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Resumen 
En los últimos años, la participación del sistema inmune innato en el desarrollo de la 
pre-eclampsia ha sido el objetivo de numerosos estudios. Sin embargo, el rol de las 
células agresoras naturales (NKJ en esta patología no ha sido totalmente aclarado. 
Las células NK, componentes del sistema inmune innato, poseen actividad citotóxica 
espontánea, y secretan citoquinas tales como interferón gamma (INF-y] y Factor de 
Necrosis Tumoral alfa (TNF-a). En el presente estudio hemos analizado la actividad 
funcional y el inmunofenotipo de células NK obtenidas desde sangre periférica de 
pacientes con pre-eclampsia, mujeres sanas embarazadas y mujeres sanas no em­
barazadas. Se cuantificó la actividad cititóxica usando el ensayo de liberación de 
51cromo. La producción de citoquinas en respuesta a activadores policlonales y el 
inmunofenotipo (CD3-CD16+CD56+) fueron determinados por citometría de flujo. 
Estos parámetros no evidenciaron diferencias significativas entre los grupos estudia­
dos; sin embargo, en las pacientes con pre-eclampsia se observa una tendencia ha­
cia una menor citotoxicidad y menor producción de TNF- a en células NK estimuladas 
in vitro, y una proporción aumentada del subtipo celular NK CD56-CD16+ en sangre 
periférica en relación con los otros dos grupos estudiados. 
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Summary 
NK ce/Is functionality during pregnancy. 
Ouring the last few years, the role of innate immune 
system in development of pre-eclampsia has been the 
focus of a number of studies. However, the role of 
natural killer (NK) ce/Is in pregnancy and pre-eclampsia 
has not been total/y clarified. NK ce/Is, an important 
component of innate immune system, normal/y exhibit 
spontaneus cytolytic activity and secrete cytokines such 
as interferon gamma (IFN-y] and tumor necrosis factor 
alpha {TNF-a]. In current paper, we studied functional 
activity and immunophenotype of peripheral blood NK 
ce/Is obtained from patients with pre-eclampsia, healthy 
pregnant women and non-pregnant healthy women. For 
this purpose, we quantified cytolytic activity using 
51chromium release assay. We determined cytokine 
production in response to polyclonal activators and ce/Is 
immunophenotype (CD3-CD 16 + CD56 +) by flow 
cytometry. We found no significant differences in these 
parameters among the three groups studied, however, 

• 
in patients with pre-eclampsia, there is a tendency to a 
decreased cytotoxic activity and /ess production of TNF­
a by NK ce/Is in vitro as we/1 as an increased proportion 
of the NK subset CD56-C016+, in peripheral blood. 
(Key words : pregnancy, pre-eclampsia, natural ki/ler 
ce/Is, cytokines). 

Introducción 
La preec lampsia (PE), principal causa de 

morbimortalidad perinatal en el mundo, es la 

hipertensión inducida por el embarazo, que se 

presenta habitualmente después de las 20 se­

manas de gestaciónl1-2i . En Chile, desde 1992, 

esta patología es una de las principales cau­

sas de mortalidad materna13l . 

Los factores etiológicos de este cuadro no 

han sido claramente definidos, pero se han 

planteado diversas hipótesis que apuntan ha­

cia una etiología inmunológica . El sistema in­

mune puede dividirse, desde el punto de vista 

celular, en dos grandes ramas. El sistema in­

mune innato, compuesto por los leucocitos 

granu locitos polimorfonucleares (neutrófi los, 

eosinófilos y basófilos), monocitos y células 

natural killer (NK) y se caracteriza por el reco­

nocimiento inespecífico de antígenos extra­

ños. El sistema inmune adaptativo o específi­

co compuesto por linfoc itos T helper ó 

ayudadores, linfocitos T citotóxicos y linfocitos 

B, se caracteriza por el reconocimiento espe­

cífico de los a ntígenos. En una gestación nor­

mal, el sistema inmune innato se encuentra 

con una mayor act ividad basal, evidenciado 

por un aumento e n e l número de granulocitos 

y activación del sistema monocítico-macrofá­

gico, caracterizado por un aumento de la 

fagocitosis, de la generación de radica les li­

bres, de la adhesividad celular y de la secre­

ción de citoquinas pro-inflamatorias, especial­

mente interleuquina 1 2 (IL- 1 2)14·7l. 

