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Resumen

El 0,9 a 1,5% de las embarazadas en general,
tiene algun trastorno hipertensivo. Entre el aiio
2002 al 2009 se evidencio un aumento de 67% de
trastornos hipertensivos’ La HTA cronica tiene
incidencia de 6 % - 8 %, siendo una importante
causa de morbi-mortalidad maternofetal. El moni-
toreo ambulatorio de presion arterial (MAPA), es
un método que mide las variaciones diurnas y noc-
turnas de presion arterial lo que facilita el diag-
nostico precoz de trastornos hipertensivos.
Adicionalmente ofrece informacion util como
carga, variabilidad, rigidez arterial, patron circa-
diano entre otros. Asi mismo es un método util para
ajustar farmacos, aplicar cronoterapia y conocer
de manera adecuada el perfil del hipertenso. El
péptido natriurético (BNP), es una hormona libe-
rada en ventriculos y cerebro que aumenta en res-
puesta a cambios hemodinamicos de presion y/o
volumen. Durante el embarazo de una hipertensa
ocurren cambios fisiopatologicos en el sistema
cardiovascular que ocasionan cambios variables.
Objetivo: determinar la relacion entre el patron
circadiano de la presion arterial antes y después
de la semana 20 de gestacion y los niveles de BNP
en embarazadas sanas y con hipertension arterial
cronica. Método: estudio observacional, analitico,
en muestra seleccionada de embarazadas sanas e
hipertensas cronicas, entre 16 y 42 aiios, obtenido
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de la base de datos del grupo de investigacion de
la catedra A de la Escuela Luis Razetti.
Resultados: De 93 embarazadas seleccionadas, 46
sanas y 47 hipertensas cronicas, se evidenciaron
los siguientes resultados: la variabilidad no tuvo
modificaciones importantes, la carga presento
aumento en el grupo de las hipertensas, el patron
circadiano predominante en ambos grupos fue non
dipper sistolico y dipper diastolico, después de las
20 semanas de gestacion y los niveles de BNP se
mantuvieron constantes en las sanas, pero se elevo
casi el triple en el grupo de las hipertensas. Al
relacionar el BNP con el patron se observo que la
elevacion mayor se produjo en las pacientes hiper-
tensas con patrones non dipper. Conclusion:
Existe asociacion entre el aumento de BNP y la
variacion del patron circadiano. En el grupo de
embarazadas sanas, no tienen aumento del BNP. ni
variacion del patron circadiano, mientras que, en
embarazadas hipertensas cronicas, hay aumento
significativo de BNP en aquellas que presentan
patron non dipper sistolico/dipper diastolico y non
dipper sistolico/ non dipper diastolico.

Abstract
Cristina Lopez, José Ayala, Laura Ldpez,
Florangel Salazar, Carlos Oberto

Background

High blood pressure (HTN) is considered a glo-
bal public health problem. 0.9 to 1.5% of pregnant
women in general have a diagnosis of a hyperten-
sive disorder. Between 2002 and 2009, there was
an increase of 67% in hypertensive disorders (1).
Chronic HTN has an incidence of 6% - 8%, being
an important cause of maternal and fetal morbidity
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and mortality. Ambulatory blood pressure monito-
ring (ABPM) is a method that measures daytime
and nighttime variations in blood pressure, which
facilitates early diagnosis of hypertensive disor-
ders. Additionally, it offers useful information such
as load, variability, arterial stiffness, circadian
pattern, among others. Likewise, it is a useful
method to adjust drugs, apply chronotherapy and
adequately know the profile of the hypertensive
patient. Natriuretic peptide (BNP) is a hormone
released in the ventricles and brain that increases
in response to hemodynamic changes in pressure
and/or volume. During the pregnancy of a hyper-
tensive woman, pathophysiological changes occur
in the cardiovascular system that cause variable
changes. Objective: determine the relationship bet-
ween the circadian pattern of blood pressure befo-
re and after week 20 of gestation and BNP levels in
healthy pregnant women and those with chronic
arterial hypertension. Methods: observational,
analytical study, in a selected sample of pregnant
healthy and chronic hypertensive women, between
16 and 42 years old.. Medical Clinic A of the Luis
Razetti School, UCV. Results: In 93 selected preg-
nant women, 46 healthy and 47 chronic hyperten-
sive, the variability did not have important chan-
ges, the load increased in the hypertensive group,
the predominant circadian pattern in both groups
was non-dipper systolic and dipper diastolic, after
20 weeks of gestation and BNP levels remained
constant in the healthy women, but rose almost
three times as high in the hypertensive group.
When relating BNP to the pattern, it was observed
that the greatest elevation occurred in hypertensi-
ve patients with non-dipper patterns. Conclusion:
There is an association between the increase in
BNP and the variation in the circadian pattern. In
the group of healthy pregnant women, there is no
increase in BNP, nor variation in the circadian pat-
tern, while, in chronic hypertensive pregnant
women, there is a significant increase in BNP in
those with a non-dipper systolic/dipper diastolic
pattern and non-diastolic dipper.

