y 4). Se selecciond 0,33 milimolar como concentracién de
substrato y 0.1 ml. de homogenizado al 5% como el volumen
de muestra a usar., Las condiciones para el ensayo fuéeron,
entonces, iguales a las del ensayo en plasma, excepto por
la concentracién de substrato.

El procedimiento consistié en colocar 2,5 ml, de buffer
con substrato (0.45 mmolar) para cada tubo y agregar 0.l
ml . de la muestra (plasma u homogenizado). Se incubd a 37°
C por una hora y luego se detuvo la reaccién con 0,4 ml,
de écido clorhidrico 0,33 M, Se prepard un blank para ca=
da muestra de la siguiente manera: Se incubaron 2,5 ml, de
buffer con substrato al igual que las muestras, Al finalizar
la incubacidn se agregd 0.4 ml, de dcido clorhidrico 0,33
M y 0.1 ml, de la muestra. Las muestras se leyeron contra
el blank en el espectrofotémetro descrito a 380 nm.,

La actividad enzimatica se calculd a partir de la absor
bancia neta de la muesira utilizando el coeficiente de absor
cién milimolar determinado previamente, Se definié una ml
liunidad internacional (mlu) como la cantidad de enzima ca
paz de generar un nanomol de p=nitroanilina a partir de L=
cystina di=p=nitroanilida por minuto por ml. de muestra (66).

Figura |, ACTIVIDAD DE OXYTOCINASA EN PLASMA
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Figura 2, ACTIVIDAD DE OXYTOCINASA EN PLASMA
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! Figura 3. ACTIVIDAD DE OXYTOCINASA EN HOMOGENIZADO DE PLACENTA AL 5%
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Figura 4. ACTIVIDAD DE OXYTOCINASA EN HOMOGENIZADO DE PLACENTA AL 5%
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gk Fosfatasa alcalina:

gel. Muestras: Se utilizaron las muesiras de plasma conge=
ladas y una dilucién en agua al 0,5% del homogenizado de
placenta, preparada inmediatamente antes de los anélisis.

ge2e Inactivacidn por calor: Se ensayd la actividad de fos
fatasa alcalina termoestable en muestras fratadas de la  si=-
guiente maneras 250 ml, fueron colocados en un tubo de 7
mm. de didmetro, el cual se introdujo en un bafio con tempe
ratura constante de 65°C durante 5 minutos (29). Se coniro=
|6 la temperatura durante todo el tiempo de incubacién para
no permitir fluctuaciones de mas de 0.5°C.

g.3. Método utilizado: Se usd el método cinético descrito
por Hausamen y col. (33), basado en la liberacién de p-ni-
trofenol a partir de p-nitrofenil fosfato. La reaccidn se |le-
v6 a cabo en celdas con un paso de luz de | em., manteni-
das a 30°C, Se tomaron lecturas cada 5 segundos de la ab~
sorbancia a 405 nm, utilizando para esto un especirofotdme=
tro Gilford modelo 2000 (Gilford Scientific Instruments, Co.).

ge4. Reactivos:

= Buffer de Clorhidrato de Dietanolamina, 1.0 mM pH 9.8
conteniendo 5 x 104 M MgCl3.

= Substrato: p-nitrofenil fosfato 2.1 x 10~ M

g«5. Condiciones del ensayo: Se estandarizaron de manera
similar a lo descrito para oxytocinasa, tanto para plasma co
mo para homogenizado de placenta, Se fijé inicialmente
una concentracién de substrato y se varid el volumen de la
Muesira, Luego, se manfuvo un volumen de muestra consfan
te y se varié la concentracién de substrato (Figuras5a 8). =
Se escogieron para los andlisis concentraciones de  substrato
@decuadas para mantener una cinética de orden cero.



Figura 5. ACTIVIDAD DE FOSFATASA ALCALINA EN PLASMA
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Figura 7. ACTIVIDAD DE FOSFATASA ALCALINA EN HOMOGENIZADO DE PLACENTA AL 0.5%
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Figura 8. ACTIVIDAD DE FOSFATASA ALCALINA EN HOMOGENIZADO DE PLACENTA AL 0.5%
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Las mezclas de reaccién utilizadas fueron las siguien=
tes:

Plasma  Homogenizado de
(M) placenta 0.5% (HI)

Buffer (Dietanolamina +

MgCls,) 906.28 906.23
Substrato 73.66 69,32
(Incubados 5 min, 30°C).

Luego
Muestra 24,80 31.97
Volumen total 1004 .74 1007 .57

La actividad enzimética se calculd a partir del  cam=
bio en absorbancia a 405 nm. en 5 minutos, utilizando el =
coeficiente de absorcién molar del p=nitrofenol previamente
determinado para las condiciones del ensayo (1.8l x 10~4), -
La actividad se expresé como milimoles de p-nitrofenol ge-
nerado/hora/ml. de muestra y como milimoles/hora/mg. de
proteina.

4, RESULTADOS

4,1, Pesosy Tallas:
a) Valores iniciales de peso y talla:

Los valores de peso y talla fueron regisirados a partir

de la primera visita de la paciente a la consulta prenatal .

