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RESUMEN

Objetivo: Evaluar la utilidad de la Cervicometria y la fibronectina fetal en la prediccion el parto
pretérmino. Metodologia: Estudio prospectivo, pre experimental, donde se evalué la
fibronectina fetal en secrecion vaginal y Cervicometria en 27 pacientes con amenaza de parto
pretérmino, entre las 28 y 34 semanas de gestacion, en el Hospital Universitario de los Andes
entre septiembre y noviembre de 2020. Fueron excluidas pacientes con preeclampsia, placenta
previa, ruptura de membranas y embarazo multiple. La Cervicometria se categorizO como bajo
riesgo <25mm vy alto riesgo >25 mm, la fibronectina método cualitativo (positivo o negativo)
fueron evaluados de manera simultanea. Resultados: Cervicometria, sensibilidad 100%,
especificidad 85%, valor predictivo positivo 70%, valor predictivo negativo 100%. Fibronectina
fetal, sensibilidad del 42,86%, especificidad del 100%, valor predictivo positivo de 100% y valor
predictivo negativo 83.33%. Se combinaron las 2 pruebas arrojando un valor de p 0.027.
Conclusiones: La Cervicometria es un método aceptado para predecir parto pretérmino, por ser
sencillo, accesible y universal. La fibronectina logro predecir el parto pretérmino en la primera
semana posterior al ingreso. Se requiere una muestra mas amplia para llegar a conclusiones mas

fuertes con respecto a la fibronectina.

Palabras clave: Cervicometria, fibronectina fetal, parto pretérmino, longitud cervical
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ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to assess the effectiveness of cervical length measurement
and fetal fibronectin test in predicting preterm delivery. Methodology: A prospective, pre-
experimental study was performed on 27 patients with symptoms of preterm labor, between 28
and 34 weeks of gestation, at Hospital Universitario de los Andes between September and
November 2020. Fetal fibronectin (Positive or negative) was evaluated in vaginal secretion,
along with cervical length (low risk >25mm; high risk <25mm). Patients with preeclampsia,
previous placenta, premature rupture of membranes, and multiple pregnancy were excluded.
Results: Cervicometry had a sensitivity of 100%, a specificity of 85%, a positive predictive
value of 70%, and a negative predictive value of 100%. On the other hand, Fetal Fibronectin had
a sensitivity of 42.86%, a specificity of 100%, a positive predictive value of 100% and a negative
predictive value of 83.33%. Both tests were combined, yielding a P value of 0.027. Conclusions:
Due to simplicity and universal accessibility, cervicometry is an accepted method to predict
preterm delivery. Fibronectin could predict preterm delivery in the first week after admission. A

larger sample is required to draw further conclusions regarding fibronectin.

Key words: Cervicometry, fetal fibronectin, preterm delivery, cervical length.
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INTRODUCCION

Existen patologias durante el embarazo que elevan la morbimortalidad perinatal, entre
ellas el parto pretérmino; el cual se ha convertido en un problema de salud publica que ha
despertado el interés para la implementacion de medidas que conduzcan a la prevencion del
mismo y por ende la prevencion de secuelas que se pueden presentar en los recién nacidos
prematuros. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) defini6 parto pretérmino como aquel
que se produce antes de la semana 37 de gestacion, o antes de los 259 dias contados a partir de la

fecha de Gltima menstruacion®.

Cada afio nacen en el mundo 15 millones de bebés antes de llegar al término, esto
corresponde a una incidencia del 10% de los nacimientos y aproximadamente mueren 1 millén
debido a complicaciones propias de la prematuridad tales como: sindrome de dificultad
respiratoria, enterocolitis necrotizante, hemorragia intraventricular, sepsis neonatal; entre otras
alteraciones, los que sobreviven pueden presentar discapacidades relacionadas con el aprendizaje

asi como también, problemas visuales y auditivos

La etiologia de la amenaza de parto pretérmino es multifactorial, entre las cuales se
destacan factores sociodemograficos, cervicales, fetales, nutricionales, infecciones,

sobredistension uterina, entre otros’,

Es necesario identificar las pacientes con amenaza de parto pretérmino con el fin de
realizar un diagnostico y tratamiento precoz que impida la progresién del parto y evitar asi las

consecuencias inherentes del caso. Se han implementado diferentes estrategias diagnosticas para
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la amenaza de parto pretérmino entre las que encontramos; identificar factores de riesgo y
antecedentes asociados, presencia de contracciones uterinas regulares, cambios cervicales
valorados a través del test de Bishop, los cuales han resultado ser poco sensibles y especificos”.
Es por ello se ha estado en la busqueda de herramientas que permitan un diagnostico mas certero,
actualmente contamos con la cervicometria y pruebas bioquimicas que usadas en conjunto han
demostrado tener alta aceptacion por la comunidad médica internacional en vista de los

resultados favorables que han arrojado.

Los primeros estudios de ultrasonografia cervical los describi6 Zador en 1974°.
Multiples estudios determinaron que la longitud cervical en el embarazo se mantiene
relativamente constante al inicio del tercer trimestre, posteriormente va sufriendo modificaciones
progresivas leves; de esta manera se establece una longitud cervical entre 35 y 40 mm entre la
semana 24-28, y de 30-35 mm después de la semana 32, son consideradas dentro del rango de
normalidad®. Guzmén y Vintzileos determinaron que la cervicometria es un predictor de parto
pretérmino y establecen que la longitud cervical <25 mm entre 15 y las 24 semanas de gestacion
predecia el nacimiento pretérmino antes de la semana 34, con una sensibilidad del 94% y 76%

para las semanas 28 y 34 respectivamente’.

La fibronectina fetal es una glicoproteina encontrada en la interfase corion-decidua, en
condiciones normales no es encontrada en secreciones vaginales entre la semana 24 y 34 de
gestacion, por lo que su presencia sugiere una disrupcion de esa interfase, lo cual resulta en el

incremento de riesgo de parto pretérmino 8. Se consideran positivos valores >50ng/dl.



No todas las embarazadas con actividad uterina y cambios cervicales tienen un verdadero
trabajo de parto ni el mismo riesgo de parto pretérmino, por lo se hace necesario establecer
medidas que permitan hacer diagnéstico oportuno y de esta manera implementar medidas de
ataque de manera racional tales como iniciar tocoliticos, inductores de la maduracion pulmonar,

y mejorar el resultado perinatal asi como disminuir los ingresos hospitalarios innecesarios.

El objetivo de este estudio es investigar la utilidad diagndstica de la cervicometria y la

fibronectina fetal en secrecion vaginal en pacientes con amenaza de parto pretérmino.



CAPITULO |

EL PROBLEMA
Planteamiento del problema

Las contracciones uterinas son un sintoma inespecifico y poco sensible del trabajo de
parto pretérmino ya que la presencia en si de ellas no significa que ya se activaron todos los
mecanismos del trabajo de parto. Peacemen describe que la presencia de 4 0 mas contracciones
en 1 hora predice el parto pretérmino en el 50 % de las gestantes con menos de 3 cm de

dilatacion dentro de los primeros 7 a 14 dias”.

El tacto vaginal es otra de las herramientas que se usa para hacer diagnostico de amenaza
de parto pretérmino, se considera que es una herramienta ampliamente utilizada en la obstetricia,
sin embargo dada la subjetividad y la gran variabilidad que se puede presentar entre
examinadores, ademés de la limitacion al lograr en algunas oportunidades, solo valorar el orificio
cervical externo; no se considera un método éptimo como predictor de la amenaza de parto

pretérmino™.

El Hospital Universitario de los Andes no cuenta con un método bioguimico que permita
predecir en aquellas pacientes cuales evolucionaran a parto pretérmino y la cervicometria no es
parte del protocolo de manejo de la amenaza de parto pretérmino, de ahi que surge la necesidad
de implementar el test de fibronectina fetal en secrecion vaginal y la cervicometria como
herramientas que ayuden a al manejo de las pacientes que consulten por contracciones uterinas

antes de las 37 semanas de gestacion.



Es necesario implementar métodos diagndsticos que sean mas sensibles y especificos,
que por su sencillez y rapidez; sean reproducibles y permitan tomar una conducta fiable de

acuerdo a los resultados obtenidos.