Introduccién

Se estima que para el afio 2025, cerca de 1,56
billones de personas (20 % del mundo) seran hiper-
tensos. En diferentes paises de Latinoamérica, la
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prevalencia de hipertension arterial varia entre 26
% a 42 %, representando el 13 % de las muertes.
Venezuela no escapa de esta realidad siendo el
segundo pais de América Latina que posee la
mayor prevalencia de hipertensos (25 %) con eda-
des entre 25 y 64 afios; seis de cada diez adultos
venezolanos son hipertensos."*

De acuerdo a datos ponderados del Estudio
Venezolano de Salud Cardiometabolica (EVES-
CAM) hay una prevalencia de mujeres hipertensas
entre los 20 y 35 afios de 695.336, lo que represen-
ta un 11,8%. Cabe destacar que se trata de mujeres
que se mantienen en edades fértiles con alta preva-
lencia de embarazo.*

Seglin la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS), en el embarazo, la HTA tiene una inciden-
cia de 6 % a 8 %, en Latinoamérica un 10 % y en
Venezuela del 5 % al 10 %,constituyendo una de
las principales causas de morbimortalidad materna,
particularmente en paises subdesarrollados. La
enfermedad hipertensiva del embarazo (EHE), es
la complicacion mas comun de la gestacion. Esta
patologia tiene importantes implicaciones en la
morbilidad materna-fetal y es la responsable de
mas de 200.000 muertes maternas alrededor del
mundo.>’

El monitoreo ambulatorio de presion arterial
(MAPA), es un método no cruento que ha contri-
buido a un mayor conocimiento de las variaciones
diurnas y nocturnas de la presion arterial, por lo
que su uso se ha incrementado durante el embara-
70, ya que permite realizar diagnodstico precoz de
trastornos hipertensivos.® Adicionalmente permite
evaluar el perfil del hipertenso, la efectividad del
farmaco y aplicar cronoterapia. Facilita el diagnos-
tico de ““ la hipertension de bata blanca” y la hiper-
tension enmascarada.

El péptido natriurético cerebral (BNP) es una
hormona que se libera en ventriculos y cerebro en
respuesta al aumento de la presion y/o volumen
ventricular. Es almacenado en la forma de pro-
BNP y se divide en dos moléculas en el momento
de su excrecion: la porcion N-terminal inactiva
(NI-proBNP) y el BNP activo, constituyendo un



método excelente para la evaluacion de la disfun-
cion del ventriculo izquierdo (VI), el diagndstico
de hipertrofia ventricular izquierda en los pacientes
con hipertension arterial y también se ha relaciona-
do con diversos pardmetros hemodinamicos como
la presion telediastolica del V1.

El sistema cardiovascular en el embarazo, expe-
rimenta notables cambios, al aumentar el Utero de
tamafio, ocasiona desplazamiento hacia arriba del
diafragma, dando como resultado elevacion y des-
plazamiento antero lateral del corazén, con modifi-
cacion del eje; también presenta un aumento signi-
ficativo del volumen minuto, resultando un mayor
flujo a través de las camaras cardiacas y las valvu-
las. Existe un aumento de 30 % a 50 % del volu-
men minuto, producto de la frecuencia cardiaca por
el volumen sistolico, la mayor parte de este aumen-
to, ocurre hacia la semana 10 de la gestacion, debi-
do a la primera oleada del trofoblasto, hay un
aumento gradual hasta la semana 24, donde ya ha
ocurrido la segunda invasion trofoblastica y poste-
riormente se evidencia una meseta hasta finalizar
el embarazo, por lo tanto el aumento del volumen
minuto es resultado de un aumento del volumen
sistolico y la precarga.'®"

Los estrogenos, la progesterona y las prosta-
glandinas producidos en la placenta, aumentan
durante el embarazo y contribuyen a la vasodilata-
cion. La caida resultante de la presion arterial
media combinada con el aumento del volumen
minuto y la falta de cambio de la presion venosa
central produce disminucion de la resistencia vas-
cular periférica." "

Un porcentaje de pacientes desarrolla complica-
ciones durante el embarazo, siendo muy frecuente
la hipertension arterial. La incidencia, segin la
Organizacion Mundial para la Salud (OMS), para
hipertension en embarazadas es de 1 % al 5 %.° En
Venezuela en 1997 Serfati y cols.* evaluaron 1150
embarazadas de las cuales 20 % eran hipertensas
cronicas. En 1998 Sukerman y cols.” evaluaron
872 embarazadas de las cuales el 40 % eran hiper-
tensas cronicas.

La Sociedad Internacional para el estudio de la
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Hipertension en el embarazo (International Society
for the Study of Hypertension in Pregnancy)
(ISSHP) plantea que se clasifica en: Hipertension
gestacional, Preeclampsia, Eclampsia, Preeclampsia
superpuesta a HTA cronica, Sindrome de HELLP e
Hipertension cronica.

Existen algunos estudios que apoyan la impor-
tancia del uso del MAPA en embarazadas, como
método de deteccion precoz de complicaciones
hipertensivas del embarazo, y escasos estudios
donde relacionan el valor del BNP en embarazadas
sanas y con trastornos hipertensivos, por lo que
podria ser interesante relacionar ambos parametros
en embarazadas sanas e hipertensas cronicas.

Herminda y cols. (en el afio 2000 estudiaron a
través del MAPA 14, los patrones de presion san-
guinea durante 48 horas, en 124 embarazadas
sanas, 55 hipertensas gestacionales y 23 pree-
clampticas, observandose que el patron circadiano
se modifico en los 3 trimestres (p < 0,001). En las
embarazadas con hipertension gestacional y pree-
clampsia (PE) se observaron cambios en la presion
sistolica y diastolica en el tercer trimestre (p <
0,001). Se concluye que los cambios del patron cir-
cadiano de la presion arterial durante el embarazo
permiten la identificacion precoz de las complica-
ciones hipertensivas y por lo tanto intervencion
terapéutica y profilactica.