La edad de embarazo en ese momento se determind por altu-

ra uterina y tiempo de amenorrea. En base a estos datos se

calculd el peso al inicio del embarazo, restando el aumento
minimo considerado como satisfactorio para esa edad de em=
barazo (85). La relacién peso/talla se expresd como % de
la normal para la talla de la paciente s Los resultados obte=
nidos se presentan en la tabla 2,



!
TABLA 2 TABLA 3
VALORES INICIALES DE PESO GANANCIA DE PESO DURANTE EL EMBARAZO
Y TALLA EN |5 MUJERES (Jacaltenango)
Semana de embarazo Nimero casos Promedio (E.E.)*
Caso Peso Talla P/T
 Lbse | Kg. cms, % del nl, 14 [ 1,0
15 | 1.0
0l 96 43.6 148 86 18 | [.0
02 87 39.5 148 78 b% 2 0.8
03 113 51.4 153 23 20 3 2.7 (0.80)
04 97 5 44.3 147 88 21 I 4,0
06 94 42,7 143 87 22 4 4,6 (0.95)
07 88.5 40.4 140 82 23 4 4,2 (0.90)
08 103 46,8 144 23 24 4 4,4 (0,75)
09 121 55.0 150 106 25 3 4,0 (1 ,50)
10 103 46,8 148 .5 37 26 7 7.0 (0.34)
I 10 50.0 158 87 27 4 6.0 (0.37)
12 95 43,2 146 85 23 5 7.3 (0.67)
14 I8 53.6 149 105 29 9 6. | (0 57)
15 116.5 53.0 142 112 30 |0 7.7 (0.82)
16 [ 14 518 156 104 31 6 6.4 (0.57)
|7 98.5 44 .8 146 80 32 9 6.8 (0.87)
Promedio 103.7 47,1 148 9 5 33 6 746 {l ,55)
+ 1D,5, Il 5.0 5 10 .4 34 0 7.2 (I JO4)
i 35 [ 9.1 (1 .36)
36 8 0.2 (I .3I)
37 7 8.8 (I .70)
b) Ganancia de peso durante el embarazo: 38 8 9.1 (1 59)
39 6 9.1 (l .88)
En cada visita de la paciente a la clinica se regisird 40 7 9.2 (| <29)
el peso, En promedio se tienen 2,9+ 4 pesos por paciente,
Los datos estén expresados como ganancia de peso sobre el * Error Estandard,
peso previo al embarazo calculado para cada paciente, y se
resumen en la Tabla 3, La figura @ se ha construido asumien
do como aumento minimo durante el primer frimestre del em=
barazo | libra, y resténdola de los valores registrados en la
Tabla 3.




Figura 9. GANANCIA DE PESO DURANTE EL SEGUNDO Y TERCER TRIMESTRE DEL
EMBARAZO, (x*E.E.)
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c) Peso y talla del nifio al nacer:
Con excepcién de un caso (ndmero 14) cuyo parto se e

fectud a las 37 semanas de gestacién, todos fueron partos a

término. La distribucién para peso y talla por sexo aparece
en la Tabla 4,

TABLA 4

PESO Y TALLA AL NACIMIENTO

Caso N imero Sexo Peso (g.) Talla (cm,)
ol M 2784 47
02 F 2955 48
03 M 2756 47
04 M 3182
06 M 2926 48
07 M 2699 47
03 M 3239 48
09 M 2415 44
10 M 2685 48
I M 311 50
14 F 2074 45
16 F 2855 48
7 F 26 14 46

Promedio 2792 47,2

& 1 D. 5, 318 1.6

decuada

2 Ganancia inadecuada

zanancia d

3 Ganancia muy inadecuada,

1 G

Cuando se clasifican los recién nacidos por sexo se ob
tiene un peso para los varones de 2866+ 270 ge y para la's
mujeres 2624+ 390 g. (p menor 0,05). Esta diferencia desq=
parece al excluir de este Gltimo grupo a la nifia nacida por
pario prematuro,



d) Peso de la placenta:

El peso registrado corresponde al determinado después
de separar las membranas y el corddn, es decir, incluye las
masas frofobléstica y fibrobléstica. Los valores se presentan
en la Tabla 5,

TABLA 5

PESO DE LA PLACENTA

Caso nimero Peso (g.)

0l 270

02 424

03 230

04 338

05 320

07 270

03 272

09 201

[0 274

I 302

14 | 90

16 319

17 291
Promedio + D,S. 285 + 6l

4,2. Andlisis Bioquimico de las muestras:
a) Hemoglobina y Hematocrito:

Los resultados de hemoglobina y hematoerito para cada
paciente y su variacidn durante el embarazo se muestran en
las Tablas 6 y 7 (Figura 10), No se encontrd cambio signifi-
cativo en los valores de hemoglobina y hematocrito durante

el periodo de seguimiento. El promedio de hemoglobina pa=
ra todo el grupo durante el embarazo fue 12,8 +0.6g/100 -
ml., y el de hematocrito 37.6 + 1.3%.