Recientemente Sacks et al. postulan que la PE 

sería la consecuencia de una activación exa­

gerada de la inmunidad innata. Esta sería in­

ducida por algún p roducto placentario que 

activaría monocitos y granulocitos, con un au­

mento en la producción de IL-12 y Factor de 

Necrosis Tumoral alfa (TNF-a) 4 aumentando por 

lo tanto los niveles p lasmáticos de éstas 

citoquinas. Estas serían las causantes del daño 

endotelio!, responsable del vasoespasmo ge­

neralizado observado en este cuadro. De he­

cho, diversos estudios demuestran la existen­

cia de un estado similar al inflamatorio en la 

PE, con una exacerbación aún mayor de la 

respuesta inmune innata en relación al emba­

razo norma1122 i. 

Las células NK, o agresoras naturales, pertene­

cen a la respuesta inmune innata y participan 

en la respuesta anti-tumoral y anti-viralª . Se 

caracterizan por su actividad citotóxica es­

pontánea, por la secreción de diversas cito­

quinas y por su fenotipo carácterístico: la ex­

presión de los marcadores de superficie CDl 6 

y CD56 y la ausencia de marcadores de los 

linfocitos B y T, como CD3, CD4 ó CDl 9. Exis­

ten además distintos subtipos de células 

citotóxicas: CD56+ 16 + , de citotoxicidad me­

dia; CD56+CD16-, de citotoxicidad baja y 

CD56-CD 1 6 +, de alta citotoxicidad. En la PE, 

las células NK han sido poco estudiadas y con 

resul tados contradictorios en cuanto a su 
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funcional idad: en general presentan una me­

nor citotoxicidad y un aumento en el número 

de células NK circu lantes en relación a grupos 

controles no embarazadas115
•
181

. Citoquinas 

como TNF-a junto con IL- l 2, se encuentran en­

tre los principales factores de activación de 

las células (NK) 8 •
10

. Estos mediadores estimulan 

a su vez, la secreción de diversas citoquinas 

involucradas en la respuesta inmune, principal­

mente interferón gamma (INF-y), TNF-a, factor 

estimulante de colonias de granu locitos y 

macrófagos (GM -CSF) , e interleuquinas 5 y l O 

(IL-5 e IL- l 0) 110 -111. A la fecha, los estudios en PE 

se han foca lizado esencialmente en el análisis 

de citoqu inas plasmáticas, existiendo muy po­

cos reportes de su producción a nivel intrace­

lular en las célu las NKl12
•
14

•
26l . 

En este contexto de hiperactividad del sistema 

inmune innato descrito para la PE, pensamos 

encontrar un aumento en las func iones cito­

tóxicas y en la producción de citoquinas en 

las células NK c irculantes. Analizamos por lo 

tanto el fenotipo (CDl 6/56), la citotoxic idad y 

la producción de citoquinas intracelulares (IFN­

Y y TNF-a) por células NK obtenidas de sangre 

periférica, en pacientes con PE y pacientes 

controles (embarazadas normales y pacientes 

sanas no embarazadas). 

Materlales y métodos 
Pac ientes : Se rea lizó un estudio de casos y 

controles, aprobado por el Comité de Etica 

del Hospital Clínico de la Universidad de Chile. 

Luego de la f irma del consentimiento informa­

do, se reclutaron 7 pacientes con pre-eclamp­

sia, que cumplieron los criterios del Colegio 

Americano de Obstetras y Ginecólogos para e l 

d iagnóstico de esta enfermedad : presión 

arterial (PA) mayor ó igual a l 40/90 mmHg en 

forma persistente y proteinuria mayor de l 00 

mg/dl en muestra aislada de orina, ó mayor 

de 300 mg/dl en orina de 24 horast21. Se 

reclutaron pacientes con más de 20 semanas 

de gestación, excluyendo aquellas portadoras 

de una hipertensión crónica, enfermedades 

metabólicas y autoinmunes de base o cuadros 

infecciosos intercurrentes. Las controles fueron 

l 2 pacientes embarazadas normales, y 7 mu­

jeres no embarazadas sanas, en edades férti­

les, no usuarias de tratamientos hormonales y 

en fase luteínica de su cic lo menstrual. 

