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1.1.

EL LIQUIDO AMNIOTICO

1.1.1. CONCEPTO Y FUNCIONES

El liquido amnidtico (LA) es un medio hidrico que protege al embrion/feto de

influencias externas adversas, favoreciendo con su elasticidad la estatica fetal.

Representa también un complejo mecanismo de nutricion fetal, asi como de su

regulacién metabolica.

Sus funciones principales son *:

Proteccion del feto frente a traumatismos externos y facilitacién de su
correcta movilidad y asi del normal desarrollo del sistema musculo-
esquelético.

Contribucién al desarrollo y maduracion pulmonares.

Contribucién al desarrollo del aparato digestivo fetal.

Nutricion y regulacion del equilibrio acido-basico fetal.

Defensa frente a gérmenes: gracias a Su accién bactericida y/o
bacteriostatica, dependiendo del tipo de germen y de su cantidad. Se basa
en su contenido en anticuerpos, betalisina, complejo proteina-zinc,
citocinas, fibronectina, lisozima y peroxidasas, asi como elementos que le
confieren propiedades antiadhesivas frente a los gérmenes.

Regulacion térmica del entorno fetal, pues mantiene una temperatura fetal
uniforme.

Favorecimiento de la dilatacion cervical en el parto y sus proédromos.

Ademas de sus funciones fisiologicas, puede ser empleado para valorar el

bienestar y madurez fetal si fuera necesario, mediante el calculo del indice

lecitina/esfingomielina, la valoracion de la presencia de fosfatidilglicerol o la

determinacion de cuerpos lamelares.

Por otro lado, se trata de un medio que en ocasiones permite determinados

tratamientos de patologias fetales **.

12
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1.1.2. VOLUMEN Y CUANTIFICACION

El volumen de LA pasa de 50 ml en la 122 semana de gestacion (sg) a 400 ml en
la 202 sg. Hasta las 20-25 sg aumenta progresivamente y guarda relacion con el peso
fetal. A partir de entonces el volumen medio permanece relativamente constante, con un
maximo a las 32-34 sg. A las 36-38 sg es aproximadamente 1 L, momento a partir del
cual se reduce ligeramente hasta unos 800 ml en la gestacion a término .

La técnica de dilucion es considerada el patron de oro para cuantificar el
volumen de LA, pero tiene poca aplicacion clinica dado que para llevarse a cabo
requiere la realizacion de una técnica invasiva, la amniocentesis .

Por ello el método mas empleado para valorar el volumen de LA es la
cuantificacion ecografica del indice de Liquido Amnidtico (ILA) descrito por Phelan y
colaboradores (cols.) °. Consiste en la medida del diametro vertical de LA més profundo
en cada uno de los cuatro cuadrantes del abdomen materno, colocando el transductor
perpendicular al mismo. Las medidas deben realizarse siempre en zonas libres de partes
fetales y asas de corddn. La puntuacion del indice resulta de la suma de las medidas en
centimetros de los cuatro cuadrantes. El ILA sigue una distribucion similar al volumen
real de LA a lo largo de la gestacion, supera a otros métodos en la identificacion de
anomalias en el volumen de LA y ademas se correlaciona inversamente con una
evolucion perinatal desfavorable *°.

Otro método utilizado con frecuencia para cuantificar el LA es el indice de Hill
o Bolsillo vertical maximo de LA. Consiste en la medicidn ecografica de la dimensién
vertical maxima en centimetros del bolsillo Gnico mas profundo de LA. Este bolsillo
debe estar libre de cordon umbilical y partes fetales. La medicidn debe ser realizada con
el transductor ecografico perpendicular al suelo. Se trata de una determinacion simple
que permite una valoracién répida del volumen de LA °”.

Se entiende por Oligoamnios un volumen de LA por debajo de la media en 2
desviaciones estandar para cualquier edad gestacional (EG) o inferior a 250 ml, que
ecograficamente viene expresado por un indice de Phelan inferior o igual a cinco. El
Polihidramnios se define como un volumen de LA superior a 2000 ml y se diagnostica

ecograficamente mediante un ILA igual o superior a veinticuatro ®°.

13
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1.1.3. COMPOSICION Y RENOVACION

La composicion del LA varia a lo largo de la gestacion, al igual que su
osmolaridad, debido principalmente a que su renovacion aumenta conforme avanza el
embarazo.

Durante el primer trimestre es un dializado de suero materno y fetal, de
composicion similar al liquido extracelular del feto, pues la piel fetal es permeable al
paso de agua Yy solutos. Hasta la 202 sg tiene una gran similitud con el plasma materno
del que procede. Tras la queratinizacion de la piel fetal (entorno a las 22-26 sg) pasa a
estar formado principalmente por la orina fetal.

En la gestacién a término la orina fetal es su componente principal, si bien
también esta constituido por secreciones traqueales y por transferencia de liquido
transmembranosa (entre LA y sangre tanto materna como fetal). Queda asi compuesto
por agua (98-99%), componentes organicos e inorganicos, células y gases *°.

La participacion de los rifiones fetales se hace evidente por el incremento
progresivo de creatinina, urea y &cido Urico en el LA. El aporte renal a las 18 sg es de
7ml/dia, a las 25 sg es de 60 ml/dia y en la gestacion a termino de unos 600 ml/dia.

El rifidn fetal modifica la composicion de la orina en respuesta a diversos
estimulos como los cambios en el volumen circulatorio o situaciones de sufrimiento. De
modo que un volumen bajo de LA a cualquier edad gestacional (oligopamnios) se debe
frecuentemente a una insuficiencia placentaria con disminucion del flujo sanguineo
placentario. La agenesia renal o las uropatias obstructivas son otras posibles causas de
oligoamnios ™.

La participacion del aparato digestivo en la circulacion del LA se evidencia por
la relaciéon entre polihidramnios y atresia esofégica, situacion en la que el feto no
deglute la cantidad normal de LA. El intestino contribuye en la eliminacion del LA y en
el proceso de reabsorcion de sodio y agua. El volumen de LA absorbido aumenta con la
EG, siendo de unos 7 ml/dia a las 16 sg, y de unos 500 ml /dia al término del embarazo
9,11-13'

El LA deglutido es absorbido a nivel de aparatos digestivo y respiratorio. Sin

embargo, los mecanismos que regulan la deglucién fetal son desconocidos .
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Se produce una participacion importante de la placenta y membranas ovulares

mediante mecanismos de difusion, regulados por gradientes osmoticos e hidrostaticos y

por canales intercelulares **.

Dentro de los componentes organicos que forman parte del LA se encuentran:

Proteinas: la mayor parte son de procedencia materna (pasan al LA por
pinocitosis), se encuentran en concentracion menor que en el plasma
materno y su concentracion disminuye con la EG. Su distribucion es
similar a la materna: 60% de albimina y 40% de globulinas. La
alfafetoproteina, originada en el higado fetal, aumenta su concentracion en
el LA hasta la 142 sg para luego disminuir, relacionandose su aumento
patoldgico con defectos de cierre del tubo neural. En LA se pueden
identificar Inmunoglobulina G (IgG) e IgA de origen materno. También se
puede identificar IgM tras infecciones intradtero.

Aminoacidos: su concentracion es un 60% menor que en plasma materno y
también disminuyen conforme avanza el embarazo. Pasan a LA mediante
transporte activo.

Otros componentes nitrogenados no proteicos: urea, creatinina y acido
arico, que aumentan su concentracion conforme avanza la gestacion,
debido a la orina fetal.

Lipidos: incluidos los fosfolipidos del surfactante pulmonar, que aumentan
su concentracion con la edad gestacional.

Gldcidos: glucosa, sacarosa, fructosa, etc. La concentracion de glucosa es
menor que en plasma materno.

Vitaminas.

Enzimas.

Hormonas: corticoides, andrdgenos, progesterona, lactogeno placentario

humano, gonadotrofina coridnica, renina, prostaglandinas (PGs), etc.

Dentro de los componentes inorganicos que constituyen el LA se encuentran

zinc, cobre, hierro, manganeso, etc. EI componente celular viene constituido por células

del amnios y de las mucosas y piel fetales. A las 14 sg el LA es practicamente acelular.

Su celularidad es escasa entre las 14 y las 32 sg y aumenta bruscamente a partir de las

37 sg.
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La fisiologia del LA presenta todavia numerosas incognitas. El feto interviene de
manera esencial en la formacion, renovacion y mantenimiento del volumen del mismo y
las membranas corioamnidticas en la circulacion y en el mantenimiento de su
osmolalidad (cuyo valor permanece constante durante el tercer trimestre). No obstante,
se desconocen todavia los mecanismos que controlan de forma precisa esta compleja

regulacion >.

1.2. MEMBRANAS FETALES

1.2.1. ESTRUCTURA

Las membranas fetales estan formadas por una lamina interna, el amnios, y una
lamina externa, el corion. Ambas laminas estan separadas por tejido conectivo denso
con una pequefia cantidad de elastina (que en diversas clasificaciones se considera como

parte del corion).

Amnios

En contacto con el LA, el amnios deriva del ectodermo embrionario y tiene unos
0,05 milimetros (mm) de grosor. Esta formado por una capa de células amniogénicas
(epitelio cubico simple que reviste la cara interna, en contacto con el LA), precursoras
del epitelio amnidtico, y otra de células mesenquimaticas semejantes a los fibroblastos.
Entre ellas se produce el depésito de colageno intersticial (fundamentalmente tipo 1y 111
y cantidades menores de los tipos V y VI) que aporta la mayor parte de la resistencia a
la traccion de las membranas fetales.

La superficie apical de las células epiteliales del amnios contiene numerosas
microvellosidades muy desarrolladas, constitucion compatible con un lugar fundamental
de transferencia de sustancias.

El amnios conforma el saco amniotico, ya reconocible a los 7-8 dias del
desarrollo embrionario. Esta membrana interviene en el transporte de agua y sustancias
hidrosolubles que mantienen la homeostasis del LA y también produce componentes
bioactivos como por ejemplo péptidos vasoactivos, factores de crecimiento, PGs y
citocinas. Asimismo parece jugar un papel determinante en las fases de iniciacion del

parto, pues produce Yy libera oxitocina, vasopresina y citocinas.
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La capacidad de sintesis de péptidos vasoactivos (endotelina 1-vasoconstrictora,
proteina relacionada con la hormona paratiroidea, etc) con actividad vascular o
muscular sugiere que el amnios podria estar involucrado en la modulacién del tono de
los vasos coridnicos y del flujo sanguineo.

Por otro lado, las acuaporinas, un tipo de canales moleculares de agua, parecen

estar también implicadas en la homeostasis hidrica durante el desarrollo fetal ***°.

Corion

Histologicamente se encuentra constituido por dos capas: una de tejido
conjuntivo orientada al interior y otra formada por varias hileras de células de
citotrofoblasto dirigidas hacia el exterior. Tiene un grosor de unos 0,06 — 0,12 mm y
estd formado por células del trofoblasto y mesodermo fetal.

Con el desarrollo de la gestacion esta membrana, adherida al amnios por su cara
interna y a la decidua por su cara externa, acaba recubriendo toda la cavidad uterina a
excepcion de la placenta, con cuyos bordes se continGa.

El corion posee importantes funciones para la proteccién y homeostasis fetal, al
constituir una unidad junto al amnios. Desempefia ademas un papel fundamental en el
reconocimiento inmunolégico, impidiendo el rechazo del producto de la concepcion
(que puede ser considerado como un aloinjerto en el Gtero con respecto a la madre)
mediante la ausencia de expresion de antigenos mayores de histocompatibilidad como
ocurre en el sincitiotrofoblasto o la expresion de antigeno leucocitario humano tipo G
(HLA-G) por el citotrofoblasto .

Esta membrana corioamnidtica es avascular, carece de células musculares lisas y
de nervios y se mantiene habitualmente integra gracias al equilibrio
proteasa/antiproteasa. Ademas, el apoyo sobre la pared miometrial colabora en la
resistencia de esta membrana, de modo que habitualmente la amniorrexis se produce
durante el parto, cuando falta parte de ese apoyo miometrial (dilatacion cervical
superior a 3 centimetros [cm]) y las membranas soportan la presién de las contracciones
uterinas. Cuando la amniorrexis se produce antes de ese momento, deberia existir algun
factor debilitador de dichas membranas que lo justificara **°.

El corion se rompe generalmente antes que el amnios. La separacion precoz de
corion y amnios produce una liberacion de fibronectina fetal, elemento que actia como

“adhesivo” entre ambas membranas. Clinicamente este proceso de separacion y
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acumulacién de liquido fuera de la cavidad amnidtica es conocido como hidrorrea

decidual y puede ser confundido con la rotura de membranas '

1.3. BIENESTAR FETAL

1.3.1. CONCEPTO

Uno de los objetivos fundamentales del control prenatal consiste en la valoracion
del correcto funcionamiento de la unidad feto-placentaria y consecuentemente del
bienestar fetal. Esta valoracién engloba todas las acciones y técnicas diagndsticas
destinadas a comprobar el correcto intercambio de gases a traves de la barrera
placentaria, asi como el correcto desarrollo y crecimiento fetales durante el embarazo.
La deteccion de posibles factores de riesgo que pudieran influir negativamente en el
curso del embarazo pondrd en marcha las oportunas acciones preventivas y/o
terapedticas destinadas a la obtencion de un normal transcurso y finalizacion del
embarazo y una correcta evolucion fetal y a la expresion, en la vida extrauterina, de
todo el potencial genético y neuroldgico fetal.

La etiologia de la muerte perinatal en nuestro medio esta constituida
fundamentalmente por: prematuridad, asfixia periparto, malformaciones congénitas e
infecciones perinatales. Por ello, la mayoria de los métodos empleados para la
valoracion del bienestar fetal y de los esfuerzos al respecto van encaminados al
diagnostico oportuno de los factores de riesgo asociados a estas cuatro principales
causas de mortalidad perinatal *2.

La evaluacion del bienestar fetal supone que el feto es atendido como paciente y
engloba fundamentalmente el estudio de:

- Crecimiento y desarrollo fetal.

- Intercambio gaseoso con la madre a través de la placenta.
- Caracteristicas genéticas fetales.

- Madurez pulmonar.

Todo ello permite controlar la evolucion de la gestacion y, en su caso, finalizar
electivamente el embarazo con el objetivo de reducir la morbimortalidad perinatal.

Los métodos empleados para la evaluacion del bienestar fetal deben tener

suficiente sensibilidad, para prevenir la muerte fetal, y suficiente especificidad, para
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evitar el parto hasta que se superen los riesgos y morbimortalidad elevados de los fetos

pretérmino.

1.3.2. EVALUACION CLINICA

La insuficiencia utero-placentaria, situacion fisiopatologica que compromete el
bienestar fetal, supone un descenso del flujo sanguineo en el espacio intervelloso que
dificulta el intercambio de gases y nutrientes a traves de la placenta. Clinicamente se
encuentra mal definida, si bien en la mayoria de los casos parece secundaria a una
patologia vascular materna cronica como la asociada a diabetes, hipertension o
enfermedad reno-vascular.

Diversos hallazgos clinicos pueden indicar la existencia de una insuficiencia
placentaria:

- Retraso del crecimiento fetal intrauterino o crecimiento intrauterino
retardado (CIR). No suele manifestarse hasta el tercer trimestre, pero
deberia sospecharse ante factores de riesgo como: estados hipertensivos
del embarazo, diabetes gestacional, gestaciones cronoldgicamente
prolongadas, oligoamnios, etc.

- LA tefiido con meconio. Determina riesgo de posible aspiracién neonatal
del meconio.

- Anomalias de la frecuencia cardiaca fetal (FCF) en el registro
cardiotocografico, previamente al parto o durante el mismo.

- Asfixia neonatal.

- Placenta pequefia, infartada, calcificada.

- Muerte fetal intrautero.

En la mayoria de ocasiones los signos clinicos de insuficiencia Utero-

placentaria cronica aparecen tardiamente y asociados a importante compromiso fetal, de

modo que la Ginica opcidn posible es la finalizacion de la gestacion *°.
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1.3.3. METODOS DE LABORATORIO: EVALUACION DEL
EQUILIBRIO ACIDO-BASE FETAL

La evaluacion del equilibrio acido-base fetal es una técnica de determinacion
directa que permite confirmar con seguridad el bienestar fetal. Consiste en la
determinacion, en sangre obtenida del cuero cabelludo fetal, de parametros como la
presion parcial de oxigeno en sangre (pO;), la presion parcial de CO, (pCO,), el pHy
el exceso de base, asi como el acido lactico. Ofrece asi una informacién precisa del
estado fetal.

Cuando el feto presenta alguna alteracion en el registro cardiotocografico
intraparto (patrén no tranquilizador/sospechoso o patoldgico), su realizacion ofrece
informacion objetiva acerca de la repercusion fetal real de esas alteraciones .

El analisis de sangre de cuero cabelludo fetal fue descrito por primera vez por
Sailing, quien describié una mayor probabilidad de nacimiento fetal deprimido si el pH
era inferior a 7,20 .

Un pH de calota > 7,25 confirma el bienestar fetal y no es preciso repetir la
prueba, salvo en caso de aparecer nuevas complicaciones o de persistencia de una
alteracion importante de la FCF. Si su valor se encuentra entre 7,24 y 7,20 es
recomendable su repeticion a los 20-30 minutos si el registro de FCF continta siendo
anormal, 0 antes si aparecen nuevos parametros de anormalidad y, si permanece entre
esos limites, es preciso finalizar el parto en un plazo maximo de una hora. En los casos
de pH < 7,20 se debe extraer al feto de inmediato por la via mas rapida %°.

Un pH es considerado normal durante el periodo de dilatacion si se encuentra
entre 7,25 y 7,45 y durante el expulsivo si lo hace entre 7,20 y 7,45. Los limites
normales de la pO; intraparto son 15-25 mmHg y los de la pCO, 30-70 mmHg. El
exceso de bases debe situarse entre +5 y -12 mEg/L y el acido lactico por debajo de 4,8

milimoles/L %°.

1.3.4.PRUEBAS DE IMAGEN: ECOGRAFIA OBSTETRICA

La ecografia es una técnica no invasiva, inocua para el feto y para la madre, que
aporta informacion acerca de la morfologia y del tamafio fetal. Hoy en dia es el mejor

método para detectar y controlar las anomalias del crecimiento fetal.
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La generalizacion del uso de la ecografia en el control de las gestaciones ha
permitido mejorar la precision en el conocimiento de la EG, asi como la deteccion
precoz de la multiplicidad, de las malformaciones congenitas y de las anomalias del
crecimiento fetal %,

También permite realizar un analisis semicuantitativo del LA. La aplicacion de
los criterios de Phelan permite establecer el diagndstico de oligoamnios o de

polihidramnios, situaciones que pueden incrementar la morbilidad perinatal >%.

1.3.5. HEMODINAMICA FETAL: FLUJOMETRIA DOPPLER

La mayoria de patologias asociadas a compromiso respiratorio y/o nutricional
fetal producen un dafio placentario que dificulta el intercambio de gases y/o nutrientes
entre madre y feto y, secundariamente, un dafio fetal.

La flujometria Doppler permite cuantificar la resistencia arterial al flujo
sanguineo y cambios en la misma. Permite de este modo detectar los cambios
adaptativos que se producen en casos de hipoxia crénica: vasodilatacion del territorio
cerebral (disminucion de resistencias arteriales) y vasoconstriccion en territorios
periféricos (entre ellos cordon umbilical, con incremento de las resistencias arteriales a
ese nivel) %%,

La presencia de alteraciones en la flujometria Doppler permite asi el diagnéstico
de dafio placentario y de compromiso fetal. A pesar de que la mayoria de las
publicaciones afirman que un Doppler alterado concentra una poblacion de alto riesgo
obstétrico, actualmente no se acepta su utilizacion como prueba de cribado en poblacién
de bajo riesgo gestacional. Su uso queda asi limitado a aquellos casos en que se
sospeche compromiso fetal como retrasos de crecimiento, oligoamnios, etc %. Puede
estar ademas indicado en procesos capaces de producir restricciones cronicas de la
funcion placentaria (hipertensién materna, lupus eritematoso, sindrome antifosfolipido,

diabetes pregestacional, vasculopatias, etc) %,
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1.3.6. METODOS BIOFISICOS

Recuento materno de los movimientos fetales (RMF)

El movimiento es una de las variables biofisicas mas precoces en aparecer en el
desarrollo del sistema nervioso central (SNC) del feto. Los centros nerviosos que
regulan el movimiento fetal, ubicados en cortex cerebral y ndcleos centrales, se
deprimen tardiamente en situaciones de hipoxia. Por todo ello el estudio de los
movimientos fetales proporciona una idea indirecta de la integridad del SNC fetal y de
la posible existencia de hipoxemia y acidosis metabélica 2.

La Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia (SEGO) acepta que una cifra
menor de tres movimientos por hora, durante dos horas consecutivas, justificaria la
realizacion de un test no estresante (registro de la FCF) %.

No obstante, existe poca evidencia sobre la utilidad del RMF y no se ha
demostrado que consiga una reduccion de la mortalidad anteparto en las Gltimas fases
de la gestacion. Por el contrario, si se ha observado su asociacion con una mayor tasa de
empleo de otras técnicas de control del bienestar fetal (ecografia y cardiotocografia),
una mayor frecuencia de ingresos hospitalarios y una mayor incidencia de
terminaciones electivas del embarazo 3%,

A pesar de tener un bajo indice de falsos negativos, la tasa de falsos positivos del
RMF puede llegar al 70%, por lo que no deben tomarse decisiones obstétricas basadas

(nica y exclusivamente en los patrones de actividad fetal *’.

Monitorizacion electronica de la frecuencia cardiaca fetal o Test basal no
estresante (TNE)

Se trata de un método de valoracion del bienestar fetal no invasivo, sin
contraindicaciones, que puede ser efectuado por personal paramédico capacitado,
incluso en el nivel primario de atencion materno-infantil. No obstante, el informe final
del examen debe ser emitido por un obstetra, pues su interpretacion se relaciona con la
EG y con otras variables clinicas, que en conjunto permiten al tocologo tomar
decisiones sobre el modo de seguimiento de la gestacion. Actualmente constituye una
prueba de evaluacion fetal primaria.

Consiste en la monitorizacion externa de la FCF y de los movimientos fetales en

ausencia de actividad uterina. Determina el estado fetal durante el periodo en que se
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realiza y se fundamenta en la premisa de que la FCF del feto no acidotico y

neuroldgicamente integro reaccionara con aceleraciones transitorias a los movimientos

fetales 2.

Se trata de un test muy sensible pero con baja especificidad (y alta tasa de falsos

positivos). La incidencia de muerte fetal tras un registro normal (tasa de falsos

negativos) es de 1-3 %o gestaciones *'.

Tras la valoracion de un registro de monitorizacion continua de la FCF (sea en

ausencia de dindmica uterina o sea intraparto), éste debe ser clasificado como **:

- Normal: Registro de la FCF con los 4 criterios de lectura clasificados como

tranquilizadores (Tabla 1).

- Sospechoso: Registro de la FCF con 1 criterio clasificado como

intranquilizador y el resto tranquilizadores.

- Patoldgico: Registro de la FCF con 2 6 maés criterios intranquilizadores ¢ 1

0 mas clasificado como anormal.

Clasificacién de los criterios de interpretacion de los registros de la FCF (modificado de RCOG)

Caracteristica

FCF basal (I/m)

Variabilidad (l/m)

Desaceleraciones

Aceleraciones

Tranquilizadora 120-160 =5 Ninguna Presentes
Intranguilizadora | 100-119 < 5 durante Deceleraciones La ausencia de
161-180 40-90 minutos variables tipicas con aceleraciones
mas del 50% de las fransitorias en un
contracciones durante registro por ofra
mas de 90 minutos. parte normal
Deceleracian tiene un
prolongada tnica de significado
hasta 3 minutos. incierto
Anormal <100 < & durante mas de Deceleraciones
=180 80 minutos variables atipicas con
Patran sinusoidal mas del 50% de las
=10 minutos contracciones o

Tabla 1. Criterios de interpretacion de los registros de FCF de la SEGO *.

desaceleraciones
tardias (Dip 1), ambas
durante mas de 30
minutos.

Deceleracian
prolongada dnica de
= 3 minutos.

La presencia de atipias en una deceleracion variable predice un mayor riesgo de

acidosis y un aumento de resultados perinatales deficientes. En orden de frecuencia,

estas atipias son **;
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- Pérdida del ascenso transitorio inicial.

- Retorno lento a la FCF basal.

- Pérdida del ascenso transitorio secundario.

- Ascenso transitorio secundario prolongado.

- Deceleracion bifasica (forma de W).

- Pérdida de variabilidad durante la deceleracion (es el de peor pronostico).
- FCF basal tras la deceleracion a un nivel mas bajo que el previo.

Existe una asociacién demostrada entre morbimortalidad perinatal asfictica y
registros de FCF con variabilidad y respuesta aceleratoria disminuidas o ausentes. Por
ello, cuando existe un registro basal de tipo “sospechoso”, es necesario completar la
evaluacion fetal mediante una prueba de tolerancia fetal a contracciones uterinas
inducidas (Test estresante o Prueba de Pose) y/o un perfil biofisico, una vez descartado
que se trate de un falso positivo (periodos de “descanso fetal”, prematuridad,
tratamiento materno con sedantes o hipnoticos, etc.). Para descartar un falso positivo se
estimulara externamente al feto (movilizacion fetal, estimulacion vibroacustica, etc.) y
se reevaluara el registro durante otros 15-20 minutos. La conducta sera entonces
definida por el obstetra en funcion de cada caso.