TABLA 6

VALORES DE HEMOGLOBINA Y HEMATOCRITO
DURANTE EL EMBARAZO EN 17 MUJERES

Caso

ol
02
03
04
05
06
07
08
09
10
[
12
13
14
15
16
17

Promedio

2

WO WA RN OUOEAW—MNONNOW

(Jacaltenango)

Hemoglobina

X (Do Ss)

12.7 (0.3)

12.7 (0.4)

12,9 (0.4)

13.8 (12.7-14,9)%
12,4

14,1 (0.2)

12,8 (0.2)

12.5 (0.5)

12.8 (12.7-12,9)%
13,2 (1 .0)

12,2 (0.6)

12,8 (1.1)

2.6

13,1 (0.5)

12,3 (0.5)

12,9 (0.5)

1.3 (0.1)

12.8 (0.9)

% ° -
" n: nimero de determinaciones

rango

H_emqtocrifo
X (D.Ss)

38.3 (0.7)
37.8 (1.8)
37.8 (0.3)
38,5 (37-40)%
37,0

39.5 (38-41)%
37.2 (2.5)
38.5 (1.2)
38,5 (38-39)%
37.1 (2.4)
35.7 (1.7)
36.9 (1.7)
38,0

39,5 (1.9)
37,5 (1.0)
374 (1.1}
34,2 (0,3)

37.6 (1.3)
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TABLA 7

VALORES DE HEMOGLOBINA Y HEMATOCRITO

DURANTE EL EMBARAZO,

Semana de
Embarazo

22
s
26
27
28
29
30
3l
32
33
34
35
36
37
38
39
40
Trabajo de

parto

Cordén Um

bilical

n*

P LOOWAUORE_GNWN — AN — —

Jacaltenango

Hemoglobina
X (D.S.)

12,1

13.5

1344 (12,913 ,9)%*
12,6 (0.3)

1.6

12,5 (0.4)

12,7 (0.9)

12,7 (12,3=13 ,I)#*
12,7 (0.6)

13,7

12,0 (0.5)

13,1 (0.3)

1.9 (0.5)

12,6 (12,3~12,9)**
13,6 (0.2)

12,7 (12.,5-12 ,8)**
13,1 (1.5)

13.0 (0.8)

15.6 (1.9)

* Niamero de determinaciones

** Rango

17 CASOS

Hematocrito °

X (D4 5:)

36
37

38 (36-39)**
37 (0.8)
34

37.6 (0.8)
36 (2.6)
37 (36=38)%*
38 (2.2)
38

35.6 (1.4)
37,6 (1.7)
35,5 (0.5)
37.7 (1.6)
38,2 (1. 3)
37 (1.7)
39 (I.4)

38.9 (2.0)

4748 (6.8)

P

Figura 10, VALORES DE HEMOGLOBINA DURANTE EL EMBARAZO, 17 CASOS.

Jacaltenango

=
A0
e -
(o]
& 85
-
— 4 — =
—  ——} -Hc:
~r
* 8
(X3 2]
" 8
£
[
=t ©
<
14 = "
3 g
— & — g
+ a
—4 —
+
— % — o
i (5p]
]
+
(]
&+
4 —Q
+
I 1 W
o = ©
£
()
o
>
o

37

TP: Trabajo de parto,

.



b) Profeinas:

Los niveles de proteinas séricas durante el embarazo se
presentan en la Tabla 8 y en la Figura I, En la Tabla 9 se
presentan los promedios de protefnas séricas durante el emba
razo, asi como las concentraciones de las mismas en sangre
del corddn y en la placenta,

TABLA 8

PROTEINAS SERICAS DURANTE EL EMBARAZO

Semana de n# Proteinas séricas
embarazo g./100 ml, (X (E.E.)**

22 | 6.7

25 i 8.0 (5.8-6,0)*+*

26 2 5.9(5 .8=6,0)%**

27 3 7.1(0.2)

28 [ 5.9

29 7 6.6 (0,2)

30 3 6.8 (0.5)

31 2 6¢8 (6457 J)***

32 5 6.9 (0.3)

33 I 7D

34 4 6.5 (0,2)

35 5 7.0 (0,3)

36 4 7.0 (0.3)

37 3 6.9 (0,1)

38 5 743 (0.1

39 3 6.3 (0.,5)

40 4 7.1 (0.3)
Trabajo de parto 13 6.8 (0.1)
Corddn Umbilical 10 542 (0.2)

* ns NUmero de determinaciones
** Promedio (Error Estandard)
*%* Rango

——
¥

E.)

Figura [l.  PROTEINAS SERICAS DURANTE EL EMBARAZO G+E
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TABLA 9

PROTEINAS EN PLASMA

MATERNO, PLASMA DEL CORDON UMBILICAL Y
EN PLACENTA

CasoNo. Plasma(g/100 ml,)
madre cordén
0l 6,0 4,0
02 6.4 57
03 7.4 5,0
04 6.8 4.4
05 6.3
06 745 6.5
07 6.5 5.4
03 6.2
09 6.9 5,3
10 74
I1 6.6 5%
12 6.9
13 6.6
| 4 .0
15 7.3
|6 6.9 5.6
17 6,8 5.0
Promedio 6.8 5.2
E.E.) (0,1) 0,2

* mg./ml. de homogenizado de placenta al 5%. Los resul=
tados expresan equivalentes de albimina de la proteind

contenida en la muestra .