Muestras de sangre periférica 
Las muestras de sangre periférica de los gru­

pos controles (embarazadas normales y no 

embarazadas sanas), se obtuvieron en ayunas 

( 8 AM , l 5 m L). En el caso de las pacientes 

con PE, las muestras se obtuvieron una vez 

confirmado el diagnóstico ( entre las 8 y l 4 ho­

ras, l 5 mL). En todos los casos, la muestra se 

dividió en dos partes iguales: a) sangre com­

pleta, para el recuento de linfocitos y el análi­

sis fenotípico y b) células mononucleares, ob­

tenidas a partir de sangre completa por un 

método de separación por densidad, fracción 

que corresponde a linfocitos y monocitos san­

guíneos, en las que se determinaron las cito­

quinas intracelulares y la citólisis mediada por 

células NK. 
Determinac ión de lnmunofenotlpo: Se de­

terminó en las muestras de sangre completa, 

utilizando los siguientes pares de anticuerpos 

monoclonales: CD45/l 4, controles isotipo g l / 

g2, CD3/CDl 6-56 (Becton Dickinson@). El análi­

sis del fenotipo se efectuó en un citómetro de 

flujo FACScan, Becton Dickinson , usando el 

software Cel lQuest, analizando dos colores. El 

recuento diferencial de leucocitos se realizó 

en un contador hematológico automatizado. 

Obtención de C é lulas sanguíneas mono­
nucleares: Las muestras de sangre periférica 

fueron inmediatamente procesadas bajo flujo 

laminar, sometiéndolas a un gradiente de den­

sidad (Histopaque@ l 07 7, Sigma Diagnostics®). 
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El an illo de c élulas sanguíneas mononucleares 

(linfoc itos y m onocitos) obtenido, se resuspen­

dió en m edio d e c ultivo (RPMI - 1640 suple­

mentado con suero fetal bovino (SFB) al 1 0%, 

inactiva do por ca lor ( 45 min a 56 ºC) + 

gentamicina 5 mg/ml + L-Glutamina 2 mM) y 

se fracc io nó e n dos partes iguales : una pa ra 

est imulación ex - vivo y análisis de producción 

de citoq uinas intracelulares y otra para el estu­

dio de citó lisis mediada por células NK. 

Determinación de cltoqulnas Intracelula­
res: La muestra de células mononucleares re­

suspendida en medio de cultivo, se separó en 

dos tubos: a l primero se le agregó los agentes 

estimulantes PMA (Phorbol-1 2-Myristato-13-Ace­

tato, Sigma ® Cat. P-8139) e ionomicina 

(Calbiochem ® Cat. N.407952) , en presenc ia 

de un inhibidor de transporte de proteinas: 

GolgiStop® (Becton Dickinson@, Cat N.54 724/ 

22), necesario para aumentar la señal de 

tinción intracelular. Se incubó la muestra por 4 

horas en 5% CO2, a 3 7ºC . El segundo tubo 

usado como control fue sometido a las m is­

mas condiciones de incubación, sin est imula­

ción . A continuación se efectuó una primera 

marcación de superfic ie ce lular con CD56-PE, 

luego se permeabilizaron las células con 

Citofix/Citoperm Plus® (Becton Dickinson®, Cat 

N.54724/22), para posteriormente marcar las 

citoqu inas intracelulares IFN -y y TNF -a con 

anticuerpos monoclonales anti -lNF-y (Fastlm­

mune™ Anti-lNF-y Humano-FITC, Becton Dickin­

son® Cat N. 340449) , anti -TNF-a (Fastlmmune™ 

Anti-TNF-a Humano-FITC Becton Dickinson® 

Cat N. 3405 11 ), y el contro l de fluorescencia 

g 1 (lgG 1 (g 1 )- FITC, Becton Dickinson@ Cat N. 

349041 ). La lectura se efectuó por citómetro 

de flujo, uti lizando e l m ismo programa Cell ­

Quest. Los resultados se expresan como por­

centaje de células productoras de citoquinas. 

Como control de activación se usó CD69-FITC 

(Pharmingen®), tomando como valor positivo 

su expresión en más del 50º/o de las célu las. 

Ensayo de cltóllsls : Se determ ina de acue r­

do a métodos ya descritos111i, brevem e nte se 

ut ilizan como células efectoras, linfocitos san­

guíneos peri féricos y como células b lanco, cé­

lu las K-562, alta mente sensib les a las célula s 

NK humanas. Las células K-562 se m a rcan con 

c romato de sodio 5 1C r (New Engla nd Nuc lea r, 

USA) y se incuban en placas de 96 pocillos 

con las células efectoras en diferentes relacio­

nes efector: blanco. La radioact ividad se de­

termina en un contador Gamma -Packard y los 

resultados se expresan como prom edios + DE 

del % de lisis específica. 

Anóllsls estadístico: Para el análisis estadísti­

co, se usó el test de Kruskall -Wall is, para varia­

b les no paramétricas, considerando una p sig­

nificativa < 0,05. 