Justificacion de la investigacion

Existe la necesidad de contar con un método confiable, rapido y objetivo en el
diagndstico de la amenaza de parto pretérmino, que permita decantar entre aquellas pacientes
que consultan por contracciones uterinas y quienes realmente cumplen con los criterios de
amenaza de parto pretérmino; que eventualmente puedan terminar en un parto pretérmino y de
esta manera disminuir las hospitalizaciones innecesarias. Adicionalmente es importante
establecer prondstico una vez realizado el diagnostico de la amenaza de parto pretérmino, lo que
encenderia las alarmas y permitiria un mejor manejo del recién nacido pretérmino, y en caso que
finalice la gestacion son recién nacidos que por su condicion, ameritan cuidados especiales por
parte de pediatria; los cuales van en pro de prevenir las principales complicaciones tales como:
enfermedad de membrana hialina, hemorragia interventricular y a largo plazo paralisis cerebral

infantil entre otras.

En el hospital Universitario de los Andes no se cuenta con un método bioguimico para el
diagnostico de amenaza de parto pretérmino y la cervicometria no es parte del protocolo de
manejo de la amenaza de parto pretérmino, adicionalmente no existen estudios en este hospital
que conjuguen ambas herramientas, de ahi que surge la necesidad de implementar el test de
fibronectina fetal en secrecion vaginal y la cervicometria como predictores del parto pretérmino,
ambos métodos hacen parte de protocolos estandarizados a nivel mundial por lo que se busca
demostrar su utilidad y la necesidad de adoptarlos como parte del manejo del paciente con

amenaza de parto pretérmino.



MARCO TEORICO

Antecedentes

Ldépez José y colaboradores en el afio 2011; evaluaron Puebla, México la especificidad,
sensibilidad y valor predictivo de la cervicometria y fibronectina fetal como predictores de parto
pretérmino en un estudio observacional, prospectivo y comparativo en 66 pacientes con 24 a 33
semanas de embarazo y diagnéstico de amenaza de parto pretérmino, concluyen que por su alta
especificidad y valor predictivo negativo, el doble marcador; fibronectina — longitud cervical es
atil para determinar pacientes en riesgo de parto pretérmino, ideal por su facil manejo y bajo
costo.

Hyo Kyozuka, Tsuyoshi Murata, en el 2018 realizaron un estudio retrospectivo en
Fukushima, Japon, donde el objetivo fue validar la utilidad de la fibronectina fetal y la longitud
cervical en 285 pacientes nuliparas con sintomas de amenaza de parto pretérmino entre las 21 y
34 semanas de gestacion, durante el periodo de 2008 a 2017. La fibronectina fetal se realiz6 por
método cuantitativo, categorizada de la siguiente manera: < 50 ng/dl, 50-199 ng/dl y > 200
ng/dl. La longitud cervical se defini6 como >15 mm o < 15 mm, se evaluaron de manera
simultdnea ambos parametros. Obtuvieron como resultado que la longitud cervical menor a 15
mm representa un factor de riesgo para el parto antes de las 37 y 34 semanas con un odds ratio
de 4.1 y 6.8 respectivamente. Evidenciaron que la fibronectina fetal con un valor igual o mayor a
200 ng/dl significo un factor de riesgo para parto en 28 dias, con un odds ratio de 19.8.
Concluyen que en pacientes nuliparas con sintomas de parto pretérmino la longitud cervical corta
y niveles altos de fibronectina fetal estaban relacionados con una corta latencia gestacional.

Frederik Hermans, Merel MC Bruijn, en Amsterdam, Holanda en el 2014, por medio de

un estudio prospectivo, observacional, se plantearon estratificar el riesgo de amenaza de parto



pretérmino 7 dias posterior al ingreso hospitalario; usando la fibronectina fetal y la longitud del
cuello. Evaluaron 582 pacientes con amenaza de parto pretérmino y membranas integras entre
las 24 y 34 semanas de gestacion. Evidenciaron que el riesgo de parto 7 y 14 dias después del
ingreso hospitalario estaba incrementado en pacientes con longitud cervical <15 mm o longitud
cervical >15 y < 30 mm vy fibronectina fetal positiva comparado con pacientes con longitud
cervical >30 mm. Por lo que concluyen que la cervicometria y la fibronectina fetal pueden ser
usadas para estratificar el riesgo de parto pretérmino.

Kassam Mahomed, Sonia Anwar, en el 2018 en Australia realizaron un estudio de
cohorte retrospectivo, 139 pacientes con clinica de amenaza de parto pretérmino, evaluaron el
uso de fibronectina fetal cuantitativa para determinar el ingreso hospitalario o en su defecto el
traslado a un tercer nivel de atencion, adicionalmente evaluaron el valor de fibronectina que
predice el parto pretérmino en gestantes entre 23 a 34 semanas. Se obtuvo como resultado que
valores por debajo de los 50 ng/ml tenian unvalor predictivo negativo. Se determind que 1 de 4
pacientes se derivO a centros hospitalarios de mayor complejidad dado por resultados de
fibronectina fetal >200 ng/ml. y 1 de 10 ameritaron la administracion de esteroides y tocoliticos.
Como conclusion establecen como punto de corte en 200 ng/ml el valor de fibronectina fetal que
pueda predecir el parto pretérmino antes de las 34 semanas. ElI uso de fibronectina evita
hospitalizaciones y tratamiento innecesario, adicionalmente permite discriminar las pacientes que

ameriten cuidados obstétricos correspondientes a tercer o cuarto nivel.

Lisa G. H. Cornelissen, Noortje H. M. van Oostrum, en el 2019 evaluaron en Veldhoven,
Holanda, el manejo de la amenaza de parto pretérmino entre las 23 y 34 semanas de gestacion,

incluyendo pacientes con embarazos multiples y presencia de sangrado genital. EIl diagnostico



de amenaza de parto pretérmino lo realizaron teniendo en cuenta la presencia de contracciones
uterinas y la medicion de la longitud cervical que estuviera entre 15 y 30mm. a las pacientes que
reunieron esos criterios de inclusion que correspondieron a 133 pacientes, les realizaron el test
de fibronectina fetal con medicion de valores con técnica de Elisa donde el valor de corte fue 50
ng/ml.

Como resultado se obtuvo; que el test de fibronectina fetal tiene un muy alto valor
predictivo positivo (100%), una sensibilidad del 100% para el parto dentro de los primeros 7 dias
posterior al ingreso hospitalario. Determinaron que la presencia de sangre a nivel vaginal no
afectaba el resultado del test. Lo que permitié concluir que las pacientes con diagndstico de
amenaza de parto pretérmino con test de fibronectina fetal negativo no tendrian su parto dentro
de los siguientes 7 dias de la aplicacion del test. Adicionalmente se determind que con la
implementacion del test, podian: discriminar -entre cuales pacientes ingresar, cuales dar
tratamientos ambulatorios y cuales ameritaban ser trasladadas a un centro hospitalario de mayor

complejidad, lo que permitié disminuir costos hospitalarios.

Bases teoricas

El parto pretérmino se define como todo parto que ocurra antes de la semana 37 o antes
de los 259 dias post concepcionales, esta determinado por la presencia de contracciones uterinas
regulares (por lo menos 3 en 20 minutos), acompafiadas de cambios cervicales: Borramiento del
50% o dilatacién igual o mayor a 3 cm '°. La prematuridad tiene a su vez subdivisiones;

extremadamente prematuros menos de 28 semanas, muy prematuros entre las 28 y 31 mas seis



semanas, prematuros moderados entre las 32 y 33 méas 6 semanas y prematuros tardios entre las

34 y 36 semanas .

Cada afio nacen en el mundo unos 15 millones de bebés antes de llegar a término, es
decir, mas de uno en 10 nacimientos. Los 10 paises con mayor numero de nacimientos
prematuros son los siguientes, en orden decreciente: India, China, Nigeria, Pakistan, Indonesia,
Estados Unidos, Bangladesh, Filipinas, Republica Democréatica del Congo y Brasil. EI 60% de
los nacimientos prematuros se producen en Africa y Asia meridional®. En Europa la tasa de
prematuridad se sitla entre el 5y el 8% del total de los partos, la mayor incidencia se sitda entre
las 33 y 36 semanas correspondiendo a un 77. 23% de los casos . La incidencia en Estados
Unidos es alta; con una tasa de prematuridad alrededor del 12 %, es decir cada minuto nace un
prematuro en ese pais; la evidencia sugiere que el incremento ha sido mas marcado en los
altimos afios. En Latinoamérica y el caribe las cifras son ligeramente mas elevadas que en
Estados Unidos. En Venezuela segun el dltimo reporte del 2010 se estima una tasa de

prematuridad del 8.1% *°.