Si el test basal es normal indica bienestar fetal. La prueba se repetira en 3-7 dias,
en funcién de la causa que motivo su realizacion. Se considera que una semana es un
buen margen de seguridad, puesto que, salvo en procesos agudos, el deterioro
placentario suele ser lento y progresivo. Esta cifra no estd validada en estudios
controlados, por lo que debe ser tomada con precaucion. En pacientes de riesgo
perinatal elevado se recomienda adaptar el ritmo de exploraciones al cuadro clinico
concreto.

En caso de un test basal patoldgico se finalizara directamente la gestacion o se
realizaran otros estudios que permitan valorar el bienestar fetal (Doppler placentario y/o
fetal, perfil biofisico o prueba de tolerancia a contracciones) en funcion de la EG y los
criterios que lo califican como patoldgico 2.

En las gestaciones de bajo riesgo no estd indicado comenzar la realizacion de
TNE antes de la 40? sg. A partir de las 40 sg puede realizarse de manera opcional. En
los embarazos de riesgo elevado, serd la propia patologia la que determinara cuando
debe comenzar el estudio y la periodicidad del mismo #'.
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Perfil biofisico fetal

Fue introducido en 1980 en la practica obstétrica por Manning y cols. **. Se
desarrolld a partir de las observaciones clinicas que indicaban que, al combinar
parametros agudos (tono, movimientos fetales, movimientos respiratorios y reactividad
cardiaca) y cronicos (volumen de LA) de la condicion fetal, se lograba una evaluacién

instantanea del feto y de la evolucién y los cambios en la condicion fetal (Tabla 2).

VARIABLE BIOFISICA NORMAL (2 PUNTOS) | ANORMAL (0 PUNTOS)

MOVIMIENTOS RESPIRATORIOS *| = L episodiode30 | conies 6 < 30 segundos

segundos
MOVIMIENTOS CORPORALEST >3 movimientos de <3 mowmlentQS de cuerpo
cuerpo y extremidades y extremidades

Ausencia de movimientos
de extension. Extension
lenta con recuperacion
parcial de la flexion

> 1 episodio de extension
TONO FETAL activa con recuperacion
de la flexion

Al menos un bolsillo de | Ausente o bolsillo <2 cm

LIQUIDO AMNIOTICO LA > 2 cm en dos planos en dos planos
perpendiculares perpendiculares
FCF BASAL Reactivo No reactivo

Tabla 2. Perfil biofisico fetal. Sistema de puntaje.
* Medidos en 30 minutos.
T Abriry cerrar la mano se considera tono normal.

La observacion de una actividad biofisica normal informa sobre la integridad de
la funcion cerebral fetal, lo que prueba la ausencia de hipoxemia sistémica. El
compromiso fetal crénico se asocia a cambios en los patrones de FCF, con disminucién
de los movimientos fetales y respiratorios y con la presencia de oliguria secundaria a
centralizacion de la circulacion fetal 2”. Puntuaciones inferiores a 8 son indicadoras de

compromiso fetal.

Otros métodos

Existen otros meétodos de valoracion del bienestar fetal como son la
pulsioximetria fetal intraparto y el analisis del intervalo ST del electrocardiograma
(ECG) fetal intraparto, que han demostrado buenos resultados como complemento de la
cardiotocografia. En cualquiera de los casos, siempre deberian ser utilizados como
métodos auxiliares y complementarios y, en caso de alteracion de alguno de ellos,
deberia realizarse, si fuera posible, una determinacion de pH fetal mediante microtoma
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de calota (si bien en casos de alteracion severa puede estar justificada la extraccion fetal

inmediata sin valoracién previa del pH) %°.

1.4. ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS

1.4.1. HISTORIAY CONCEPTO

La Rotura Prematura de Membranas (RPM) ha sido objeto de preocupacion para
los obstetras desde hace méas de un siglo. Ya en 1841 Stephane Tarnier, obstetra francés
considerado como pionero de la perinatologia en Francia, describié la RPM en
gestaciones a término y “roturas altas” en gestaciones pretérmino. También describio la
RPM en ausencia de dindmica uterina y establecio su etiologia como relacionada con el
exceso de distensién uterina **. Fleetwood Churchill, obstetra britanico, describi6
grupos de embarazadas con RPM entre 2 y 150 horas antes del parto *°.

En la actualidad, se entiende por RPM la rotura de las membranas ovulares antes
del inicio del parto, sea éste a término o no. Para algunos autores se precisa un periodo
de latencia hasta el inicio del trabajo de parto de al menos 12 horas para considerar la
RPM como tal *°.

La RPM sucede en el 5-10% de todas las gestaciones, en el 5-11% de las
gestaciones a término y en el 1,5-20% de gestaciones por debajo de las 37 sg *"*'. Al
menos el 60% suceden en embarazos a término *°384,

Si no se induce el parto, entorno al 60% de estas pacientes iniciaran
espontaneamente trabajo de parto en 24h y hasta el 95% lo haran en 72h “*%°,

La RPM se asocia a un incremento en la frecuencia de sufrimiento fetal,
prolapso de corddn umbilical o de estructuras fetales, desprendimiento de placenta
normalmente inserta e infeccion corioamniética 2.

El riesgo de que la RPM se repita en embarazos subsiguientes no esta bien
definido, aunque algunos estudios indican hasta un 32% de recurrencias *’.

La frecuencia de RPM en embarazos multiples no difiere significativamente de
la observada en embarazos con feto Unico. Sin embargo, complica seriamente el
prondstico neonatal, pues el intervalo entre la RPM vy el parto es generalmente mas

corto, lo cual supone un mayor impacto en el caso de nacimientos prematuros *'.
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1.4.2. ETIOLOGIA

Los estudios histoldgicos del lugar de rotura de las membranas demuestran una

zona caracterizada por engrosamiento del componente conectivo y adelgazamiento del

citotrofoblasto y de la decidua, con roturas de las conexiones entre amnios y corion.

Estos cambios fisioldgicos que acompanian a la maduracion cervical y predisponen a la

rotura de las membranas en esa zona, son producto de la accién de fosfolipasas,

eicosanoides (en particular la PGE2), citocinas, elastasas, metaloproteasas, etc.

Excepto en los casos de una agresion mecanica, como la amniocentesis o la

amnioscopia, la etiologia exacta de la RPM es desconocida en la actualidad, si bien se

conocen varios factores predisponentes

2,47,48,

Defectos del coldgeno: alteraciones estructurales del coldgeno como la
enfermedad de Ehlers-Danlos, causados por déficit de nutrientes como
vitamina C, asociados a tdxicos como el tabaco o al déficit de
oligoelementos como zinc o cobre.

Accidn de enzimas relacionadas con la infeccion: elastasas y proteasas
elaboradas por bacterias y por celulas participantes en la respuesta
inflamatoria, fosfolipasa producida en la cascada inflamatoria que
estimularia la formacion de PGs, las cuales estimularian una mayor
dindmica uterina. Diversos estudios han encontrado una relacién entre
infecciones cervico-vaginales y RPM, asi como entre ndmero de
exploraciones cervicales y RPM, pero no ha sido demostrada una relacion
causal *"*°,

Procedimientos invasivos: amnioscopia 0 amniocentesis: rotura mecanica.
Acortamiento cervical: por debajo de 25 mm se triplica el riesgo de parto
prematuro asociado a RPM °*°*, También se incrementa el riesgo si existe
antecedente de conizacion cervical 2.

El antecedente de parto prematuro incrementa el riesgo de RPM
pretérmino, sobre todo si se asocié a RPM “.

El antecedente de RPM pretérmino supone un riesgo de recurrencia del 16-
32% *,

Sobredistension uterina: polihidramnios, gestacién multiple, etc *.
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- Otros factores de riesgo predisponentes: bajo nivel socioeconémico, tabaco
y metrorragia durante la gestacion *"*2.
Sin embargo, en la mayoria de casos de RPM ninguno de estos factores estd

presente, lo cual dificulta la bisqueda y toma de medidas preventivas frente a ella *.

1.4.3. DIAGNOSTICO

El diagndstico de RPM debe realizarse de un modo rapido y preciso, con objeto
de reducir la morbimortalidad maternofetal al permitir el inicio de tratamientos
apropiados y evitar el uso de aquellos no indicados o contraindicados.

Las consecuencias de un diagnéstico falso de RPM pueden conllevar
importantes repercusiones negativas en madre y feto. Por el contrario, la falta de
diagnostico puede conllevar diferentes pero incluso mas graves consecuencias
maternofetales.

Ante una gestante con signos o sintomas sospechosos de RPM se deben
considerar siempre tres puntos importantes: diagndstico rapido y especifico,
determinacion de la edad gestacional v, si corresponde y es posible, determinacién de la
madurez pulmonar fetal *’.

El diagndstico de RPM habitualmente se realiza objetivando la salida de un
liquido claro, incoloro y continuo, que aumenta con una contraccion uterina espontanea
o con la movilizacion transabdominal del feto (signos de Tarnier), a través de cérvix,
bien espontaneamente, bien con maniobras de Valsalva. Se recomienda el examen con
espéculo, que muestra la presencia de LA en el fondo de saco vaginal posterior y su
salida por el orificio cervical y permite confirmar el diagnostico en la mayoria de los
casos. Asimismo, puede proporcionar una estimacion de la dilatacion del cuello y
descarta la presencia de cordon umbilical en el cérvix o la vagina o el prolapso de un
miembro fetal.

En cualquier caso, siempre es necesario reducir al minimo el numero de tactos
vaginales, pues a mayor cantidad de tactos ha sido demostrado un mayor riesgo de
infeccion maternofetal *°*2. A ese respecto existen estudios en los que es sustituida la
exploracion digital por la espéculoscopia, con una buena correlacion entre ambas

técnicas *°.
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Si asi no se llega al diagnostico, pueden ser empleadas pruebas complementarias
como el test de nitrazina, que muestra el cambio de color del papel de nitrazina por la
alcalinizacién del pH vaginal que produce el LA. Esta prueba tiene una buena
sensibilidad aunque un elevado porcentaje de falsos positivos (mas frecuentemente en
presencia de sangre o semen, antisépticos alcalinos o vaginosis bacteriana).

Otra técnica disponible es la determinacion del factor de crecimiento similar a la
insulina (insulin-like growth factor [IGF] BP1) en el flujo cervical. Su concentracion en
el LA es entre 100 y 1000 veces mayor que en el suero materno. La especificidad y la
sensibilidad de la prueba son del 74-97 %. En algunos paises se comercializa una
prueba inmunocromatografica con anticuerpos monoclonales que permite el diagnostico
rapido. La muestra debe ser obtenida del orificio cervica externo (OCE) o de la vagina y
los resultados estan disponibles en 5 minutos >>°*,

Actualmente existe otra técnica que consiste en la determinacion
inmunocromatografica de la presencia en OCE o en vagina de microglobulina-o-1-
placentaria humana (PAMG-1), que estd presente en el LA en altas concentraciones
mientras que en sangre se encuentra en bajos niveles y que ademas muestra valores
extremadamente bajos en las secreciones cervico-vaginales cuando las membranas
fetales estan intactas. El test (Amnisure®) emplea anticuerpos monoclonales altamente
sensibles capaces de detectar incluso cantidades minimas de dicha proteina y alcanza
una precision diagnoéstica cercana al 99%: sensibilidad 99%, especificidad 88-100%,
valor predictivo positivo (VPP) 98-100% y valor predictivo negativo (VPN) 91-99% en
los ensayos clinicos realizados 1*>°’. Es por ello el método no invasivo de eleccién en
los casos no clinicamente evidentes.

Otras técnicas posibles pero menos empleadas en la actualidad son:

- Observacion de la cristalizacion de la secrecion vaginal en forma de hojas
de helecho cuando hay LA en vagina: se toma una muestra del contenido
vaginal y se extiende en un portaobjetos limpio; se deja secar durante 10
minutos y se observa al microscopio buscando la presencia de
arborizacion.

- Cuantificacion ecografica del volumen de LA, técnica de valoracion
indirecta.

- Determinacion en muestras cérvicovaginales de alfafetoproteina,

prolactina, urea y creatinina, fibronectina fetal o acido lactico.
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- En casos extremos se puede inyectar indigo carmin o fluoresceina en la
cavidad amnidtica (puncién ecoguiada transabdominal) y observar si sale
por vagina unos minutos mas tarde. Esta prueba puede considerarse el
patrén de oro para el diagnostico de RPM. Requiere el consentimiento
informado de la embarazada, pues se trata de un procedimiento invasivo
con complicaciones propias.

Ninguna de todas las pruebas referidas tiene actualmente un valor absoluto y por

tanto no existe un método de referencia universal 1742485°,

1.4.4. DIAGNOSTICO DE ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS -
AMNISURE®

En 1976 Petrunin y cols. describieron un marcador bioquimico con especificidad
placentaria, la alfamicroglobulina placentaria-1, que fue hallada en alta concentracion
en el tejido placentario y en LA, y en muy pequefia cantidad en otros elementos
maternos y fetales, incluida la sangre 1%,

El método Amnisure® es un andlisis inmunocromatografico cualitativo rapido
que permite detectar LA en la secrecion vaginal de mujeres gestantes. La prueba se
fundamenta en la deteccion inmunocromatografica de la proteina PAMG-1 humana,
proteina de 34 kilodaltons (kDa) presente en el LA de las embarazas durante todo el
embarazo (semanas 15 — 42). Esta proteina se encuentra en concentraciones elevadas en
LA, bajas en sangre y extremadamente bajas en las secreciones cérvico-vaginales (50-
220 picogramos/ml) cuando las membranas fetales estan intactas >*°.

La prueba emplea anticuerpos monoclonales altamente especificos, capaces de
detectar incluso cantidades minimas de proteina, presente en las secreciones cérvico-
vaginales cuando se ha producido la rotura de las membranas fetales. La concentracién
de PAMG-1 de referencia que utiliza esta combinacion de anticuerpos monoclonales es
de alrededor de 50-220 picogramos/ml de secrecion vaginal. El punto de corte de la
sensibilidad de la prueba es de 5 a 7 ng/ml, es decir, por lo menos 20 veces superior a la
concentracion habitual en secreciones vaginales si la bolsa esté integra. Esta diferencia
permite que la precision de la prueba supere el 99%, puesto que se eliminan eficazmente

los resultados falsos positivos y falsos negativos >
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El dispositivo debe conservarse en lugar seco, entre 4 y 24°C, pero no
congelado.

El kit de analisis estd formado por una torunda estéril de poliéster, un vial con
disolvente y una tira reactiva. Con la torunda se debe tomar una muestra de la superficie
vaginal durante 1 minuto, preferiblemente apoyandola en el fondo de saco vaginal
posterior. Después se debe introducir la torunda en el disolvente y enjuagarla en el
mismo mediante movimientos de giro durante 1 minuto. Tras ello se debe sumergir la
tira reactiva por el extremo marcado en el vial con el disolvente durante 5-10 minutos.
Si la salida de LA es importante, dara un resultado visible rapidamente (tras 5 minutos),
mientras que un escape muy pequefio agotara los 10 minutos. Tras los 10 minutos se
debe extraer la tira del disolvente y colocarla en una superficie limpia, seca y plana y
leer los resultados (positivo si aparecen dos rayas claramente visibles). No se debe leer

el resultado si han pasado 15 minutos 0 méas desde que se sumergio la tira en el vial.

Iwvalid - +

Y 'y

Figura 1. Aplicacion del kit Amnisure®

Los resultados de esta prueba son cualitativos, de modo que no se debe realizar
una interpretacion cuantitativa basada en sus resultados; es decir, la intensidad del color
de las lineas en la cinta no modifica la interpretacion de los resultados.

En caso de hemorragia significativa (la punta de la torunda aparece roja) la
prueba podria funcionar incorrectamente, de modo que no es recomendable su
realizacion. Excepcionalmente pueden encontrarse resultados falsos negativos si la
muestra se toma 12 horas 6 mas tras la RPM. Tampoco debe ser empleada antes de las 6
horas posteriores a la retirada de soluciones antisépticas 0 medicamentos de la vagina.
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En caso de vaginitis, o bien de una cantidad no significativa de sangre mezclada
con las secreciones vaginales, el nivel de PAMG-1 puede alcanzar un maximo de 3
ng/ml, de modo que el resultado de la prueba tendria valor. En caso de presencia de
esperma en las secreciones vaginales, la concentracion de PAMG-1 no excede de 4
ng/ml, por lo que tampoco interfiere en los resultados. Asimismo la presencia de orina
no interfiere en el resultado, pues no se ha encontrado PAMG-1 en orina.

Los anticuerpos monoclonales empleados en Amnisure® no han mostrado
reactividad cruzada con otras proteinas, como por ejemplo gonadotrofina coridnica,
beta-1 glucoproteina trofoblastica, lactogeno placentario, alfaproteina fetal, albumina
sérica 0 algunos componentes de las proteinas del factor de crecimiento similar a la
insulina >®*".

Las ventajas clinicas de esta prueba son su sencillez de ejecucion, su rapidez de
resultados y su alta resolucion, que permiten aplicar el tratamiento oportuno de forma
inmediata y evitan la hospitalizacion prolongada y los tratamientos innecesarios en caso

de mostrar resultado negativo *’.

1.4.5. POSIBLES COMPLICACIONES ASOCIADAS A LA ROTURA
PREMATURA DE MEMBRANAS

Las complicaciones maternofetales que pueden asociarse a la RPM varian con la

EG en el momento de la rotura.

Complicaciones maternas:

- Corioamnionitis ***°: se produce hasta en el 1% de los casos de RPM. Si la
rotura se prolonga en el tiempo, puede alcanzar una frecuencia de hasta el
3-15%. En embarazos pretérmino aparece hasta en el 25% de casos y en
embarazos por debajo de 24 semanas la frecuencia puede alcanzar el 40-
60% segun las series revisadas.

- Desprendimiento placentario 2%’

. en gestantes con RPM pretérmino el
riesgo relativo (RR) de desprendimiento placentario es de 3,58,
produciéndose en el 4-12% de casos. Este riesgo aumenta paralelamente
con las horas de evolucion de la RPM. Cuando ademas se asocia una

infeccion intrauterina, el riesgo de desprendimiento es de 9,03.
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Complicaciones fetales y neonatales >’

- La frecuencia de infeccion neonatal es del 3-5% (frente al 2%o en
poblacién general). En gestaciones pretérmino estas cifras son mayores vy,
en casos de corioamnionitis, alcanzan el 20%. La mortalidad asociada a
infeccion neonatal es también mayor en recién nacidos pretérmino. El
riesgo de infeccion tras RPM aumenta con el tiempo transcurrido desde la
rotura.

- Se ha descrito la existencia de una respuesta inflamatoria fetal, situacion
que puede incluso preceder al diagnostico clinico de corioamnionitis y que
puede asociarse a dafios neurolégicos fetales y neonatales.

- Prolapso de corddn umbilical: hasta en el 1,5% de los casos.

- Exitus fetal asociado a compresion cordonal (sin infeccion demostrada):
sucede hasta en el 3% de los casos.

- Malformaciones fetales, cuando la RPM se produce tempranamente
(fundamentalmente antes de la semana 24) y el periodo de latencia se
prolonga mas de 14 dias. El cuadro clinico tipico engloba diversas
malformaciones, tales como facies de Potter, deformidades esqueléticas y

articulares, restriccion del crecimiento fetal e hipoplasia pulmonar.

1.46. ACTITUD GENERAL TRAS EL DIAGNOSTICO DE LA
ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS

Una vez realizado el diagnostico de RPM es imprescindible confirmar el
bienestar fetal, descartar la presencia de infeccion, precisar la EG (facilmente precisable
si la gestacion se ha controlado correctamente segun las recomendaciones de la SEGO)
y valorar las condiciones cervicales 1%,

Es posible ademas realizar una ecografia abdominal en la que, entre otras
medidas, se cuantifique la cantidad de LA (habitualmente mediante el ILA descrito por
Phelan y cols.) °. Est4 demostrada la existencia de cierta correlacién entre una baja
puntuacion del perfil biofisico de Manning y una mayor morbilidad neonatal, un menor
periodo de latencia hasta el inicio del parto, y un mayor riesgo de infeccion
maternofetal. No obstante, el valor predictivo del volumen de LA bajo para resultados

maternofetales adversos es reducido %2,
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Tambien es recomendable la toma de un cultivo vagino-rectal para detectar la
presencia de estreptococo B, si no estaba previamente realizado 422,

De forma resumida, la actitud a seguir tras una RPM puede incluir:

Confirmar el bienestar fetal y descartar presencia de dinamica uterina: mediante
monitorizacién cardiotocogréafica.

Descartar la presencia de infeccion: mediante signos clinicos y analiticos:
Valoracién de constantes maternas: temperatura > 38°C, taquicardia e
hipotension (ésta en casos de septicemia) son indicativos de un proceso
infeccioso.

Analitica: son signos sospechosos de infeccion la leucocitosis con
desviacion izquierda y la elevacion de la proteina C reactiva (PCR).
Cultivo vaginal.

Amniocentesis: confirma el diagndstico en casos dudosos.

Precisar la EG. Segun las recomendaciones de la SEGO, el célculo de la edad
gestacional debe fundamentarse en la fecha de ultima menstruacion (FUR) y en la
ecografia obstétrica de primer trimestre del embarazo. Si la FUR ecogréafica difiere
menos de 7 dias con la FUR real, debe respetarse esta Gltima, mientras que si la
diferencia es mayor o igual a 7 dias debe adoptarse la determinada por la ecografia .

No obstante, la determinacion de la EG en el momento del diagnéstico de RPM
no siempre es facil, fundamentalmente en poblaciones en las que no se realiza un
adecuado seguimiento del embarazo. En muchos casos la FUR puede ser desconocida o
mal documentada, o el primer estudio ecografico puede haber sido realizado en el
segundo o incluso en el tercer trimestre. Si ademas la pérdida de LA es significativa, la
biometria ecografica fetal es inexacta para estimar la EG. A pesar de ello, ciertos
pardmetros pueden ser empleados para estimar la EG de la forma més aproximada
posible a la realidad (por ejemplo la medida del cerebelo fetal) antes de adoptar una
conducta terapeutica.

La estimacién ecogréafica del peso fetal puede aumentar ademas la precision del

prondstico neonatal *’.

* Valorar las condiciones cervicales: mediante un tacto vaginal con guante estéril
se puede/debe valorar la puntuacion del indice de Bishop.
En los casos con EG por debajo de 34 sg se puede plantear la determinacion de

la madurez pulmonar fetal. Existen algunas pruebas no invasivas para este diagnostico
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en gestaciones entre 32 y 34 sg. Por ejemplo se puede emplear una muestra de LA
recogido de vagina para realizar la prueba AmnioStat®, que evalta la presencia de
fosfatidilglicerol. Esta determinacion no se ve afectada por la presencia de sangre o
meconio y tiene un VPP del 95-100%. Otra posible prueba es la TDx-FLM (“TDx”-
Fetal Lung Maturity), una técnica rapida que determina la relacién surfactante/albimina
en la muestra mediante fluorescencia polarizada y tiene un VPP del 96-100% "3,

En las gestaciones por debajo de 32 sg se puede plantear la realizacion de una
amniocentesis, que permitiria valorar con precision la madurez pulmonar fetal
(mediante calculo del indice lecitina/esfingomielina) y al mismo tiempo diagnosticar

una posible infeccion *.

1.47. ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS: PREVENCION,
DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA INFECCION

La RPM supone un incremento en el riesgo de infecciones maternofetales, bien
por una infeccidon intraamnidtica subclinica previa que podria estar implicada en la
propia RPM °“®° bien por gérmenes presentes en secreciones vaginales que podrian
infectar la cavidad amnidtica hasta ese momento aislada por las membranas *.

En la gestacion a término, conforme aumentan el tiempo y las exploraciones
vaginales desde la ruptura de membranas hasta el parto, también aumenta el riesgo de

infeccion (aunque algunos estudios han puesto en duda esta afirmacién) 2

, por lo que
diversos autores recomiendan estimular el trabajo de parto poco tiempo (maximo 36-48
horas) tras la RPM “4®7% Otra posibilidad es esperar al inicio espontaneo del parto si
no hay signos de compromiso maternofetal, en un intento de reducir la tasa de cesareas
(al reducir el nimero de inducciones) *°".

Algunos autores aconsejan realizar un cultivo vaginal al ingreso y, en funcién
del resultado, instaurar o no antibioterapia y esperar m&s o menos tiempo hasta finalizar
electivamente la gestacion *"%.

El diagnostico de infeccidn intraamniotica requiere la presencia de fiebre (>
37,5°C) y al menos dos de los siguientes hallazgos: leucocitosis (superior a 15000
leucocitos/mm®) con desviacion izquierda (neutréfilos no segmentados > 75%),
taquicardia fetal (FCF > 160 lpm), taquicardia materna (>100 Ipm), irritabilidad uterina

y secrecion maloliente por vagina. En caso de que aun no hayan aparecido estos signos
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el diagndstico es dificil; la determinacion de la PCR puede ser de ayuda en esas
situaciones (si es > 20 mg/L sugiere infeccidén). La obtencion de LA mediante
amniocentesis para examen bacterioldgico con cultivo es el examen de referencia en el
diagndstico de la infeccién amnidtica, si bien no se ha demostrado su utilidad en la
practica habitual (fundamentalmente porque requiere al menos 48h para la obtencion del
resultado) .