Resultados 

Características de las pacientes 
Las edades promedio de los tres grupos de 

pacientes fueron comparables : 29,2 años (ran­

go: 23-3 7 años) para las controles no embara­

zadas (CN) , 29 ,3 años (rango: 23 -33 años) 

para las embarazadas normales (EN) y 28, l 

años (rango: 24 - 32 años) para pacientes con 

preeclampsia (PE). 

En el grupo EN la edad gestacional promedio 

fue de 38 + 6 semanas, sus rangos de presión 

arteria l variaron entre l 1 0/ 70 y 1 30/80, ningu ­

na presentaba prote inuria ni edema y ninguna 

se encontraba recibiendo fármacos. Las ca­

racterísticas del g rupo de pacientes con PE se 

resumen en la Tabla 1 . 

LI nfoc ltos 
El recuento de linfocitos T totales CD3 + , de 

los subtipos CD3+/CD4 + y CD3-/ CD56 -t- l 6+ , 

correspondiente a las célu las NK, no presentó 

diferencias estadísticamente significativas en­

tre los tres grupos de pacientes analizados (Ta­

bla 2) . Sin embargo, es posible apreciar una 
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Tabla Nºl 
Características clínicas de las siete pacientes pre-eclámptícas. 

Paciente Edad Edad Gestaclonal Presión Arterial Protelnurla Edem a Tratamiento 

( N º) (Años +/- (Semanas) (mg/24 h) (extremidades 
Desviación Inferiores) 
Standard 

1 24 40 150/90 300 ++ Hidralazina 

2 24 40 145/105 300 ++ No 

3 30 36+5 150/100 442 +++ Sulfato de Mg 

4 32 39 190/90 300 + No 

5 32 26 1 70/100 970 ++ No 

6 31 34 150/90 300 ++ Metildopa 

7 25 35 160/90 300 ++ No 

X 28,3 ± 3,8 35+ 5 

X = promedio. 

tendencia a la baja en el subtipo CD3 +/ 

CD4 +, correpondiente a las células T helper, 

de las pacientes pre-eclámpticas (P < O, 1). 

Los distintos subtipos de células citotóxicas 

(NK) (CD56+ 16+, de citotoxicidad media ; 

CD56+CD16-, de citotoxicidad baja y CD56-

CD1 6 +, de alta citotoxicidad) tampoco pre­

sentaron diferencias significativas entre los tres 

grupos analizados (Figura 1 ). Sin embargo, las 

células de mayor actividad citotóxica, CD56-

CD l 6+ , representan un 1 7% del total de cé­

lulas NK en el grupo PE, comparado con 9% 

en EN y 6% en CN. 

Cltoqulnas Intracelulares 
Control de activación: Para el grupo EN, se 

logró una activación promedio del 53,8°/o de 

las células CD56+ (mediana=60%, ran­

go= 19,2-78,4%), para el grupo CN, el prome­

dio fue de 58,5%, la mediana de 68,2%, con 

un rango entre 41,5 y 95,4%. Solo una pacien­

te con PE a lcanzó valores de activación sobre 

el 50%. 

INF-y: La síntesis de INF-y basal y post estimula­

ción por linfocitos totales y células CD56 +, no 

presentó diferencias entre los tres grupos (Ta -

320 

bla 3 y Figura 2). Una sola paciente del grupo 

PE presentó niveles basales de INF-y aumenta­

dos. 
TNF-a: La producción de TNF-a post estimula­

ción, por los linfocitos totales, fue mayor en el 

grupo EN (35,8%, rango de 10,5 a 41,3%), y 

menor en el grupo PE (4,8%, rango de O a 

34,6%), que las CN ( 12,5%, rango de 10,2 a 
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Figura 1: No hubo diferencias estadísticamente significativas entre los tres 

grupos de pacientes, en los promedios de los distintos subtipos de células 

agresoras naturales CD56+C016+ {fenotipo con actividad citotóxica me­

dia), CD56+C016- {células con baja actividad citotóxica) y CD56-C016+ 

{de mayor actividad citotóxica),. Sin embargo, estas últimas representan 

un 17% de las células citotóxicas en el grupo PE, comparado con 9% en 

ENy6% en CN. 
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Tabla 2 
Linfocitos en sangre periférica 

Tipo de célula PE (n= 7) EN (n= 11) CN (n=6) p 

Recuento linfocitos Recuento linfocitos Recuento linfocitos 

Mediana (rangos) Mediana (rangos) Mediana (rangos) 