Mdltiples factores han contribuido a que la incidencia del parto pretérmino vaya en
aumento, tales como el aumento de los embarazos mdltiples, el mayor uso de técnicas de
reproduccion asistida, intervenciones obstétricas mas agresivas donde no se da expectancia a
embarazos que quizas podrian tenerla *. Asi mismo, aun no existe un consenso a nivel mundial
donde se especifique la edad gestacional minima para considerar parto pretérmino, algunos
toman en cuenta la clasificacion internacional de enfermedades edicion 10 (CIE-10) de la
Organizacién Mundial de la Salud que toma en cuenta la edad gestacional después de las 22

semanas, otros toman en cuenta el peso que mayor de 500 gr.



FACTORES DE RIESGO

El parto pretérmino se genera por la interaccion de diferentes factores de riesgo y la
predisposicion genética de la madre; uno solo de ellos generalmente no es el causante de esta
patologia, entre los factores de riesgo se destacan:
-Antecedente de Parto pretérmino: Se ha reportado que este riesgo se correlaciona con el
numero de partos prematuros anteriores y tiende a incrementarse fuertemente a menor edad del
parto prematuro anterior (< de 32 semanas) .
-Factores uterinos: malformaciones, miomatosis, incompetencia istmico-cervical, conizacion
cervical, entre el 1- 3% de las pacientes con parto pretérmino presentan una malformacién
uterina, siendo las més frecuentes el Utero bicorne y el Gtero tabicado *°.
-Factores genéticos: El riesgo esta incrementado si la madre o hermana ha tenido un parto
pretérmino. Se han encontrado en pacientes con partos pretérmino, niveles bajos de ARN m de
interleuquina 10, asi mismo esta en estudio genes que codifican el factor de necrosis tumoral que
podria estar alterado en pacientes con dicha patologia®’.
-Obesidad: Se ha visto una fuerte asociacion de la obesidad con la amenaza de parto pretérmino,
sin embargo; esta conexion esta relacionada con las comorbilidades desarrolladas a partir de la
obesidad, como son: diabetes, hipertensién entre otras'®. El sobrepeso y la obesidad materna
durante el embarazo se asocian con un mayor riesgo de parto prematuro, especialmente partos
extremadamente prematuros.
- Desnutricidn: las pacientes gestantes con indices de masa corporal menor de 19 kg /m2 tiene el
doble de probabilidad de presentar un parto prematuro®
-Factores demograficos y sociales: Se ha encontrado que la edad materna extrema (<18 > 35

afios) representa riesgo para desarrollar parto pretérmino. La etnia africana tiene el riesgo
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aumentado comparado con la raza blanca o latina®. Un estudio realizado por el Centro para el
control y prevencion de enfermedades de Atlanta (CDC), hallé un riesgo relativo de 2,6 (IC
95%: 2,1-3,1) de parto pretérmino en mujeres de raza negra, comparandolas con las de raza
blanca. Asi mismo el nivel socio economico bajo, analfabetismo, el estrés y esfuerzo fisico esta
relacionado con la manifestacion de la patologia.

-Embarazo multiple: El embarazo multiple varia entre los grupos étnicos (1 de cada 40 mujeres
de Africa Occidental a 1 en 200 mujeres en Japon), aumenta a medida que la gestante es de
mayor edad e incrementa con el aumento de la concepcion asistida. Generalmente lo embarazos
multiples no llegan al término, esta aumentado el riesgo 10 veces mas que los embarazos
Gnicos?.

- Infecciones: Juegan el papel quizds mas importante en el desarrollo del parto pretérmino, se
incluyen infecciones del tracto urinario, vaginosis bacteriana, sifilis, VIH, enfermedad
periodontal, entre otras.

-Habitos: Se encuentra el riesgo aumentado de hasta el 30% en pacientes con habito tabaquico
activo, y esta directamente relacionado con el nimero de cigarrillos diarios, el habito alcohdlico
segun un estudio realizado en Dinamarca con 40.892 gestantes, se determind que el consumo de
7 bebidas alcohélicas a la semana representaba un riesgo relativo de 3,26 (IC 95%: 0,80-13,24)%
El consumo de sustancias psicoactivas, puede generar infartos placentarios con consecuencias
tales como: desprendimiento prematuro de placenta, restriccion del crecimiento intrauterino que
pueden determinar nacimientos prematuros?.

-Anemia: Esté intimamente relacionada con estados carenciales, donde el aporte nutricional de

alimentos ricos en vitaminas y minerales como el hierro es muy deficiente y esto condiciona el
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riesgo aumentado®’. Sin embargo es un factor de riesgo controversial, algunos autores dudan de
que sea una causa directa.

- Patologia materno- fetal: Los trastornos hipertensivos del embarazo, corioamnionitis,
desprendimiento prematuro de placenta, el sufrimiento fetal agudo, la restriccion del crecimiento
intrauterino, pueden llevar a finalizacién temprana de la gestacion, dado muchas veces por lo

agudo del cuadro clinico la patologia no da opcion a la expectancia.

FISIOPATOLOGIA DEL PARTO PRETERMINO:

Se estd considerando la parto pretérmino como un sindrome dado su naturaleza
multifactorial, donde pueden intervenir, factores maternos, fetales, genéticos y ambientales™®.
Existen componentes para generar el parto pretérmino, como son: activacion del eje hipotdlamo-
hipofisis materno o fetal, distension uterina anormal, activacion de la decidua y membranas
corioamni6ticas e inflamacion. Los 4 factores que se sefialaron tienen una via final comun;
generar sustancias uterotonicas.

Una de las principales causas de parto pretérmino es la presencia de inflamacion/
infeccion; sin embargo se describe que el 40 % de la etiologia es de origen idiopatico’®. La
fisiopatologia inflamatoria responsable del cuadro clinico, esta relacionada con citoquinas que
tienen diferentes mecanismo de accidn, paracrino, autocrino o endocrino.

Productos bacterianos, toxinas excretadas, desechos de pared celular, se comportan como
antigenos que son reconocidos como extrafios por células del sistema inmunoldgico. Resultado
de este reconocimiento se producen y excretan citoquinas. Estas se agrupan en 4 grupos: 1.
Citoquinas proinflamatorias incluyen la IL-1 y TNF ( Factor de Necrosis Tumoral), 2. Citoquinas

inmunomoduladoras incluyen IL-6 y LIF ( Factor inhibitorio de leucemia) 3. Quimiocinas
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incluye IL 8, RANTES y MCP-1 ( monocito quimioatrayente proteina 1) 4. Citoquinas
inhibitorias: IL-4, IL-10".

Muchas de esas citoquinas han sido encontradas en pacientes con infeccion intramnidtica
y parto pretérmino con membranas integras, entre ellas destacan IL-1, IL-6, IL-8 y TNF. Que son
las mismas citoquinas que estan presentes en el trabajo de parto a término. No solo intervienen
citoquinas, también se encuentran proteinas inhibitorias de macrofagos (MIP),
Metaloproteinasas, promotores de apoptosis, efectores e iniciadores de caspasas, responsables de
la activacion del trabajo de parto™.

En la hemorragia decidual se producen sustancias que favorecen el trabajo de parto
pretérmino, RANTES, trombina, plasmindgeno, Activador de plasmondgeno (tPA), Factor de
crecimiento epidérmico (EGF), Factor V de Leiden, desencadenan la produccién de
prostaglandinas y liberacién de oxitocina que conducen al inicio de trabajo de parto®.

Las lesiones observadas en la placenta de pacientes con trabajo de parto pretérmino
incluyen falla de la transformacion fisioldgica del segmento miometrial de las arterias espirales,
aterosis, trombosis de las arterias espirales 0 una combinacidn de estas lesiones. Las lesiones
fetales pueden incluir una disminucién en el nimero de arteriolas en las vellosidades coriales o
trombosis arterial fetal™°

Se ha postulado un papel para el sistema renina-angiotensina, debido a que las
membranas fetales estan dotadas de un sistema renina-angiotensina funcional y debido a que la
isquemia uterina aumenta la produccion de renina. La angiotensina Il puede inducir la
contractilidad miometrial directamente o por la liberacién de prostaglandinas™.

Situaciones de estrés en la embarazada y el feto generan la activacién del eje hipotalamo-

hipdéfisis, con la liberacion de hormonas del estrés como el cortisol, que origina el incremento de
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factor liberador de corticotropina que a su vez estimula la sintesis de prostaglandinas E2 la cual
es capaz de iniciar contracciones uterinas®.

La distension uterina patoldgica, estd asociada a proteinas de la contraccion (CAP),
conexina 43 y 26, cadena ligera de miosin kinasa, procalcitonina, péptido regerador de
calcitonina. Actuan para que se generen contracciones, aumentando la expresion del receptor de
oxitocina en el miometrio y liberacién de prostaglandinas, caso muy comdn en embarazos
mdltiples, polihidramnios, etc®.