En caso de diagndstico de infeccion la gestacion debe ser finalizada de

36,42,71

inmediato mediante la técnica mas oportuna en cada paciente , asi como en caso

de sospecha clinica de desprendimiento de placenta, de pérdida de bienestar fetal o de
cualquier complicacién severa maternofetal *'.

La infeccion intraamnidtica conlleva un incremento de morbimortalidad fetal,
pues se asocia a mayor frecuencia de "%

- Prematuridad.

- Apgar bajo.

- pH arteria umbilical < 7.0.

- Sepsis.

- Enterocolitis necrotizante.

- Distrés respiratorio-displasia broncopulmonar.

- Hemorragia intraventricular.

- Bajo peso.

- Neurotoxicidad: las citoquinas proinflamatorias (TNF-alfa, IL-6, IL-8) tienen
efecto citolitico sobre las neuronas y oligodendrocitos, inducen la liberacion de
aminoéacidos excitadores, son inductoras de la apoptosis, provocan anomalias en
la cascada de la coagulacién y favorecen la hipotension fetal, lo cual genera una
desmielinizacion de la sustancia blanca.

Tambien conlleva mayor morbimortalidad materna, dado que se asocia con un

incremento en la aparicién de "%

Atonia uterina. Existe asociacion significativa entre el intervalo de tiempo desde
el diagndstico de corioamnionitis hasta el parto y el riesgo de atonia uterina.

- Necesidad de transfusion sanguinea, probablemente en relacion con la atonia.

- Formacion de abscesos pelvianos.

- Tromboflebitis pelviana séptica.

- Complicaciones de la herida quirdrgica.
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- Endometritis.
- Tromboembolismos.

En la actualidad ain no esta definida claramente cual es la actuacion éptima a
seguir en el manejo de la RPM no complicada y sin signos de infeccién, respecto a la
finalizacion de la gestacion, con objeto de minimizar la morbimortalidad maternofetal
(corioamnionitis 0 endometritis y sus consecuencias, asi como infecciones neonatales
que pueden conducir a la muerte neonatal, enfermedad pulmonar cronica y paralisis
cerebral). En caso de optar por la finalizacion electiva de la gestacion, tampoco esta
determinado cudl es el farmaco idéneo ni cuanto tiempo se debe esperar desde la RPM
para realizar la pre/induccion “>#737,

En cuanto a la antibioterapia profilactica en los casos de RPM, existe consenso

en su utilizacion en los casos pretérmino, pero no asi en las gestaciones a término. No
obstante la SEGO recomienda dicha profilaxis universalmente, pues existe un riesgo del
2-3% de sepsis neonatal en la RPM a término. Los gérmenes mas frecuentemente
relacionados con ella son el Streptococcus agalactiae y los bacilos Gram negativos
(fundamentalmente Escherichia coli), por lo que el tratamiento de eleccion sera
ampicilina y gentamicina (ampicilina 2g inicialmente seguida de 1g/8h intravenosa (iv),
mas gentamicina 120mg iniciales seguidos de 80mg/8h iv) o bien amoxicilina y acido
clavulanico (que parece asociarse a un ligero incremento de casos de enterocolitis
necrotizante en fetos pretérmino) durante 7-10 dias. La eritromicina seria otra buena
alternativa, con efectividad similar a la de la ampicilina . En los casos con
Streptococcus B positivo, ademas se aplicara intraparto el protocolo de antibioterapia
establecido en cada centro, independientemente de los tratamientos antibidticos
preViOS 42,60,76—79.
En caso de diagnostico de corioamnionitis, la actitud general consiste en la
finalizacion de la gestacion bajo cobertura antibiotica de amplio espectro. Una pauta
ampliamente utilizada es ampicilina y gentamicina iv con la misma pauta descrita en el
parrafo previo, que cubre mas del 80% de cepas bacterianas relacionadas con este tipo
de procesos. Se aplicaran otras pautas més especificas en casos concretos ">,

El diagnostico de infeccion intraamnidtica clinica no se considera una indicacion
de finalizacién inmediata de la gestacion. Si la paciente ha iniciado trabajo de parto,
éste puede proseguir bajo cobertura antibidtica y vigilancia fetal continuada, ya que la

fiebre materna aumenta las posibilidades de pérdida de bienestar fetal. Si bien no se
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trata de una indicacion de cesarea urgente, es recomendable que el tiempo hasta el

nacimiento no sea superior a 12 horas 2.

1.4.8. ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN GESTACION
PRETERMINO: ACTITUD A SEGUIR

La RPM en una gestacion pretérmino (PRPM) supone una situacién de mayor
riesgo que en un embarazo a término, dadas las graves consecuencias que pueden
derivarse de la prematuridad fetal (mayores cuanto menor sea la EG). En estos casos,
cuanto mas tiempo se espere para finalizar la gestacion mayor madurez fetal sera
alcanzada, pero al mismo tiempo mayor riesgo de infeccion se afrontara.

En los casos de PRPM se produce una infeccion intraamniotica clinicamente
evidente en el 13-60% de pacientes, con mayor incidencia cuanta menor es la EG.
Asimismo, en un 4-12% de casos de PRPM sucede un abruptio placentae. Las secuelas
maternas son infrecuentes.

Las complicaciones més significativas son las derivadas de la prematuridad,
siendo la mas prevalente el distrés respiratorio. Con menor frecuencia aparecen
infecciones neonatales, hemorragia intraventricular y enterocolitis necrotizante.
Asimismo, se asocia a mayor riesgo de trastornos del desarrollo neurolégico *%.

En el manejo de las gestantes con PRPM es recomendable un control periddico
ecogréafico del volumen de LA y monitorizacion cardiotocogréafica fetal periodica. En
estos casos la longitud cervical, medida mediante ecografia endovaginal, parece guardar
relacién directa con el tiempo hasta el parto (mayor tiempo hasta el parto conforme
mayor longitud cervical) *.

No esté establecido si el uso de farmacos tocoliticos debe ser profilactico o sélo
emplearse en caso de aparicién de contracciones uterinas *.

Existe consenso en el empleo de antibioterapia profilactica, dadas las severas
consecuencias que una infeccion podria tener en estos casos. Los gérmenes a evitar y las

pautas antibiéticas son las mismas descritas en el apartado anterior ™67,

En las gestaciones con diagndstico de RPM por debajo de 34 sg se debe realizar,

de manera general:

38



Tesis doctoral Introduccién

- Maduracion pulmonar fetal con corticoterapia (2 dosis intramusculares
(im) de 12 mg de betametasona separadas 24 horas), pauta que ha
demostrado reducir la incidencia neonatal de sindrome de dificultad
respiratoria, hemorragia intraventricular y enterocolitis necrotizante, sin
tener efectos negativos sobre la tasa de infeccién maternofetal *"°.

- Reposo relativo.

- Antibioterapia profil&ctica, mantenida al menos una semana (las primeras
48h via iv y los siguientes 5 dias via oral).

- Actitud expectante (respecto a la finalizacion electiva de la gestacion)
salvo que aparezcan signos de infeccion (debatido en gestaciones de 32-34
SQ).

- Monitorizacién cardiotocogréafica periodica.

- Realizacion de hemograma, PCR, sedimento de orina y cultivo vaginal a
las 24h del ingreso. Si la evolucidn es normal (sin signos de infeccion),
repetirlo semanalmente hasta que esté indicada la finalizacion de la
gestacion.

- Despistaje diario de signos de infeccion (temperatura superior a 38°C,
dolor en zona uterina, taquicardia fetal o materna, etc).

- Es también frecuente la realizacion periddica del perfil biofisico fetal de
Manning *’.

Esta actitud es recomendada, en términos generales, aun en aquellos casos en los
que se demuestre la madurez fetal (técnicas ya comentadas previamente en el apartado
1.4.6) 170,

En las gestaciones por debajo de las 32 sg la actitud universal consiste en
continuar con un manejo expectante tras completar la maduracion pulmonar
(corticoterapia), con reposo, monitorizacion cardiotocografica periodica, control
analitico semanal descrito previamente, despistaje diario de signos de infeccion y
antibioterapia profilactica ya descrita *".

En las gestaciones entre 24 y 31 sg existen ademas datos que avalan el empleo
de sulfato de magnesio iv en dosis iniciales de 6 g y después 2 g/h de mantenimiento
durante 24h en el momento en el que se sospecha la necesidad o el peligro de parto
prematuro inminente, como método protector del SNC del feto (reduccion del nimero

de casos de dafio cerebral moderado o severo; RR: 0,55) *"#,
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El manejo de las gestaciones de mas de 32 semanas (entre 32 y 34 sg) tras
completar la maduracion pulmonar es objeto de debate. Algunos centros propugnan una
actitud expectante con el objetivo de lograr una mayor madurez fetal. Otros autores
prefieren la finalizacién electiva de la gestacion, basandose en que la madurez fetal es
suficiente y sin embargo existe un elevado riesgo de infeccion si se realizara manejo
expectante. Segun el protocolo vigente en el momento de realizar este estudio en la
Seccion de Patologia Obstétrica del Hospital Universitario Miguel Servet (HUMS) de
Zaragoza, en estos casos, tras completar la maduracion pulmonar, se finalizaba
electivamente la gestacion mediante el método méas adecuado en cada caso.

En las gestaciones entre las 34 y las 37 sg existe diversidad de opiniones
respecto a la actitud a seguir: finalizacion electiva de la gestacién o manejo expectante
durante un periodo variable de tiempo y antibioterapia profilactica durante al menos una
semana si no aparecen signos de infeccion (pautas descritas en el apartado anterior).
Segun el protocolo establecido en la Seccidon de Patologia Obstétrica del HUMS de
Zaragoza durante la realizacion de este estudio, en estos casos se realizaba
antibioterapia profilactica y finalizacién electiva de la gestacion mediante la via mas
adecuada.

En términos generales, la decision de finalizar la gestacion o mantener una
actitud expectante hasta alcanzar las 36-37 sg deberia basarse en los resultados
perinatales de cada centro 2.

El manejo mas adecuado de las gestaciones con RPM por debajo de las 37 sg
estd asf aln por definir. Hartling y cols.®? concluyeron en su metaanalisis que la
induccion de parto puede suponer un descenso del numero de casos de sepsis neonatal,
un acortamiento de la estancia materna en el hospital y un descenso en la incidencia de
corioamnionitis en los casos de finalizacion electiva de la gestacion, sin diferencias en
otras variables como el nimero de cesareas o las tasas de distrés respiratorio neonatal,
frente al manejo expectante. No obstante la evidencia disponible es aun insuficiente
para determinar una pauta de actuacion generalizada. Los resultados del PPROMEXIL
trial, estudio en que se comparan manejo expectante frente a induccion de parto en
gestaciones con rotura de membranas entre las 34 y las 37 sg, quizas aporten una
evidencia méas solida *’.

En caso de sospecha clinica de infeccion se debe finalizar la gestacion si ésta

supera las 32 sg y se ha realizado maduracion pulmonar con corticoterapia o0 en
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cualquier caso si supera las 34-35 sg, pues el riesgo de patologia asociada a la
inmadurez pulmonar fetal es mucho menor que el de infeccién en caso de prolongar la
gestacion. En caso contrario se debe realizar una amniocentesis que permitira
confirmar/descartar el diagndstico de infecciéon e informara de la madurez pulmonar
fetal 42,47,83,84.

En cualquier caso de corioamnionitis confirmada la finalizacion de la gestacion
por la via méas oportuna es mandatoria, independientemente de la EG, dado el elevado

riesgo que esta infeccion entrafia tanto para la madre como para el feto .

1.5. PREINDUCCION CERVICAL

1.5.1. CONCEPTOS

El parto humano es un proceso fisioldgico que se produce con mayor frecuencia
entre las semanas 37 y 42 de gestacion (periodo en el que se considera a término). Su
instauracion es la consecuencia de un complejo sistema de sefiales bioguimicas dirigidas
a desencadenar contracciones de forma repetitiva, las cuales van a provocar una serie de
modificaciones cervicales y el consiguiente descenso de la presentacion fetal .

En los casos que precisan finalizacion electiva del embarazo, se aplican un
conjunto de procedimientos dirigido a provocar contracciones uterinas con la intencién
de desencadenar el parto en el momento mas adecuado para madre y feto. A este
conjunto de medidas se les denomina Induccion del parto, si bien en la préactica se debe
diferenciar entre los términos Induccion y  Preinduccién (ambos englobados
habitualmente dentro del término Induccion).

El término Maduracion cervical se refiere a una serie de cambios previos al
trabajo de parto en la configuracion fisica y bioquimica de las fibras de coladgeno del
cérvix que permitiran una gran distension en el parto y que conducen a un
ablandamiento y acortamiento del mismo. En esta fase se produce la ruptura y
reordenamiento de las fibras de colageno del cérvix gracias a un aumento en la actividad
de las colagenasas. Por otra parte se va a producir un aumento en la cantidad relativa de
acido hialurénico en detrimento del dermatan sulfato, lo que va a facilitar la retencion
hidrica. Se considera que un cérvix es maduro cuando alcanza las caracteristicas de un

cérvix “a término”, que permitiria el comienzo espontaneo del parto .
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El término Preinduccion se refiere a la maduracion cervical provocada con
alguno de los métodos disponibles (actualmente casi siempre PGs locales, cuya
aplicacion reproduce los cambios fisiologicos de la maduracion cervical) cuando el
cérvix es desfavorable (puntuacién de Bishop < 7), con el objetivo de mejorar los
resultados de las finalizaciones electivas de gestacion, lo que se traduciria en la
disminucion del tiempo de parto, tasa de cesareas, estancias hospitalarias, costes y

868891 De hecho la

globalmente un descenso en la morbilidad materna y fetal
realizacion de preinduccion cervical es uno de los factores que mas influyen en el éxito
y duracién de una finalizacion electiva de gestacion ®.

Se entiende por Induccion la aplicacion de oxitocina intravenosa para generar
trabajo de parto en una paciente que no lo inicia espontaneamente. En los casos de
gestantes que precisen finalizacion de la gestacion con puntuacion de Bishop > 7 es

recomendable la induccion directa con oxitocina %,

1.5.2. INDICACIONES DE FINALIZACION DE UNA GESTACION

La induccion del parto, entendida como sindnimo de finalizacion electiva de una
gestacion, se indica cuando los beneficios de finalizar el embarazo para la madre y feto
sobrepasan los beneficios potenciales de continuarlo. La indicacién puede ser por causa
médica. Sin embargo, en ocasiones se realiza no por indicacion médica, sino por
conveniencias de otra indole 899
» Mala historia obstétrica.

« Infertilidad o esterilidad de larga duracion.
 Antecedente de parto rapido.

* Residencia lejos del hospital.

* Presion social sobre el médico.

» Conveniencia del obstetra y/o la gestante.

En estos casos deben darse unas estrictas condiciones previas:

» Embarazo a término y presentacion no distocica.

» Ausencia de antecedentes de cirugia uterina (la actitud en casos de cesarea
previa es actualmente objeto de debate).

* Ausencia de complicaciones médicas u obstétricas.
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* Ausencia de signos de pérdida del bienestar fetal.

* Ausencia de sospecha de desproporcion pelvico-cefélica.

» Cervix favorable (puntuacion del test de Bishop mayor o igual a 7).

En todo caso, la induccion del parto sin causa médica no es recomendada por
multiples sociedades, entre las que se incluye el American College of Obstetricians and
Gynecologists, ya que se asocia con un aumento de la tasa de cesareas,

fundamentalmente en pacientes nuliparas ®°.

1) MATERNAS:
» Enfermedades hipertensivas del embarazo.

* Neuropatias.

» Cardiopatias.
« EPOC.

* Diabetes.

* Neoplasias.

* Otras.
2) OBSTETRICAS:
* Embarazo prolongado.

* Rotura prematura de membranas.
« Corioamnionitis.
* Otras.
3) FETALES:
* Isoinmunizacion Rh.
* CIR.

¢ Feto muerto.

» Anomalias congénitas.

Tabla3. Indicaciones médicas de Induccion del parto.

La indicacién médica o terapéutica es aquella en la que se decide terminar la
gestacion ya que, si ésta continuase, la salud de la madre o del feto podrian verse
seriamente comprometidas. Se incluyen de este modo una gran variedad de indicaciones

maternas, obstétricas y/o fetales (Tabla3) ®.
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1.5.3. CONSIDERACIONES PREVIAS A LA PREINDUCCION Y/O
INDUCCION

Ausencia de contraindicaciones
Antes de iniciar una induccion del parto es obligatorio comprobar que no existen
circunstancias que la contraindiquen y que conduzcan a la realizacion de una cesarea

electiva 2%

* Signos de desproporcion pélvico-fetal.

* Placenta previa.

* VVasa previa.

* Procubito de cordon.

* Presentacion anémala.

» Antecedentes de dos 0 mas cesareas anteriores, 0 una sola si la incision es
corporal 0 en T. La realizacién de una preinduccion en casos con una cesarea
segmentaria transversa previa es objeto de debate.

* Intervenciones ginecoldgicas previas con acceso a cavidad endometrial.

* Signos de sufrimiento fetal agudo.

 Carcinoma de cérvix invasor.

» Ciertas malformaciones genitales.

* Infeccidn herpética activa.

 Condilomatosis que obstruye canal vaginal.

Valoracion de las caracteristicas cervicales

Es bien conocido que a mayor grado de madurez cervical, las probabilidades de
lograr una induccién sin complicaciones aumentan. Por ello es fundamental hacer una
correcta valoracion de las condiciones del cérvix, dato que debe indicar la realizacion de
una induccién con oxitocina directamente o bien conducir a una maduracion cervical
previa.

El Test de Bishop (Tabla 4)%, es un sistema de puntuacién que incluye en sus
parametros el borramiento, la consistencia, la posicion del cuello, su dilataciéon y la
altura de la presentacion y asigna una puntuacién a cada uno de ellos. La suma de todos
ellos resulta en una puntuacion total. Cuando la puntuacién total es igual o mayor a 7 las

posibilidades de éxito de la induccién son altas %%,
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Puntos 0 1 2 3
Dilatacion (cm) 0 1-2 3-4 >5
Borramiento (%) 0-30 40-50 60-70 80-100
Consistencia Firme Intermedia Blanda

Posicién Posterior Media Anterior

Altura de la cabeza -3 -2 -1,-0 +1, +2

Tabla 4. Sistema de puntuacion de Bishop.

Valoracion fetal

Es necesario valorar la proporcionalidad pelvico-cefélica. Para ello es preciso

valorar clinicamente la presentacion fetal y la altura de fondo uterino. Incluso en

ocasiones es necesaria la estimacion del peso fetal ecograficamente. También es

conveniente realizar una valoracion clinica de la pelvis materna.

Se deben realizar registros cardiotocograficos de la FCF y la dinamica uterina

para comprobar el bienestar fetal y para determinar si existen contracciones

espontaneas.

Consentimiento informado

Es preciso informar a la gestante de la situacion materno - fetal y de la técnica

mas adecuada para intentar el parto, asi como de los riesgos de la misma. Todo ello

debe quedar correctamente registrado en un documento de consentimiento informado

que deben firmar la paciente y el médico .

Los riesgos maternos que debe conocer la paciente son:

Los riesgos fetales que deben incluirse en el consentimiento informado son:

Crisis emocional.

Fracaso de la induccion.

Inercia uterina y parto prolongado.

Hiperdinamias con riesgo de rotura uterina, desprendimiento prematuro de

placenta o desgarros cervicales.

Infeccion intrauterina.

Hemorragia postparto.

Embolia de LA.

Nacimiento pretérmino.
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- Traumatismos asociados a nacimiento por parto precipitado.
- Pérdida del bienestar fetal.
- Infeccién neonatal.

- Prolapso de corddn.

Meétodos de preinduccion disponibles
La tabla 5 muestra los diversos métodos de preinduccion, tanto farmacoldgicos

como no farmacoldgicos ®.

Métodos no farmacoldgicos de maduracion
cervical

» Despegamiento manual de las membranas.

* Dilatadores mecanicos y osmoticos.
* Estimulacién mamaria.
* Amniotomia.

Meétodos farmacol6gicos de maduracion cervical

* Prostaglandinas:

— Prostaglandina E2 (Gel, comprimidos y
dispositivo liberador).

— Prostagandina E1 (Misoprostol).
* Mifepristona.

 Relaxina.

Tabla 5. Métodos de preinduccidn cervical

1.5.4. METODOS NO FARMACOLOGICOS DE PREINDUCCION
CERVICAL

Despegamiento manual de las membranas (maniobra de Hamilton)

Consiste en introducir uno o dos dedos por encima del orificio cervical interno y
realizar varios giros de 360° con el objetivo de separar las membranas del segmento
uterino inferior, técnica que produce la liberacion local de PGs desde las membranas
corioamnioticas y el cuello uterino. Para aplicarla es necesario que la paciente tenga
cierto grado de dilatacion cervical *°.

Entre sus posibles complicaciones se encuentran: malestar materno, hemorragia
genital, contracciones uterinas irregulares, RPM vy la posibilidad de propagar una

infeccion.
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Su realizacion esta contraindicada en:
- Casos de placenta previa.
- Casos con cultivo positivo para Streptococcus grupo B.

Una revision de la Guia Cochrane'® concluyé que su utilizacién en embarazos a
término se asocia con una reduccion en la duracion del embarazo y en la frecuencia de
gestaciones que contintan mas alla de la 41 sg, sin incrementar la tasa de cesareas. No
obstante no existe suficiente informacion para establecer una comparacién con el

empleo de PGs #>1%,

Dilatadores mecénicos y osmoticos

Estos procedimientos fueron los primeros empleados para provocar la
maduracion cervical, si bien en los ultimos afios han sido desplazados por métodos
farmacologicos.

Los dilatadores osmoticos, que pueden ser naturales (tallos de laminaria) o
sintéticos, son elementos con propiedades hidrofilicas, lo que les permite, cuando son
introducidos en el cérvix, extraer agua de los tejidos. De ese modo, conforme se van
hinchando producen la dilatacion cervical. La dilatacion gradual del cérvix activa una
serie de reflejos neuroendocrinos (reflejo de Ferguson) que pueden favorecer la
aparicion de contracciones. Al tratarse de un cuerpo extrafio también actta favoreciendo
la cascada de liberacién enddgena de mediadores proinflamatorios, entre los que se
encuentran las PGs ¥

Los dilatadores mecanicos, como la sonda de Foley o el doble globo “Atad”
(sonda de dos balones especialmente desarrollada para este fin, en la que el primero
debe situarse por encima del oricifio cervical interno y el segundo por debajo), actlan
mediante estimulacion mecanica del utero. El papel actual de los dilatadores en la
maduracion cervical es controvertido ya que no existen pruebas suficientes para evaluar
su efectividad en cuanto a nimero de partos en menos de 24 horas en comparacion con
el placebo o con las PGs. Ademés se trata de técnicas de accion muy lenta (son
necesarias 12 horas 0 mas de aplicacion) que pueden conllevar riesgos como la RPM y

| 81 En el momento actual se esta

la propagacion de infeccion materna o feta
propugnando su uso en pacientes con puntuacion de Bishop desfavorable que precisan

una maduracién cervical y que tienen una cesarea anterior.
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Estimulacion mamaria

Este método, ya conocido desde hace siglos, se fundamenta en la liberacion
enddgena de oxitocina provocada por la estimulacién de las mamas.

Aunque son necesarios mas estudios que evallen su seguridad, su uso parece ser

beneficioso en la maduracion cervical %1%,

Amniotomia

La amniotomia o amniorrexis artificial, descrita hace mas de 200 afios por
Thomas Denman en el Reino Unido, consiste en la introduccidn, en el curso de un tacto
vaginal, de una lanceta de plastico, con punta en forma de “pico de loro”, a traves del
cérvix, con la finalidad de rasgar las membranas amniéticas. Para realizarla es preciso
que las membranas sean accesibles a los dedos del explorador; por tanto precisa cierto
grado de modificacion cervical.

Actla favoreciendo la sintesis enddgena de PGs y la secrecion hipofisaria de
oxitocina por el reflejo de Ferguson.

Es fundamental comprobar, antes de practicar la amniorrexis, que la
presentacion no esté por encima del estrecho superior de la pelvis, circunstancia que
aumenta el riesgo de procidencia de cordon. Por otra parte, la FCF debe ser
monitorizada antes e inmediatamente después del procedimiento, para detectar una
posible pérdida de bienestar fetal *.

Los posibles riesgos de la amniotomia son:

- Prolapso de corddn (en presentaciones altas).
- Hemorragia (por rotura de vasos previos).
- Infeccidn por via ascendente.

Por tanto habra que tener especial cautela en los casos de presentaciones altas y
en casos de madres portadoras de Streptococcus Agalactiae o VIH positivas.

Hoy en dia el empleo de la amniotomia como método aislado de induccién ha
perdido valor, pues no ha demostrado beneficios frente a placebo. Los ensayos que han
comparado la amniotomia sola frente a las PGs vaginales han demostrado una mayor

necesidad de oxitocina en el primer grupo *®.
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155. METODOS FARMACOLOGICOS DE PREINDUCCION
CERVICAL

1.5.5.1. PROSTAGLANDINAS

Su aplicacion genera modificaciones a nivel cervical que reproducen los
cambios fisioldgicos de la maduracion natural del cérvix uterino (favorece la disolucion
de los haces de colageno y el aumento del contenido hidrico de la submucosa cervical).