Brown, y cols.” en el 2001, estudiaron la preva-
lencia e importancia clinica de la hipertension arte-
rial nocturna en el embarazo, incluyeron 186
embarazadas con hipertension arterial, de las cua-
les a 158 se les realizd monitoreo ambulatorio de la
presion arterial, observando que el 40% tenia pree-
clampsia, 43% hipertension gestacional y 17%
hipertension esencial. En los resultados obtenidos
se observo que la hipertension nocturna estaba pre-
sente en el 59 % de todas las embarazadas, siendo
mas comun en el grupo de preeclampticas (79 %)
con una p < 0,0001. Otro parametro estudiado fue
el latido minuto donde se observa que la frecuencia
cardiaca fue menor en hipertensas nocturnas (p <
0,002). Se concluye que las embarazadas hiperten-
sas nocturnas pueden desarrollar insuficiencia
renal, disfuncion hepatica, trombocitopenia y nifios

MED INTERNA (CARACAS) VOLUMEN 39 (3) - 2023 PAGINA 146



PATRON CIRCADIANO DE LA PRESION ARTERIAL CON MONITOREO AMBULATORIO DE
PRESION ARTERIAL, Y SU ASOCIACION CON EL PEPTIDO NATRIURETICO CEREBRAL EN EL EMBARAZO.

con bajo peso al nacer.

Teng y cols.' evaluaron la relacion entre la fun-
cion diastolica del ventriculo izquierdo mediante
ecocardiografia doppler y el nivel plasmatico del
péptido natriurético cerebral (BNP) en 36 embara-
zadas con preeclampsia severa, 32 embarazadas
sanas y 21 mujeres no embarazadas en edad fértil.
La concentracion plasmatica de BNP de las muje-
res embarazadas puede llegar a ser un excelente
indice para predecir la funcion diastolica del ven-
triculo izquierdo, evidenciandose que la concentra-
cion de BNP de las embarazadas normales fue sig-
nificativamente mayor que la de las no embaraza-
das en edad fértil, pero significativamente menor
que la de los pacientes con hipertension inducidas
por el embarazo. Se encontraron correlaciones sig-
nificativas entre las variables de la funcion diasto-
lica ventricular izquierda y la concentracion de
BNP en embarazadas normales y en pacientes con
hipertension inducida por el embarazo.

Herminda y cols.” evaluaron 245 embarazadas
sanas, 140 con hipertension gestacional y 49 pree-
clampticas, a través de la colocacion de MAPA,
donde analizaron la presion de pulso y obtuvieron
como resultado que este era mayor en embarazos
complicados en todos los trimestres (p<0,001). La
hipertension gestacional y preeclampsia en el pri-
mer trimestre fue similar con una p de 0,158; mien-
tras que en el segundo fue diferente, con p = 0,010
(1,AmmHg) y el tercer trimestre fue mayor p<
0,001 (1,8mmHg), en dicho estudio concluyen que
la presion de pulso aporta mayor sensibilidad que
las medidas clinicas para el diagnostico de hiper-
tension en el embarazo.

Resnik y cols.” estudi6 118 embarazadas (desde
el primer trimestre al término), incluyendo sanas,
preeclampticas leves y severas. Se obtuvo que la
media de los niveles de BNP durante el primer,
segundo y tercer trimestre eran de 18,4; 17,9y 15,5
respectivamente con p=0,76. La mediana de BNP
en embarazadas sanas, preeclampsia leve y severa
fueron de 17,8; 21,1; y 101. Siendo el grupo de
preeclampsia severa significativamente mas alto
que el grupo leve (p=0,003) y que el de embaraza-
das sanas (p=0,001). En embarazadas sanas los
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valores de BNP son <20 pg/ml y estables durante
toda la gestacion. En la preeclampsia severa los
niveles de BNP estan elevados, lo que probable-
mente refleje estrés ventricular.

En Venezuela, Zambrano y Lopez* en 60 muje-
res, divididas en 30 embarazadas y 30 en edad fér-
til no embarazadas estudiaron la variabilidad diur-
na y nocturna de la presion arterial a través del
MAPA, observaron que embarazadas menores de
20 semanas se comportaban igual que las no emba-
razadas con un patrén dipper (p= 0,05) y en mayo-
res de 20 semanas evidenciaron un cambio del
patron sistolico (p= 0,017), siendo éste un patrén
non dipper. Concluye que las embarazadas presen-
tan un cambio del patron circadiano después de la
semana 20 de gestacion, mientras que la embaraza-
das con menos de 20 semanas se comportan igual
que las mujeres en edad fértil no embarazadas.

Hameed y cols.” obtuvieron los valores de BNP
de 29 embarazadas sanas en cada trimestre del
embarazo y puerperio y lo compararon con un
grupo control de 25 mujeres no embarazadas.
Obtuvieron un total de 116 valores de BNP duran-
te el embarazo cuya mediana (y rango) fue 19 IC
95% (10-143) pg/ml frente a 10 IC 95% (10-37)
pg/ml de las no embarazadas, observaron que el
valor del BNP de las embarazadas fue aproximada-
mente 2 veces que el de las no embarazadas, evi-
denciandose diferencia estadisticamente significa-
tiva (p= 0,003). Sin embargo, no hubo diferencias
estadisticamente significativas en los niveles de
BNP medidos en las distintas etapas del embarazo:
primer trimestre 20 (10-115) pg./ml en compara-
cion con el segundo trimestre, 18 IC 95% (10-112)
pg/ml (p=0,8), segundo trimestre 18 pg/ml frente a
tercer trimestre 26 IC 95% (10-143) pg/ml
(p=0,06) y el tercer trimestre 26 pg/ml frente al
puerperio 18 IC 95% (10-62) pg/ml (p=0,08). Por
lo que concluyeron que el embarazo se asocia con
un aumento significativo, pero pequefio en los
niveles de BNP en comparacion con las mujeres no
embarazadas.