Los 4 factores tienen una via comun y es la sintesis de prostaglandinas, que van actuar en
el miometrio produciendo contraccidn, en el cuello uterino, reblandecimiento y dilatacion y en

las membranas fetales: ruptura.

CLASIFICACION DEL PARTO PRETERMINO

- latrogénico: EI médico decide finalizar el embarazo con el fin de prevenir el deterioro materno
y el sufrimiento fetal secundario a una patologia

- Espontaneos: Es el que se desencadena por causas relacionadas con la infeccién, el trauma, o
distension uterina.

- Idiopéticos: Sin causa aparente

DIAGNOSTICO

El diagndstico precoz de la amenaza de parto pretérmino y el parto pretérmino
propiamente dicho es un poco complicado, dado que se pueden presentar inicialmente signos y
sintomas leves, asi mismo, se cuenta con diferentes técnicas para establecer el diagnostico,

clinico, ultrasonografico y bioquimico.
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-Clinico: La presencia de contracciones uterina regulares junto con las modificaciones
cervicales son los criterios clinicos més utilizados para el diagnostico de la amenaza del parto
prematuro. Actividad uterina regular (1/10 minutos, 4/20 minutos, 6/60 minutos) con o sin
ruptura de membranas, dilatacion cervical > 3cm, Borramiento del 80%.

La dinamica uterina se puede manifestar como contracciones dolorosas o indoloras,
presion pélvica, dolor lumbar, sangrado vaginal, entre otras. La presencia de contracciones no
significa necesariamente que se active el mecanismo del parto, por lo que su hallazgo tiene poca
sensibilidad y especificidad para predecir el trabajo de parto pretérmino®. Otra manera mas
fiable de verificar la presencia de contracciones uterinas es usando el tocodinamometro, donde
de manera electronica con un transductor colocado en el fondo uterino, registra el tono uterino.

La realizacion de tacto vaginal presenta gran variabilidad entre los diferentes
profesionales que realizan dicha exploracion, sin-embargo, orienta el diagndstico y es necesario
realizar la exploracion ante la presencia de contracciones uterinas.

Ecografico: La ecografia transvaginal fue descrita por primera vez a finales de los afios 1980,
como un método disponible para estudiar el cuello uterino en la mujer embarazada y se ha
convertido en el estandar de oro para la medicion de la longitud cervical®’.

A medida que la longitud cervical disminuye en el segundo trimestre, el riesgo de parto
pretérmino espontaneo aumenta, especialmente cuando ya hay acortamiento cervical. El
acortamiento cervical inicia en el orificio cervical interno y progresa de forma caudal y es
detectado primero en ecografia que al examen fisico.

La causa de este acortamiento cervical prematuro no es clara, pero se ha atribuido a
muchos factores, dentro de estos a sobredistension uterina, actividad uterina oculta, hemorragia

decidual, infeccién, inflamacion, insuficiencia cervical congénita o adquirida.
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La Cervicometria va a permitir segin la medicion y el valor encontrado, generar
tranquilidad si el resultado de la misma se encuentra dentro de los limites normales. Es una
forma fiable y reproducible para evaluar la longitud del cuello uterino por via transvaginal, lo
cual no se ha podido demostrar de la misma manera con la evaluacion del cuello uterino con
ultrasonido transabdominal, ya que la via transvaginal no se ve afectada por la obesidad materna,

posicion del cérvix, ni por sombras u obstruccion de la imagen por partes fetales.

PARAMETROS PARA LA REALIZACION DE CERVICOMETRIA
El Colegio Americano de Obstetras y Ginecdlogos (ACOG) determiné parametros y guias para
realizacién de la cervicometria. Las instrucciones para la obtencién y medicion de cérvix
utilizando ultrasonido transvaginal son:
1. Solicitar la autorizacién de la paciente.
2. ldentificar la paciente y el centro donde se realiza la ultrasonografia
3. Utilizar gel de ultrasonido estéril y proteccidn para el transductor
4. Observar en tiempo real.
a. Buscar la anatomia, por ejemplo: la vejiga, el liquido amniético, el movimiento fetal.
5. Encontrar el plano sagital:
a. Ubicar la linea media.
b. Identificar el orificio cervical interno
c. Mantener el orificio cervical interno a la vista, ajustar la sonda para encontrar el eje
largo del canal cervical y orificio externo.

6. Ampliar la imagen para llenar aproximadamente el 75% de la pantalla con el cérvix.
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7. Una vez que el canal cervical se identifica, se debe comprobar los puntos de reparo:

a. Vejiga vacia

b. Orificio cervical interno

c. Orificio cervical externo

d. Concordancia Subjetiva entre el ancho anterior y posterior del cuello uterino.

8. Una vez se obtenga una buena imagen, se debe realizar varias veces la medicion.

a. 3 iméagenes separadas.

b. Medir la longitud varias veces hasta que la variacién entre las mediciones sea <10%.

c. Aplicar la norma de "entre mas corto mejor"

PARAMETROS ADICIONALES

Existen otros parametros que se pueden evaluar durante la realizaciéon de la valoracion
cervical por via transvaginal como son la embudizacion, tunelizacién, longitud funcional y el
“sludge”.

A. Embudizacion:

La embudizacion del cérvix se define como la apertura del orificio cervical interno en
ecografia. La porcion abierta del cérvix es la longitud del embudo y el diametro interno es el
ancho del embudo. Se presenta progresivamente en forma de T, Y, V y U, siendo la Gltima mas
significativa para parto pretérmino.

B. Tunelizacion:

El porcentaje de tunelizacion o porcentaje del funneling se define como la longitud del
embudo dividida por la longitud cervical, en la cual esta equivale a la suma de la longitud del
embudo y la longitud funcional.

C. Longitud funcional:
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La longitud funcional se define como la porcion del canal endocervical que permanece
cerrada, y esta es la medida tipicamente usada para calculos y predicciones de parto pretérmino.
D. Sludge:

El “sludge” intraamnidtico en ecografia se ve como un acumulo de material hiperecogénico
flotante en el liquido amniotico, cerca al cérvix.

La presencia de “sludge” es un factor de riesgo independiente de corioamnionitis
histologica y de invasion microbioldgica de la cavidad amniotica en mujeres con trabajo de parto
pretermino y membranas intactas.

La presencia de “sludge” es un factor de riesgo independiente para ruptura prematura de
membranas y parto pretérmino espontaneo. Estudios han establecido que el 71% de las mujeres
con “sludge” intraamnidtico tuvieron trabajo de parto pretermino dentro de los siguientes 7 dias,
comparado con 16% sin la presencia de “sludge”. La combinacion de un cérvix corto (menor 25
mm) asociado a la presencia de “sludge” confiere un mayor riesgo de parto pretermino en
menores de 28 y 32 semanas que solo la longitud cervical®.

Estudios recientes, utilizando andlisis univariante y multivariante, sefialan que 15mm
podria ser el punto de corte 6ptimo para predecir el parto en los siguientes 7 dias al ingreso y que

30mm podria ser el punto mas util para excluir el parto pretérmino antes de las 34 o 37

semanas®®.

-Bioquimico:

Diferentes sustancias han sido estudiadas para establecer el diagndstico de parto

pretérmino, entre ellas destacan: activina, inhibina, colagenasa, inhibidores de las
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metaloproteinasas, interleuquinas, factor de necrosis tumoral y fibronectina fetal. La dltima ha
recibido especial atencion y es la que mas estudios satisfactorios tiene.

La fibronectina fetal es una glicoproteina encontrada en la interfase entre el corion y la
decidua, sintetizada por el trofoblasto®. A diferencia de otras fibronectinas, la fibronectina fetal
se caracteriza por tener una secuencia peptidica altamente glicosilada (fragmento I1ICS) en
posicion carboxi-terminal de la subunidad A. Segin Matsuura y col., este fragmento puede
identificarse mediante el anticuerpo monoclonal FDC-6*

En condiciones normales la fibronectina es encontrada en secreciones cervicovaginales
hasta la semana 24 de gestacion, en cantidades elevadas; que hasta cuando se completa la fusion
de las membranas fetales a la decidua. Entre la semana 24 y 34 no deberia detectarse en fluidos
cervicovaginales, sin embargo, la presencia de la glicoproteina sugiere una disrupcion de la
interfase corién decidua lo que incrementa el riesgo de parto pretérmino®.