Las PGs suponen el método mas fisioldgico entre los existentes actualmente para
lograr la maduracion cervical, y por ello son el método mas empleado hoy en dia.

Han sido utilizadas en clinica desde los afios 60 y, aunque inicialmente se utilizé
la PGF, actualmente sélo se utilizan para la maduracién cervical los preparados de
PGE2 (dinoprostona) y PGE1 (misoprostol), sin estar este ultimo aprobado para tal
procedimiento en Espafia durante el periodo de reclutamiento y realizacion de esta tesis
doctoral .

Las PGs han sido administradas via oral, intravaginal, intracervical o extra-
amnidtica, con objeto de obtener la maduracion cervical. Todas las vias tienen sus
inconvenientes, si bien la aplicacion en fondo vaginal precisa menor dosis total para
lograr su efecto. Este hecho reduce la probabilidad de efectos adversos sistémicos
maternos y de hiperestimulacién uterina.

No se deben emplear PGs en caso de asma bronquial, glaucoma o aumento de la
presion intraocular, patologia renal o hepatica severas, antecedente de hipersensibilidad
a las PGs, hemorragia vaginal o cualquier contraindicacién de induccion del parto. La
rotura de bolsa amnidtica no es una contraindicacion para su empleo. Tampoco lo es la
cesarea anterior para el uso de PGE2 (si para misoprostol), si bien obliga a un estricto
control maternofetal .

Se ha observado que el empleo de PGs para preinduccion cervical en gestaciones
con RPM, comparado con placebo, se asocia con un descenso en el riesgo de
corioamnionitis y de ingreso neonatal, sin suponer un incremento de la tasa de

cesareas 1%,
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1.5.5.1.A. Prostaglandina E2 (Dinoprostona)

Se trata de un estimulante del mdsculo liso uterino y gastrointestinal.
Actualmente solo estd aprobada su utilizacion intracervical o vaginal, pues su
administracion por via oral o intravenosa genera mayor tasa de efectos secundarios
(hiperestimulacion uterina, efectos adversos sistémicos maternos y perdida de bienestar
fetal).

La PGE2 es un agente de eficacia reconocida en la maduracién cervical y
también en a activacién de la contractilidad miometrial ‘. Los efectos adversos
maternos son muy infrecuentes (diarrea, nauseas, vomitos y fiebre) si se aplica
topicamente y a bajas dosis. Ademas son dosis-dependientes y reversibles retirando la
PG o0 con manejo expectante. Las tasas de rotura uterina documentadas son
extremadamente bajas con las dosis utilizadas en la practica médica habitual.

A nivel fetal la complicacion mas frecuente es la aparicion de patrones de FCF
anbmalos como consecuencia de taquisistolias, hipertonias uterinas e
hiperestimulaciones. Este evento es mas frecuente a lo largo de la primera hora tras la
administracion de dinoprostona, y esté relacionado con la dosis. Si esto ocurre se debe
colocar a la paciente en decubito lateral, retirar la dinoprostona (dificil en el caso del
gel) y administrar tocoliticos. En conjunto, la seguridad materna y fetal de la PGE2 ha
sido ampliamente demostrada %>,

En caso de administracion intracervical, se utiliza una dosis de 0,5 mg de
dinoprostona, vehiculizada en gel, que se aplica desde una jeringa estéril y mediante una
sonda semirrigida dentro del canal cervical. Durante su insercion, el gel no debe rebasar
el orificio cervical interno, pues aumenta el riesgo de hiperestimulacién uterina. Una
vez colocado, la gestante debe permanecer en decubito supino al menos 15 minutos, y
en el plazo de 4 horas no deben realizarse tactos vaginales a no ser que se sospechen
cambios en la situacion obstétrica. Si a las 6 horas de la administracion del gel no ha
aparecido la respuesta deseada, se puede administrar una nueva dosis, siendo la dosis
maxima diaria de 1,5 mg (tres aplicaciones).

El empleo de dispositivos vaginales de liberacion de PGE2 fue descrito por
primera vez por Embrey'® y deberia en teoria tener varias ventajas sobre otras

formulaciones (como gel vaginal o comprimidos), por ejemplo la posibilidad de
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extraccion inmediata en caso de complicaciones, si bien diversos estudios muestran
eficacia similar. Todos los estudios al respecto avalan la seguridad de su uso *%*.

En caso de administracion intravaginal, se emplea un dispositivo de liberacién
controlada vaginal (Propess®, Cervidil®) que contiene 10 mg de dinoprostona y la libera
a razon de 0,33 + 0,15 mg/hora (liberacion aproximada de 5 mg en 12h). El dispositivo,
que posee una cinta sujeta a un extremo para facilitar su retirada en casos de necesidad,
debe introducirse, bien con pinza y espéculo, bien con los dedos del facultativo, en la
parte mas alta del fondo de saco vaginal posterior. Su eficacia se valora mediante tacto
vaginal a las 6 horas de su aplicacion. Si a las 12 horas la paciente no presenta dinamica
y no ha modificado el cérvix, se debe retirar y replantear la situacion (intentarlo de
nuevo 12 horas mas tarde, colocar otro dispositivo, o comenzar induccién con
oxitocina).

El dispositivo también debe ser retirado en caso de que aparezca una
hiperdinamia o se sospeche pérdida de bienestar fetal. Se puede emplear oxitocina
pasados 30 minutos desde su retirada .

El dispositivo de liberacion vaginal ofrece ventajas como por ejemplo que se
trata de una aplicacién Unica, produce liberacion lenta de la PG, es un método poco
invasivo y su extraccion en caso necesario es facil. Ademas parece tener mejor perfil
coste-efectividad frente a la PGE2 en presentacion gel, con efectividad y seguridad
similares o favorables también al dispositivo de liberacién retardada y con un menor
numero de partos instrumentales. Por otro lado ha demostrado reducir la necesidad de
oxitocina y la tasa de cesareas frente a placebo, ademéas de incrementar las
probabilidades de parto vaginal en 24 h y reducir la tasa de partos instrumentales frente
a oxitocina #%1%_ Asimismo ha demostrado una reduccion en la tasa de ceséareas y en
la necesidad de induccidn oxitocica, en pacientes nuliparas y con membranas integras,
al ser comparado con la aplicacion de dosis repetidas de dinoprostona o de
misoprostol *.

En caso de realizar una preinduccién con PGE2, es recomendable ®:
- Inicio en las primeras horas de la mafana, para asi hacerla coincidir con el
ritmo circadiano materno.
- Canalizacion de via periférica previamente, ante la posible necesidad de
administracion de algin medicamento durante la preinduccion

(antibioticos, antieméticos, tocoliticos, etc).
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- Estudio preanestésico previo. Si no es asi, extraccion de las muestras para
hemograma, bioguimica y estudio de coagulacion al ingreso.

- Tras la aplicacion de la dinoprostona la paciente debe permanecer
recostada y sometida a monitorizacion electrénica de la FCF y la dindmica
uterina (inicialmente continua, posteriormente periodica).

- Cuando se logra un test de Bishop igual o mayor a 7, es recomendable
proceder a la induccion con oxitocina y/o amniotomia. Se recomienda
esperar un plazo de 6 horas desde la ultima aplicacién del gel o de 30
minutos tras la retirada del dispositivo liberador para comenzar la infusion
oxitocica.

- Se debe evitar realizar tactos vaginales hasta cuatro horas tras la
colocacion de la PG.

- El tiempo minimo para considerar que las PGs han sido ineficaces es de 6

horas para el gel y 12 horas para el dispositivo liberador.

1.5.5.1.B. Prostaglandina E1 (Misoprostol)

El misoprostol es un éster metilico de la PGE1, metilado en el carbono 16, que
se comercializa en comprimidos de 200 mcg para prevencion y tratamiento de la Ulcera
péptica. Su costo es bajo, se almacena con facilidad a temperatura ambiente y posee
pocos efectos secundarios a nivel sistémico.

No estaba aprobado para uso en preinduccion cervical por el Ministerio de
Sanidad durante el periodo de reclutamiento y de elaboracion de esta tesis, ni la ficha
técnica del medicamento contemplaba esta indicacion, a pesar de que existian
numerosos estudios que avalaban su empleo 812113

Gran cantidad de trabajos han estudiado la efectividad y seguridad de diferentes
posologias de misoprostol vaginal entre si y comparadas con otros métodos de

maduracion cervical %3,

Una revision de la Guia Cochrane'**

afirmd que el misoprostol vaginal parecia
ser mas efectivo que los métodos convencionales de maduracion cervical, ya que, en
comparacion con otras PGs, el misoprostol se asocié con un menor porcentaje de
exploraciones cervicales desfavorables a las 12 y 24 horas de su aplicacion, una mayor

probabilidad de lograr el parto en 24 horas, menor necesidad de oxitocina y un menor
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uso de analgesia epidural. Por el contrario, el empleo de misoprostrol, en comparacion
con otras PGs, se asocié con una mayor tasa de hiperestimulacion uterina, patrones
patolégicos de FCF y LA meconial **4.

Las dosis y efectos farmacocinéticos del misoprostol, empleado por via oral o
sublingual para la maduracion cervical, son aun menos conocidos que en la aplicacién
vaginal. Es sabido que, a igualdad de dosis, el misoprostol sublingual es, al menos, tan
eficaz como el oral, ya que la via sublingual propicia menos fracasos para lograr el parto
vaginal en 24 horas, menor necesidad de oxitocina y menor tasa de cesareas, aunque las
diferencias no son estadisticamente significativas. En el momento actual se considera
que el misoprostol “podré usarse clinicamente en un futuro cuando se haya establecido

su dosis 6ptima y segura mediante ensayos mas grandes” ",

1.5.5.2. MIFEPRISTONA

La mifepristona es una hormona derivada de la noretindrona que se comporta
como antagonista de la accion Utero-relajante de la progesterona. Se trata de un farmaco
empleado frecuentemente en las interrupciones voluntarias del embarazo y en el manejo
de los abortos diferidos.

La accion de la mifepristona como inductor del parto a término se ha estudiado
en modelos animales con resultados que indican que puede tratarse de un agente
efectivo en la maduracion cervical en humanos. Aunque hay datos que indican que la
mifepristona es mas efectiva que el placebo en la induccion del parto, ain no existe
evidencia suficiente para apoyar su uso ni se ha demostrado la seguridad necesaria para

su empleo en preinduccién cervical 87,

1.5.5.3. OXITOCINA

La oxitocina, si bien no emula los mecanismos fisioldgicos de maduracion

cervical, si logra ese mismo objetivo con eficacia. Los estudios comparativos de

118,119

oxitocina con PGs han aportado resultados diversos , aunqgue en conjunto las PGs

parecieron mostrar mayor efectividad sin incrementar los riesgos maternofetales 62,
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1.5.5.4. OTROS

Los donantes de 6xido nitrico como por ejemplo el mononitrato de isosorbide, la
nitroglicerina y el nitroprusiato sodico, parece que podrian asociarse a buenos
resultados, asi como la inyeccién intracervical de hialuronidasa, si bien en la actualidad

son farmacos adn en estudio 124%2,

1.6. INDUCCION

1.6.1. CONCEPTO

La Induccién consiste en la provocacion contracciones uterinas capaces de
desencadenar el parto por la via vaginal, con el objetivo de finalizar la gestacion ®. Para

lograrlo pueden ser empleadas diversas técnicas, que seran expuestas a continuacion.

1.6.2. AMNIOTOMIA

La amniotomia o0 amniorrexis artificial ya ha sido comentada anteriormente. Su
realizacion provoca la liberacion de PGs y la aparicion de contracciones debidas a la
secrecion hipofisaria de oxitocina. Sus indicaciones son:

- Induccion o conduccion del parto.

- Necesidad de monitorizacion interna de la FCF.

- Necesidad de monitorizacion interna de la dindmica uterina.

- Necesidad de realizacion de microtoma de pH fetal.

- Valoracion de las caracteristicas del LA.

- Disminucién del sangrado en pacientes con placenta previa marginal.

Los riesgos de la amniotomia obligan a que siempre que se lleve a cabo sea en
un medio adecuado, con una indicacion clara, con la presentacion fetal apoyada contra
el cérvix y bajo monitorizacion de la FCF antes y después de la técnica.

La amniotomia temprana (paciente con 1 6 2 cm de dilatacion) se ha asociado
con un trabajo de parto significativamente mas breve, aunque también con un aumento
de incidencia de corioamnionitis y de patrones cardiotocogréaficos fetales de compresion

del cordon.
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La amniotomia tardia (=5 cm de dilatacion) acelera el parto espontaneo sin
necesidad de aumentar la necesidad de oxitocina y sin provocar un aumento en la tasa
de cesareas.

La técnica mas comUnmente utilizada en la induccion de parto es la amniotomia
combinada con la administracion de oxitocina iv. Se ha demostrado que esta practica se
asocia con mayor tasa de partos vaginales que la amiotomia sola y con una reduccién

del porcentaje de partos instrumentales en comparacién con placebo %,

1.6.3. OXITOCINA

La oxitocina es una hormona proteica formada por nueve aminoéacidos, que se
sintetiza en el hipotdlamo y es almacenada en la neurohipofisis. Tiene accion
estimulante de la musculatura lisa uterina, fundamentada en el incremento de la
concentracion de calcio intracelular.

La oxitocina se absorbe rapidamente y su accion tarda de 3 a 5 minutos en
aparecer. Es metabolizada en higado, rifion y glandulas mamarias por la oxitocinasa,
siendo su semivida de eliminacion de 1 a 6 minutos.

La administracion de oxitocina es considerada la técnica de eleccion de
induccion del parto 120124125,

Las inducciones deben comenzarse, si es posible, a primera hora de la mafiana,
con el fin de adaptarse al ritmo fisiologico de la gestante. Se debe colocar a la paciente
en decubito supino y cateterizar una via periférica. Antes de comenzar la induccion debe
realizarse siempre una monitorizacion de la FCF y de la dindmica uterina ®.

La solucion se prepara diluyendo 5 unidades internacionales (Ul) de oxitocina
(media ampolla de 10 Ul) en 500 ml de suero (fisiologico, Ringer lactato o glucosalino),
de modo que la solucién contenga 10 miliunidades por ml (mU/ml) de oxitocina.

La perfusién debe hacerse en todos los casos mediante bomba de infusion.
Existen diferentes pautas de administracion de oxitocina. Todas ellas comienzan con
una dosis minima para posteriormente aumentar gradualmente la dosis hasta lograr una
dindmica uterina éptima (3 ¢ 4 contracciones cada 10 minutos con una duracion de 45-
60 segundos). El objetivo de esta pauta es utilizar la dosis minima eficaz de oxitocina.
Una pauta ampliamente utilizada consiste comenzar administrando una dosis inicial de

2mU/min (6 12 ml/hora) y posteriormente incrementar progresivamente la dosis a
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intervalos de 12 ml/h cada 15-30 minutos hasta alcanzar una perfusion efectiva o llegar
a la dosis maxima permitida (40 gotas/min, 20mU/min é 120ml/hora). En el 90% de los
casos la dindmica adecuada se consigue con dosis igual o menor a 16 mU/min 3120126,

Si tras 12 horas con dinamica uterina adecuada no se ha logrado llegar a la fase
activa del parto (cérvix borrado completamente y dilatacion de mas de 3 cm), la
mayoria de los autores consideran que se trata de un fracaso o fallo de induccion, en
cuyo caso la practica habitual es la realizacion de una cesarea.

Este concepto es diferente del de parto estacionado, que se diagnostica cuando,
con dinamica uterina adecuada, no se observa progreso de la dilatacion en el plazo de 2
horas, situacion que también obliga a replantear si se contina o no con el intento de
parto via vaginal.

En los casos de induccién con oxitocina pueden aparecer diversos efectos

adversos (Tabla 6).

Hiperestimulacion uterina

Pérdida de bienestar fetal

Rotura uterina

Infeccion materno-fetal

Alteraciones maternas:
- metabolicas
- cardiovasculares
- intoxicacion acuosa

Tabla 6. Efectos adversos asociados al uso de oxitocina iv.

Hiperestimulacion uterina

Consiste en la aparicién de contracciones muy frecuentes (mas de 5 en 10
minutos) y/o de larga duracion (mas de 60 segundos de duracion). Esta situacion puede
comprometer la perfusion utero-placentaria, lo cual puede dar lugar a un patrén de FCF
poco tranquilizador.

Por ello, la dosis de oxitocina debe ser pautada por un obstetra 0 una matrona
cualificados y la dindmica uterina y la FCF deben ser monitorizadas de forma continua,

para evitar o detectar precozmente esta complicacion.
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La hiperestimulacion es mas frecuente cuando se administran dosis muy altas de
oxitocina, pero también puede aparecer en casos de uteros muy sensibles a pequefios
cambios de dosis, de modo que su aparicion es impredecible.

Ante una hiperestimulacion, la perfusion de oxitocina debe ser inmediatamente
suprimida y la paciente debe ser colocada en decubito lateral. Se debe administrar
oxigeno mediante gafas o mascarilla para favorecer la oxigenacion fetal. Si el problema
persiste deben administrarse farmacos tocoliticos iv (atosiban o ritodrina). Con estas
medidas habitualmente la hiperestimulacion remite v, si la FCF se normaliza, se puede
reanudar posteriormente la perfusion oxitdcica, espaciando los intervalos de aumento de
dosis y vigilando la dindmica uterina y la FCF maés estrechamente. Si el patrén
cardiotocografico no mejora y el parto via vaginal no es posible, esta indicada la

realizacion de una cesérea urgente %%,

Pérdida de bienestar fetal

El bienestar fetal debe valorarse estrechamente mediante monitorizacion
electronica continua. En los casos de duda acerca de dicho bienestar, se debe realizar
monitorizacion bioquimica intermitente mediante el andlisis del pH en sangre de calota
fetal. En casos de patron de FCF patologico y/o pH < 7,20 se debe optar por la

extraccion fetal inmediata por la via més oportuna en cada caso.

Rotura uterina

Se trata de una complicacion grave e infrecuente. Los factores de riesgo
asociados con la rotura uterina son el empleo de altas dosis de oxitocina y la existencia
de cicatrices uterinas previas. El riesgo de rotura uterina y de encefalopatia hipdxico-
isquemica fetal son mayores en las pacientes con cesarea anterior en las que se intenta
un parto vaginal que en aquellas en las que se realiza cesarea electiva. Por ello hay que
ser especialmente cuidadoso en la indicacion de la induccion y en la dosificacion de la

oxitocina en mujeres con cesarea previa 2127,

Infeccion materno-fetal
El riesgo de infeccidon es facilitado por la amniotomia, los tactos vaginales y el
sondaje vesical. Sus signos deben ser vigilados continuamente, y mas estrechamente a

partir de las 24 horas de la rotura de membranas.
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Alteraciones maternas del control metabolico

El ayuno (a menudo mayor de 12 horas), la realizacién de un trabajo muscular
intenso (contracciones uterinas), la sudoracion y la hiperventilacién facilitan la
apariciéon de acidosis y deshidratacion. Es por tanto necesario un buen control de la

diuresis y la administracion de glucosa y liquidos durante la induccion.

Alteraciones maternas cardiovasculares
La oxitocina puede relacionarse con la aparicion de vasodilatacion y depresion
miocardica, si bien son complicaciones muy infrecuentes con las dosis utilizadas en la

practica obstétrica.

Intoxicacion acuosa

La oxitocina tiene, por su estructura similar a la arginina-vasopresina, una
importante accion antidiurética. Esta complicacion se asocia a la administracion de
grandes volumenes de liquido junto con altas dosis de oxitocina (superiores a los limites
comentados) durante un tiempo considerable. Sus manifestaciones clinicas son
confusion, nauseas, convulsiones e incluso coma. Su tratamiento consiste en la
interrumpcion de la administracion de oxitocina y la correccion del equilibrio

hidroelectrolitico.

1.7. PREINDUCCION CERVICAL EN CASOS DE ROTURA
PREMATURA DE MEMBRANAS

1.7.1. PLANTEAMIENTO ACTUAL

En los casos de RPM a término la preinduccion o induccion inmediata del parto
podrian asociarse a un incremento significativo de la tasa de cesareas. Por otro lado, la
actitud expectante puede conllevar un incremento de la tasa de infecciones materno-
fetales.

No esta pues definido cual es el momento idoneo para preinducir o inducir una

gestacion tras una RPM.
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1.7.2. FINALIZACION ELECTIVA FRENTE A MANEJO
EXPECTANTE

La mayoria de los autores han concluido que la finalizacion electiva reduce el
riesgo de infeccion maternofetal y acorta significativamente el tiempo transcurrido
desde la RPM hasta el parto al compararse con el manejo expectante, sin modificacién
en la tasa de partos distocicos, la tasa de cesareas y sus indicaciones, las alteraciones del
registro cardiotocografico, la puntuacion de Apgar, el pH de cordon, la necesidad de
ingreso neonatal ni en general la frecuencia de aparicion de complicaciones
maternofetales **?#1% Estos resultados serian independientes del farmaco empleado,
pues en la revision realizada se incluyeron estudios con misoprostol, oxitocina, PGE2
en forma de gel y Propess®. Incluso, segin los resultados de Larrafiaga y cols. °, la
maduracién cervical con Propess® podria asociarse a un descenso en la tasa de cesarea
respecto al manejo expectante.

# que comparo la finalizacion electiva con

Una revision de la Guia Cochrane
el manejo expectante en gestaciones > 37 sg con RPM, tampoco encontr6 diferencias en
las tasas de distocia ni de cesareas. Observd menor tasa de corioamnionitis (RR: 0,74),
de endometritis (RR: 0,30) y de ingreso neonatal (RR: 0,72) en el grupo de actuacion y
no encontrod diferencias en cuanto a las tasas de infeccion neonatal. No obstante incluyd
trabajos con diversos métodos de preinduccién y de induccion, sin aclarar cual de ellos

obtendria mejores resultados.

1.7.3. FINALIZACION ELECTIVA MEDIANTE OXITOCINA O
MEDIANTE PROSTAGLANDINAS

Diversos estudios comparativos entre gestaciones con RPM en las que se realizé
un manejo activo con PGs o con oxitocina demostraron que la tasa de ceséareas o bien

era similar en ambos grupos 128130132

, 0 bien era inferior en las pacientes preinducidas
con PGs ****° En la mayoria de los casos en los que se observé reduccion de la tasa de
cesareas la maduracion cervical se habia realizado con PGE2 en sus diversas
presentaciones.

Similar resultado fue observado respecto al tiempo transcurrido desde la RPM

2 45,130-132

hasta el parto: o bien no se modifico , 0 bien fue menor en el grupo preinducido
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con PGs (en este caso la mayoria de veces con PGE2 en sus diversas
presentaciones) “*****%** Tan sélo Hannah y cols. observaron un mayor tiempo hasta el
parto en las pacientes a las que se aplicd PGE2 en forma de gel %

Respecto a otras variables de valoracion del resultado maternofetal, no se han
encontrado diferencias en la indicacion de las cesareas ni en la frecuencia de
corioamnionitis, de fiebre materna o de endometritis. Tampoco se han observado
diferencias en la puntuacion de Apgar, el pH de cordén, la necesidad de ingreso
neonatal, las complicaciones respiratorias neonatales ni la aspiracion meconial.

Algunos autores han informado de una menor tasa de sepsis/infeccion neonatal en

los hijos de pacientes preinducidas con PGs “°'%°

, Si bien el resto no han mostrado
diferencias. No obstante, en todos los estudios su aparicion fue muy infrecuente.

En conjunto, numerosos estudios han obtenido mejores resultados
maternofetales globales con el empleo de PGs que con oxitocina: menor tiempo a parto,
menor tasa de complicaciones infecciosas y menor probabilidad de cesarea. En todos los
casos el empleo de PGs fue seguro %,

Segtn la Guia Cochrane *?°, la comparacion de oxitocina con PGE2 intravaginal
o intracervical revelo que: “La PG posiblemente aumente las probabilidades de parto
vaginal dentro de las primeras 24 horas. La induccion con oxitocina puede aumentar la
tasa de intervenciones del trabajo de parto”. No obstante, también concluyé que: “La
posibilidad de que la induccion con PGs vaginales aumente el riesgo de infeccion para

la madre y para el recién nacido en mujeres con RPM merece una mayor investigacion”.
1.7.4. FINALIZACION ELECTIVA CON PROSTAGLANDINAS

Las conclusiones de diversos estudios que compararon los resultados
maternofetales de pacientes preinducidas segun la PG empleada, tanto con RPM como
con bolsa integra (BI), mostraron que no existian diferencias en las variables analizadas:
tiempo hasta el parto, tasa de partos instrumentales, tasa de ceséreas y sus indicaciones,
frecuencia de corioamnionitis/fiebre materna, Apgar, pH de cordon, necesidad de
ingreso neonatal e incidencia de sepsis neonatal "9,

Como Unico desacuerdo, Frohn y cols.” observaron un mayor tiempo desde el

inicio de la preinduccion hasta el parto en las pacientes a las que se aplicé PGE2 que en
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aquellas en las que se empled misoprostol, sin diferencias en el resto de variables
analizadas.

Al realizar una valoracién de la relacién coste-efectividad, Kalkat y cols. **
observaron, en un estudio en el que solo incluyeron gestantes con bolsa integra, un
mejor resultado con Propess® que con otras formas de aplicacién de PGE2, pero con
similares resultados en las variables de bienestar maternofetal.