* Placenta

mg/ml*

349
3.02
2,28
2,25

3.32

3.68
2,66
3.15

(0.18)

mg/g . tejido*

( 3.4)

4]

c) Hierro y folatos:

Los resultados sobre hierro y folatos se presentanen las
Tablas 10, 11, y 12 y en las Figuras 12 y 13, Debe sefialarse
que las muestras para Geido félico se empezaron a  colectar
cuando ya se habia iniciado el seguimiento, razén por la =~
cual su nimero es menor y faltan en algunos casos. Durante
el embarazo no se encontré variacién significativa en los ni
veles de hierro y folatos, Las muestras de sangre del cordén
resultaron ligeramente hemolizadas, por lo que los valores
de hierro son més altos que lo esperado,
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TABLA 10

HIERRO SERICO, CAPACIDAD TOTAL DE LIGAR HIERRO,
% DE SATURACION DE ESTA Y FOLATOS EN SAN GRE

nk*

22 1

=y

25
26

w N

27
28

29
30
31

L I

32

-

33
34

-

35

3 4
azi 3

38 5

39 3
a0 4
*hkk

TP 11
cordon 8

*k k&

*hkkkk

DURANTE EL EMBARAZO

Hierro Sérico
(ylg.ﬂ 00 mi.)

42.22
63.46
56.08(55.13-57,03)%**
59.53(11.75)
106.46
55.95(6.17)
75.68(16.88)
50.90(34.61-67.18F**
56.20(8.37 )
88.30
51.65(15.82)
69.97(5.65)
50.28(9.62)
71.91(19.22)
79.06(12.48)
80.35(15.30)
81.40(13.78)
73.18(7.20)

kkkk*

Promedio (error estandard)

X (E.E*

CTLH
QJQ /100 ml.)

575.81
346.15

* k%
473.38(444.86-501.90)
378.70(54.39)
427.75
482.80(27.88)
465.59(10.00)

ok k
458.24(431.86-484.61)
495.03(67.05)
547,62
587.04(59.60)

475.18(29.95)
478.66(46.98)
465.19(56.76)
472.95(31.22)
480.65(33.10)
557.14(48.81)

485.25(26.97)

*kkkh

n: nimero de determinaciones

rango

Tp: Trabajo de parto

Muestras hemolizadas parcialmente.

o/o
Saturacion

7.33
18.33
11.91(10.48-11.83) *+*
27.77(2.90)

24.89

12.18(1.97)
16.35(3.72)

11.34(7.14 . 15.55)%**:
11.64(2.05)

16.14

11.63(2.85)
14.86(1.30)
10.74(2.45)
15.25(6.30)
16.72(2.28)
16.47(2.25)
14.76(2.56)
15.27(1.30)
69.81(3.76)

Folatos
(ng./mi) l

25
21
26
28(3.3)
22
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TABLA I

HIERRO SERICO, CTLH, % DE SATURACION Y
FOLATOS EN SANGRE DURANTE EL EMBARAZO

c
g S
1=
(¢}
\®)

Figura 13. NIVELES DE ACIDO FOLICO DURANTE EL EMBARAZO (X +E.E.)

50~

Caso Hierro sérico CTLH % Satura Folatos
(mg./100 ml.) (mg /100 ml)  “&ién T (ng/ml)
s iy g = ol 72.46 553,14 13.23
02 57.51 403,54 14,24 33
° 03 70.73 391. 41 18,31 3
o 04 50.38 384.98 13.09
4 B 05 82.53 380.04 21,71
=y ~ £ 06 76.23 62l .48 12,21
3 07 98,73 474,63 20.70 22
8 2 08 54,04 539.36 10,11 24
R S 2 09 107,92 432,94 24,78
. £ o 75.19 507.40 14.92 14
R I 60.84 422,48 14,38 12
19 12 85.09 481,09 17.68 21
e 13 28.79 466.41 6.17
+ 14 57.47 473,16 12,13 22
+ 15 40,97 549,29 7 47 24
N 16 55,00 516.98 10,23 25
. 17 44,72 580, 17 7.75 9
3 Promedio 65.80 48] .09 14,06 22
* S E.E. 3.94 17.48 .24 2.2
JQ
1 | 1 LALE
g & ]R =

TP: trabajo de parto

ng./ml,




TABLA 12 TABLA 13

% DE SATURACION DE CTLH Y FOLATOS EN PLASMA
DURANTE TRABAJO DE PARTO Y EN CORDON UMBILICAL

ACTIVIDAD DE OXYTOCINASA
(CYSTINA AMINOPEPTIDASA) DURANTE EL EMBARAZO
EN 17 MUJERES (Jacaltenango)

Caso % Saturacion Folatos
T.de P.* Cordén T. de P.* Corddn Semana  n* Actividad X (E.E.)
de em- nmoles/min/ml.  nmoles/min/mg.prot.
0l 7 .82 55 .88 barazo
02 13.16 65 .89 32 23 22 I 13.55 0.20
03 17.04 61 .90 28 24 25 | 16,94 0.22
04 13.33 76.66 26 2 10.56 (6.6-14.51)** 0,18 (0.11-0,25)**
06 13.51 71 43 27 3 16,79 (4.57) 0.23 (0.06)
07 17.30 16 25 28 | 12,51 0.21
08 2% 64 29 7 -20.31(3.08) 0.30 (0.04)
09 22,06 30 3 18.24 (l1.14) 0.27 (0.1 6)
10 17 .24 3 31 2 20.59(12.42-28,75) 0.30 (0.19-0.40)
[ 13.24 60.16 12 30 ) 5 24,53 (7.38) 0.36 (0.11)
14 |7 50 33 [ 6.78 0.09
16 21.36 85.71 24 46 34 4 24,32 (5.82 0.32 (0.11)
17 10.88 80.81 8 30 35 5 28.392 (10.77) 0.40 (0.15)
36 4 29.86(19.42) 0.44 (0.17)
Promedio 15,23 69.8 | 18.4 36 37 3  48.62(11.0) 0,70 (0.14)
E.E. ¥ | .30 3.80 348 5,3 38 5 50.97 (8.89) 0.69 (0.11)
39 3  28.06 (8.40) 0.47 (0.16)
* T.de P,: Trabajo de parto 40 4 45,04 (12,71) 0.62 (0,.18)
** Error Estandard. Trabajo '
| de par=
| to I3 45.50 (6.07) 0.62 (0.09)
d) Oxytocinasa: ~ Cordén 10 8.97 (2.59) 0.18 (0.05)
Placenta 13 215 (0 86)** 3.12(0.42)

El cambio en la actividad de oxytocinasa en el plasma
durante el embarazo en los casos estudiados se resume en la

| Tabla 13 (Figuras 14 y 15) .