Las muestras se deben obtener antes de realizar una exploracion cervical digital o de
manipular el cuello uterino ya que estas exploraciones pueden dar lugar a resultados falsamente
positivos. Otros factores que pueden aumentar los falsos positivos son: la presencia de sangre en
vagina y las relaciones sexuales en las 24 horas previas a la realizacion de la prueba. Hay
lubricantes vaginales o desinfectantes que por el contrario pueden aumentar los falsos negativos

Se toma una muestra de secrecion vaginal y el analisis puede realizarse por métodos
cuantitativos basados en la técnica de ELISA en laboratorio y/o semicuantitativos, con técnicas
colorimétricas. Este ultimo andlisis tiene la ventaja de ser mas rapido a la vez que presenta
resultados superponibles a los obtenidos en laboratorio por ELISA. Existe un consenso en
considerar un punto de corte con niveles de fibronectina > 50 ng/ml para considerar positiva la

prueba™
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La fibronectina fetal ha demostrado alta sensibilidad y valor predictivo negativo de 95%
segtin multiples estudios realizados a nivel mundial®. Es un indicador de parto pretérmino que
puede permitir discriminar entre verdadero y falso, y asi adoptar conductas racionales con base a
los resultados. Pacientes con test de fibronectina negativos, pueden beneficiarse de la no
administracion de tratamientos innecesarios y en ocasiones peligrosos, asi como evitar ingresos

hospitalarios.

IMPLICACIONES DE LA PREMATURIDAD PARA EL NEONATO

Los nifios que nacen prematuramente tienen mayores complicaciones a corto, mediano y
largo plazo. Estos se ven afectados por diferentes complicaciones y morbilidades asociadas al
parto prematuro y que se extienden a través de los afios de vida, afectando la nifiez y la etapa
adulta, resultando en enormes costos fisicos, psicoldgicos y econémicos.

Los resultados de los neonatos pretermino después de las 32 semanas de gestacion son
similares a los recién nacidos a término, los problemas mas serios estdn asociados a los
pretérminos antes de las 32 semanas, los cuidados perinatales modernos que incluyen profilaxis
antenatal con esteroides, el uso del sulfato de magnesio como neuroprotector han contribuido a

mejorar las condiciones de estos neonatos™

De las 6.3 millones muertes estimadas de nifios menores de cinco afios en 2013, las
complicaciones del nacimiento prematuro representaron casi 1.1 millones de muertes, segln
nuevos hallazgos publicados recientemente en The Lancet por un equipo de investigacion
coordinado por el Dr. Robert Black, de la Escuela de Salud Pablica Johns Hopkins Bloomberg,
junto con la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) y la Escuela de Higiene y Medicina

Tropical de Londres.
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En total, unos 35,000 nifios y nifias mueren cada afio en América Latina por
complicaciones del nacimiento prematuro. Brasil encabeza la lista de paises con el mayor
numero de bebés que mueren por complicaciones del parto prematuro en la region, con 9.000
cada afio, seguido por México (6.000), Colombia (3.500), Argentina (2.400), Venezuela (2.200),
Per(i (2.000), Guatemala (1.900), Bolivia (1.600), Ecuador (1.500) y Honduras (1.100)*2

Las complicaciones a corto plazo constituyen, sepsis neonatal, enfermedad de membrana
hialina, neumonia, hemorragia interventricular, enterocolitis necrotizante y a largo plazo
destacan: deterioro visual y auditivo, enfermedad cardiovascular, retardo global del desarrollo,

secuelas psiquiatricas y conductuales™

Formulacion del problema

¢Cuales seran las caracteristicas sociodemogréficas relacionadas con la amenaza de parto

pretérmino?
¢Cuéles seran los factores de riesgo maternos asociados a la amenaza de parto pretérmino?
¢ Cual es el riesgo relativo de parto pretérmino teniendo en cuenta los valores de cervicometria?

¢Cual es el riesgo relativo que ocurra un el parto pretérmino de acuerdo a la presencia de

fibronectina fetal en secrecion cervicovaginal?

¢Cual es la sensibilidad, especificidad y valores predictivos de la cervicometria y fibronectina

fetal en pacientes con clinica de amenaza de parto pretérmino?
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Objetivos de la investigacion
Objetivo General:
Evaluar la utilidad de la cervicometria y la fibronectina fetal en la prediccion el parto pretérmino
Objetivos Especificos:

1. Determinar las caracteristicas sociodemograficas relacionadas con la amenaza de parto
pretérmino

2. Analizar los factores de riesgo maternos asociados a la amenaza de parto pretérmino

3. Relacionar los valores de cervicometria con el riesgo que ocurra un parto pretérmino.

4. Establecer la relacion entre la presencia de fibronectina fetal en secrecion vaginal y la
posibilidad que ocurra el parto pretérmino.

5. Determinar la sensibilidad y especificidad y los valores predictivos de la cervicometria y
fibronectina fetal en pacientes con clinica de amenaza de parto pretérmino

6. Determinar el riesgo de presentar parto pretérmino usando la cervicometria y la

fibronectina fetal.
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CAPITULO Il

MARCO METODOLOGICO

Tipoy disefio de la investigacion:

Enfoque de la investigacion

La investigacion tiene un enfoque cuantitativo, donde se probé a una hipétesis por medio
de datos numéricos, expresados a traves de objetivos claramente establecidos y variables objeto

de estudio.

Tipo de investigacion

Se realiz6 una investigacion de tipo analitico, con la finalidad de encontrar evidencia que
apoye la investigacion que se esta llevando a cabo, en este caso, se busco confirmar la utilidad
diagnostica de la fibronectina fetal y la cervicometria en la amenaza de parto pretérmino, y a

posteriori formar una idea concreta que permita estandarizar el método.

Disefio de la investigacién

Es un disefio de campo, pre-experimental y de tipo prospectivo donde se aplicara la prueba de
fibronectina fetal en secrecion vaginal y cervicometria en pacientes con amenaza de parto
pretérmino, que consultan a la emergencia obstétrica del Hospital Universitario de los Andes

durante el presente afio.
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Operacionalizacion de las variables:

Objetivos Variable Dimensién Indicador Instrumento
especificos
Identificar las | Edad Afios Medidas de | Ficha de
condiciones _ _ posicion, recoleccion.
sociodemograficas | S€X0 Masculino/Femenino dispersion y
de la muestra - - forma.
Procedencia Origen de la persona
_ — _ Cifras Absolutas,
Escolaridad Analfabeta/primaria/bachille | porcentaje
rato/ universitario
Analizar los | Ant. parto pretérmino | Si/no Cifras Absolutas, | Ficha de
factores de riesgo _ _ i Porcentaje recoleccion.
maternos asociados | Infeccion urinaria Si/ no
a la amenaza de Infeccién vaginal Si/ no
parto pretérmino
Anemia Leve /moderada /severa
Tabaquismo Si/no
Paridad Nulipara/ multipara
Malf. Uterinas Si/no
IMC >30
<18,5
Ant. Aborto Si/no
Diabetes Si/ no
TORCH Si/ no
Trombofilias Si/no
Lupus Si/no
Relacionar los | Longitud cervical por | <15mm Cifras Absolutas, | Ficha de
valores de | ecografia Porcentaje recoleccién.
cervicometria  con
el riesgo de parto 16-30mm
pretérmino
>30mm
Establecer la | Fecha de parto dia del nacimiento Cifras Absolutas, | Ficha de
relacion entre la Porcentaje recoleccion.
presencia de | Semanas de gestacion
fibronectina fetal en | cumplidas 24 a 36 semanas
secrecion vaginal y
la posibilidad que
ocurra el parto
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pretérmino

Test de fibronectina

Positivo

Negativo

Determinar la
sensibilidad y
especificidad y
valores predictivos
de la cervicometria
y fibronectina fetal
en pacientes con
clinica de amenaza
de parto pretérmino

Cervicometria
fibronectina fetal

Presencia y Ausencia

Sensibilidad
especificidad

Valor
positivo
negativo

y

predictivo

y

Ficha

recoleccion.

de

Determinar el
riesgo de presentar

parto  pretérmino
usando la
cervicometria y la
fibronectina fetal.

Cervicometria
fibronectina fetal

Presencia y ausencia

Riesgo relativo

Ficha
recoleccion
datos

de
de

HIPOTESIS

El diagnostico de la amenaza de parto pretérmino es mas preciso si se usan adicional a las

herramientas tradicionales (tacto y presencia de contracciones uterinas) métodos bioquimicos

como la fibronectina fetal en secrecion vaginal y la cervicometria; y de esta manera poder

identificar con mayor precision las pacientes que puedan evolucionar a parto pretérmino y darle

un mejor manejo al binomio madre-hijo.