Redman y cols.” analizaron 202 mujeres (124
con embarazos no complicados, 55 con hiperten-
sion gestacional y 23 con preeclampsia) a través de



MAPA durante 48 horas. Observaron que las dife-
rencias en el ritmo circadiano a través de la media
ajustada entre los embarazos complicados y no
complicados fue estadisticamente significativa en
todos los trimestres (p < 0,001) y diferencia esta-
disticamente significativa en la amplitud circadia-
na (extension del cambio diario), de la PA entre los
embarazos sanos y complicados en todos los tri-
mestres (P < 0,004). Los resultados indican carac-
teristicas circadianas diferentes entre las mujeres
que posteriormente desarrollaron hipertension ges-
tacional o PE. La diferencia entre estos dos grupos
en la media circadiana fue estadisticamente signifi-
cativa en el segundo trimestre para la PAS (P =
0,022) pero no para la PAD (P = 0,986). En el ter-
cer trimestre, la diferencia en la media circadiana
fue estadisticamente significativa para ambas
variables (p < 0,001).

Hamaoui y cols.” estudiaron los niveles séricos
de BNP en 503 embarazadas africanas e hispanas
con diagnostico o sospecha de hipertension arte-
rial, de las cuales 283 no cumplian criterios para
hipertension, 110 con hipertension gestacional y
68 con preeclampsia, concluyeron que no hubo
diferencia en los niveles de BNP entre las mujeres
de origen hispano y de herencia africana en cada
categoria y que los niveles de BNP fueron signifi-
cativamente mayores en las mujeres en el grupo de
pre eclampticas tanto en africanas como en hispa-
nas con valor predictivo negativo de 87 % y 96 %
respectivamente. Los niveles séricos de BNP pro-
porcionan informacion util para la evaluacion cli-
nica y tratamiento en las pacientes embarazadas
después de la semana 20 de gestacion.

Szabo y cols.” compararon los niveles de BNP
entre 40 pacientes con preeclampsia y 40 embara-
zadas sanas. El grupo de pacientes con preeclamp-
sia lo subdividieron segin la edad gestacional de
aparicion de la enfermedad, en 20 pacientes con
preeclampsia de inicio temprano (EOP) y 20 con
preeclampsia de inicio tardio (LOP), estableciendo
como distincion entre temprana y tardia la semana
34 de gestacion. Los resultados obtenidos en este
estudio fue que los niveles de BNP fueron mayores
en EOP [61,35 IC 95% (36,95-93,25) pg./ml] y
LOP [32,4 IC 95% (19,15 a 39,2) pg/ml] que en
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embarazadas sanas [10,05 IC 95% (6,08-16,03)
pg/ml] (ambos p< 0,001). Ademas, EOP tenian
niveles significativamente mas altos de BNP en
comparacion con las pacientes con LOP (p <
0,001). En dicho estudio observaron que con un
corte de BNP <24,5 pg./ml obtuvieron un valor
predictivo negativo del 85,1 % para excluir pree-
clampsia. También se evidencié una correlacion
inversamente proporcional entre el nivel plasmati-
co de BNP y sodio en pacientes con EOP (p <0,05)
y las concentraciones de proteina total (p < 0,05).
En el grupo de EOP, se observo una correlacion
directamente proporcional entre el nivel plasmati-
co de BNP y el hematocrito (p < 0,05), de potasio
en suero (p <0,05), urea (p < 0,05) y proteinuria de
24 horas (p < 0,05). Por lo que concluyen que los
niveles de BNP fueron significativamente mayores
en EOP que en los pacientes LOP, el valor de corte
< 24,5 pg./ml parece ser un indicador poderoso
para excluir preeclampsia y que la cantidad de pro-
teinuria y niveles de proteina total se correlaciona
con la elevacion de los niveles de BNP.

Objetivo General:

Determinar la relacion entre el patron circadia-
no de la presion arterial y los niveles de BNP muje-
res sanas y con hipertension arterial cronica en una
muestra seleccionada.

Objetivos Especificos:

1) Determinar los patrones circadianos de la
presion arterial media, sistolica y diastoli-
ca en embarazadas sanas e hipertensas,
antes y después de la semana 20 de gesta-
cion.

2) [Establecer la variabilidad de la presion
arterial en embarazadas sanas e hiperten-
sas con el uso del monitoreo ambulatorio
de presion arterial.

3) Determinar la carga de la presion arterial
en embarazadas sanas e hipertensas con el
uso del monitoreo ambulatorio de presion
arterial.

4) Relacionar los patrones de la presion arte-
rial y BNP en embarazadas sanas y emba-
razadas hipertensas antes y después de la
semana 20 de gestacion.
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Métodos:
Tipo de estudio:
Estudio observacional, analitico

Poblacién y muestra:

La poblacion comprende el total de embaraza-
das que han ingresado a la base de datos del Grupo
de Investigacion de la Catedra de Clinica Médica A
de la Escuela Luis Razetti de la Universidad
Central de Venezuela, siendo una poblacion total
de 185 pacientes. La muestra fue calculada toman-
do en consideracion un nivel de confianza del 95%
con un margen de error de hasta 8%, obteniendo un
minimo necesario para el calculo de la muestra de
84 individuos. Se obtuvo una muestra seleccionada
de 93 pacientes embarazadas, sanas e hipertensas
cronicas, con monitoreo de presion arterial antes y
después de la semana de gestacion a quien se le
haya realizado control de BNP.

Criterios de inclusion:

- Embarazadas sanas.

- Embarazadas con hipertension arterial cro-
nica.

- Edades comprendidas entre los 16 — 45
afios de edad.

- Con monitoreo ambulatorio de presion
arterial antes y después de la semana 20 de
gestacion.