* n: nOmero de andlisis

** Rango
~ *** Homogenizado de placenta al 5%.




Figura [4. ACTIVIDAD DE OXYTOCINASA EN PLASMA DURANTE EL EMBARAZO., : i
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Figura 15. ACTIVIDAD ESPECIFICA DE OXYTOCINASA EN PLASMA DURANTE EL EMBARAZO .
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Estos resultados fueron agrupados para los meses de em TABLA 15
barazo correspondientes con el fin de hacer mésevidentes los
cambios existentes. Estos resultados se presentan en la  Ta= ACTIVIDAD DE OXYTOCINASA EN HOMOGENIZADO
bla [4 (Figura 16) . DE PLACENTA AL 5% SEGUN CASOS
TABLA 14 ‘ Caso Actividad
‘ nmoles/min/ nmoles/min/  nmoles/min/
CAMBIOS EN ACTIVIDAD DE OXYTOCINASA EN ml, mg. prot. g. tejido
PLASMA DURANTE EL EMBARAZO
0l 8.34 2,32 166 .8
Edad de embarazo Actividad . 02 10,94 3.62 218 .8
(semanas) nmoles/min/ml  nmoles/min/mg.prot . ' 03 15,98 7.01 316.0
04 9.2l 4,09 184 .2
22-27 14.46 0.2l 06 11,29 302 225.8
28-3 1| IZ..21 027 07 5.56 .26 11,2
32=36 22 .88 0.34 08 2.38 3.68 187 .6
37-40 43,17 0.62 09 8 .69 2.86 173 .8
Trabajo de parfo 45 .50 0.62 10 4,26 .18 85,2
Corddn Umbilical 8.97 0.18 I 6.7 2.25 123 .4
14 11,90 3.61 239.8
La actividad de oxytocinasa en homogenizado de pla- 16 7412 | .94 142 .4
centa se presenta en la Tabla 15, |7 10.08 3.79 201 .6
Promedio N B 3.2 182.8

E. Es* 0.82 0.40 16 .3l

* Error estandar




Figura 16. CAMBIO EN LA ACTIVIDAD DE OXYTOCINASA EN PLASMA DURANTE EL EMBARAZO:
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e) Fosfatasa Alcalina

En la Tabla 16 se presentan los resuliados de fosfa=
tasa alcalina total y fosfatasa alcalina termoestable. Se
ha calculado también alli el porcentaje de actividad de
fosfatasa alcalina aportado por la fraccién termoestable,
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TABLA 16 [
ACTIVIDAD DE FOSFATASA ALCALINA EN PLASMA 1'§
DURANTE EL EMBARAZO i tel 1 5
O
Edad de Actividad X (E.E.) F O -1 =
embarazo milimoles/hora/ml de plasma E !
| Ef ' #* 19
Total Termoestable** o/o termoestable g
Ll
22 5.10 1.48 29.0 o 8
25 4.84 2.02 41.7 L 2
26 5.04(3.63-6.45)*** 1.82(0.67-2.96)*** 32.2(1.5-45.9) % ** Z -g
27 3.76(0.68) 1.03(0.12) 29.1(5.03) < O
28 4.30 1.88 43.7 8 A3 %
29 4.99(0.42) 1.73(0.42) 33.3(6.33) < &
30 4.07(0.99) 1.88(0.56) 45.6(6.24) Z g
31 4.24(3.90-4.57)*** 1.68(1.08-2.28)*** 38.8(28-50)*** 3 ]
32 7.12(0.86) 2.77(0.39) 40.0(5.58) b
33 5.10 242 47.4 <
34 5.81(0.45) 3.16(0.54) 53.4(6.8) & ® Jdo
35 6.31(0.84) 4.08(0.64) 64.3(3.44) = 8 W
36 8.43(1.52) 4.47(0.81) 53.0(0.90) g- 3 E \
37 8.01(1.95) 3.32(0.63) 42.7(3.70) O [ +\ ’
38 9.70(1.42) 5.51(0.62) 59.9(7.32) | e 2 3 \
39 8.73(0.48) 4.57(0.56) 52.4(6.24) 2 g 2 b R
40 13.74(2.84) 9.20(2.54) 64.8(7.30) & © e * A
Trabajo ..D... ! + g 7 ICQ
de parto  11.98(0.97) 7.75(0.90) 63.6(2.56) > : I ;
Corcl_é_n B l;—l 0el /
umbilical 6.38(0.29) 0.45(0.20) 7.0(0.82) < i
Placenta* 11.56(0.60) 11.62(0.69) 100.3(1.25) . * : 2
' ™ I 13 t f ot
4 Homogenizado de placenta al 0.5 o/o g = = . ¥ 3
**  Resistente al calentamiento a 65 grados centigrados por 5 min. | L-U_-: } o :§-
kg
Rango %E *g
S % i
EE =