25




Poblacion y muestra

Poblacion
Pacientes ingresadas en la emergencia obstétrica, con el diagndstico de amenaza de parto
pretérmino en el Instituto Autonomo Hospital Universitario de Los Andes, entre septiembre a

noviembre de 2020.

Muestra

Consiste en muestreo no aleatorizado constituido por gestantes con diagnostico de amenaza
de parto pretérmino; ingresadas en la emergencia obstétrica del Instituto Autonomo Hospital
Universitario de Los Andes, en el periodo de septiembre a noviembre de 2020, donde se tendra
un grupo que cumplan con los criterios de inclusién y exclusion:

A) Criterios de inclusion:

-Pacientes con diagnostico de amenaza de parto pretérmino en el periodo establecido
-Embarazo entre 28 a 34 semanas

-Feto Unico vivo.

B) Criterios de exclusion:
-Dilatacion mayor a 3 cm
-Gestacion multiple

-Pacientes con sangrado genital y/o ruptura prematura de membranas
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-Pacientes con diagnostico de preeclampsia, bradicardia o taquicardia fetal, restriccion del
crecimiento intrauterino.
-Portadoras de cerclaje

-Pacientes con anormalidades uterinas.

Técnicas para el procesamiento y analisis de la informacion:

Técnica de recoleccion de datos:

Se evaluaron las pacientes que ingresaron a la emergencia obstétrica con clinica de
amenaza pretérmino, posterior a confirmar que cumplen los criterios de inclusion, se procedio a
informarle a la paciente a cerca del estudio a realizar y firmar el consentimiento informado. Se
realizd el interrogatorio pertinente, posteriormente se realiz6 la especuloscopia y se tomo la
prueba colorimétrica de fibronectina fetal, la cual se proces6 de manera inmediata.
Posteriormente se realizo el tacto vaginal y la cervicometria. Los datos obtenidos se registraron
en la ficha de recoleccion de datos.

Se hizo seguimiento de la paciente via telefonica hasta que completaron las 37 semanas

de gestacion. Haciendo especial énfasis en el dia 7 y 14 posterior al ingreso.

Técnica para realizar la toma de muestra de secrecion vaginal

Se uso el test rapido cualitativo inmunocromatico para detectar fibronectina fetal en
muestras de secrecion vaginal.

Era necesario que previo a tomar la prueba la paciente no presentara sangrado genital, no
haya tenido relaciones sexuales 24 horas antes, no haya presencia de geles o lubricantes que

pudieran dar falsos positivos. Se coloc6 un espéculo vaginal, se identifico el cuello uterino, se
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tomo un hisopo esteril, asegurandose de no tocar la vulva o las paredes vaginales para evitar
contaminacion, se dirigio al fondo de saco posterior donde durante 20 segundos se tomo la
muestra de secrecion vaginal.

Se debe tenia la solucién buffer preparada en el tubo de ensayo, se tomé el hisopo e
inmediatamente se introdujo en esa solucién, se agitd por un minuto y posteriormente se
desechd el hisopo. Se extrajo con un gotero o una inyectadora estéril 1 cc de solucion, y se
aplicaron 3 gotas en el cassette de la prueba, se esperaron 10 minutos para leer los resultados.

Pueden obtenerse 3 opciones:

Positivo: Aparecen 2 bandas coloreadas, una en la region control y otra en el test. La del
test puede variar de intensidad, desde un rosado claro hasta uno mas intenso. Lo cual solo
significa mayor o menor presencia de fibronectina en la muestra.

Negativo: Aparece una sola banda coloreada en la region de control.

Invalido: Ausencia total de bandas en-ambas regiones.

El punto de corte para esta prueba fué 50ng/dl, con ese valor minimo de fibronectina, marca

positivo.

Técnica para la realizacion de la cervicometria

1. Previo vaciado vesical, la paciente durante la exploracion debié mantener las extremidades
inferiores en abduccion para permitir los movimientos del explorador.

2. Se utiliz6 una sonda transvaginal de 5MHz. Una funda debera cubrir la sonda, y gel estéril
deberia ser utilizado.

3. La sonda se introdujo con suavidad en férnix vaginal anterior para obtener un corte sagital

cervical.
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4. Se identificaron ambos orificios cervicales, canal endocervical y mucosa endocervical. La
mucosa endocervical deberia ser utilizada para definir el nivel del OCI. Se distinguio entre el
canal cervical y el segmento uterino inferior, que podria falsear la imagen obteniéndose un canal
cervical més alargado.

5. Se tuvo precaucion de no realizar presion excesiva sobre el cérvix uterino, ya que elongaria
éste.

6. Se magnifico la imagen, de tal forma que el cérvix ocupe al menos un 75% de la imagen.

7. Medida de la distancia entre ambos orificios cervicales. Se obtuvieron tres medidas (e
imagenes) en un periodo de tres minutos y se selecciond la medida mas corta de longitud
cervical.

8. Se determind la presencia 0 no de embudizacion cervical. La mucosa endocervical nos
proporcionard una definicion ajustada del grado de embudizacion. Ocasionalmente un
engrosamiento del segmento uterino inferior pude simular embudizacién y este puede ser
identificado por la ausencia de mucosa a través de las paredes de la embudizacion.

9. Finalmente, se establecio la presencia de cambios dinamicos en el cérvix, definidos por la

aparicion y desaparicion de la embudizacion durante la exploracion.
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Andlisis estadistico

Analisis  estadistico  descriptivo: A las  variables  categéricas  se
le calcularan distribuciones de frecuencias y porcentajes simples, a las distribuciones de datos de
las variables cuantitativas continuas también se le hallaran las medidas de tendencia central
(media aritmética, mediana) y variabilidad (desviacién tipica y error tipico de la media).

Analisis estadistico inferencial: Se calculé para observar asociacion entre variables
cualitativas (Chi- cuadrado), sensibilidad y especificidad y analisis de varianza (Anova) de un
factor, las tablas y grafico fueron procesados por el software SPSS version 15.

Recursos
Recursos humanos:

Directos:

- Autor: Lily Castillo residente de 3er afio.

- Tutor: Dra. Luz Salazar

- Asesor Metodologico: Lic. Yorman Paredes
Indirectos:

- Dr. Leonardo Valero. Perinatologia

- Dr. Luis Blanco. Jefe de la emergencia obstétrica

- Residentes de ler y 2do afio de Ginecologia y Obstetricia
Recursos fisicos:

Computadora

Ficha de recoleccion de datos
Historias clinicas

Teléfono

Ecografo

Kit de fibronectina fetal (prueba rapida)
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CAPITULO IV
Resultados

Se evaluaron 27 pacientes con clinica de amenaza de parto pretérmino que cumplieron
con los criterios de inclusion y exclusién a las que se le realizd cervicometria y se aplico el test
rapido de fibronectina fetal, se encontré un promedio de edad de 27.7 + 7.7 afios con limites de

15 y 43 afios.

Tabla 1. Edad de pacientes con amenaza de parto pretérmino ingresadas en el IAHULA, entre
septiembre a noviembre de 2020.

Estadistico Edad
Media 27,70
Mediana 28,90
Desv. tip. 7,715
Minimo 15
Maximo 42

El 44.4% eran procedentes del distrito sanitario Mérida y un 7.4% del estado Zulia y el
grado de escolaridad mas frecuente el bachillerato con 13 casos (48%). La edad gestacional
promedio fue de 32.42 semanas con DE *1.69. El 7% (25.9%) de las pacientes tenian
antecedente de parto pretérmino y el 37% tenian antecedente familiar de parto pretérmino. El

63% eran multiparas de las cuales 6 de 7 pacientes presentaron parto pretérmino
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Tabla 2. Antecedentes familiares y personales de paridad de pacientes con amenaza de parto
pretérmino ingresadas en el IAHULA, entre septiembre a noviembre de 2020.

Antecedente familiar Parto

Pretérmino Frecuencia Porcentaje
Si 10 37,0
No 17 63,0
Antecedente personal Parto Pretérmino

Si 7 25,9

No 20 74,1
Aborto

Si 6 22,2

No 21 77,8
Paridad

Nulipara 10 37,0

Multipara 17 63,0

Total 27 100,0

Fuente: Ficha de recoleccion.

Se describieron algunos factores de riesgo para amenaza de parto pretérmino, se
evidencio que de acuerdo al indice de masa corporal en las pacientes evaluadas, el 48% estaban
por encima de la normalidad; 37 y 11% correspondian a sobrepeso y obesidad respectivamente,
lo que contrasta con el 44% de las pacientes que se encontraban dentro del peso normal. Con
respecto a la infecciones, predominé la presencia de infeccion vaginal con un 59.3% sin embargo
cerca de la mitad de pacientes estudiadas presentaban infeccion urinaria (48.1%). El 59.25% de

las maternas presentaba anemia leve y solo una paciente con anemia moderada.
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Tabla 3. Factores de riesgo de pacientes con amenaza de parto pretérmino ingresadas en el
IAHULA, entre septiembre a noviembre de 2020.