- Con medicion de BNP durante la gesta-
cion.

Criterios de exclusion:

- Diabetes gestacional, diabetes pre gesta-
cional, enfermedad hepatica, tiroidea,
renal, enfermedades hematoldgicas, reu-
matoldgicas, neoplasicas o inmunes.

- Indice de masa corporal (IMC) previo al
embarazo mayor de 35 kg.m-* y menor de
18 kg.m-?

Procedimientos y tratamiento estadistico

1. Revision de datos del grupo Investigacion:
Historia clinica, registro de monitoreo de
presion arterial

2. Se consideraron complicaciones aquellos
casos donde se diagnostico preeclampsia —
eclampsia registrada en historia clinica
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Se procesaron las variables nominales con fre-
cuencias y porcentajes. Se calcularon las medias
aritméticas con desviacion estandar, asi como
prueba T de student. El analisis esta basado en dos
aspectos, un analisis intragrupal antes y después de
las 20 semanas de gestacion y otro analisis inter-
grupal entre embarazadas hipertensas cronicas y
sanas. Se consideran diferencias significativas si el
valor de alfa es menor de 0,05 (p < 0,05), tanto en
el intragrupal como en el intergrupal.

Resultados

Se evaluaron 93 pacientes que cumplieron con
los criterios de inclusion, de las cuales, 46 pertene-
cieron al grupo de embarazadas sanas con edad
promedio de 33 afios y 47 con edad promedio 38
aflos que pertenecieron al de embarazadas hiper-
tensas cronicas. Del grupo de las sanas no fue posi-
ble realizar el seguimiento después de la semana
20, una por aborto de causa traumatica a las 12
semanas y las otras dos porque no acudieron a las
consultas sucesivas de control. En el grupo de las
embarazadas con hipertension arterial cronica, a
solo una paciente se le pudo realizar BNP por abor-
to a las 6 semanas, dos pacientes no acudieron a las
2 tultimas evaluaciones después de la semana 20.
Grafico 1 Los resultados de la aplicacion de la

das
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prueba T, indicaron que los dos grupos estudiados
no mostraron diferencias estadisticamente signifi-
cativas en cuanto a la edad (P = 0,224), IMC (p =
0,499), ocupacion (p = 0,500), gestas (p = 1,000),




paras (p = 0,618), parejas sexuales (p = 0,656),
tabaco (p = 1,000) y drogas (p = 1,000). Se eviden-
cia diferencia estadisticamente significativa en el
grupo de las hipertensas cronicas 38,1 % y antece-
dente familiar de madre preeclamptica 33,3 %, con
una p = 0,002 y 0,037 respectivamente.Tabla 1.
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arterial, se observan las cifras promedio de la pre-
sion arterial durante el suefio, antes y después de la
semana 20 de gestacion segun los grupos de estu-
dio. (Tabla 3).

En la evaluacion intragrupal (antes y después de
las 20 semanas), se evidencia
una diferencia significativa
entre las presiones arteriales sis-

Grupos Con HTA Sin HTA p tolicas. Igualmente, al comparar
N 47 46 - los grupos de embarazadas
Edad (afios) 38+ 3 3345 0,224  sanas e hipertensas, observamos
IMC (Kg.m-2) 28,2+3,2 286429 o449  quelas PAS, PAD y PAM, antes
Ocupaciones n (%) 0,5 y despl}és de 1?1 semana 20 ,de
Profesional 19 407 20  -434 gestacmn son diferentes estadis-
ticamente.
No profesional 28 -59,57 26 -56,52
Gestas n (%) 1 Analizando la variabilidad
s =0 Elaer LD 2B global entre los dos grupos estu-
Multigestas 30 -63,8 29 -63,04 diados, se observa que no hay
Paras n (%) 0,618 diferencia estadisticamente sig-
Nuliparas 23 -50 25 -59,5 nificativa de este parametro
Primiparas 16 357 13 26,2 antes y después de la semana 20
Multiparas 8 -14,3 8 -14,3 de gestacion .Tabla 4
Antecedente de PEE n (%) 16 -38,1 -7,1 0,002
Madre PEE n (%) 14 333 5  -11,9 0,037 Al evaluar la carga global
- - antes y después de la semana 20
Nudmero de parejas sexuales  n (%) 0,656 .,
de gestacion, se observa que el
Una / ‘148 6 -1304 grupo de hipertensas, se caracte-
D128 2 SiS 2 =0 riza por tener una carga mayor
Mas de dos 20 425 17 -36 después de la semana 20 de ges-
Tabaco n (%) 1 2,12 0 n/a tacion con una p < 0,001, mien-
Drogas n (%) 1 2,12 0 1 tras que en el grupo de embara-

En el analisis de los datos obtenidos posterior a
la realizacion de monitoreo ambulatorio de presion
arterial, se observaron las cifras promedio de la
presion arterial en vigilia antes y después de la
semana 20 de gestacion segun los grupos de estu-
dios. Tabla 2

Al comparar los grupos de embarazadas sanas e
hipertensas, observamos que las PAS, PAD y PAM,
antes y después de la semana 20 de gestacion son
diferentes estadisticamente.

En el analisis de los datos obtenidos posterior a
la realizacion de monitoreo ambulatorio de presion

zadas sanas no tienen diferencia
significativa de la carga global antes y después de
la semana 20 de gestacion (p = 0,798). (Tabla 5)

Evaluando el patron circadiano de presion arte-
rial se observa que, en ambos grupos antes de la
semana 20 de gestacion, prevalece el patron dipper
sistolico y dipper diastolico (p = 0,003), siendo la
frecuencia de 58,6 % en las embarazadas hiperten-
sas y 82,6 % en las embarazadas sanas. Mientras
que el patrén circadiano mas comun, después de la
semana 20 de gestacion para los dos grupos, es non
dipper sistolico y dipper diastolico (p = 0,002), con
una frecuencia de 65,9 % en el grupo con HTA y
90,6 % en las sanas. Es interesante sefialar que, en
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Tabla 2. Variacion de la presion arterial en vigilia antes

y después de las 20 semanas de gestacion segun
grupos.