CD3+ 2200 ( 1430-3000) 2330 (1400-2540) 1940 (1660-2700) 0.6 751 

CD3 + /CD4+ 595 (447-994) l 042 (429-1260) 971 (610-1152) 0.0661 

CD3-/ CDl 6+CD56+ 374 (134-1123) 369 (215-831 ) 318 (165-657) 0 .9495 

n = número de pacientes en cada grupo. 
Se expresa la mediana del recuento total de los subtipos celulares linfocitarios analizados: CD3 +, linfocitos T tota ­

les; CD3+/CD4+, linfocitos T CD4+ helper ó "ayudadores"; CD3-!CD16+CD56+, células NK. No hubo diferencias 

estadísticamente significativas entre los tres grupos. 

18,8%), diferencia que fue estadísticamente sig- mayor producción de esta citoquina que en 

nificativa (p<0,0185). Con respecto a las células las no embarazadas. 

CD56 + (Figura 2), observamos que todas las pa-

cientes aumentaron su producción con respecto 

a la basal, pero no hubo diferencias estadística-

mente significativas entre los tres grupos. Nueva­

mente pudimos observar que la misma paciente 

que tuvo un aumento basal en la producción de 

INF-y , presentó niveles de TNF-a basales muy au­

mentados (Tabla 4) . 

Actividad Citolitica de células NK (ACNK) 
La ACNK (% lisis específica + DE) en los tres 

grupos de pacientes no presenta diferencias 

estadísticamente significativas (p= O, 21 O): PE 

39,9% + 25,3, EN = 61,4% + 24,3, CN 

56,6% + 27,3. 

Discusión 
Los resultados muestran que no existen dife­

rencias estadísticamente significativas entre 

los tres grupos de pacientes, sin embargo hay 

una tendencia a una mayor proporción de cé­

lulas CD56-CD16+ (de alta capacidad cito­

tóxica), pero con menor actividad citolítica y 

una menor síntesis de TNF-a, en la preeclamp­

sia. En embarazadas normales se observó una 
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Figuro 2: Ejemplo de síntesis de citoquinos medidos o nivel intracelular, 
antes y después de to estimutoción con PMA y ionomicino. En lo primero 
columna se observan /os controles de fluorescencia. En lo segundo co­
lumna. se observo como en condiciones basales, lo producción de INF-y 
es prácticamente nulo. aumentando luego de lo esfimutoción o un 28% 
en los células CD56+ (cuadrante superior derecho del gráfico de puntos). 
En lo tercero columna, se observo como en condiciones basales. lo pro­
ducción de TNF-a es prácticamente nulo. aumentando luego de lo esti­
muloción o un 45% en los células CD56 + (cuadrante superior derecho) y 

alcanzando un 55% en los linfocitos totales (cuadrantes superior e inferior 

derechos). 
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Tabla 3 
Producción de IFN-y por linfocitos totales y células 

C056+. 

Pac iente Linfocitos totales 
Basal Activado 

PE 

(n=6) 

EN 

(n = l 1) 

CN 

(n=5) 

0% 

(0-23) 

28% 

(5-5 l) 

0% 31% 

(0-0.38) (0-4 7) 

0% 12,6% 

(0-0.5) (7-34) 

Células CD56 + 
Basal Activado 

0% 

(0-24.9) 

0% 

(O- l . 9) 

0% 

(0- l .5) 

4.4% 

(2.9-81.4) 

54.5% 

(28-8 7) 

27.9% 

(25-51) 

La producción de IFN•g por linfocitos totales y células C056+ se expresa 

en mediana y rango. En todos los grupos la producción basal fue nula, en 

tanto que los mayores niveles de producción se observan en embaraza­

das normales, y los menores niveles en pre-eclámpticas. Estas diferencias 

no fueron estadísticamente significativas. 

Tabla 4 
Producción de TNF-a por linfocitos totales y células 

C056+. 

Pac ien t e 

PE 

(n=6) 

EN 

(n=ll) 

CN 

(n = 5) 

Linfocitos totales 
Basal Act ivado 

0% 8.1% 

(0-25. 7) (0-34.6) 

0% 

(0-0.02) 

0% 

(0-0) 

35% 

12,5°/o 

(0-18.8) 

Células CD56+ 
Basal Activado 

0% 5.7% 

(0-26. 7) ( l -36) 

0% 

(O) 

0% 

(0-0.36) 

30.5% 

(ll.8-49) 

5.1% 

(5-1 4.l) 

La producción de TNF-a por linfocitos totales y células CD56 + se expresa 

en mediana y rango. En todos los grupos la producción basal fue nula, en 

tanto que los mayores niveles de producción se observan en embaraza­

das normales, y los menores niveles en pre-eclámpticas. Estas diferencias 

solo fueron estadísticamente significativas para los linfocitos totales. 