IMC Frecuencia Porcentaje
Bajo peso 2 7,4
Normal 12 44 4
Sobrepeso 10 37,0
Obesidad 3 11,1
Infeccion Urinaria
Si 13 48,1
No 14 51,9
Infeccién Vaginal
Si 16 59,3
No 11 40,7
Diabetes
Si 1 3,7
No 26 96,3
Tabaco
Si 3 11,1
No 24 88,9
Alcohol
Si 1 3,7
No 26 96,3
Hemoglobina
Normal 10 37,0
Anemia Leve 16 59,25
Anemia Moderada 1 3,7
Total 27 100,0

Fuente: Ficha de recoleccion.

El 25.9 % de las pacientes tuvieron parto pretérmino, de esas el 11.1% (3) el parto ocurrio
entre los 7 dias posterior a su ingreso y el 14.8% (4) el parto se presento entre los 7 y 15 dias

después del ingreso.

Se realizd cervicometria a las 27 pacientes, y se clasificaron en alto y bajo riesgo, >25mm

y <25mm respectivamente. 17 (63%) correspondian a bajo riesgo y 10 (37%) alto riesgo, de las
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cuales el 25.9% (7) tuvieron parto pretérmino, destacan 2 pacientes (7.4%) que presentaron
parto pretérmino y tenian una longitud cervical de <15mm. La sensibilidad de la cervicometria
para parto pretérmino fue de 100% con una especificidad del 85%, valor predictivo positivo de

70% y valor predictivo negativo 100%. Con un valor de p <0.001 estadisticamente significativo.

De las 10 pacientes de alto riesgo, en una se evidencio funnelizacion del cuello uterino, y

la finalizacién del embarazo tuvo lugar 48 horas después de su ingreso.

Tabla 4. Cervicometria: sensibilidad, especificidad y valores predictivos de pacientes con
amenaza de parto pretérmino ingresadas en el IAHULA, entre septiembre a noviembre de 2020.

Parto Pretérmino Cervicometria
Cervicometria Si No Total S E VPP VPN
Alto riesgo 7 3 10 100% 85% 70,00 100,00
Bajo riesgo 0 17 17
Total 7 20 27 P-valor <0,001

Fuente: Ficha de recoleccion.

Asi mismo se aplico el test de fibronectina fetal (prueba rapida) método cualitativo, que
arrojé como resultado 3 pacientes positivas con un porcentaje del 11.1%. Las tres presentaron
parto pretérmino durante la primera semana posterior al ingreso. Se reportd una sensibilidad del
42,86%, especificidad del 100%, valor predictivo positivo de 100% Yy valor predictivo negativo

83.33%. Con un valor de p 0.011 estadisticamente significativo.
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Tabla 5. Fibronectina fetal: sensibilidad, especificidad y valores predictivos de pacientes con
amenaza de parto pretérmino ingresadas en el IAHULA, entre septiembre a noviembre de 2020.

Parto Pretérmino Fibronectina
Fibronectina Si No Total S E VPP VPN
Positivo 3 0 3 42.86 % 100 % 100 83.33
Negativo 4 20 24
Total 7 20 27 P-valor 0,011

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

El 100% de las pacientes fueron ingresadas y se les administrd tratamiento tocolitico y

antiespasmadico.

Con un nivel de significancia del 0.05% el riesgo de tener parto pretérmino con una
cervicometria de alto riesgo (<25 mm) entre las pacientes con amenaza de parto pretérmino es
3,429 1C 95% (1,84-6,40) a los 7 dias y de 3.833 IC 95% (1,92-7,62) veces mayor a los 15

dias; lo que representa un riesgo relativo significativo.

Tabla 6. Riesgo relativo para parto pretérmino basado en la cervicometria en pacientes con
amenaza de parto pretérmino ingresadas en el IAHULA, entre septiembre a noviembre de 2020.

Cervicometria

. L Intervalo de
Alto riesgo Bajo riesgo Total confianza al 95%
L?tg?;;a N % N % N % RR**  Superior Inferior
Si 3,00 11,11 0,00 0,00 3,00 1111 3,429 1,84 6,40
No 7,00 2593 17,00 6296 24,00 88,89

Total 10,00 37,04 17,00 6296 27,00 100,00

Latencia

. % N % N % RR**  Superior Inferior
15 dias
Si 4,00 14,81 0,00 0,00 4,00 1481 3,833 1,927 7,627
No 6,00 22,22 17,00 6296 23,00 8519

Total 10,00 37,04 17,00 62,96 27,00 100,00
Fuente: Ficha de recoleccion.
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Asi mismo, se evaluo el riesgo relativo de tener parto pretérmino con resultado de
fibronectina fetal positivo a los 15 dias, arrojando como resultado 1.150 IC 95% lo cual no es

significativo.

Tabla 7. Riesgo relativo para parto pretérmino basado en la fibronectina en pacientes con
amenaza de parto pretérmino ingresadas en el IAHULA, entre septiembre a noviembre de 2020.

Fibronectina Fetal Total
- . " Intervalo de
Positivo Negativo Positivo confianza al 95%
le;t%r;glsa N % N % N % RR  Superior Inferior
Si 0,00 0,00 4,00 1481 4,00 1481 1,150 0,982 1,347
No 3,00 11,21 20,00 74,07 23,00 8519

Total 3,00 11,11 24,00 88,89 27,00 100,00
Fuente: Ficha de recoleccion

Al combinar las dos pruebas, cervicometria y fibronectina y evaluar la capacidad
prondstica del parto pretérmino, se tiene que de las 27 pacientes evaluadas 3 tuvieron
fibronectina y cervicometria positivas y parto antes de las 37 semanas con un valor de p 0.027

estadisticamente significativo.

Tabla 8. Fibronectina y cervicometria en pacientes con amenaza de parto pretérmino ingresadas
en el IAHULA, entre septiembre a noviembre de 2020.

Desviacion
Fibronectina N Media tip. P-valor
Cervicometria Positivo 3 17,700 2,631 0.027%*
(mm) Negativo 24 28,601 7,799 ’

Nota: ** significancia estadistica seglin la T de Student para muestras independientes al 95%
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Discusién

El principal objetivo de la prevencion del parto pretérmino es el diagnostico precoz del
mismo, se buscan métodos mas precisos y fidedignos que puedan dar una aproximacion mas
exacta y cumplir con el objetivo.

Encontrar fibronectina fetal en secrecion vaginal en pacientes con membranas integras puede
distinguir entre las contracciones uterinas tipo Braxton Hicks y las verdaderas contracciones que
pueden desencadenar parto pretérmino. Asi mismo la medicién de la longitud de cuello uterino

puede contribuir a decantar entre las pacientes de alto y bajo riesgo.

En este estudio se encontré que la media de edad entre las pacientes que presentaron
amenaza de parto fue de 27.7 afios resultados que concuerdan con estudios realizados por

Mohamed®.

Dentro de los diferentes factores de riesgo que se presentan en la amenaza de parto
pretérmino destaca en nuestro trabajo que el 50% o mas de las pacientes eran multiparas, con
sobrepeso u obesidad coincide con Cnattingius® que afirma que el riesgo de partos prematuros
aumentara con el IMC entre las mujeres con sobrepeso y obesidad. Sin embargo al no tener en
nuestro trabajo el indice de masa corporal del primer trimestre del embarazo se hace dificil
establecer una real asociacion. Delnord® describe que hay mayor riesgo de parto pretérmino en
pacientes multiparas que en la nuliparas; fue lo que se evidencid en nuestro estudio. Asi mismo,

35-24

se encontrd un alto porcentaje de pacientes con anemia leve, Symington y Giacomin afirman

que la anemia materna tiene una fuerte asociacion con el parto pretérmino
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A pesar que la etiologia del parto pretérmino es multifactorial, es ampliamente conocido que
las infecciones (urinarias y vaginales) representan una de las principales causas de parto
pretérmino, los hallazgos de nuestro estudio se corroboran con lo reportado en la literatura
internacional, sin embargo, llama la atencion que predominaron las infecciones vaginales sobre
las urinarias lo que puede estar relacionado segtin Bayar® con el papel de la microbiota vaginal
durante el embarazo, donde un desequilibrio puede dar sintomas claros de amenaza de parto y
en equilibrio es claramente protector.