Variables Diurnas Antes de la Después de la
semana 20 semana 20
PAS (mmHg)
Con HTA 122 +8 127 £ 11 0,014
Sin HTA 113+ 10 113 +9 0,989
PAD (mmHg)
Con HTA 73 +10 76 +13 0,023
Sin HTA 678 69 + 8 0,272
PAM (mmHg)
Con HTA 103 +19 106 + 10 0,231
Sin HTA 82+8 83+8 0,387

Comparacion intergrupal (embarazadas sanas Vs
hipertensas croénicas):

Antes de las 20 semanas:  Después de las 20 semanas:

PAS: p = <0,001 PAS: p = <0,001
PAD: p = 0,038 PAD: p = 0,003
PAM: p = <0,001 PAM: p = <0,001

Tabla 3. Variacion de la presion arterial durante el

suefio antes y después de las 20 semanas de
gestacion segtn grupos.

Variables Antes de la  Después de la p
semana 20 semana 20
PAS (mmHg)
Con HTA 105+ 8 123 +£11 <0,001
Sin HTA 97 +8 108 + 10 <0,001
PAD (mmHg)
Con HTA 61+8 66 *+ 12 0,01
Sin HTA 546 54 +7 0,794
PAM (mmHg)
Con HTA 90+ 8 105+ 11 <0,001
Sin HTA 69 +6 737 0,003

Comparacion intergrupal (embarazadas sanas Vs
hipertensas cronicas):

PAS p =< 0,001 PAS: p = < 0,001

PAD: p = < 0,001 PAD: p = < 0,001

PAM: p = < 0,001 PAM: p = < 0,001
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Tabla 4. Cambios de la variabilidad global antes y

después de las 20 semanas de gestacion segun
grupos.

. Antes de la  Después de la
Variables
semana 20 semana 20
Variabilidad
global (DE)
Con HTA 102 12+7 0,807
Sin HTA 102 115 0,966

Tabla 5. Variacion de la carga global antes y

después de las 20 semanas de gestacion segun
grupos.

Variables Antes de la Después de la
semana 20 semana 20 P
Carga global
(mmHg)
Con HTA 615 16+ 12 < 0,001
Sin HTA 512 612 0,798

ambos grupos, la mayoria de las pacientes cambia-
ron su patron después de la semana 20 de gestacion
a non dipper sistolico; sin embargo, sélo en el
grupo de las hipertensas cronicas, se observd una
frecuencia de 15,9% de pacientes que se mantuvie-
ron con patron dipper sistolico durante todo el
embarazo, sin realizar la adaptacion o cambio cir-
cadiano en la segunda mitad del embarazo. (Tabla
6, Grafico 1 y 2)

Con respecto a los niveles de BNP, en el grupo
de embarazadas hipertensas, se evidencia un
aumento significativo antes y después de la sema-
na 20 de gestacion (p < 0,001). Mientras que en las
embarazadas sanas no hay diferencia del valor de
BNP antes y después de la semana 20 de gestacion
(p = 0,176). Incluso, al hacer comparacion intra-
grupal, entre el BNP de las embarazadas hiperten-
sas, se obtienen valores mas altos antes y después
de la semana 20 de gestacion. (Grafico 3)

Al comparar el patrén circadiano de presion
arterial, con los niveles de BNP en el grupo de
embarazadas sanas, se observa que no hay cambios
significativos antes y después de la semana 20 de
gestacion (p = 0,418). (Tabla 7)
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hipertensas cronicas que no
tuvieron preeclampsia sobre-

Tabla 6. Patrdn circadiano antes y después de las 20 semanas de gestacion

segun los grupos. agregada (p < 0,001). (Tabla
9).
Antes de la 20 Después de la 20 )
semana semana . .,
— . : Discusion
Patrdn circadiano Con HTA Sin HTA Con HTA Sin HTA Se evidencia que el patrén
Dipper sistélico y dipper circadiano en embarazadas
S 27 (58,6 38 (82,6 7 (15,9 0(0
diastdlico n (%) (58,6) (82,6) (15/9) ©) sanas, antes de las 20 sema-
Dipper sistélico y non 11(23.9 1(2.17 000 000 nas de 'ge,st'acmn, ©s d}ppg
dipper diastélico n (%) (23,9) (2,17) (0) 0) (tanto sistolico, como diasto-
: o lico); pero luego de las 20
Non dipper sistdlico y 5(10,8) 4 (8,69) 29(659) 39 (90,6) d 3, d
dipper diastélico n (%) ’ ) ) ) semanas de ,gestacwp, predo-
mina el patron non dipper sis-
Non dipper sistdlico y non 3(6,52) 3(6,52) 8 (18,18) 4(9,3) tolico y dipper diastolico.

dipper diastdlico n (%)

Esto resultados coinciden con

los reportados en Venezuela, por
.z 4 20 r e

antes y después de las 20 semanas de gestacién en embarazadas Zambrano y Lopez.” Este patron cir
sanas. cadiano se repite para el caso de las
embarazadas con hipertension croni-