-




Estos.datos se representan en la Figura 17, La activi-

TP Corddn

40

35
Semanas de embarazo

30

25

dad especifica de fostasa alcalina se presenta en la Tabla 17 | -
(Figura 18). o bl "
TABLA 17 g
ACTIVIDAD DE'FOSFATASA ALCALINA EN PLASMA = (
DURANTE EL EMBARAZO EN RELACION CON 3 .
CONCENTRACION DE PROTEINA (17 casos, Jacaltenango) | = .
] |
Edad de Actividad X (E.E.) %TE** | "
embarazo ‘ E
(semanas) nanomoles/hora/mg. de proteina ‘ <
Total Termoestable* Dé
22 76.] 22, 29,0 g
25 60.5 25,7 4.7 =
26 85.9(60 5=111.2)%** 3| ,1 (1,251 ,0)*** 34,2 |
27 52.6(6.6) 14 .5(1.04) 27 .6 prd
23 72.9 3l.9 43.8 o
29 76 .0(7.39) 26.2(6,9) 34.5 <
30 60.3(14,9) 27.5(8.l) 45 .6 <~ &
31 62.6(54.,%70,3)%**  25,2(15,2=35,1)*** 42,3 % g
32 104 .6(14 ,3) 41,2(7.2) 39.4 o o f
3B 66.2 3l 47 .4 v g ‘
34 90.,5(9.I) 39.4(9.1) 43,5 — T 3 :
35 90.4(12.7) 58.6(9.9) 64.8 Sg 2 2 . ‘
36 121 ,4(21 .4) 64.3(11.2) 53.0 i s < < \
37 114.6(25.4) 47.6(8.0) 4.5 2 . 1
38 121 .6(17.9) 74,7(7.0) 56,8 a | H ;
39 142,2(17.2) 72.8(5.7) 51 ,2 - i 10l |
0 195.244.2) 133.3(43.2) 68.3 < ’ ) K
Trabajo s !
de parto  183.8(4.4) 114,5(12..9) 62.3 = o ¥ 5 =
Corddn T 51:) N ® = ©
umbilical 124,6(7.0) 8.8(1.0) 7.l s D
* Resistente al calor (65 grados cenfigrados) durante 10 mi _é %%’
nutos, = 28
** Porcentaje aportado por la fraccién termoestable i g E.’

*%* Rango

Trabajo de parto.

TP
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La informacidn precedente se resume en la Tabla 18, -
en la que se presentan los valores promedio por cada mes de
embarazo para fosfatasa alcalina termoestable y total, A
parfir de estos datos se ha cal culado también la actividad de
la fraccidn termol@bil (no placentaria), lo que se muestra en
la Figura 19,

TABLA I8

ACTIVIDAD DE FOSFATASA ALCALINA TOTAL,
TERMOESTABLE Y TERMOLABIL DURANTE EL EMBARAZO
(nanomoles/hora/mg . de proteina)

Semanas Actividad X

embarazo Termoldbil Termoestable % TE*
22-27 45,6 23.2 387
28-3| 40,3 277 40,7
32-36 47 .6 47,0 49,7
37-40 63.8 82,1 56.3

Trabajo de parto 69.3 (14,5 62,3

Cordén Umbilical 15,8 8.8 7.l

* TE: Porcentaje de la actividad total aportado por la frac=
cién termoestable ,

Los datos acerca de actividad en el cordén umbilical
se detallan para los diferentes casos en la Tabla 19,

TABLA 19
ACTIVIDAD DE FOSFATASA ALCALINA EN SANGRE FETAL

Caso Total Actividad (nmoles/hora/mg .proteina)

Termoestable % TE*

ol 124 ,2 6.8 545

02 17 .9 Il .8 10,0

03 123.6 13.4 0.9

04 175.9 9.5 5.4

06 107 .5 662 5.8

07 124 .4 12,4 10,0

09 131 . 10,2 7.8

I 89.6 2,6 2,9

16 5 .2 i | 6.2

|7 135.6 8.0 547
Promedio
(E.Ee) 124.6 (7.00 8.8 (1.0) 7.0 (0.8)

* Porcentaje de actividad total aportado por la fraccibén ter
moestable,




ou T 6|
=1 La actividad de fosfatasa alcalina se determing en e |
p homogenizado de placenta al 0.5% . Como ya se sefialé en
= < la Tabla 16, la totalidad de la actividad de fosfatasa alcali=
< o ,:‘é na en dichas musstras fue termoestable,

s - 5

i TABLA 20

(aa]

= X ACTIVIDAD DE FOSFATASA ALCALINA EN

= = HOMOGENIZADO DE PLACENTA AL 0.5%

= o)

- 5 Caso Actividad

. 8 mmoles/hora/ mmoles/hora/
= —Y 5 mg. proteina g. tejido,

s > 3

o @ 0l 25.0 1793

Q. E 02 39.5 2334

~Xe) _qm‘f E 03 62,3 2342

= ey 04 4.1 1986

52 06 29.] 2174

o s 07 25,7 2258

T N 03 4.3 2258

~, ) 1R 09 34.4 2090

< 2 = N 10 34.5 2488

Y : ] I 59.5 3262

b £ | Ji 14 39 .4 2614

& e d — 16 31.0 2278

o : ™ 4 20,3 1610

by i | Promedio 37.6 2311

& * E.E. 3.5 121

a) A 0

== I i { i I

8 8 8 s g g ¢

O 2 = -

TN i |

o E. B

g &5 n

> 24 o

g E£8 =
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5. DISCUSION:

Los resultados referentes a peso y talla antes y durante
el embarazo permiten hacer algunas observaciones. El valor
promedio de peso para talla fue 91.5 + 10,4%, el cualse con
sidera normal . Sin embargo, 60% de las mujeres estudiadas
presentaban déficit (considerado como peso/talla menor de
90%) al inicio del embarazo. El cambio de peso durante el
embarazo fue inferior al considerado como normal, El prome
dio estd por debajo dz| considerado como "muy insuficiente™
(85) (Ver Figura 9). Sin embargo, excepto en 2 casos estas
mujeres tuvieron hijos con peso considerado adscuado para
la edad gestacional de acuerdo con el criterio de Lubchenco
(45), lo que indicaria que consumieron sus reservaspara man
tener en buen estado al feto., B

Los dos nifios que presentaron al nacer paso bajo para
su edad gestacional (Ndmeros 09 y 14) nacieron de una mujer
con parto a las 37 semanas de embarazo (2074 g.) y una  «
término (39 semanas, 2415 g.). Estas mujeres tuvieron pe =
so/talla adecuado previo al embarazo (mayor de 100%) pero
presentaron pérdida de peso entre la 25 y la 40 semanas. Las
placentas pesaron menos que el promedio del grupo (190 v
20l g.). Esto parece indicar que la deficiencia calérica a=
fecta el peso del nifio al nacer y de la placenta, ya que e-
xistid correlacién positiva entre peso de la placenta y peso
del nifio al nacer para todo el grupo, Para confirmar estos
datos seria necesario realizar un estudio orientado en este
sentido, y establecer una adecuada interpretacién estadisti-
ca de los datos obtenidos,

La talla de las mujeres estudiadas no difiere de la re-
portada en 1960 por Arroyave y col. (5)s Como era de espe
rarse, los hébitos alimentarios de estas mujeres no mostraron
cambios durante el embarazo, No se encontrd alteracién en
los valores de presidn arterial durante el perfodo del estudio.




Los valores de hemoglobina, hematocrito y  proteinas
séricas son similares a los reportados en condiciones nutricio
nales adecuadas (alto nivel socioecondmico en (5), (52) ),
probablemente porque la deficiencia nutricional no fue tan
severd.

Los niveles de hierro encontrados en la poblacién estu
diado revelaron deficiencia de este elemento. Los prome=
dios de hierro, Capacidad total de ligar hierro (CTLH) y por
centaje de saturacién de la CTLH se encontraron por debajo
de los niveles considerados como normales (84), Soloen 3
casos se presentd saturacién de la CTLH por arriba de  20%,
nivel considerado como normal, y 75% de las mismas se man
tuvieron por debajo de 16%, nivel por debajo del cual  se
considera existe deficiencia (31).

Un estudio efectuado en la misma comunidad  (Flores,
A ., comunicacién personal) ha revelado deficiencia de hie=
rro en nifios entre 3 y 12 meses de edad., En el presente estu
dio los datos sobre saturacidén de la CTLH en el corddn umbi
lical se encuentran alterados por hemélisis de las  muestras,
lo que no permite establecer con claridad los valores reales
de hierro en estos nifioss Existe, pues, la posibilidad deque
la deficiencia de hierro durante el embarazo produzca defi=
ciencia en el feto y que esta sea la razén de los valores ob=
servados por Flores en los lactantes estudiados por él. Se re
quiere realizar un estudio prospectivo durante el embarazo y
la lactancia para investigar esta posibilidad.

En todos los casos se enconird deficiencia de folatosdu
rante el embarazo, También se encontrd deficiencia en las
sangres provenientes del cordén umbilical . Es posibleque la
deficiencia de folatos durante el embarazo produzeca  defi=
ciencia en el feto y el recién nacido, lo cual deberd inves=
tigarse posteriormente,

La actividad de oxytocinasa aumenta curvilinearmente
desde la 16 semana hasta el término del embarazo (51). Ba=
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buna y Yenen (7) consideran como normal un incremento de
3.7 a 5 veces en la actividad al comparar la 22 con la 40 se
manas. Titus y col. (71) de 5.7 a 22 veces, Hensleigh y
Krantz (34) de 3 @ 24 veces y Ances (3) 10 veces. En el pr

sente estudio se encontré entre la 22-27 y la 40 semanas un
incremento promedio de 3 veces en la actividad de oxytoci=
nasa (de 0.2 a 0.6 nmoles/min/mg., de proteina, Figura 16),
lo que podria indicar alguna alteracién en el proceso de ma
duracién normal de la placenta en las mujeres estudiadas.

La secuencia de cambios observada no difiere de la re
portada por otros autores (3, 7, 71) en mujeres normales, lo
que podifa indicar que la alteracién inducida por la malnu=
fricidn es mds de tipo cuantitativo que cualitative.