Todas las investigaciones al respecto han hecho hincapié en la seguridad del uso

de PGs en la maduracion cervical de gestantes, tanto con bolsa integra como con RPM.

1.7.5. FINALIZACION ELECTIVA CON PROSTAGLANDINA
E2/PROPESS®

Todos los estudios revisados han avalando la seguridad y efectividad del uso de
Propess® en pacientes con RPM. De hecho Larrafiaga y cols.*® concluyeron que la
existencia de un parto vaginal previo y la preinduccién con Propess® eran factores
independientes que se asociaron con un menor tiempo hasta el parto. Dado que también
observaron que las pacientes con fiebre intraparto presentaban un tiempo en dilatacién
significativamente mayor que las apiréticas, el acortamiento del periodo desde la
preinduccion hasta el parto toma especial importancia.

Lyrenas y cols.'® demostraron que los niveles de PGE2 en plasma eran similares
en pacientes preinducidas con Bl que en aquellas con RPM y aumentaban paralelamente
cuanto mayor tiempo se mantenia inserto el Propess®, dado que a mayor pH vaginal
(éste aumentaba en los casos de RPM) se producia la forma ionizada de la PGEZ2, que se
absorbia en menor medida. Los niveles también fueron similares en el momento del
parto. Asimismo, la dosis de PGE2 liberada y los niveles en plasma fueron similares en
los casos que finalizaron via vaginal que en los que lo hicieron en cesarea. También
observaron una tasa de cesarea menor en el grupo RPM que en grupo BI, si bien no
definieron si se trataba de una diferencia significativa o no. Por otro lado, informaron de
que el tiempo desde la insercién de Propess® hasta el parto fue significativamente
superior en nuliparas. Como conclusién final afirmaron que el empleo de Propess® era
seguro y efectivo tanto en pacientes con Bl como con RPM, habida cuenta de los
resultados maternofetales de su estudio.
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Sin embargo, Kyo Hoon Park y cols.**

, en un estudio de referencia en el que
compararon gestantes preinducidas (con comprimidos vaginales de PGE2) por RPM
con otras con BI, observaron que en los casos de RPM se alargo el tiempo hasta el
parto, aumento significativamente la tasa de cesareas por no progresion de parto (16%
frente a 5%), aumentd la tasa global de cesareas (20% frente a 11%), y fue mas
frecuente la aparicion de fiebre materna durante el parto (6% frente a 0,5%), aunque no
de corioamnionitis. Al analizar el grupo RPM, no encontraron diferencias en el tiempo
hasta el parto ni en la tasa de cesareas en funcién del tiempo de evolucién de bolsa rota.
Finalmente, un analisis de regresion logistica demostro que sélo RPM y macrosomia se
asociaban significativamente con un incremento en la tasa de cesareas por no progresion
de parto.

Otros estudios también han descrito una pequefia prolongacion de la segunda

fase del parto en los casos de RPM, sin objetivar causa para ello 1404,

1.7.6. RECOMENDACIONES SOBRE METODO DE FINALIZACION
ELECTIVO

El boletin del American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG) de
2007* aconsejo la induccién directa con oxitocina, basandose en los resultados del
estudio TERM-PROM-TRIAL *?. Sin embargo no tuvo en cuenta sus posibles sesgos y
tampoco contemplo la posibilidad de una preinduccién cervical con PGs.

La Guia Cochrane ha incluido en sus analisis trabajos con diversos métodos de
preinduccion y de induccion, sin aclarar cual de ellos seria el méas recomendable en
funcién de sus resultados *°,

128

Hannah y cols.™” concluyeron que tanto el uso de oxitocina como de PGE2

obtenian similares resultados maternofetales. Por otro lado, diversos autores han

utilizado misoprostol con buenos resultados **%°

, mientras que otros han generalizado y
aconsejado el uso de PGs (y si no mejorasen las condiciones cervicales, posterior
induccion oxitécica) *°, sin aclarar cual serfa la PG de eleccion.

La Guia NICE de 2008 recomendé la PGE2 como método de pre/induccion de
parto, excepto en los casos en los que hubiera razones clinicas especificas que la
contraindicaran, en sus presentaciones gel, comprimidos o dispositivo de liberacién

controlada. Una de las pautas recomendadas consistia en la aplicacion de un dispositivo
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de liberacion controlada durante 24h. Por otro lado, no recomendoé el uso de PGE2 en
sus presentaciones i.v, oral, extraamniotica o intracervical.

En el caso concreto de las gestantes con PROM aconsejo ofrecer a la paciente
induccion con PGE2 o bien un manejo expectante. En el caso de emplear PGE2, a pesar
de que se ha empleado durante afios sin aumento de complicaciones, aconsejo su uso
con precaucion, adecuandolo a cada caso y previa obtencion de un consentimiento
informado de la paciente. Asimismo, recomendo realizar la pre/induccion pasadas 24h
de la rotura de membranas.

En los casos de cesarea anterior recomendd no emplear PGEZ2, si bien ofrecia la
posibilidad de su uso tras una completa informacién a la paciente del incremento de
riesgo de rotura uterina y/o necesidad de cesarea urgente durante la induccién.

Aconsejo el uso de misoprostol sélo en casos de muerte fetal intradtero o en el
contexto de un ensayo clinico. Similar afirmacion realizo sobre el uso de mifepristona.

En los casos en que se realizaba una pre/induccién, la Guia NICE** recomend6
contar con disponibilidad de control continuo de la FCF y de las contracciones uterinas.
En el caso del empleo de PGE2, aconsej6 monitorizacion cardiotocografica al
comienzo de las contracciones y, tras un control normal, auscultacion fetal intermitente,

excepto en los casos en que la monitorizacion continua estuviese indicada.
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2. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS
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2.1. JUSTIFICACION

Durante muchos afios, y con mas intensidad en las ultimas décadas, uno de los
objetivos principales de la Medicina ha sido reducir la morbimortalidad maternofetal. Y
de hecho lo ha conseguido gracias al correcto manejo de sus causas fundamentales: la
hemorragia materna, las infecciones perinatales y la prematuridad e inmadurez fetales.

El empleo de uterotdnicos como la oxitocina, los ergotaminicos y mas
recientemente las PGs ha supuesto un descenso drastico de la mortalidad materna
asociada a la hemorragia puerperal.

El desarrollo de la medicina neonatal, con unidades especializadas en el manejo
de neonatos prematuros e inmaduros, asi como la ampliacién del conocimiento de la
fisiopatologia que habitualmente complica estos casos, han permitido la supervivencia
de fetos incluso por debajo de 28 sg. De modo que, en la actualidad, la Obstetricia
trabaja con un mayor margen en el manejo de gestaciones complicadas y prematuras, en
un momento en que un feto de 32 6 33 sg habitualmente sobrevive sin secuelas, algo
impensable hace 20 6 30 afios.

El correcto manejo de los antibioticos en los casos de RPM, de cultivo vaginal
con Streptococcus Agalactiae positivo y de endometritis postparto ha permitido reducir
el nimero de infecciones maternofetales asociadas al minimo.

Por otro lado, la aparicion de los métodos actuales de maduracion cervical (PGs,
catéter de doble baldn, etc.) posibilita una mayor probabilidad de parto vaginal en las
pacientes que precisan finalizacion electiva de la gestacion y que presentan condiciones
cervicales desfavorables, sin apenas incremento del riesgo maternofetal.

Sin embargo, seria un error pensar que los conocimientos y técnicas diagnéstico-
terapedticas de la Obstetricia actual estan totalmente establecidos y que no existen
aspectos en los que todavia queda mucho por mejorar. Pocas complicaciones durante el
embarazo son tan graves y prevalentes como la RPM. Su impacto en la morbimortalidad
maternofetal y neonatal es importante y condiciona una parte significativa de los
resultados perinatales adversos. Se trata de una situacion patologica de la que se
conocen mejor sus consecuencias que su etiologia, lo que determina una gran dificultad
en su prevencion y tratamiento en determinados momentos del embarazo .

La mayoria de agencias sanitarias y entidades cientificas han propuesto distintas

guias de actuacion clinica y protocolos que, segun los preceptos de la medicina basada
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en la evidencia, tratan de conjugar el mayor beneficio con el menor riesgo. Sin
embargo, no siempre los casos en que debe actuar el clinico estan reflejados en esas
gufas o no siempre las actuaciones aconsejadas son iguales entre ellas ***.

En las ultimas décadas la frecuencia de preinducciones e inducciones de parto se
ha incrementado de manera notable. La mayoria de las indicaciones (incluida la RPM)
comparten el beneficio de la finalizacion electiva de la gestacion frente a la actitud
expectante.  EIl objetivo de finalizar electivamente una gestacion es la obtencién de
mejores resultados maternofetales a la par que una tasa razonable de riesgos (posible
incremento del riesgo de cesarea, de ingreso neonatal, etc.) **.

Es un hecho conocido que la tasa de cesareas en gestantes preinducidas
(independientemente de la indicacion) es significativamente superior en los casos de
nuliparidad con condiciones cervicales desfavorables, por lo que se debe plantear antes
de finalizar electivamente una gestacion si realmente reportara beneficio alguno °**.
En el caso de la RPM ese beneficio parece claro, a pesar de la discordancia entre los
protocolos empleados en el manejo de estas pacientes.

De la revision bibliografica realizada se desprende que no existe acuerdo
unanime en cuanto al manejo de las pacientes con RPM a término. Las discrepancias
existentes podrian ser debidas a varios motivos. En primer lugar, las diversas
publicaciones tenian criterios de inclusion y exclusion con frecuencia diferentes y no
siempre detallados #***'*° E| protocolo de actuacién variaba segtn cada estudio, tanto
en el método de preinduccién empleado como en el momento de su aplicacion, lo que
hace dificil poder establecer comparaciones entre ellos “**2133 Asi, en varios de ellos
se empled misoprostol para la maduracion cervical, farmaco que en nuestro pais no
podia ser utilizado para esa finalidad durante el periodo de reclutamiento de esta tesis
por no contar con la aprobacion de la Agencia Espafiola del Medicamento. Por otro
lado, muchos de los estudios revisados no aclaraban si realizaban o no antibioterapia
profilactica sistematica *©1291%,

Las caracteristicas de las pacientes incluidas en los estudios revisados variaban
desde poblaciones formadas por sélo nuliparas hasta poblaciones con bajo porcentaje de
nuliparidad, muy diferentes a nuestra realidad habitual. En algunos casos se incluyeron
tan solo gestantes de alto riesgo (preeclampsia, diabetes gestacional, etc.) y no pacientes
con embarazos de bajo riesgo y curso gestacional normal. Algunos centros no

finalizaron ninguna gestacion con fdrceps (s6lo vacuoextracciones como Unica
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alternativa vaginal al parto normal), lo cual podria haber interferido en los resultados
obtenidos. En algunos casos se obtuvieron tasas llamativamente bajas de cesarea, no
accesibles a ningun centro de nuestro medio hoy en dia.

La lista de datos analizados es irregular y diferente entre las publicaciones
revisadas. Asi, en la mayoria no se valoraban los resultados en funcion de las
condiciones cervicales de partida, dato importante en nuestra opinién. En algunas
publicaciones tampoco se tuvo en cuenta el tiempo de evolucién desde la amniorrexis o
no se analizaron los datos en funcién de la EG ni de la paridad "3*291%,

Varios de los estudios no fueron randomizados, sino que la asignacion de las
pacientes a los grupos de estudio se realizé a criterio del médico. Por otro lado, los
tamarios muestrales de los trabajos revisados fueron con frecuencia pequefios, lo que en
numerosas ocasiones impidié lograr resultados con significacién estadistica "+,

Queda asi evidenciado que los resultados maternofetales refrendados en la
literatura revisada acerca de preinducciones en pacientes con RPM son dispares. No esta
clara qué actuacién es la mas correcta (aunque, en general, si se aboga por la
intervencionista) ni si las pacientes preinducidas por RPM presentan 0 no mayor tasa de
cesareas (que ademas varia notablemente en la bibliografia revisada). EI Gnico punto en
comdn de todos los autores es la seguridad maternofetal de todas las técnicas
empleadas 104,114,119,120.

En la provincia de Zaragoza las tasas de natalidad y fecundidad han disminuido
en la Gltima década hasta situarse entre las més bajas de la Unién Europea .
Paralelamente, en nuestro pais el Sistema Nacional de Salud garantiza la asistencia
universal y gratuita a la gestante, que dispone de todos los avances médicos Yy
tecnoldgicos para la promocién de un correcto curso y desenlace gestacional. Todo ello
ha determinado que la administracion sanitaria y el colectivo médico e investigador
canalicen sus esfuerzos hacia una mejora de la asistencia obstétrica y de la medicina
maternofetal.

La prevalencia de infecciones maternofetales asociadas a RPM en nuestro medio
es baja y ha permanecido estable en los ultimos afios. No obstante, seria necesario
establecer un protocolo de manejo de las gestaciones con RPM con la finalidad de
reducir la tasa de cesareas y, si es posible, reducir todavia mas la morbimortalidad

maternofetal asociada en estos casos.
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En los Gltimos afos, en el HUMS de Zaragoza, se ha comenzado a realizar un
registro informatico detallado de las gestaciones que precisan finalizacion electiva y asi
maduracion cervical. Entre ellas se encuentran un amplio nimero de gestaciones con
RPM. Este registro permitira la realizacion de estudios de investigacion adaptados a las
caracteristicas reales de la poblacion aragonesa, de nivel socioeconémico global medio
y con un correcto control gestacional en su mayoria. Asimismo permitira evaluar los
resultados del protocolo empleado en estas pacientes y una eventual modificacion en el
futuro si fuera necesaria.

Sobre la base de todas las circunstancias expuestas, se plante6 iniciar un estudio
acerca de las caracteristicas maternas, la via y caracteristicas del parto, asi como de los
resultados maternofetales de las gestaciones preinducidas por RPM en el HUMS, con el
objeto de valorar la adecuacién de los métodos empleados y de cara a establecer
posibles factores asociados a un mayor riesgo maternofetal.

Se decidi¢ asi la realizacion de un estudio acerca de las caracteristicas maternas
y los resultados perinatales de las gestaciones preinducidas por RPM en el HUMS y su
comparacion con los de gestaciones preinducidas por otras indicaciones y con los de

gestaciones no preinducidas.

2.2. OBJETIVOS

2.2.1. OBJETIVO PRINCIPAL

o El analisis prospectivo de las caracteristicas maternas, de la evolucion del parto
y de los resultados perinatales en las gestaciones preinducidas por RPM en el HUMS de
Zaragoza en el periodo de estudio permitira demostrar si existen diferencias
significativas en este grupo, con respecto a las gestaciones finalizadas electivamente
por otras indicaciones, en la incidencia de complicaciones maternofetales tales como
tasa de cesareas, tasa de infecciones maternofetales, tasa de ingreso neonatal, etc. Para
ello se fundamentara en el andlisis de variables como la via y modalidad de parto, la
presencia de alteraciones intraparto (alteraciones cardiotocograficas, presencia de LA
teflido y vueltas o nudos de cordon), el pH arterial de cordon, la puntuacion del test de

Apgar al nacimiento y la necesidad o no de ingreso neonatal y su indicacion.
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2.2.2. OBJETIVOS SECUNDARIOS

o Estudiar la incidencia de preinduccién y sus indicaciones en nuestro medio.

o Determinar si  existen diferencias significativas entre los resultados
maternofetales de las preinducciones y aquellos de los partos espontaneos no
preinducidos.

o Analizar las caracteristicas epidemioldgicas y antecedentes de las pacientes
preinducidas por RPM, profundizando en los factores de riesgo meédicos y obstétricos
prenatales que presentan.

o En gestaciones preinducidas por RPM, investigar las caracteristicas maternas y
obstétricas que pueden ser predictoras de parto vaginal o de cesarea.

o Analizar si el tiempo de evolucion de bolsa rota se asocia 0 no a un incremento
en el tiempo hasta el parto, las complicaciones intraparto, la modalidad de parto y el
resultado perinatal.

o Comparar los resultados maternofetales de gestaciones preinducidas por RPM
con los de gestaciones preinducidas por aquellas indicaciones de maduracion cervical de

mayor frecuencia.
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3.1. HIPOTESIS CONCEPTUALES

Este estudio pretende establecer, a través de una muestra representativa, la
incidencia de resultados maternos y perinatales adversos en la poblacion gestante que
precisa maduracion cervical por RPM y en la poblacion gestante que la precisa por otras
indicaciones.

La incidencia de complicaciones obstétricas y de resultados perinatales adversos
en una poblaciéon gestante seleccionada puede ser bien definida mediante el estudio
detallado de su historia clinica y de los informes de alta maternos y neonatales.

No existe acuerdo en cudl es el protocolo éptimo de manejo de las pacientes con
RPM a término. Tampoco esta establecido si las pacientes en las que se realiza
maduracion cervical por RPM presentan una incidencia anormalmente elevada de

complicaciones maternofetales.

3.2. HIPOTESIS OPERATIVAS

La RPM es una situacién que complica frecuentemente las gestaciones de mas
de 34 sg. No existe un protocolo de actuacion universalmente aceptado en esos casos.
Tampoco ha podido establecerse con claridad si la maduracion cervical en estas
pacientes se asocia 0 no con una mayor morbimortalidad maternofetal, respecto a las
gestantes que la precisan por otras indicaciones.

Para abordar este problema se consideran dos hipotesis:

- La Hipotesis nula (Ho) establece que no existen diferencias
estadisticamente significativas o si existen, éstas pueden ser atribuidas al
azar o a la variabilidad inherente a los fendémenos bioldgicos, entre el
grupo control (constituido por gestantes de al menos 34sg completas que
precisan maduracion cervical por indicaciones diferentes de RPM) vy el
grupo de pacientes de al menos 34sg que precisan maduracion cervical por
RPM, en la incidencia de complicaciones obstétricas y perinatales, entre
las que se incluyen: parto mediante cesarea, corioamnionitis, baja
puntuacion de Apgar, valor bajo de pH de cordon umbilical, necesidad de

ingreso neonatal, infeccion neonatal y mortalidad perinatal.
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- La Hipotesis alternativa (H;) establece que si existen diferencias
estadisticamente significativas, que no pueden ser atribuidas al azar o a la
variabilidad inherente a los fendmenos bioldgicos, entre el grupo control
(constituido por gestantes de al menos 34sg completas que precisan
maduracion cervical por indicaciones diferentes de RPM) y el grupo de
pacientes de al menos 34sg que precisan maduracion cervical por RPM, en
la incidencia de complicaciones obstétricas y perinatales, entre las que se
incluyen: parto mediante ceséarea, corioamnionitis, baja puntuacion de
Apgar, valor bajo de pH de cordon umbilical, necesidad de ingreso
neonatal, infeccion neonatal y mortalidad perinatal.

Estas dos hipdtesis son mutuamente excluyentes. Solo existen dos decisiones
posibles: rechazar la hipétesis nula (Ho) y aceptar por tanto la hip6tesis alternativa (H),

0 bien no rechazar la hipdtesis nula (Ho) y si rehusar la hipétesis altenativa (H1).
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4.1. DISENO DE LA INVESTIGACION

Esta tesis se fundamenté en la realizacion de un estudio analitico observacional
de cohortes. La cohorte de riesgo fue integrada por aquellas gestantes preinducidas por
RPM en el HUMS de Zaragoza desde el 15/11/2005 hasta el 15/05/2008 (ambos
inclusive). La cohorte control estuvo formada por aquellas gestantes preinducidas por
otras indicaciones en el mismo intervalo de tiempo. De forma aproximada, la eleccién
de estos puntos de corte permitia obtener un total de 180 pacientes en la cohorte de
riesgo y 680 en la cohorte control.

Para efectuar este estudio se excluyeron las pacientes con cirugia uterina previa
con acceso a cavidad, asi como aquellos casos en que se observo liquido amnidtico
teflido previamente a la preinduccion. Tambien se prescindié de aquellos casos que
presentaron trastornos de la FCF en la monitorizacion cardiotocografica externa, fiebre
materna 0 signos de infeccion antes del procedimiento de maduracion cervical.
Asimismo se excluyeron los casos en que el uso de PGs estaba contraindicado y los
casos de RPM de mas de 24h de evolucidn (excepto en gestaciones pretérmino).

Se efectué una revision prospectiva de las historias clinicas de todas las
gestantes incluidas en el estudio, con la finalidad de descubrir factores de riesgo
obstétrico, asi como estudiar la via de finalizacion del embarazo y las posibles
complicaciones postparto. Asimismo se examinaron las historias clinicas de los recién
nacidos y sus informes de alta en el caso de los que precisaron ingreso, para identificar

si existieron complicaciones en el periodo neonatal.

4.2. AMBITO DE ESTUDIO

El HUMS esté situado en la ciudad de Zaragoza, quinta en poblacion de Espafia
y primera de Aragon. La provincia de Zaragoza tiene una extensién de 17274 km? y
ocupa el 36,2% de la superficie de Aragdn (47719 km?). La poblacién de la provincia de
Zaragoza es de alrededor de 970313 habitantes (aproximadamente el 72% de la
poblacién aragonesa) *’.

Este hospital terciario es el centro de referencia de las Areas de Salud I, II, IV y
V del mapa sanitario de la Comunidad Auténoma de Aragon (referencia asi de

aproximadamente 946000 personas). En Zaragoza se corresponde con los Sectores
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Zaragoza | y Il, donde atiende a una poblacion de 567.000 habitantes aproximadamente.
Es ademas hospital de referencia de Neonatologia y Cirugia Pediatrica de la Comunidad
Auténoma de Aragén, La Rioja y Soria 1*®,

Al hospital estan adscritos tres Centros Médicos de Especialidades (CME),
referentes a su vez de Centros de Salud y Consultorios Médicos, que son: CME San
José, CME Grande Covian y CME Ramon y Cajal. En cada uno de estos centros existen
consultas de Obstetricia, en las que se realiza control y seguimiento de los embarazos de
bajo riesgo. Las pacientes que presentan algin factor de riesgo para el embarazo son
controladas en la consulta de la Seccidn de Patologia Obstétrica del propio hospital, de
acuerdo con las indicaciones de la SEGO 2,

El periodo de recogida de las muestras comprendio 2 afios y medio, desde el 15
de Noviembre de 2005 hasta el 15 de Mayo de 2008 (ambos inclusive). Durante este
periodo los protocolos de preinduccion cervical y de asistencia a la embarazada
permanecieron practicamente invariables, lo que facilité la comparacion de los datos y
contribuyd a la validez interna de la investigacion.

Durante el periodo de estudio la tasa media anual de partos fue de 4589
partos/afio y se produjeron un total de 11853 nacimientos, de los cuales 825 (6,96%)
fueron en gestaciones preinducidas incluidas en el estudio. La tasa media de cesareas
fue del 16,98% de los partos y la de instrumentacion del 13,88%. El 13,27% de los
nacidos precisaron ingreso en Neonatologia. EI 6,5% de los partos correspondieron a
embarazadas con edad gestacional menor a 37 semanas completas y/o neonatos con
peso al nacimiento por debajo de 2500g. En mas del 96% de partos se extrajo sangre del
cordon umbilical para medicion de pH. Tan solo el 0,82% de los neonatos presentd un
pH de cord6n por debajo de 7. La tasa promedio de mortalidad perinatal fue del
8,817 %o y la mortalidad materna fue del 0,21 %o. (Tabla 7).

Tras descontar las gestaciones preinducidas incluidas en el estudio del total de
nacimientos y recalcular las tasas comentadas, los resultados apenas se vieron
modificados. Asi, la tasa de cesareas en gestaciones no preinducidas fue del 16,22%, la
de partos instrumentales del 13,48% vy la de ingresos neonatales del 13,48% (esta ultima

superior a la de las gestaciones preinducidas) (Tabla 8).
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INDICADORES SERVICIO | 2002 | 2065 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011
OBSTETRICIA HUMS
Numero de recién nacidos (RN) 4456 4580 4786 | 5062 | 4774 | 4634 | 4521
Mortalidad perinatal (%, de RN) 9,64 55 |11,35% 0 (8,56 % 46|5,72 % 40|6,70 % 40| 6,40 oo
N° de partos 4344 4450 4639 | 4922 | 4631 | 4470 | 4382
Mortalidad materna (nGmero de casos) 0 1 1 1 1 0 0
Tasa total de cesareas (% de partos) 17,95% | 16,74% |16,55%|16,70%6|16,19%|16,39%|14,90%
Tasa de instrumentaciones (% de partos) 14,98% | 12,47% |13,30%|14,79%|16,43%16,24%|16,43%
Recién nacidos que precisan ingreso (% de RN) 11,89% | 13,34% |14,17%|13,71%| - - -
Neonatos <37 sg y/o <2500g (% de partos) 5,36% | 5,73% |6,02% | 8,89% - - -
Tasa de RN con pH de corddn umbilical < 7 - - 0,75% | 0,90% | 0,90% | 0,64% | 0,79%
Tasa de RN en que se realizé pH de corddn umbilical - 96,485% (97,199%0|97,43%97,92%97,77%(97,34%

Tabla 7. Indicadores del Servicio de Obstetricia del HUMS durante el periodo de estudio y

hasta la actualidad.