Una paciente con amenaza de parto pretermino y una longitud cervical >25mm es un factor
protector ° lo que se corrobord en nuestro estudio, donde las pacientes con cervicometria de bajo
riesgo no tuvieron parto pretérmino. Shopie y colaboradores®’ concluyen que pacientes con
cervicometria <15 mm tuvieron parto pretérmino inevitable y Gémez*® examiné 215 pacientes
con amenaza de parto pretérmino y el 59% de las pacientes con cuellos cortos <15mm tuvieron

parto pretérmino, lo que se correlaciona con los hallazgos de esta investigacion.

Se encontraron resultados similares a los de lams y colaboradores®® en cuanto a la
cervicometria y el parto pretérmino donde la sensibilidad fue de 100%, especificidad 44%, valor
predictivo positivo 55% Yy valor predictivo negativo del 100%. Resultados obtenidos con
pacientes con caracteristicas equivalentes.

La alta sensibilidad y valor predictivo negativo de la prueba, reafirma la utilidad de la misma

para identificar pacientes que pudieran finalizar su gestacion antes de los estipulado.
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1 encontraron que el test rapido cualitativo de

Deshpande y colaboradores® y Lépez
fibronectina fetal en pacientes con diagndstico de amenaza de parto pretérmino arrojé una
sensibilidad de 76% y 92% y especificidad de 82% y 83% para parto pretérmino, sin embargo
nuestros resultados no son equivalentes con respecto a la sensibilidad (42.8%).

La literatura internacional® ha demostrado el alto valor predictivo negativo para la
fibronectina fetal si bien en nuestro estudio el valor predictivo negativo fue alto (83%) el valor
predictivo positivo le hace contrapeso con un valor del 100%. La fibronectina fetal logro
predecir el parto pretérmino en un periodo de latencia menor a 7 dias en un 100% caso contrario
ocurrio con el periodo latencia de 7 a 15 dias, donde el riesgo relativo no fue significativo.

Concuerda con los trabajo de Peaceman® que encontraron un valor prondstico negativo alto y

riesgo relativo significativo para parto pretérmino.

Los valores predictivos son las caracteristicas operativas mas importantes de las pruebas
diagnosticas; pero son dependientes de la prevalencia de la condicion que se esté estudiando, es
imprescindible tener prudencia al asignar algun valor cuando la condicién sea de baja
prevalencia. En este caso el pequefio tamafio de la muestra pudo haber ocultado un significativo
incremento en la capacidad operativa de la fibronectina para predecir el parto pretérmino.

El 42.8% de las pacientes finalizaron su embarazo precozmente y eran positivas para la
fibronectina fetal, lo cual indica que no todos los partos pretérmino estan relacionados con

eventos inflamatorios®
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El presente estudio mostré que la cervicometria y la fibronectina fetal tienen alto valor
predictivo negativo, lo que pudiera evitar intervencion médica innecesaria y asi mismo disminuir

costos hospitalarios.

Al evaluar el riesgo relativo de parto pretérmino usando la longitud cervical se encontr6é que
el periodo de latencia posterior a la aplicacion de la prueba de 7 y 15 dias, en ambas semanas el
riesgo relativo fue significativamente alto, no obstante, entre los 7 y 15 dias el riesgo fue mayor,
lo que puede orientar al médico a ejercer mayor control en este periodo de tiempo y ejercer
acciones para prevenir el parto pretérmino. Los resultados concuerdan con los hallazgos de

Kyozuka *®

La asociacion entre la cervicometria y la prueba rapida de fibronectina fetal mostré alto
valor predictivo para el parto pretérmino, lo cual es consistente con estudios previamente
. P 38 . . . 7
realizados por Gomez y colaboradores™ quienes reportaron que la combinacién de ambas
pruebas puede predecir el parto pretérmino en pacientes con membranas intactas, Bruijn* hace la

misma consideracion.

La incidencia de la amenaza de parto pretérmino es alta, sin embargo en este estudio se vio
fuertemente disminuida por el primer pico la pandemia SARS-COV2, que coincidié con el
periodo de recoleccion de muestra; las pacientes no acudian al hospital por temor, por restriccion
de la movilidad y por la cuarentena declarada a nivel mundial, lo que claramente se tradujo en la

escasa muestra presentada.
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Conclusiones

Dentro de las caracteristicas sociodemograficas se tiene que edad de las pacientes
evaluadas con amenaza de parto pretérmino fue de 27. 7 afios, el 44.4% eran procedentes de

distrito sanitario Mérida y 48% de las pacientes eran bachilleres.

La edad gestacional promedio fué de 32.42 semanas y el 63 % de las gestantes fueron
multiparas con diferentes factores de riesgo, de los que reportaron mayor porcentaje; se describe
indice de masa corporal (sobrepeso y obesidad 48%), infecciones vaginales tipo candidiasis, y

anemia leve 59.25%

La cervicometria realizada en pacientes con clinica de amenaza de parto pretérmino tiene
una alta sensibilidad y valor predictivo negativo para identificar pacientes que puedan
evolucionar a parto pretérmino, adicionalmente se describio un riesgo 3 veces mayor para parto

pretérmino en aquellas pacientes en el tercer trimestre con cervicometria menor a 25 mm.

La fibronectina fetal método cualitativo reporto alta especificidad y valor predictivo
positivo, predominantemente en durante los primeros 7 dias posteriores a la prueba. Entre los 7 y

15 dias no demostro tener buena sensibilidad y especificidad.

Al combinar las 2 pruebas diagndsticas, cervicometria y fibronectina fetal, en pacientes
con amenaza de parto pretérmino se demostré que son Utiles para predecir el parto pretérmino,
sin embargo, por la escasa muestra se requiere estudios mas amplios para ratificar dicha

afirmacioén.
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Recomendaciones

Establecer como protocolo la realizacién de la cervicometria en pacientes con diagnéstico

de parto pretérmino.

Realizar estudios similares con una muestra mas amplia que permita llegar a conclusiones

mas fuertes con respecto a la fibronectina fetal.
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ANEXOS

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Numero ‘ Historia clinica

Nombre y Apellido

Edad ‘ Teléfono

Procedencia

Escolaridad AnalfabetalC] Primarial_] Bachiller[T] Universitario [
ANTECEDENTES FAMILIARES
Parto Pretérmino S 1 No—]
ANTECEDENTES PERSONALES
Parto pretérmino si —1 No [—1
Aborto si 1 No 1
Diabetes Si No 1
TORCH Si Nno [
Trombofilias Si No —
Malformaciones uterinas si 1 No 1
Habito tabaquico si 1 No C—]
Habito alcohdlico Si No ]
ANTROPOMETRIA
Peso ‘ Talla ‘
IMC y >30 [— <185 [
ANTECEDENTES G-O
Embarazos anteriores:
Nulipara — Multipara  —
Parto pretérmino Si — No  —
Embarazo Actual :
Edad gestacional por FUR: ECO:
EXAMEN FiSICO
Contracciones uterinas 2/10 1 3/103 4/10
Test de Bishop 1D ZD 3D 4D SD 6D 7D 8u 9“ 10“
PARACLINICA
Hemoglobina:
Infeccion urinaria: Si[] No[] ’ Infeccion vaginal ~ Si[] No[]
Cervicometria:
Fibronectina fetal:  Positiva[] Negativa ]
Fecha del parto: ‘ Semanas de gestacion al momento del parto:
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CONSENTIMIENTO INFORMADO

CERVICOMETRIAY FIBRONECTINA FETAL COMO PREDICTORES EN

AMENAZA DE PARTO PRETERMINO

He leido y entiendo el propdsito de este estudio. Mi médico ha respondido a todas mis preguntas
sobre el estudio. He tenido tiempo suficiente para considerar mi participacion en este estudio y
soy consciente de que la participacion en este estudio es totalmente voluntaria.

Entiendo y acepto que mis datos se recogeran a partir de mis registros médicos, utilizados y
transformados (de forma manual y por ordenador) por los investigadores del estudio o por
cualquier otra parte designada que esté involucrada en el estudio (médicos, autoridades
reguladoras, comités de ética). Se mantendra la confidencialidad de los datos facilitados y no se
utilizaran en las publicaciones mi nombre ni otras caracteristicas identificativas.

Autorizo a mi(s) médico(s) y a la institucién facilitar la informacion imprescindible sobre mi que
sea necesaria para realizar el presente estudio.

He hablado con la Dra. Lily Castillo VVargas quien me explico claramente el procedimiento.

Doy libremente mi consentimiento a participar en este estudio.

Fecha
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