En la medida que avanza la gestación normal, 

aumenta la actividad de la respuesta inmune 

innata, reflejada en la mayor expresión de 

moléculas de adhesión, citoquinas intracelula­

res y respuesta oxidativa15•22•231 . En la PE se ha 

observado que esta respuesta se exacerba, y 

además se estimula la respuesta inmune espe­

cífica, en particular aumentan los LT CD4 + 
productores de IFN-y y paralelamente d ism inu­

yen los LT CD4 + que expresan interleuquina 

(IL)-4. Este hecho se ha comprobado también 

a l estimular in vitro a LT de pac ientes con PE, 

los cuales aumentan su expresión intracelular 

tanto de INF-y como de IL-2r20
•
24

•
25l . Esto ha lle­

vado a postular que en la PE predomina una 

respuesta inmune de tipo Th 1 . 

El rol de las células NK en la PE ha sido esca­

samente estudiado. Darmochwal -Kolarz et a1r261 

informan de un aumento en la expresión intra­

celular de IFN-y en las células NK de pacientes 

con PE, y plantean la hipótesis de que estas 

células serían la principal fuente de esta 

citoquina, esencial en el desbalance de la 

respuesta inmune hacia Th 1 . 

En el presente estudio, no observamos diferen­

cias en la expresión de INF-y por linfocitos to­

tales ni células NK, por lo que no pudimos co­

rroborar los resultados de los estudios previa­

mente mencionados. 

El aumento de TNF-a en sangre periférica, ya 

ha sido descrito durante el embarazo y PE, sin 

embargo no hay datos en la literatura acerca 

de su estudio a nivel intracelular, como una 

forma de explicar su origen . Este estudio con­

firma una mayor producción de esta citoqu ina 

por linfocitos de sangre periférica en el emba­

razo normal, pero no pudimos establecer que 

las células NK fueran una fuente relevante. De 

gran interés será analizar monocitos para de­

terminar si ellos son los productores principa­

les. 

Tampoco evidenciamos un aumento basal en 

la expresión de TNF-a en ninguno de los gru­

pos estudiados, a excepción de una paciente 

del grupo PE que presentó valores basales de 

25, 7%. Sin embargo se trata de una paciente 

obesa, y algunos estudios han demostrado 
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que esta citoquina es producida por los 

monocitos en sangre periférica en los pacien­

tes obesos (basa l y post estimulación con 

mitógenos), medida en el sobrenadante de 

cultivos, y también en sangre periférica119i . No 

se ha descrito un aumento de su producción 

por las células NK en este tipo de pacientes, 

por lo que no podemos concluir si este resulta­

do puntual se relaciona con la obesidad de la 

paciente ó con su cuadro de pre-eclampsia. 

Por los elevados niveles de citoquinas p ro­

inflamatorias circulantes (TNF-a e IL- l 2) encon­

trados en la pre-eclampsia112•
14i, es esperable 

una estimulación general de la respuesta in­

mune, tanto específica como innata . 

Logramos demostrar un incremento en el nú­

mero de células CD56-CDl 6+, de mayor acti­

vidad citotóxica, en la pre-eclampsia, lo cual 

es concordante con la hipótesis de una hipe­

ractividad de la inmunidad innata. Sin embar­

go, estas células presentan una tendencia ha­

cia una menor actividad citolítica y no logra­

ron niveles adecuados de estimulación, tradu­

cido en una baja producción de INF-y y TNF-a. 

Creemos que estos hallazgos pueden enmar­

carse en el contexto de un fenómeno de 

inactivación funcional: se ha demostrado que 

niveles elevados y sostenidos de citoquinas 

pro-inflamatorias, son capaces de provocar 

inactivación y muerte celular, especialmente 

en células NK12 1i. 

El número y la respuesta funcional de las célu ­

las NK depende de numerosas variables como 

los niveles de los mediadores circulantes, la 

severidad del cuadro clínico, y los tratamien­

tos farmacológicos. No podemos por lo tanto 

descartar que alguno de los fármacos utiliza­

dos para el tratamiento del síndrome hiperten­

sivo, jugara algún rol en los resultados obteni­

dos. 
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