Gestaciones no Gestaciones
preinducidas y inducidas > Global
preinducidas < 34sg preinducidas = 34sg
NUmero de partos 11028 825 11853
Tasa de cesareas 16,22% 27,15% 16,98%
Lasi?udrﬁeﬂiﬁii 13,48% 19,27% 13,88%
Tasﬂf(fng:glr €s0 13,48% 10.42% 13,27%

Tabla 8. Comparacién de indicadores del Servicio de Obstetricia del HUMS durante el periodo

de estudio entre gestaciones preinducidas incluidas en el estudio y no preinducidas/preinducidas

< 34sg.

4.3. GRUPOS DE ESTUDIO

4.3.1. COHORTE CONTROL

Las gestantes que conformaron la cohorte de referencia se ajustaron a unos

criterios de seleccion.
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. CRITERIOS DE INCLUSION:

- Gestacion simple.

- Edad gestacional no inferior a 34 semanas completas en el momento de la
preinduccion.

- Feto en presentacidn cefalica.

- Bishop menor o igual a 6.

- Bolsa integra comprobada mediante exploracién ginecoldgica.

- Ausencia de dindmica espontanea de parto.

- Ausencia de contraindicacion para parto vaginal.

- Pacientes a las que se aplico al menos una dosis de PG.

. CRITERIOS DE EXCLUSION:

- Cesarea 0 cirugia uterina previa con acceso a cavidad.

- Alteracion del color del LA previa a la preinduccién, valorada mediante
amnioscopia.

- Trastornos de la FCF en la monitorizacion cardiotocografica externa previa
a la preinduccion.

- Fiebre materna o signos de infeccidn previamente a la preinduccion.

- Casos en que el uso de PGs estuviera contraindicado: enfermedad
cardiovascular severa, fallo renal, glaucoma, etc.

- Ausencia de datos sobre el parto, la evolucion postparto o la evolucion
neonatal, debidos a pérdida de seguimiento o extravio de la historia clinica.

- Incumplimiento de alguno de los criterios de inclusion.

4.3.2. COHORTE DE RIESGO

Las pacientes incluidas en la cohorte expuesta o de riesgo tuvieron que cumplir

los siguientes requisitos.
. CRITERIOS DE INCLUSION:

- RPM correctamente diagnosticada.

- Gestacion simple.
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- Edad gestacional no inferior a 34 semanas completas en el momento de la
preinduccion.

- Feto en presentacion cefalica.

- Bishop menor o igual a 6.

- LA claro.

- Ausencia de dinamica espontanea de parto.

- Ausencia de contraindicacion para parto vaginal.

- Pacientes a las que se aplico al menos una dosis de PG.

. CRITERIOS DE EXCLUSION:

- Cesarea 0 cirugia uterina previa con acceso a cavidad.

- Alteracion del color del LA previa a la preinduccion.

- Trastornos de la FCF en la monitorizacion cardiotocografica externa
previa a la preinduccion.

- Fiebre materna o signos de infeccion previamente a la preinduccion.

- Casos en que el uso de PGs estuviera contraindicado: enfermedad
cardiovascular severa, fallo renal, glaucoma, etc.

- Ausencia de datos sobre el parto, la evolucién postparto o la evolucion
neonatal, debidos a pérdida de seguimiento o extravio de la historia
clinica.

- Incumplimiento de alguno de los criterios de inclusion.

- RPM de mas de 24h de evolucidn (excepto en gestaciones pretérmino).

4.4. DESCRIPCION DE TECNICAS Y PROTOCOLOS

4.4.1. DIAGNOSTICO DE ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS

Todas las pacientes fueron diagnosticadas de RPM en la seccion de Urgencias de
la Maternidad del HUMS (a donde acudieron bien directamente, bien remitidas por su
obstetra del CME correspondiente) o bien en la consulta de Patologia Obstétrica del
propio hospital.

El primer método diagndstico empleado fue la observacion de la salida a través
de cérvix de LA mediante espéculoscopia.
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En los casos en que la espéculoscopia no fue esclarecedora, se procedio a
establecer el diagnostico mediante la determinacion inmunocromatografica de la
presencia en OCE o en vagina de PAMG-1, mediante el empleo de Amnisure® (método
gue emplea anticuerpos monoclonales altamente sensibles capaces de detectar

concentraciones minimas de dicha proteina).

4.4.2. PROTOCOLO DE MANEJO DE LA ROTURA PREMATURA DE
MEMBRANAS

A todas las pacientes en las que se llego al diagnostico de RPM les fue aplicado
el protocolo de actuacion establecido para estos casos en el HUMS (Tabla 9).

En la seccién de Urgencias y previamente al ingreso en planta, fueron
realizados:

Exploracion ginecoldgica con determinacion de la puntuacion del test de
Bishop y confirmacion de que el LA era claro.

Confirmacién  del  bienestar ~ fetal ~ mediante  monitorizacion
cardiotocogréfica externa.

Toma de constantes vitales (con objeto de descartar fiebre, taquicardia y
otros signos de infeccion).

Determinacion la edad gestacional segin la FUR determinada por la
ecografia de primer trimestre (facilmente precisable si la gestacion se habia
controlado correctamente segun las recomendaciones de la SEGO): si la
FUR ecogréfica diferia menos de 7 dias con la FUR real, se respetaba esta
Gltima, mientras que si la diferencia era mayor o igual a 7 dias se adoptaba
la determinada por la ecografia **.

Si el tiempo evolucion de bolsa rota superaba las 24 horas (excepto en
gestaciones pretérmino), si el test de Bishop era favorable (>6), si el liquido que fluia
era tefiido o si existia algun dato que no permitiera asegurar el bienestar materno o fetal,
la paciente era correctamente informada y se realizaba induccion directa con oxitocina.

Si todos los resultados eran normales y no se daba ninguno de los criterios
comentados en el parrafo anterior, la paciente era ingresada en la planta de Patologia
Obstétrica para observacion. Durante la estancia en planta:
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Se realizaba control de constantes vitales cada 8 horas para descartar
signos de infeccion.
Se realizaba confirmacién del bienestar fetal mediante monitorizacion

cardiotocografica externa cada 8 horas.

En el caso de gestaciones de mas de 34 sg, se administraba sistematicamente al

ingreso antibioterapia profilactica con cefdiroteno 200 mg/12h via oral (Meiact®). Se

realizaba finalizacion electiva de la gestacion, si la paciente no iniciaba

espontaneamente trabajo de parto, a la mafiana siguiente al ingreso mediante el método

mas adecuado en cada caso.

SiBR > 24h, Bishop > 6, LA L.
Induccion con
teiiido o dudas sobre -
. oxitocina
hienestar maternofetal

\
; - /
Gestacidn > 34 sg .

~ i SiBR < 24h, Bishop < 6, L&
claro y bienestar —

IManejo expectante +
ceftirodeno

RPM

maternofetal demostrado L

Manejo expectante si bienestar
maternofetal demostrado (con
maduracion pulmonar + ampicilina +
gentamicina)

Gestacion < 34 55—

.

Tabla 9. Algoritmo de manejo de pacientes con RPM a su llegada al hospital.

En

ademas:

el caso de gestaciones entre 32 y 34 sg, tras ingreso en planta, se realizd

Maduracion pulmonar fetal con corticoterapia: 2 dosis im de 12 mg de
betametasona separadas 24 horas (Celestone Cronodose®).

Antibioterapia con ampicilina 1g/8h iv y gentamicina 240mg/24h iv.
Actitud expectante 48 horas (hasta completar maduracién pulmonar) si no
aparecian signos de infeccion.

Finalizacion electiva de la gestacion tras 48 horas de ingreso con el método

mas oportuno en cada caso.
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- En caso de signos sospechosos de infeccion, se extrajo analitica de sangre
completa (hemograma, coagulacion, ionograma, PCR) para confirmar o
descartar la sospecha y actuar en consecuencia.

En las gestaciones por debajo de las 32 sg, tras ingreso en planta, se realizo:

- Maduracion pulmonar fetal con corticoterapia: 2 dosis im de 12 mg de
betametasona separadas 24 horas (Celestone Cronodose®).

- Antibioterapia con ampicilina 1g/8h iv y gentamicina 240mg/24h iv.

- Actitud expectante hasta alcanzar las 32 sg, si no aparecian signos de
infeccion.

- Finalizacion electiva de la gestacion al alcanzar las 32 sg, con el método
mas oportuno en cada caso.

- Analitica de sangre completa (hemograma, coagulacién, ionograma, PCR)
para descartar infeccion a las 24h y a las 48h del ingreso y posteriormente
cada 2-3 dias.

- En caso de signos sospechosos de infeccién, analitica de sangre completa
(hemograma, coagulacién, ionograma, PCR) para confirmar o descartar la

sospecha y actuar en consecuencia.

4.43. PROTOCOLO DE PREINDUCCION EN GESTANTES CON
ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS

Segun el protocolo de actuacion de la Seccion de Patologia Obstétrica, tras la
valoracion general en Urgencias, la paciente en la que se decidia observacion era
ingresada en la Seccion de Patologia Obstétrica tras una completa informacion y se
mantenia una actitud expectante durante 12-24 horas, momento en el que se realizaba
una nueva valoracion y preinduccion cervical si procedia. Hasta entonces la paciente era
objeto de los controles descritos previamente.

Si en cualquier momento se detectaba fiebre materna, LA tefiido o registro
cardiotocografico maternofetal no tranquilizador, se procedia a una induccion con
oxitocina. En todos los casos, desde el ingreso, se realizé profilaxis antibiotica (descrita
previamente) hasta el momento del nacimiento.

Se realiz6 “Preinducciéon cervical” o “Maduracion cervical” mediante la

aplicacion de PGE2 en forma de un dispositivo vaginal de liberacion retardada
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(Propess®), en aquellos casos descritos con puntuacién en el test de Bishop < 7. La

maduracion cervical se realizard segun un protocolo establecido (Tabla 10):

1. Colocacion de un sistema de liberacién vaginal de PGE2 (Propess®) en fondo de

saco vaginal posterior, retirado a las 12h.

2. Reevaluacion a las 24h de su colocacidn, si la paciente aun se encontraba en

planta, mediante monitorizacion cardiotocografica maternofetal, exploracion y

valoracion del color del LA:

- En ausencia de dindmica uterina, tiempo de bolsa rota menor a 48h, con

normalidad en las pruebas de control y test de Bishop < 6, se procedio a la

colocacion de nueva dosis de dinoprostona en forma de dispositivo de

liberacion sostenida o en forma de gel intracervical (en este caso dos dosis

con 6 horas de intervalo entre ambas).

- Si existia alguna anomalia en las pruebas de control maternofetal, el

liquido era tefiido, el test de Bishop era > 6 o la evolucion de la RPM

superaba las 48h, se procedié a la induccion de parto mediante oxitocina.

- Enlos casos de RPM de larga evolucion (mas de 72h) en gestaciones < 37

semanas y Bishop < 6, también se plante6 la aplicacion de una Ssegunda

dosis de PG.

Casos indicados de RPM, Bishop
< 7: Propess ®

Reevaluacion a las 24h

Gestaciones < 37 semanas

Gestaciones > 37 semanas

No DU, LA claro, RPM < 48h, Bienestar fetal no confirmado,
bienestar fetal confirmado y LA tefiido, Bishop >6 0 RPM >
Bishop < 7: Propess® o Prepidil® 48h: Induccién oxitécica

[ Si no parto en 24h: Induccion ]
oxitdcica

Tabla 10. Protocolo de preinduccion en gestantes con RPM.

4 Bishop <7 y RPM > 48h: )
Valoracion de cada caso, posible
aplicacion de nueva dosis de
Propess® (si no DU, LA claro y
bienestar fetal confirmado)

(" sino parto en 24h: Induccion )
L oxitocica )
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3. En todos aquellos casos en los que se repitio la administracion de dinoprostona,
se indujo el parto mediante oxitocina a las 24 horas de la segunda dosis si la
paciente no habia iniciado trabajo de parto espontdneamente y si no habia sido
necesaria una induccion (segun los criterios expuestos).

La induccion, cuando fue necesaria, se inicio mediante una perfusion iv de

oxitocina a un ritmo de 2 mUIl/min, que se incrementd 2 mUIl/min cada 15

minutos, hasta un ritmo maximo de perfusién de 33,2 mUl/min.

Tras la insercion de Propess® la paciente permanecia en cama 2 horas durante las
cuales estaba monitorizada con registro cardiotocografico continuo. Se realizaba control
de constantes vitales cada 8 horas para descartar signos de infeccion y confirmacion del
bienestar fetal mediante monitorizacion cardiotocografica cada 8 horas. También se

realizaba monitorizacion cardiotocografica cuando aparecia dinamica uterina.

44.4. PROTOCOLOS DE CONTROL Y SEGUIMIENTO DEL
EMBARAZO Y EL PARTO

En todas las gestantes incluidas en el estudio se aplico el protocolo obstétrico
asistencial del HUMS, de caracteristicas comunes al de la SEGO.

Tras diagnostico del embarazo, todas las gestantes fueron remitidas al toc6logo
de area correspondiente (habitualmente por sus médicos de atencién primaria), donde la
mayoria eran visitadas por primera vez entre la sexta y la décima semanas de embarazo.
En la primera consulta se abridé la historia obstétrica de la paciente. El obstetra
cumplimento los diversos apartados de la cartilla de embarazo: filiacion, antecedentes
familiares y personales (médicos, quirurgicos, ginecoldgicos y obstétricos) y habitos
toxicos. Ademas se efectud una exploracion ginecologica y mamaria, se anotaron las
constantes vitales y el peso y se solicitaron las pruebas complementarias oportunas.

La periodicidad de las visitas sucesivas vino determinada por las necesidades
individuales de cada gestante y en funcion de los factores de riesgo asociados. Los
embarazos normales se controlaron mensualmente hasta la semana 36, momento a partir
del cual dicha periodicidad disminuia. En caso de gestantes con problemas médicos u
obstétricos asociados, era necesaria una vigilancia mas estrecha y la periodicidad de las
visitas venia determinada por la naturaleza y gravedad del problema. La evaluacion del

riesgo obstétrico era asi realizada inicialmente en la primera consultay era revalorada
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Patologia médica materna (remitir desde el comienzo de la gestacion o desde su diagnostico)

Enfermedades autoinmunes

Endocrinopatias en tratamiento

Diabetes Mellitus

Enfermedades infecciosas: portadoras de VIH, sifilis activas y toxoplasmosis congénita confirmada
Enfermedades psiquiatricas en tratamiento

Epilepsias maternas bajo control médico

Patologia vascular materna severa

Patologia oncolégica en el momento actual o que no esté en fase de remision completa
Cardiopatia materna que se encuentre bajo control cardiol6gico en el momento actual
Nefropatia materna severa en tratamiento

Colestasis intrahepatica

Hipertension previa a la gestaciéon que en el momento actual esté en tratamiento hipotensor
Miomas que comprometan el desarrollo fetal o actien como tumor previo

Patologia quirirgica materna

Cirugia uterina previa no obstétrica (remitir desde la semana 36 de gestacion)
Cesarea anterior (remitir desde la semana 37 de gestacion)
Cesarea iterativa (remitir desde la semana 36 de gestacion)

Antecedentes obstétricos (remitir desde el comienzo de la gestacion)

Nifio previo afecto de secuelas neuroldgicas desde el postparto inmediato
Infertilidad (3 6 mas abortos consecutivos, sin parto a término posterior)
Muerte perinatal de causa obstétrica sin nifio sano posterior

Patologia de inicio en el embarazo

Materna

Diabetes gestacional (remitir desde la semana 38 de gestacién)
Hipertension inducida por el embarazo (remitir inicialmente a urgencias para su comprobacion)
Isoinmunizacion (remitir desde su diagndstico)

Fetal

Malformacion fetal confirmada ecograficamente
Retraso del crecimiento fetal (peso fetal igual o inferior al percentil 10 con ecografias previas acordes a
FUR)

Anejos ovulares

Alteraciones cuantificadas en el volumen de LA (remitir desde su diagndstico)
Placenta previa (remitir siempre que se confirme, a partir de la semana 30 de gestacion)

Embarazos sin patologia

Presentacion fetal anomala (remitir desde la semana 36 de gestacion)
Gestaciones multiples (remitir desde el diagnéstico)
Hiperdatias (remitir desde la semana 41 de gestacion)

Tablall. Criterios de remisién a consulta de Patologia Obstétrica del HUMS.
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en cada visita sucesiva. Si en algin momento se detectaba algun factor de riesgo que

requiriese un control mas exhaustivo, la paciente era remitida a la consulta de Patologia
Obstétrica del HUMS (Tabla 11).

De forma resumida, las visitas obstétricas regulares contemplaban:

Actualizacidn de la historia clinica, con anotacion de la EG y reevaluacion
del riesgo obstétrico.

Exploracion fisica general y obstétrica adecuada segun la EG.

Medicion del peso y constantes vitales.

Controles ecogréaficos: en una gestacion sin factores de riesgo se realizaban
tres (uno por trimestre).

Pruebas de laboratorio correspondientes a cada visita.

Registros cardiotocogréficos semanalmente a partir de la semana 37-38 de
gestacion. A mitad del periodo de reclutamiento se procedid a postponer su
realizacion a partir de la semana 40-41 en gestaciones de bajo riesgo, por

cambio en el protocolo del servicio.

En caso de que la gestante acudiera al hospital por complicaciones obstétrico-

médicas durante el embarazo o para la finalizacion del mismo y fuera ingresada, el

médico que efectuaba el ingreso cumplimentaba la historia obstétrica hospitalaria,

basada en los datos recogidos en la cartilla de embarazo y en la entrevista y exploracion

de la paciente. Todos los datos referentes a la evolucion clinica hospitalaria y a los

tratamientos aplicados eran anotados en las hojas destinadas a tal efecto.

Cuando la paciente ingresaba para finalizar la gestacion, se cumplimentaban las

siguientes hojas en el momento del parto:

Partograma: reflejaba la progresion del parto en la sala de dilatacion
(descenso de la cabeza/nalga fetal y dilatacion cervical), la hora de la
amniorrexis (fuese ésta artificial o espontanea) y el color del LA, la
intensidad y frecuencia de las contracciones uterinas, las alteraciones en la
monitorizacion fetal, las constantes maternas (tension arterial, pulso,
temperatura y diuresis) y la medicacion administrada.

Test prenatal: se recogia informacion sobre los antecedentes médicos y
reproductivos maternos, los posibles factores de riesgo gestacionales y los
posibles marcadores de riesgo intraparto.
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- Epicrisis del parto: mostraba el tipo de induccién de parto (si la hubo), la
multiplicidad (si la hubo), la presentacion fetal, la duracion de la dilatacion
y del periodo expulsivo, las horas de evolucion de bolsa rota, la forma de
finalizacion del parto (parto normal, instrumentacién con fdrceps o
vacuoextraccion, cesarea), tipo de episiotomia (si procedia), indicacion de
la via de finalizacion del parto, tipo de anestesia, tipo de alumbramiento,
morfologia de la placenta, tipo de insercion del cordon umbilical, datos de
peso y EG del neonato, puntuacion del test de Apgar, pH de corddn
umbilical y tipo de reanimacion neonatal empleada.

- Asistencia al recién nacido: figuraban los apellidos y el sexo del neonato,
la puntuacién del test de Apgar, el tipo de reanimacion neonatal, el peso, la
EG y la exploracion fisica completa en el momento del nacimiento.

A todas las pacientes en trabajo de parto se les realizé6 monitorizaciéon continua
de la FCF hasta el momento del nacimiento.

Los criterios de actuacion seguidos segun el registro cardiotocografico (cuya
valoracion ya ha sido comentada en el apartado 1.3.6.) fueron los recomendados por la
SEGO, segun la cual fueron criterios de finalizacién inmediata de la gestacién **4:

- Registro de FCF sospechoso o patolégico, con pH de calota anormal.

- Registro de FCF sospechoso o patoldgico, sin disponibilidad de medios
para confirmar bienestar fetal.

- Compromiso fetal agudo: desaceleracion de duracion superior a 3 minutos.

La estancia media de las puérperas sin complicaciones en el HUMS fue de 48-72
horas en caso de parto via vaginal y de 5-6 dias en el caso de cesarea. También en los
ingresos durante el embarazo, asi como en los casos de finalizacion del mismo, se
realizd un informe de alta por los facultativos del Servicio de Obstetricia, de modo que
se entregaba una copia a la paciente y otra era adjuntada a su historia clinica.

Las revisiones puerperales fueron realizadas por las matronas en el centro de
salud correspondiente a la semana y a los 40 dias del parto aproximadamente, en caso
de gestaciones que finalizaron via vaginal sin complicacion alguna. En caso de partos
via vaginal con alguna complicacion, o bien de finalizacion mediante cesarea, se realizo
revision por la matrona del centro de salud correspondiente a la semana y por el
especialista del CME que habia controlado el embarazo aproximadamente a los 40 dias

del nacimiento, momento en el que se cerrd la historia obstétrica.
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4.5. METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

4.5.1. CALCULO DEL TAMANO MUESTRAL

El nimero de preinducciones cervicales que eran realizadas en la unidad de
Patologia Obstétrica del HUMS anualmente era conocido. Con ese dato y el calculo del
tamafo muestral, se realizd una estimacion del periodo de estudio que permitiera
obtener resultados con suficiente precision y potencia estadistica.

Para calcular el tamafio muestral necesario se consideré la comparacion de la
tasa de cesareas como medida de incidencia de complicaciones maternofetales entre dos
muestras independientes: cohorte A (gestantes a término preinducidas por RPM) vy
cohorte B (gestantes a término preinducidas por otras indicaciones). El calculo se
realiz6 con el programa estadistico EPIDAT 3.1, con la opcién de célculo de tamafio de
muestra en estudios de cohortes. Se utilizaron los siguientes criterios:

- Riesgo de expuestos: 13,95% (6/43).

- Riesgo en no expuestos: 27,39% (43/157).

- Razon no expuestos/expuestos: 3,65 (157/43).
- Nivel de significacion a de 0,05.

- Potencia estadistica (1-p) del 95%.

La informacion de los riesgos en expuestos y no expuestos se obtuvo a partir de
los resultados preliminares del analisis de las 200 primeras pacientes incluidas en el
estudio.

Los resultados con correccion de Yates obtenidos fueron de un tamafio muestral
total necesario de 739 pacientes, 159 expuestas y 580 no expuestas. A partir de ese dato

se estimd un tiempo de seguimiento de 2,5 afios.

4.5.2. FUENTES DE DATOS UTILIZADAS

Se consulto el libro de registro de preinducciones de la Seccion de Patologia
Obstétrica del HUMS, en el que eran recogidos datos obstétricos y perinatales de todas

las pacientes preinducidas, actualizado de modo permanente. Los datos recogidos en

este registro fueron:
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- Numero de historia clinica.

- Nombre y apellidos maternos.

- EG en el momento de la preinduccion.

- Indicacion de la preinduccién.

- Encaso de RPM, fecha y hora de la amniorrexis.

- Puntuacion del test de Bishop en el momento de la preinduccion.

- Farmaco empleado para la maduracién cervical y nimero de dosis
aplicadas (con el Bishop en el momento de la segunda dosis si fue
necesaria).

- Anomalias en el registro cardiotocografico durante el parto.

- Viade parto e indicacion, fecha y hora de parto.

- Datos neonatales precoces: peso fetal, puntuacion de Apgar al minuto y a
los 5 minutos de vida, pH de corddn, complicaciones fetales si las hubo.

Posteriormente se revisaron las historias clinicas maternas de todas las pacientes
incluidas en el estudio previa solicitud por escrito de las mismas en el Servicio de
Archivos Clinicos del HUMS. En todos los casos transcurrieron al menos 40 dias entre
el alta de la paciente, después de la finalizacion del embarazo, y el estudio de la historia
clinica (para evitar la omision de posibles complicaciones puerperales).

Los datos neonatales inmediatos (EG, peso al nacer, puntuacion de Apgar al
minuto y a los 5 minutos de vida y destino del neonato) fueron comprobados en el libro
de Registro de Partos de la Unidad de Neonatos.

La evolucion postnatal de los recien nacidos ingresados fue estudiada tras
finalizar la recogida de los datos maternos, mediante el estudio de los libros de ingreso
de la Unidad de Neonatos y de la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatal, en los
cuales eran registrados los datos de los neonatos que ingresaban en esas unidades
(nombre y apellidos, numero de historia y fechas de ingreso y alta). Se consultaron
ademas los informes de alta en busca de los diagnosticos realizados que justificaron el
ingreso y de la evolucion del neonato, disponibles en el servidor de intranet del HUMS.

También se revisd la base de datos informatizada de Mortalidad Perinatal
(formato Access) existente en la Seccidon de Urgencias y Paritorio del HUMS. Cuando
se detectd alguna de las pacientes en este archivo informatico, se analizaron las causas

de la muerte fetal-neonatal (también analizadas en los informes de alta neonatales).
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Ademas se revisé la base de datos informatizada de la Seccion de Urgencias y
Paritorios, en la que eran recogidos el numero anual de partos y la via de finalizacion de

los mismos, asi como diversos indicadores relacionados.

4.5.3. ALMACEN Y SOPORTE DE LA INFORMACION

Se disefid especificamente para esta investigacion una hoja de anotacion de datos
en la que eran transcritos todos los informes referentes a cada una de las pacientes y de
los neonatos, obtenidos a partir de las fuentes mencionadas previamente. Tras completar
la recogida de datos, se rechazaron aquellas pacientes que no cumplian los criterios de
seleccion.