Hasta la fecha, no hay reportes en la literatura con=
cernientes a actividad de oxytocinasa en homogenizado de
placenta, tejido placentario o fracciones de la misma, Co=
mo parte del presente trabajo se estudiaron 3 placentas pro=
venientes de mujeres bien nutridas de alto nivel socioecond -

mico, con embarazos normales, atendidas en un hospital pri
vado de la capital , B

Los resultados de los andlisis de oxytocinasa en estas
placentas se muestran en la Tabla 21,



g. fejido
118 (7.5)
183 (16.3)

116

106

nmoles/min/
132

nmoles/min/
mg . proteina
1.38 (0.07)

1,32
.28

153
3.12 (0.40)

TABLA 2|
OXYTOCINASA EN PLACENTAS PROVENIENTES DE MUJERES
nmoles/min/
ml**

6.60

5.30

5.9 (0.38)

9.15 (0.82)

BIEN NUTRIDAS DURANTE EL EMBARAZO
5.82

Proteina

mg ./ml .*
4.30 (0.49)

3.15 (0.18)

4,98

4,15
3.80

Caso
03
Promedio (E.E.)
Malnutridas

X

0l
02

(EoE.)

- Se aprecia que existe menor actividad en placenta en
las provenientes de mujeres bien nutridas. En estos casos la
concenfracién de proteinas se encontrd francamente mayor
que en los del estudio de Jacaltenango. Nuevamente, pues,
se encueniran alteraciones de tipo cuantitativo.

En los ensayos de fosfatasa alcalina los valores observa
dos son méds altos que los reportados en la literatura ya q ue
se ha utilizade buffer de dietanclamina, el cual por ser fos=
forilable preserva mejor la actividad de la enzima que bu=
ffers inhibitorios como el de glicina (2, 8, 48), por lo que
no pusden establecerse comparaciones directas.

El patrén de cambio de fosfatasa alcalina es similara
los patrones reportados en la literatura (49, 58). No hay al
teraciones en el porcentaje de fosfatasa alcalina termoesta=
ble (63,6 + 9.2% del total comparado con 50~-70% conside=-
rados normales al término del embarazo y durante el trabajo
de parto (68) ) ni en la actividad en cordén umbilical (36).

. »

* Expresa equivalentes de albimina bovina, fraccién V.

*% Por ml. de homogenizado al 5%,

La actividad de fosfatasa alcalina detectada en homo=
genizado de placenta fue, en su totalidad, termoestable, lo
cual concuerda con el origen placentario de la fraccidn en=
zimética y con los datos existentes en la literatura (49),

Los resultados respecto a actividad enzimdtica enhomo
genizado de placenta se comparan con los de placentas pro=
venientes de mujeres bien nuiridas de alto nivel socioecond=-
mico analizadas simultdneamente (Tabla 22).




TABLA 22

Evidentemente existe mayor actividad especifica de la

=S

g 2 4 enzima en el grupo de Jacaltenango en relacién a las muje-
i“‘.f._ - :—;"_’ res bien nuiridas, No hay diferencia en la actividad porml.
% 2 =o § £ s de homogenizado o por gramo de tejido. El pzso de las pla=
E SR R R R ' centas del grupo bien nutrido fue similar al de las del estu-

dio (266 + 13 y 285 + 6l g., respectivamente).

En los casos estudiados, entonces, las placentas fue-
ron de tamafio similar a los casos bien nutridos dealto nivel

Ll
[a)
vy
(S W]
=
£
il
Z, <.
5 8 o 5 socioecondmico, pero presentaron menor conceniracién de
< - g proteina y mayor actividad especifica de fosfatasa alcalina
w g £ 9 termoestable y de oxytocinasa, lo que hace que nose en-=
s " E ee cueniren alteraciones en los patrones de cambio de estas en
z S o= B ey TS :. 9 zimas durante el embarazo. La repercusién funcional que
Lﬁ) v % SQAINS tengan estas alteraciones y su efecto sobre el crecimiento y
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6. RESUMEN Y CONCLUSION

Se estudiaron en la Clinica prenatal del Hospital Ja=
caltenango, Jacaltenango, Huehuetenango, I7 mujeres con
ingesta calérica y protefnica inadecuadas durante el embara
z0. Se evaluaron periédicamente los niveles de actividad =
de oxytocinasa y fosfatasa alcalina termoestable en plasma,
asf como hemoglobina, hematocrito, proteinas séricas, hie=
rro y folatos, Al término del embarazo se estudiaron el ni-
fio y la placenta.

Se encontrd que todas presenfaron ganancia de peso
deficiente durante el embarazo, asi como deficiencia de hie
rro en el 75 % de los casos y folatos en la totalidad de los
mismos ,

La actividad enzimética en plasma no se encontrd alte
rada en cuanto al pairén de cambio de las dos enzimas estu=
diadas. Se demostré menor elevacién en la actividad  de
oxytocinasa en plasma entre las 2227 semanas y el fin del
embarazo.

Los ané&lisis mostraron mayor actividad especifica de
fosfatasa alcalina y de oxytocinasa en placenta en el grupo
estudiado al compararlas con las placentas provenientes de
mujeres bien nutridas de alto nivel socioecondmico, obser=-
véndose menor concentracidén de protefnas en las primeras,

Los resultados sugieren que existen alteraciones cuan-
titativas en el proceso de maduracién de la placenta en la
Desnutricidn Proteinico=Calérica. Deben realizarse més es=
tudios para precisar el efecto que puedan tener sobre el cre
cimiento y desarrollo del feto. fi
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