Grafico 1. Reduccidn nocturna de la presion sistélica y diastdlica

ca, donde predomind el patréon non
S dipper sistolico, luego de la segunda
D mitad del embarazo. Asi mismo, en el
18% - .
[ grupo de las hipertensas, se presenta-
s 1% P ron pacientes que durante todo el
5 14% P embarazo se mantuvieron con patron
S 159 - E  m<20semanas  dipper tanto sistdlico como diastélico,
:§ 6% - . R m>20semanas  sin realizar ningun cambio de patron,
3 - y hubo un porcentaje que luego de la
u semana 20 de gestacion presentaron
ﬁ L T patrén non dipper sistélico y non dip-
4% — per diastolico. Probablemente, en
2% - ambos casos, se trate de pacientes con
- respuestas hemodindmicas adaptivas
Patron sistélico Patrén diastélico fisiologicas deficientes, que podrian
tener mas susceptibilidad a complica-
Se evidencia que, al comparar el patron circa- ciones cardiovasculares.
diano de presion arterial con el BNP en el grupo de
embarazadas hipertensas cronicas, hay aumento El hecho de ser non dipper sistolico, despues
significativo en aquellas con patron non dipper sis- de las 20 semanas de gestacion, que fue el
tolico/dipper diastolico y non dipper sistolico y hallazgo mas comun en ambos grupos, probable-
non dipper diastélico (p = 0,02). (Tabla 8) mente debido a mecanismos hemodindmicos
compensatorios, para mantener constante el flujo
Se observo, entre el grupo de las embarazadas sanguineo placentario. Redman y cols.” obser-
hipertensas cronicas, que en el subgrupo de pacien- varon que en embarazos con complicaciones
tes que presentd preeclampsia, se alcanzaron los como hipertension gestacional y/o preeclampsia,
niveles mas elevados de BNP, comparadas con las presentaban modificaciones importantes en el
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dipper sistolico y non dipper diastoli-

Grafico 2. Reduccidn nocturna de la presion sistélica y diastdlica

CO.

antes y después de las 20 semanas de gestacion en embarazadas
hipertensas crdnicas

Los parametros como edad, ntime-

20%

= e
o o
il

14% -

._.
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T moT—O

10%

8%
6%
4%
2% | -

Patrdn sistélico Patrén diastélico

% de reduccion nocturna

m < 20 semanas

M > 20 semanas

ro de gestas y ocupacion no parecen
influir en el patrén circadiano normal.
Analizando las caracteristicas genera-
les de la poblacion observamos que
de las 46 embarazadas sanas (35,71
%), 17 eran primigestas (36,95%), y
29 tenian cuatro o mas gestas lo que
representa un 63,04%. Las hiperten-
sas primigestas también eran 17
(36,17%) y 30 multigestas (63,8%),
evidenciandose caracteristicas simila-
res en ambos grupos, por lo que no se
puede establecer relacion con los
resultados del estudio. En relacion a

la ocupacion, no se encontrd asocia-
cion con el cambio de patron circadia-

Gréfico 3. Variacién del BNP antes y después de las 20 semanas segliniiiny pues de las pacientes con horario

los grupos

laboral nocturno,” eran embarazadas

120

8

oo
=]

(s3]
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&
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(]
(=]

Con HTA Sin HTA

=]
I

patron circadiano durante el segundo y tercer tri-
mestre.

En la poblacion general, es bien conocido que
las modificaciones de los patrones nocturnos, con
menor caida o dip nocturno, tienen mayor riesgo
para desarrollar enfermedades cardiovasculares,
sobre todo eventos isquémicos cerebrovasculares y
cardiovasculares.® Como dato curioso resalta que,
las embarazadas hipertensas cronicas que se com-
plicaron con preeclampsia, presentaron patron non
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W Antes de la semana 20

sanas y 5 con hipertension cronica, a
pesar de que se conoce que el nimero
de horas de sueno influye en el ritmo
circadiano y es un factor de riesgo
cardiovascular.

Aunque la variabilidad se ha rela-
cionado con los cambios del remode-
lado del ventriculo izquierdo,® en
nuestros resultados no tuvo importan-
cia, pues tanto en el grupo de embara-
zadas sanas e incluso en las hiperten-
sas cronicas, durante todo el embara-
70, s€ mantiene constante.

M Después de la semana 20

El péptido natriurético cerebral, es una hormo-
na que se encuentra en los ventriculos, que aumen-
ta su produccion debido a los cambios de volumen
y presion dentro de las cavidades cardiacas. Teng y
cols.' evaluaron a embarazadas sanas, preeclamp-
ticas y mujeres no embarazadas y concluyen que el
BNP fue mayor en las embarazadas, pero mas aun
en el grupo de las preeclampticas. Por otro parte
Resnik y cols. estudiaron los niveles de BNP
durante el embarazo en sanas y con PE evidencian-
dose que, en las sanas, el BNP se mantiene durante



Tabla 7. Patrén circadiano y niveles de BNP en

embarazadas sanas.

Embarazadas
sanas

Antes de la  Después de la
semana 20 semana 20
BNP (pg/dL)  BNP (pg/dL)

Patrén Circadiano

Dipper sistdlico y
dipper diastolico X £
DE

Dipper sistdlico y
non dipper diastdlico - -
X + DE

Non dipper sistdlico
y dipper diastdlico X 24,5+ 13,2
+ DE

Non dipper sistdlico
y non dipper diastoli-
co X = DE

10,5+ 2,1 -

109+4

10,0+ 2,5 41,9 £ 18,7

Tabla 8. Patrén circadiano y niveles de BNP en

embarazadas hipertensas

Embarazadas Hipertensas

Antes de la  Después de la

Patron Circadiano semana 20 semana 20
BNP (pg/dL)  BNP (pg/dL)

Dipper sistdlico y

dipper diastélico X + 24,2 + 11,8 27,4 £12,2

DE

Dipper sistélico y

non dipper diastolico 23,4 £ 13,9 -

X+ DE

Non dipper sistélico

y dipper diastdlico X 242 +43 75,3 + 54,5

+ DE

Non dipper sistdlico

y non dipper diastoli- 31,0 £ 7,1 209,0 £ 70,9

co X £ DE

el embarazo y los valores son < de 20 pg/dl, mien-
tras que el grupo de la PE elevaron los niveles 2
veces su valor inicial, lo que probablemente puede
reflejar estrés ventricular.