La informacion transcrita en estas hojas fue posteriormente almacenada en una
base de datos informatizada creada también especificamente para esta investigacion,
utilizando la aplicacion Statistics Process Social Sciences (SPSS) 17.0 para Windows
(Copyright© SPSS Inc., 1989-2008), que facilitd su posterior analisis estadistico. Esta
base de datos informatizada se incorporé como base de datos de la Seccion de Patologia
Obstétrica, que continud posteriormente empleandola para la recogida y analisis

estadistico de los datos acerca de las preinducciones cervicales.

4.5.4. VARIABLES DEL ESTUDIO

CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS GENERALES

Inicialmente se realiz6 un estudio descriptivo de las caracteristicas
epidemioldgicas de la poblaciéon incluida en cada cohorte, para comprobar la
homogeneidad de ambas muestras y detectar posibles factores de confusion. Las
variables analizadas fueron:

- Edad materna en el momento de la preinduccion (variable cuantitativa

discreta).

- Numero de gestacion actual (variable cuantitativa discreta).

- EG en el momento de la preinduccion, expresada en dias (variable

cuantitativa discreta).

- Numero de partos previos (variable cuantitativa discreta).
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- Primiparidad: Si/ No (variable cualitativa nominal dicotomica).

- Antecedentes personales que pudieran influir en la evolucion del parto: Si /
No (variable cualitativa nominal dicotdmica).

- Incremento de peso excesivo, entendido como mayor a 15 kg, durante la
gestacion: Si / No (variable cualitativa nominal dicotomica).

- Presencia de diabetes gestacional: Si / No (variable cualitativa nominal
dicotémica).

- Presencia de estado hipertensivo del embarazo: Si / No (variable cualitativa

nominal dicotomica).

FACTORES PREVIOS AL PARTO

- Indicacion de la preinduccién (variable cualitativa nominal no dicotomica).

- Tiempo transcurrido desde la administracion de la primera dosis de PGE2
hasta el parto, expresado en horas completas (variable cuantitativa discreta).

- Puntuacion en el test de Bishop al inicio de la preinduccion (variable
cuantitativa discreta).

- Puntuacion en el test de Bishop en el momento de administrar la segunda
dosis de PGE2, en los casos en que fue necesario (variable cuantitativa
discreta).

- Método de preinduccion empleado: Propess / Propess + Propess / Propess +
Prepidil (variable cualitativa nominal no dicotomica).

- Tiempo transcurrido desde la amniorrexis hasta la preinduccion, expresado
en minutos (variable cuantitativa discreta).

- Necesidad de induccion con oxitocina: Si / No (variable cualitativa nominal
dicotémica).

- Ensu caso, tiempo de evolucion desde inicio de induccidn oxitocica hasta el

parto (variable cuantitativa discreta).

CARACTERISTICAS DEL PARTO

- Tipo de parto: Parto normal /Cesarea / Forceps / Vacuoextraccion (variable

cualitativa nominal no dicotomica).
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- Viade parto: Vaginal / Abdominal (variable cualitativa nominal dicotémica).

- Indicacion de cesarea, en los casos en que fue necesaria: Riesgo de pérdida
de bienestar fetal (RPBF) / Desproporcion pelvicocefalica (DPC) - No
progresion de parto (NPP) / Fallo de induccion / Metrorragia / Podélica -
Transversa (variable cualitativa nominal no dicotomica).

- Caracteristicas de la FCF intraparto: Normal / Taquicardia leve / Taquicardia
grave / Bradicardia leve / Bradicardia grave (variable cualitativa nominal no
dicotémica).

- FCF intraparto globalmente: Normal / Anormal (variable cualitativa nominal
dicotémica).

- Variabilidad del latido cardiaco intraparto: Entre 5y 25 lpm / <5 lpm / >25
Ipm (variable cualitativa nominal no dicotomica).

- Presencia de desaceleraciones en la FCF intraparto: Ausencia / Tipo Il / Tipo
111 (variable cualitativa nominal no dicotomica).

- Presencia de fiebre materna intraparto: Si / No (variable cualitativa nominal
dicotémica).

- Caracteristicas del cordon umbilical: Normal / Vueltas / Nudos (variable
cualitativa nominal no dicotomica).

- Color del LA: Claro / Tefiido (variable cualitativa nominal dicotomica).

CARACTERISTICAS NEONATALES

- Puntuacion del test de Apgar al primer minuto de vida (variable cuantitativa
discreta).

- Puntuacion del test de Apgar al quinto minuto de vida (variable cuantitativa
discreta).

- Puntuacion del test de Apgar al primer minuto de vida <7: Si / No (variable
cualitativa nominal dicotomica).

- Puntuacion del test de Apgar al quinto minuto de vida <7: Si / No (variable
cualitativa nominal dicotomica).

- pH de arteria umbilical al nacimiento (variable cuantitativa continua).

- pH de arteria umbilical al nacimiento < 7,15: Si / No (variable cualitativa

nominal dicotomica).
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Peso neonatal, expresado en gramos (variable cuantitativa discreta).

Peso neonatal > 4000g: Si/ No (variable cualitativa nominal dicotémica).
Peso neonatal < 2500¢: Si/ No (variable cualitativa nominal dicotomica).
Necesidad de ingreso en Unidad Neonatal: Si / No (variable cualitativa
nominal dicotomica).

En caso de ingreso neonatal, diagndstico/s al alta: Prematuridad y
complicaciones asociadas / Aspiracion meconial / Sano (no patologia
confirmada) / Alteraciones glucemia / Macrosoma / Anemia /
Complicaciones severas asociadas a prematuridad / Problema social /
Abstinencia fetal / Malformaciones cardiacas / Otras malformaciones / Bajo
peso fetal / Infeccion / Distrés respiratorio / RPBF (variable cualitativa
nominal no dicotémica).

Se entendié por parto prematuro aquel que acontecio entre la 22 y la 37
semanas cumplidas de gestacion (259 dias), con independencia de la
madurez fetal y peso al nacer.

Se entedi6 por “malformacién” cualquier defecto estructural de un érgano,
parte de un Organo o de una regién del organismo, que resultaba de un
proceso de desarrollo intrinsecamente anormal.

Supervivencia fetal: Si / No (variable cualitativa nominal dicotomica).

Se entendié por muerte perinatal aquella que acontecio en fetos con peso
superior a 500 gramos 0 EG mayor a 22 sg, y alcanzaba hasta el final de las

cuatro primeras semanas de vida postnatal.

COMPLICACIONES POSTPARTO

Atonia uterina: Si / No (variable cualitativa nominal dicotémica).

Consistia en una insuficiente contraccion uterina tras el parto.

Endometritis puerperal: Si / No (variable cualitativa nominal dicotomica).

Se trataba de la infeccion a nivel endometrial que acontecia durante el

periodo puerperal.
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INDICACIONES DE PREINDUCCION

El diagnéstico de las diversas indicaciones de preinduccion siguid las

definiciones propuestas por el Grupo de Trabajo sobre Asistencia a la Patologia

Obstétrica de la Seccion de Medicina Perinatal de la SEGO 8 con algunas

puntualizaciones:

Oligoamnios: Volumen de LA inferior a 250 ml. Se definié por un ILA de
Phelan en el examen ecografico igual o inferior a cinco.

Polihidramnios: Volumen de LA superior a 2000 ml. Se definié por un ILA
de Phelan igual o superior a veinticuatro.

CIR: Aquel que favorece el desarrollo de fetos con tamafio y/o parametros
biométricos ecograficos por debajo del percentil 10 de los esperados para su
EG.

Macrosoma: Aquel que favorece el desarrollo de fetos con tamafio y/o
pardmetros biométricos ecograficos por encima del percentil 90 de los
esperados para su EG.

Diabetes gestacional **°: Aquella detectada por primera vez durante el
embarazo mediante una prueba de sobrecarga oral de glucosa, precedida o
no por un test de O"Sullivan patoldgico.

Diabetes pregestacional **°: Aquella diagnosticada previamente al embarazo.
Estado hipertensivo del embarazo / *“Gestosis”: Se incluyeron la
preeclampsia (tension arterial mayor o igual a 140/90 o incrementos de 30
mm Hg de la sistolica 6 15 mm Hg de la diastolica 6 20 mm Hg de la tension
arterial media, que se acomparia de proteinuria y/o edemas, después de la 20
sg) y la eclampsia (cuando se asocia a convulsiones, no atribuibles a otras
causas).

Muerte fetal intrautero: Aquella que sucede en fetos a partir de 500 gramos
de peso o mayores de 22 sg, antes de la expulsién completa de su madre de
un producto de la concepcion.

Colestasis intrahepética del embarazo ***: forma de colestasis intrahepatica
reversible, no obstructiva, que acontece especificamente durante el

embarazo, debida a una reduccién en la sintesis biliar asociada a un defecto
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subclinico preexistente en el sistema de transporte activo biliar a través de
los conductos epiteliales del hepatocito.

Monitorizacion cardiotocografica no tranquilizadora: aquella que sigue
patrones fuera de los limites establecidos como normales.

“Hiperdatia”: en el Servicio de Patologia Obstétrica del HUMS fueron asi

denominadas las gestaciones entre las 41 y las 42 sg.

INDICACIONES DE CESAREA

Se establecieron con claridad cuatro posibles indicaciones de cesarea,

definiéndolas de la siguiente manera:

NPP: ausencia de progresion de la dilatacion cervical durante la fase activa
del parto durante al menos 2h o del descenso de la cabeza fetal durante la
segunda fase del parto durante al menos 1h, a pesar de adecuada dinamica
uterina.

DPC: presencia de signos evidentes de desproporcion entre la cabeza fetal y
las medidas pélvicas maternas, situacion en que la progresion del parto se ve
imposibilitada.

Fallo de induccion: ausencia de dinamica uterina regular de intensidad
adecuada tras varias horas de induccion oxitdcica o bien situacién en la que,
tras 12 horas con dinamica uterina adecuada, no se logra llegar a la fase
activa del parto (cérvix borrado completamente y dilatacion de méas de 3 cm).
RPBF: situacion de elevado compromiso fetal que obliga a la finalizacién
inmediata del embarazo por la via mas rapida posible; se diagnostica
mediante los diversos elementos de control del bienestar fetal, ya

comentados previamente.

COMPLICACIONES

Se analiz6 la presencia de diversas complicaciones gestacionales y puerperales,

entre las que se incluyeron:

Fiebre materna: temperatura > 37,5°C a nivel axilar 6 > 38°C a nivel oral.
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Corioamnionitis. Para su diagnostico se precisaron los criterios diagndsticos
expuestos en el apartado 1.4.7: fiebre materna y 2 6 mas de los siguientes
criterios: dolor uterino, flujo vaginal maloliente, leucocitosis materna >
15000/mm?® con >75% de neutréfilos, taquicardia materna (>100 Ipm) o
taquicardia fetal (>160 Ipm).

Endometritis puerperal. Para su diagnostico se preciso la existencia de fiebre
materna y 2 0 mas de los siguientes criterios: dolor uterino, flujo vaginal
maloliente, leucocitosis materna > 15000/mm?® con >75% de neutréfilos o
taquicardia materna (>100 Ipm).

Atonia uterina: ausente o insuficiente contraccién uterina tras el parto,
situacion en la que se precisa el uso de diversos farmacos y/o intervenciones

quirdrgicas.

45.5. ESTADISTICA DESCRIPTIVA

En el andlisis descriptivo, las variables cualitativas se expresaron como

porcentajes. Para las variables cuantitativas, en primer lugar se analizé la normalidad de

su distribucion mediante los test estadisticos de Kolmogorov-Smirnov y Saphiro-Wilk.

Tras comprobar que todas las variables cuantitativas tenian una distribucién que se

asemejaba a una distribucion normal, se describieron como media y desviacion

estandar.

4.5.6. ESTADISTICA INFERENCIAL

Para el anélisis simple o bivariante se utilizaron los siguientes test estadisticos

(todos paramétricos tras corroborar las hipotesis de normalidad):

> Ji cuadrado de Pearson: Para la comparacion de dos variables categoricas. Se

aplicO como criterio para la realizacion de este test que todos los valores

esperados en las casillas de la tabla de contingencia debian ser superiores a 5.

> Test de Fisher: Para la comparacion de dos variables categoricas dicotdmicas

cuando todos los valores esperados en las casillas de la tabla de contingencia

eran superiores a 1 y uno o mas era inferior a cinco.
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> t de Student: Para la comparacion de dos medias, esto es, la comparacion de una
variable cuantitativa con una variable dicotdmica. Se exigié como criterio para
su aplicacion que la variable cuantitativa tuviera una distribucién normal para
cada uno de los subgrupos de la muestra definidos por los valores que podia
tomar la variable dicotémica.

> Correlacion de Pearson: Test paramétrico para el anélisis de la asociacion lineal
entre dos variables cuantitativas.

Para la valoraciéon de la magnitud de la asociacion se utilizo el calculo de la
razon de riesgos o riesgo relativo (RR) y la precision de la estimacion del efecto se
midié a través del intervalo de confianza (IC) del 95% del RR.

Para el analisis multivariante se utilizaron los siguientes test estadisticos:
> Regresion logistica: Cuando la variable dependiente era categérica dicotomica.

Se obtuvo para cada variable independiente un coeficientes de regresion (R) a

partir del cual se podia obtener directamente la odds ratio (OR) de cada una de

ellas (OR = exponencial de ). En el caso de variables independientes
cuantitativas dicho OR correspondia al riesgo de tener el resultado o efecto
evaluado para un determinado valor (x) respecto al valor disminuido en una

unidad (x-1). Los OR se presentaron con sus intervalos de confianza al 95%.

Para evaluar la validez del modelo se calculé el coeficiente de determinacion (r?

de Nagelkerke) para estimar la proporcion de varianza de la variable dependiente

explicada por las variables predictoras. Para evaluar la bondad del ajuste de un
modelo de regresion logistica se utilizé la prueba de Hosmer o Lemeshow; en
esta prueba de bondad de ajuste lo que se deseaba era que no hubiera
significacion.

> Regresion lineal multiple: Cuando la variable dependiente era cuantitativa. Se
obtuvieron coeficientes de regresion correspondientes a cada variable
independiente que se interpretaron como el cambio medio en el valor de la
variable dependiente por cada unidad de cambio de la variable independiente
ajustado por el resto de variables independientes incluidas en el modelo. Se
obtuvieron los intervalos de confianza de dichos coeficientes. Para cuantificar el
ajuste del modelo lineal se utiliz el Coeficiente de Determinacion (R?), que
compard lo explicado por la regresion con la variabilidad total de la variable
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dependiente, y se interpretd como el porcentaje de la variabilidad total de la

variable dependiente que era explicada por las variables independientes.

Las diferencias entre las variables fueron consideradas significativas con un
valor de p inferior a 0,05.

Todo este analisis estadistico de los datos se realizd con la herramienta
informatica SPSS version 17.0 para Windows (Copyright© SPSS Inc., 1989-2008).

97



Tesis doctoral

Resultados

5. RESULTADOS

98



Tesis doctoral Resultados

5.1. DESCRIPCION DE LAS MUESTRAS SELECCIONADAS

Desde el 15 de Noviembre de 2005 hasta el 15 de Mayo de 2008 (ambos
inclusive) se realizaron en el Servicio de Patologia Obstétrica del HUMS 874
preinducciones cervicales en gestaciones simples. De éstas, 49 fueron excluidas del
estudio por no alcanzar las 34 semanas completas de gestacion.

En todos los casos incluidos se cumplieron los criterios de inclusion y la
preinduccién fue realizada segun el protocolo explicado en “Material y Método”.

El tamafio muestral final fue de 825 pacientes, de las cuales 188 (el 22,78%)
tenian diagndstico de RPM y 637 (el 77,22%) presentaban la bolsa integra.

Dentro de las 825 pacientes de la muestra, se aceptaron 26 con minimo control

obstétrico durante la gestacion.

5.2. CARACTERISTICAS DE PACIENTES PREINDUCIDAS
POR ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS FRENTE A
PACIENTES PREINDUCIDAS CON BOLSA INTEGRA

5.2.1. EDAD MATERNA

No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre las cohortes
de estudio. La edad media materna fue de 30,98 afios en el grupo RPM y de 31,55 afios
en el grupo BI; p=0,306. (Tabla 12).

5.2.2. PARIDAD

No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
estudio (Bl y RPM) en ninguna de las variables analizadas, lo cual mostré la
homogeneidad de los grupos de estudio.

En cuanto al nimero de embarazo que suponia la gestacion actual, fue de 1,55
en el grupo RPM y de 1,62 en el grupo BI; p = 0,308. (Tabla 12).

Las dos cohortes fueron también homogeéneas en el porcentaje de primiparas,
que fue del 82,44% y 77,39% respectivamente; p = 0,138. (Figura 2).
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Desviacién | Error tipico

RPM Media tipica de la media p

EG Bl 637 279,04 13,29 0,527 < 0,001
RPM 188 272,48 13,069 0,953

G BI 637 1,62 1,164 0,046 0,308
RPM 188 1,55 0,999 0,073

Edad Bl 637 31,55 5,032 0,199 0,306
RPM 188 30,98 5,241 0,382

Tabla 12. Distribucion de la muestra en ambos grupos de estudio (RPM y BI), con sus valores

medios de edad materna, EG y numero que suponia la gestacion actual.

Del mismo modo, no se observaron diferencias significativas en el namero

medio de partos previos: 0,25 en el grupo RPM (DT: 0,643) frente a 0,32 en el grupo Bl
(DT: 0,744); p = 0,147.

17,56%

Pacientes con RPM

B Primipara

B Multipara

82,44%

22,61%

Pacientes con Bl

M Primipara
B Multipara

77,39%

Figura 2. Distribucién de primiparas y multiparas en los grupos de estudio.

5.2.3.

280
278
276
274
272
270
268

EDAD GESTACIONAL EN EL MOMENTO DE
PREINDUCCION

L

d

272,48

EG media en grupo RPM (dias)

EG media en grupo BI (dias)

LA

Figura 3. Edad gestacional media en los grupos de estudio.
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Se observaron diferencias significativas entre las dos poblaciones, con EG media
de 272,48 dias en el grupo RPM y de 279,04 dias en el grupo BI; p <0,001. (Figura 3).

5.2.4. ANTECEDENTES MEDICOS Y QUIRURGICOS QUE PUDIERAN
INFLUIR EN EL RESULTADO MATERNOFETAL

En esta variable se incluy6 cualquier patologia médica materna pregestacional,
como por ejemplo hipotiroidismo, diabetes, hipertension arterial o hipercolesterolemia
familiar. También se incluyé cualquier antecedente que pudiera ocasionar un problema
en el correcto funcionamiento pélvico de cara al parto, como por ejemplo una estenosis
pélvica post-traumatica.

Al dicotomizar los casos en funcion de la presencia o ausencia de patologia
asociada, se observaron diferencias significativas. En el grupo RPM el 25% de los casos
tenian antecedentes de interés, frente al 16,01% en la cohorte control; p = 0,005. Sin
embargo, al comparar los casos en funcion de cada uno de los diversos antecedentes, no
se observo que estas diferencias se mantuvieran, aunque la patologia médica si fue algo

mas frecuente en el grupo RPM (pero sin significacion estadistica).

5.2.5. GANANCIA PONDERAL DURANTE LA GESTACION

No se observaron diferencias significativas en la proporcion de casos con
incremento excesivo de peso (entendido como un incremento superior a 15 kg desde la
primera visita de control gestacional hasta la ultima) entre ambos grupos de estudio, que
fue del 17,50% en el grupo RPM vy del 21,64% en el grupo Bl; p = 0,267.

RPM No RPM p
Tiempo medio hasta parto 20,11h 26,80h < 0,001
Desviacion tipica (DT) 10,608 15,302

Tabla 13. Tiempo de evolucion desde inicio de preinduccion hasta el parto en funcion del

estado de la bolsa amnidtica.
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5.3. PREINDUCCION CERVICAL EN PACIENTES CON
ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS FRENTE A
PACIENTES CON BOLSA INTEGRA

5.3.1. TIEMPO DESDE INICIO DE PREINDUCCION HASTA PARTO

El tiempo medio desde que se inicid la preinduccion cervical hasta el momento
del parto fue significativamente inferior en el grupo RPM que en los casos con Bl.
(Tabla 13).

5.3.2. INDICACIONES DE PREINDUCCION

Al analizar los datos de todas las gestantes preinducidas, se determind como la
indicacion de preinduccién mas frecuente la RPM (22,78%), seguida por la hiperdatia
(20,72%). EIl resto de indicaciones presentaron una frecuencia mucho menor. (Tabla
14).

INDICACION DE PREINDUCCION FRECUENCIA (% DEL TOTAL)
Rotura Prematura de Membranas 22,78%
Hiperdatia 20,72%
Oligoamnios 16,36%
Gestosis 8,84%
Diabetes A 8,36%
Retraso Crecimiento Intrauterino 5,93%
Polihidramnios 4,24%
Macrosoma 4,24%

Otras 4%

Colestasis 2,18%
Diabetes pregestacional 0,72%
Test no estresante anormal 0,72%
Exitus fetal 0,60%
HTA Pregestacional 0,24%

Tabla 14. Distribucion de las indicaciones de preinduccidn cervical del total de la muestra.
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5.3.3. METODO DE PREINDUCCION EMPLEADO

En la mayoria de los casos solo fue precisa una dosis de PG vaginal en forma de

dispositivo de liberacion retardada.

96,27%
9,12%

100,00% -
90,00% -
80,00% -
70,00% -
60,00% -
50,00% - ® RPM no
40,00% B RPM si
30,00% -

20,00% -
° 1,06% 439% 2,65%

10,00% 1 ——

0,00% T T T

Propess Propess + Propess +
Propess Prepidil

16,48%

Figura 4. Distribucién del método de preinduccion empleado y nimero de dosis precisadas.

En la figura 4 se observa como la gran mayoria (96,27%) de casos de RPM
precisé una sola dosis de PG, frente al 79,12% en el caso de las pacientes con BI.

Hasta un 20,87% de pacientes con Bl precisaron una segunda dosis de PG, frente
a sélo un 3,71% en el grupo RPM (p < 0,001).

5.3.4. PUNTUACION DEL TEST DE BISHOP AL INICIO DE LA
MADURACION CERVICAL Y AL ADMINISTRAR SEGUNDA DOSIS (SI FUE
NECESARIA)

Error tipico de

RPM N Media DT la media
Bishop inicial no 637 2,16 1,119 0,044
Si 188 2,34 1,049 0,077

Tabla 15. Valor medio de la puntuacion de Bishop al inicio de la preinduccion.
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La puntuacion inicial del test de Bishop fue significativamente superior en el
grupo RPM; p = 0,044 (Tabla 15).

Error tipico de la

RPM N Media DT media
Bishop 22 dosis no 134 2,25 1,067 0,092
si 7 3,00 1,155 0,436

Tabla 16. Valor medio de la puntuacién de Bishop al aplicar segunda dosis de PG (en los casos

en que fue necesario).

En la cohorte RPM solo 7 pacientes precisaron una segunda dosis de PG (y
cumplieron los requisitos para ello, pues si habian pasado mas de 48 h desde la
amniorrexis se realizaba induccion con oxitocina directamente), frente a 134 en el grupo
Bl. En este caso no se objetivd significacion estadistica en las diferencias entre las

cohortes en la puntuacién de Bishop al aplicar esa segunda dosis (Tabla 16); p = 0,078.

5.3.5. TIEMPO DE EVOLUCION DESDE AMNIORREXIS HASTA
INICIO DE LA PREINDUCCION

Al analizar el tiempo de evolucion desde la amniorrexis hasta el inicio de la
preinduccion, en la poblacion preinducida por indicacion de RPM el tiempo de
evolucion era desconocido en 6 casos, mientras que en los 182 casos restantes el tiempo
medio fue de 920,47 minutos (DT: 631,67).

Dentro del grupo de pacientes preinducidas por indicaciones diferentes a la
RPM, hubo 6 pacientes en las que se produjo amniorrexis espontanea en las 6 horas
siguientes a la insercion del dispositivo de PGs. Este subgrupo concreto no fue

estudiado debido a su pequefio tamario.

5.3.6. NECESIDAD DE INDUCCION CON OXITOCINA

El nimero de casos que precisaron induccion oxitocica fue significativamente

superior en el grupo con BI (Figura 5); p = 0,002.
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70,00% 6118%

0,
60,00% 51,96% 48,04%

50,00%
° 138,829 O Precisa induccién
40,00%

30,00% +— B No precisa
induccién

20,00% +—
10,00% +—
0,00% T
RPM Bolsa integra

Figura 5. Distribucion de las pacientes que precisaron induccion oxitécia en funcién de si su

indicacion fue RPM o no.

Este dato mostré que las pacientes con RPM iniciaban el trabajo de parto con
una sola dosis de PG con frecuencia superior a aquellas con Bl; consecuentemente habia
un menor numero de casos que precisaban induccion con oxitocina.

En el conjunto de todas las gestaciones preinducidas, precisaron induccion

oxitocica el 48,96% de los casos.

5.3.7. TIEMPO DESDE INICIO DE INDUCCION HASTA PARTO

Al analizar el tiempo que pasaba desde el inicio de la induccidn oxitocica hasta
el parto, se obtuvo una muestra de 404 pacientes (todas aquellas que precisaron
induccion) y se observé que se trataba de una distribucion normal.