Esta tendencia se repite en nuestros resultados,
pues se observa que las embarazadas hipertensas
tienen aumento significativo del BNP después de
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Tabla 9. Relacidn entre las embarazadas hiperten-

sas que hicieron preeclampsia y los niveles de BNP

Antes de las 20 Después de las

Preeclampsia semanas BNP 20 semanas

(pg/dL) BNP (pg/dL)
Si (X £ DE) 27,8+14,2 212,2+55,8
No (X = DE) 23,1 +10,2 53,3 + 35,3

la semana 20 de gestacion, mientras que en las
embarazadas sanas no se evidencia aumento signi-
ficativo de este parametro durante el embarazo.
Los valores de BNP en las primeras 20 semanas de
gestacion en las sanas fue de 11,4 + 8,3 pg/dL.
Después de las 20 semanas de gestacion el valor
fue de 13,2 + 9,1 pg/ dL. Las hipertensas cronicas
tuvieron un BNP inicial de 23,7 + 11,8 pg/dL que
luego se modifico a 97,2 + 80,3. Este hallazgo se
puede deber a la mayor carga de volumen y presion
que esta sometido el corazon de una paciente hiper-
tensa embarazada.

Al relacionar los valores de BNP y el patron cir-
cadiano de cada grupo, se puede observar que la
elevacion del BNP ocurrié en aquellas pacientes
hipertensas con patrones non dipper sistélico/dip-
per diastolico y fue aun mayor en aquellas con
patron non dipper sistolico/non dipper diastolico,
ya que alcanzaron valores de BNP por encima de
270 pg/d, hasta 7 veces por encima de su valor ini-
cial. Es importante resaltar que todas las pacientes
que se complicaron con preeclampsia eran hiper-
tensas cronicas, con antecedentes de preeclampsia
en embarazos anteriores y/o con madres con pree-
clampsia. Ademas, la mayoria modifico su patron
circadiano a non dipper sistolico/ non dipper dias-
tolico con llamativas elevaciones de BNP.

Conclusiones

Existen diferentes patrones circadianos de presion
arterial en el perfil de la embarazada, que puede deter-
minarse a través del uso de MAPA. Se observa que,
tanto en el grupo de las embarazadas sanas como en
el de las hipertensas cronicas, presentan un patron
dipper sistolico y dipper diastolico antes de la sema-
na 20 de gestacion. Posteriormente, después de la

MED INTERNA (CARACAS) VOLUMEN 39 (3) - 2023 PAGINA 154



PATRON CIRCADIANO DE LA PRESION ARTERIAL CON MONITOREO AMBULATORIO DE
PRESION ARTERIAL, Y SU ASOCIACION CON EL PEPTIDO NATRIURETICO CEREBRAL EN EL EMBARAZO.

semana 20 de gestacion, se evidencia un cambio de
patrén circadiano para ambos grupos, convirtiéndose
en patron non dipper sistolico y manteniéndose como
dipper diastolico.

Existen otros parametros importantes a evaluar
a través del MAPA como son la variabilidad y la
carga. Con respecto a la variabilidad, no se eviden-
ciaron diferencias significativamente estadisticas
antes ni después de la semana 20 de gestacion, en
ninguno de los grupos de estudio. La carga global
en el grupo de embarazadas sanas no tiene modifi-
cacion antes ni después de la semana 20 de gesta-
cion, mientras que las embarazadas hipertensas
cronicas después de la semana 20 de gestacion,
resultaron con cargas intermedias, parametro que
tiene importancia clinica en pacientes con diagnos-
tico de hipertension arterial cronica.

Los niveles de BNP en el grupo de embarazadas
sanas se mantuvo sin modificaciones importantes
antes y después de la semana 20 de gestacion, a
pesar de los cambios fisiologicos hemodinamicos
que se presentan en el embarazo. Mientras que en
grupo de embarazadas hipertensas, después de la
semana 20 de gestacion, aumenta mas de 3 veces
su valor.

Hay asociacion entre el aumento de los niveles
de BNP y la modificacion del patron circadiano. En
el grupo de embarazadas sanas, no hay aumento
del BNP, ni variacion del patréon circadiano, mien-
tras que, en embarazadas hipertensas cronicas, hay
aumento significativo del BNP, sobre todo en aque-
llas que presentan patrén non dipper sistolico/dip-
per diastolico y atin mas acentuado en el patron
non dipper sistolico/ non dipper diastolico.

En vista de los resultados puede considerarse el
MAPA como método util y eficiente para el segui-
miento de la hipertension arterial durante el emba-
razo, pues resulta ser un método seguro, facil de
aplicar, econoémico, considerandolo un método de
alto valor. La medicion sérica del BNP, podria ser
otro marcador util a considerar en el seguimiento
de la embarazada de alto riesgo cardiovascular.
Seria de interés, adicionalmente, evaluar el uso de
estas herramientas, complementando otros méto-
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dos bioquimicos y mediciones ecograficas doppler
especiales, de uso frecuente en obstetricia, para
diagnodstico precoz y seguimiento de trastornos
hipertensivos en el embarazo.
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