Este tiempo fue unos 30 minutos superior en pacientes preinducidas y
posteriormente inducidas por RPM que en pacientes con Bl, pero sin significacion
estadistica (Tabla 17); p = 0,345.

Error tipico de

RPM N Media DT )

la media
Tiempo desde no 331 8,083 h 4,0517 0,2227
induccién Si 73 8,582 h 42156 0,4934

Tabla 17. Tiempo medio desde inicio de induccion oxitécica hasta parto en funcién de si su

indicacion fue RPM o no.
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54. PARTO Y RESULTADO PERINATAL EN PACIENTES
PREINDUCIDAS POR ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS
FRENTE A PACIENTES PREINDUCIDAS CON BOLSA INTEGRA

5.4.1. TIPO DE PARTO

El parto normal (PN) fue algo mas frecuente en las pacientes con RPM (59,04%
de los casos) que en aquellas con Bl (51,96% de ellas), si bien las diferencias no fueron
estadisticamente significativas. Tampoco se observaron diferencias significativas en las

tasas de forceps, de vacuoextracciones y de ceséreas (Figura 6).

60,00% - 59,04%
E7 151,96%

50,00% -

40,00% -
28,72%

H RPM no
30,00% 21,80%

M RPM si

20,00% -
8.94% 10,36% 12,23%

10,00% - 691%

0,00% T T T f
PN CE FO VE

Figura 6. Distribucién del tipo de parto segun presencia 0 no de RPM.

* PN: Parto normal. CE: Cesarea. FO: Férceps. VE: Vacuoextraccion.

Al comparar la finalizacion del embarazo via vaginal frente a la realizacion de
cesarea, se confirmd que la via vaginal también era mas frecuente en el grupo RPM, si
bien las diferencias objetivadas tampoco fueron estadisticamente significativas (Figura
7); p=0,061.

La comparacién con los resultados obstétricos globales de gestaciones no
preinducidas y preinducidas < 34sg mostraron una tasa de distocia claramente superior
en ambas cohortes del estudio realizado (Tabla 18).
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71,28% 78,20%

80,00% 1

70,00% -

60,00% -

50,00% -
28,72% B RPM no

40,00% -
21,80% B RPM si
30,00% -
20,00% -

10,00% -

0,00% T 1

Parto vaginal CE

Figura 7. Distribucién de via de parto segln presencia o no de RPM.

No preinducidas y

Indicador RPM No RPM ) )
preinducidas <34sg
Tasa de cesarea 21,80% 28,72% 16,22%
Tasa de parto
) 19,14% 19,30% 13,48%
instrumental
Tasa de parto normal 59,04% 51,96% 70,30%

Tabla 18. Indicadores obstétricos en las cohortes de estudio y en la poblacion no

preinducida/preinducida < 34 sg durante el periodo de estudio.
5.4.2. INDICACIONES DE CESAREA
En los casos en que la via de finalizacion del embarazo fue una cesarea, se

observd mayor frecuencia de la indicacion “RPBF” en el grupo con Bl (39,89% frente a

26,82% en el grupo RPM) (Figura 8), diferencia sin significacion estadistica.
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Figura 8. Indicaciones de cesarea segln presencia o no de RPM.

5.4.3. ANOMALIAS EN EL REGISTRO DE FRECUENCIA CARDIACA

FETAL INTRAPARTO

FRECUENCIA CARDIACA FETAL

Al comparar la normalidad del registro de la FCF frente a la presencia de algun

pardmetro anormal, las diferencias observadas no fueron estadisticamente significativas

(Figura 9); p =0,233.

92,02% 89,71%

100,00% -
90,00% -
80,00% -
70,00% -
60,00% -
50,00% -
40,00% -
30,00% -
20,00% -
10,00% -

0,00% . .
RPM No RPM

7,98% 10,29%

B FCF Normal

W FCF Anormal

Figura 9. Distribucion de casos con frecuencia cardiaca fetal normal o anormal segln presencia

0 no de RPM. Se excluyeron los 5 casos de éxitus fetal (los 5 pertenecientes al grupo No RPM).
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En la siguiente tabla se analizan de forma pormenorizada las anomalias de la
linea de base de la FCF encontradas en la poblacién estudiada (Tabla 19).

FCF(Linea de base) No RPM RPM
Normal 89,71% (567) 92,02% (173)
Taquicardia leve 3,95% (25) 2,12% (4)
Taquicardia grave 0,63% (4) 0,53% (1)
Bradicardia leve 1,74% (11) 2,65% (5)
Bradicardia grave 3,95% (25) 2,65% (5)

Tabla 19. Distribucion de anomalias de la linea de base de la FCF en el total de gestaciones
preinducidas, segun presencia 0 no de RPM. Se excluyeron los 5 casos de éxitus fetal (los 5

pertenecientes al grupo No RPM).

VARIABILIDAD

El 89,89% de casos y el 87,18% de controles presentaron variabilidad normal
(entendida como aquella con valores entre 5 y 25). No se observaron diferencias
significativas entre ambas cohortes (Figura 10).

87,18% 89,89%
90,00% -

80,00% A

70,00% -

60,00% -

50,00% - mrpm no

40,00% 1 B rpm si

30,00% -
20,00% A 12,65% 10,10%

10,00% - 0,15% 0%

A
0,00% T T T

Normal (5-25) <5 >25

Figura 10. Distribucién de los casos segun la variabilidad en el registro de FCF intraparto y
segun presencia 0 no de RPM. Se excluyeron los 5 casos de éxitus fetal (los 5 pertenecientes al
grupo No RPM).
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DESACELERACIONES

No se observaron diferencias estadisticamente significativas en la presencia de
desaceleraciones de la FCF intraprato entre los grupos de comparacion (RPM y no
RPM) (Tabla 20). En el 51,59% de casos y el 44,46% de controles no se detectaron

desaceleraciones de la FCF.

DESACELERACIONES RPM NO RPM Si
No 44,46% (281 casos) 51,59% (97 casos)
Dips 1l 6,48% (41 casos) 4,25% (8 casos)
Dips HI 49,05% (310 casos) 44,14% (83 casos)

Tabla 20. Distribucion de la presencia de desaceleraciones en el registro de FCF intraparto
segun presencia o no de RPM. Se excluyeron los 5 casos de éxitus fetal (los 5 pertenecientes al
grupo No RPM).

5.4.4. ANOMALIAS DEL CORDON UMBILICAL
El 74,46% de casos del grupo RPM no presentaron anomalias del corddn

umbilical, frente al 72,15% del grupo con BI, diferencia sin significacion estadistica
(Tabla 21).

Cordon RPM Bolsa integra
Normal 140 (74,46%) 456 (72,15%)
Vuelta/s 47 (25%) 164 (25,94%)
Nudo/s 1 (0,53%) 12 (1,89%)

Tabla 21. Distribucion de anomalias de cordén umbilical segin presencia o no de RPM. Se

excluyen los 5 casos de éxitus fetal (los 5 pertenecientes al grupo No RPM).

5.4.5. COLOR DEL LIiQUIDO AMNIOTICO

Se observo la presencia de LA tefiido con una frecuencia significativamente
superior en la poblacion con Bl; p < 0,001 (Figura 11).
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92,55%

100,00% A
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0,00% T f

NO RPM RPM
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W LA Claro

B LA Tenido
19,46%

7,45%

Figura 11. Distribucién de la presencia de LA tefiido/claro segun presencia o no de RPM. Se

excluyeron los 5 casos de éxitus fetal (los 5 pertenecientes al grupo No RPM).

5.4.6. VALORACION DEL BIENESTAR NEONATAL

El tamafio muestral valorado en este apartado fue de 820 pacientes, ya que se
excluyeron los 5 casos preinducidos por éxitus fetal, de modo que quedaron incluidos

188 casos en el grupo RPM y 632 en el grupo con BI.

5.4.6.A. PUNTUACION MEDIA DEL TEST DE APGAR AL PRIMER Y
AL QUINTO MINUTOS DE VIDA

La puntuacién media global en el test de Apgar al primer minuto fue de 8,45
(DT: 1,452) y a los 5 minutos de 9,69 (DT: 0,677).

No se observaron diferencias significativas entre las cohortes del estudio (Tabla
22).

5.4.6.B. PH ARTERIAL DE CORDON UMBILICAL
No se observaron diferencias significativas entre los grupos RPM y BI, con

valores medios de 7,25 y 7,24 respectivamente (Tabla 22). Tampoco se observaron

diferencias significativas en el nimero de casos de pH < 7,15 (Tabla23).
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RPM Bolsa integra p
Apgar medio 1
) 8,54 (DT: 1,314) 8,43 (DT: 1,491) 0,418
minuto
Apgar medio 5
) 9,71 (DT: 0,696) 9,69 (DT: 0,671) 0,406
minuto
pH de corddn
7,25 (DT: 0,07) 7,24 (DT: 0,08) 0,130

promedio

Tabla 22. Puntuacion de test de Apgar media al primer y al quinto minuto y pH arterial de

cordon umbilical promedio en el momento del nacimiento segln presencia o no de RPM.

pH < 7,15 pH>17,15
RPM 9,57% (18) 90,43% (170)
Bolsa integra 11,39% (72) 88,61% (560)

Tabla 23. Porcentaje de casos con pH arterial de cordon umbilical menor o mayor/igual a 7,15

en el momento del nacimiento, segun presencia o no de RPM; p = 0,595.

5.4.6.C. NUMERO DE CASOS CON PUNTUACION DEL TEST DE
APGAR <7

Se observo un porcentaje de casos de Apgar < 7 al minuto de vida algo superior
en las pacientes con bolsa integra, asi como un porcentaje de casos de Apgar < 7 al

quinto minuto algo menor, diferencias no significativas (Tabla 24, Figura 12).

RPM BI p
Apgar 1 minuto < 7 15 (7,97%) 62 (9,81%) 0,450
Apgar 5 minuto < 7 2 (1,06%) 3 (0,47%) 0,323

Tabla 24. Ndmero de casos con puntuacion en test de Apgar < 7 al primer y al quinto minuto de

vida segun presencia 0 no de RPM.
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9,81%
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1,00% -
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RPM Bolsa integra

1,06% 0,47%

Figura 12. Porcentaje de casos con puntuacion en test de Apgar < 7 al primer y al quinto

minuto de vida segln presencia 0 no de RPM.

5.4.7. PESO FETAL

PESO FETAL MEDIO

El valor medio del peso fetal en ambas cohortes (RPM y BI) siguié una
distribucion normal, por lo que se empled el estadistico de la t de Student para su
analisis. Se observaron diferencias estadisticamente significativas, con un valor de

3123,59 gramos en el grupo RPM y de 3236,41 gramos en el grupo Bl (Tabla 25).

Bolsa amnidtica N Peso fetal medio DT
Bl 637 3236,41 ¢ 581,603
RPM 188 312359 ¢ 559,342

Tabla 25. Peso fetal medio segun presencia o no de RPM; p = 0,019.

MACROSOMA'Y BAJO PESO

No se observaron diferencias significativas en la distribucion de ambas variables
en los grupos de investigacion, por lo que cabia esperar que la diferencia observada en

el peso fetal medio no influyera en los resultados maternofetales. Se entendié por
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“macrosoma” aquel feto con peso al nacimiento > 4000g y por “bajo peso” aquel con

peso al nacimiento < 25009 (Tabla 26).

RPM (N=188) Bl (N=637) p
Macrosoma 9 (4,78%) 46 (7,22%) 0,240
Bajo peso 23 (12,23%) 69 (10,83%) 0,592

Tabla 26. Numero y porcentaje de casos con macrosoma Yy bajo peso segln presencia o0 no de
RPM.

5.4.8. INGRESO NEONATAL

De los 820 neonatos de la muestra (excluidos los 5 casos de preinduccién por
éxitus fetal), el 11,70% de los casos (22 neonatos) preciso ingreso, frente al 10,12% de
los controles (64 neonatos). Esta diferencia no fue estadisticamente significativa; p =
0,536.

Las indicaciones que motivaron el ingreso neonatal fueron diversas (Tabla 27).
Debido al pequefio numero de casos en cada diagndstico, no se pudo realizar un analisis
estadistico fiable. No obstante, se observo que las indicaciones méas frecuentes de
ingreso neonatal fueron el bajo peso fetal (con una frecuencia superior en el grupo con
Bl), la prematuridad y sus complicaciones (con frecuencia superior en el grupo RPM) y
el distrés respiratorio.

El Gnico caso con diagnostico de “infeccion” fue un neonato de 23509 y 34+5 sg
al nacimiento, con puntuacion de Apgar 9-10 y pH de cord6n 7,36, que ingreso en la
Unidad de Intensivos Neonatales por hipoglucemia persistente y distrés respiratorio con
elevadas necesidades de oxigeno. Tras precisar intubacion, se objetivd neumotdrax
bilateral que preciso aplicacion de tubos de drenaje, se aplico una dosis de surfactante y
se diagnostico radioldgicamente una neumonia congénita que fue tratada con
antibioterapia. Su madre, paciente sana de 27 afios, tras una gestacion de curso normal,
habia ingresado a las 34+2 sg con diagnéstico de RPM vy Bishop desfavorable, por lo
que se aplico el protocolo habitual de maduracion cervical y antibioterapia ya descrito

en estos casos. La evolucion puerperal materna fue absolutamente normal.
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Diagnostico

Bl

RPM

Total ingresos

Prematuridad y

complicaciones asociadas
Aspiracion meconial

Sano (no patologia

confirmada)

Alteraciones glucemia
Macrosoma

Anemia

Complicaciones severas

prematuridad

Problema social
Abstinencia fetal
Malformaciones cardiacas
Otras malformaciones
Bajo peso fetal
Infeccion

Distrés respiratorio
RPBF (riesgo pérdida

bienestar fetal)

64 (10,12% de BI)

9 (14,06%)

1 (1,56%)

3 (4,68%)
1 (1,56%)

0

1 (1,56%)

1 (1,56%)
1 (1,56%)
5 (7,81%)
8 (12,50%)
22 (34,37%)
0

9 (14,06%)

3 (4,68%)

22 (11,70% de RPM)
9 (40,90%)
1 (4,54%)
2 (9,09%)
1 (4,54%)
0
1 (4,54%)
1 (4,54%)
0
0
0
0
1 (4,54%)
1 (4,54%)

4 (18,18%)

1 (4,54%)

Tabla 27. Distribucion de los diagndsticos principales de ingreso de los neonatos, segun

presencia o no de RPM, y el porcentaje que supuso cada uno sobre el total de los ingresos.

5.4.9. COMPLICACIONES MATERNAS

FIEBRE MATERNA INTRAPARTO

Se objetivé temperatura materna > 37,5°C en el 10,10% de casos con RPM (19

casos) y en el 9,10% de pacientes con Bl (58 casos), diferencia no estadisticamente

significativa; p = 0,678 (Figura 13).
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ATONIA UTERINA POSTPARTO

Su incidencia fue muy baja (2 casos en el grupo RPM vy otros 2 casos en el grupo

con Bl), sin diferencias estadisticamente significativas; p = 0,225 (Figura 13).

ENDOMETRITIS PUERPERAL

También esta complicacion fue excepcional (1 caso en el grupo RPM y ninguno

en el grupo con BI) y las diferencias sin significacion estadistica; p = 0,228 (Figura 13).

12,00% 1 10,10%

10,00% - 9,10%

8,00% -

6,00% - B RPM

4,00% - M Bolsa integra

1,06%
2,00% - P 0,31% 0,53%

e

0,00% T T T

Fiebre Atoniauterina Endometritis
intraparto puerperal

Figura 13. Distribucién de complicaciones maternas segln presencia o no de RPM.

5.5.  PACIENTES PREINDUCIDAS POR ROTURA
PREMATURA DE MEMBRANAS: ESTUDIO COMPARATIVO DE
GESTACIONES FINALIZADAS EN PARTO VAGINAL FRENTE A
GESTACIONES FINALIZADAS EN CESAREA

5.5.1. DESCRIPCION DE LA MUESTRA

De las 188 pacientes preinducidas por RPM, el 78,20% finalizaron su embarazo
mediante un parto via vaginal, mientras que el 21,80% restante lo hicieron mediante una

cesarea.
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5.5.2. FACTORES MATERNOS Y GESTACIONALES

Parto vaginal Cesarea p
Edad media materna 31,22 afios 30,15 afios 0,115
Numero promedio de
] 1,60 1,39 0,293
gestacion
Numero promedio de
) 0,28 0,15 0,156
partos previos
Edad gestacional
] 271,52 dias 275,93 dias 0,022
media
Porcentaje de
o 80,27% 90,24% 0,138
primiparidad
Incremento excesivo
11,56% 41,46% < 0,001

de peso

Tabla 28. Distribucion de variables maternas y gestacionales en gestaciones preinducidas por

RPM segun via de finalizacion de gestacion.

No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos a
nivel de la edad materna en el momento del parto ni en las variables relativas a la
paridad (nimero de gestaciones previas, numero de partos previos y porcentaje de
primiparidad). Sin embargo, si se objetivaron en (Tabla 28):

e la frecuencia de incremento excesivo de peso (entendido como un incremento
superior a 15 kg desde la primera visita de control gestacional hasta la Gltima),
dato presente en el 41,46% de embarazos finalizados en ceséarea (17 casos)
frente al 11,56% de embarazos finalizados via vaginal (17 casos); p < 0,001.

e la EG media en el momento de la preinduccion, que fue 4,41 dias superior en los
casos que finalizaron mediante cesarea que en los casos finalizados via vaginal;
p =0,022.

No se observd ningun caso de diabetes gestacional ni de estado hipertensivo del

embarazo en el grupo estudiado.
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5.5.3. PREINDUCCION: FACTORES CERVICALES, METODO Y
TIEMPOS DE EVOLUCION

No se objetivaron diferencias significativas en la puntuacién media del test de
Bishop al inicio de la preinduccion, ni en la valorada al aplicar una segunda dosis de PG
en su caso (Tabla 29). En los casos que precisaron segunda dosis (tan solo 7 pacientes)

se observo que la modificacion cervical acontecida desde la primera aplicacion habia

sido minima.
Parto vaginal Cesarea p
Bishop medio inicial 2,37 2,22 0,359
Bishop si segunda
3,20 (N=5) 2,50 (N=2) 0,520

dosis

Tabla 29. Distribucion de la puntuacion media de Bishop al inicio de la preinduccion y al
aplicar segunda dosis de prostaglandina en gestaciones preinducidas por RPM segln la via de

finalizacion del embarazo.

Tampoco se observaron diferencias significativas en el método de preinduccién
y dosis del mismo empleados entre los nacimientos via vaginal y cesarea (Tabla 30). En

ambos grupos mas del 95% de pacientes precisaron una sola dosis de PG.

Meétodo Parto vaginal Ceséarea

Propess 142 (96,59%) 39 (95,12%)
Propess + Propess 2 (1,36%) 0
Propess + Prepidil 3 (2,04%) 2 (4,87%)

Tabla 30. Distribucion del método de preinduccion empleado en gestaciones preinducidas por

RPM segun via de finalizacién del embarazo.

El tiempo medio de evolucién desde la RPM hasta el inicio de la preinduccion
no ofreci6 diferencias significativas entre ambos grupos; p = 0,159 (Figura 14). En la
realizacion de este analisis concreto fueron excluidas 6 pacientes que, aunque incluidas

en el estudio, presentaban una RPM de tiempo de evolucién desconocido.
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El tiempo medio desde el inicio de la preinduccién hasta el parto fue
significativamente superior en las gestaciones que finalizaron en cesarea que en las que
lo hicieron via vaginal: 25,39 h frente a 18,64 h; p < 0,001 (Figura 14).

25,39h
30 ~

25 -

8,64h

15,96h
20 - '

13,18h
15 - W Parto vaginal

M Cesarea
10 -+

Tiempo preinduccién - Tiempo RPM -
parto (horas) preinduccion (horas)

Figura 14. Tiempo medio de evolucion desde la RPM al inicio de la preinduccion y desde el
inicio de la maduracion cervical hasta el parto, en gestaciones preinducidas por RPM, segln la

via de finalizacion del embarazo.

La necesidad de induccién con oxitocina iv fue significativamente superior en
las gestaciones que finalizaron mediante ceséarea; p < 0,001. El tiempo de evolucion
desde el inicio de la induccion oxitocica (en los casos que la precisaron) hasta el
momento del parto no fue diferente en funcion de la via de finalizacion de la gestacion.
(Tabla 31).

Parto vaginal Cesarea p
Casos que precisaron
) N 31,97% 63,41% < 0,001
induccion
Tiempo medio induccion -
8,56h 8,61h 0,960

parto

Tabla 31. Distribucion del nimero de casos que precisaron induccién oxitocica y, en su caso,
del tiempo medio desde el inicio de la induccion hasta el parto, segun la via de finalizacion del

embarazo.
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5.5.4. BIENESTAR FETAL INTRA'Y POSTPARTO

Al valorar el registro cardiotocografico intraparto de las pacientes preinducidas
por RPM, se observé un porcentaje de anomalias de la FCF significativamente superior
en aquellas que finalizaron via vaginal que en las que finalizaron mediante cesarea; p =
0,023 (Tabla 32).

Asimismo, se objetivo una frecuencia significativamente superior de vueltas y/o
nudos de corddén umbilical en aquellas pacientes que finalizaron su embarazo via
vaginal; p = 0,009 (Tabla 32).

Sin embargo, la presencia de LA tefiido fue mas frecuente en las pacientes con

cesarea, si bien no de forma estadisticamente significativa (Tabla 32).

Parto vaginal Ceséarea p
Anomalias FCF 94,55% 82,92% 0,023
Vueltas y/o nudos cordon 29,93% 9,75% 0,009
LA tefiido 5,44% 14,63% 0,084

Tabla 32. Distribucién de pardmetros de bienestar fetal intraparto en gestantes preinducidas por

RPM segun via de finalizacién del embarazo.

El valor medio del pH de arteria umbilical extraido en el momento del
nacimiento fue significativamente superior en el grupo de pacientes con RPM que
finalizaron en cesarea, si bien el valor de éste fue también normal en las que finalizaron
via vaginal; p = 0,005 (Tabla 33). No se observaron diferencias significativas entre
ambos grupos en el nimero de casos de pH < 7,15 (Tabla 34). Solo hubo 1 caso de pH
< 7. Se trat6 de un neonato nacido tras un parto normal, con Apgar 5 al primer minuto y
6 a los 5 minutos de vida y peso 2180g, que, tras ingresar en la Unidad de Neonatologia,
fue dado de alta con el Unico diagndstico de distrés respiratorio. En este caso se habia
realizado preinduccidn cervical con una sola dosis de Propess a las 34+2 sg por RPM.

Los valores medios de puntuacion del test de Apgar al primer minuto de vida
fueron superiores en el grupo de pacientes que finalizaron via vaginal, aunque no de
manera significativa. Esta diferencia en el test de Apgar favorable a los nacimientos via

vaginal si fue significativa al quinto minuto de vida; p = 0,027 (Tabla 33).
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Parto vaginal Cesarea p
pH medio 7,25 (DT: 0,076) 7,28 (DT: 0,086) 0,005
Apgar 1 minuto (media) 8,67 (DT: 1,021) 8,07 (DT: 1,992) 0,127
Apgar 5 minuto (media) 9,76 (DT: 0,655) 9,54 (DT: 0,809) 0,027
N° de casos Apgar 1 minuto < 7 7 (4,76%) 8 (19,51%) 0,005
N° de casos Apgar 5 minuto < 7 2 (1,36%) 0 -

Tabla 33. Distribucion de pardmetros de bienestar neonatal en gestantes preinducidas por RPM

segun via de finalizacion del embarazo.

Al valorar el porcentaje de neonatos con puntuacién de Apgar al primer minuto
de vida inferior a 7, se observd un numero de casos significativamente superior en el
grupo finalizado via cesarea (19,5%) que en el grupo finalizado via vaginal (4,8%); p =
0,005. Sin embargo, esta diferencia no se mantuvo al quinto minuto de vida, momento
en el que los casos de Apgar inferior a 7 fueron excepcionales (tan solo 2 casos, ambos

en el grupo finalizado vaginalmente) (Tabla 33).

Via de parto pH < 7,15 pH > 7,15
Cesérea 9,76% (4) 90,24% (37)
Parto vaginal 9,52% (14) 90,48% (133)

Tabla 34. Frecuencia de pH menor y mayor o igual a 7,15 en gestaciones preinducidas por

RPM segun via de finalizacién del embarazo; p = 1.

5.5.5. PESO FETAL

El peso fetal al nacimiento siguié una distribucion normal en ambas poblaciones
(cesarea y via vaginal). Su valor medio fue significativamente superior en el grupo que
finalizd mediante cesarea (3349,76g) que en el grupo de nacimientos via vaginal
(3060,51g); p = 0,003 (Tabla 35).
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No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos

al comparar el porcentaje de nacimientos con diagnostico de macrosoma ni tampoco

respecto al nimero de bajos pesos neonatales (Tabla 35).

Parto vaginal Ceséarea p
Peso medio fetal 3060,51g 3349,769 0,003
N° casos macrosoma 6 (4,08%) 3 (7,31%) 0,412
N° casos bajo peso 20 (13,60%) 3 (7,31%) 0,277

Tabla 35. Distribucion de pesos fetales en gestantes preinducidas por RPM segun via de

finalizacion del embarazo.

Diagnostico Ceséarea Parto vaginal Total
Prematuridad/Complicaciones
] 1 (2,43%) 8 (5,44%) 9 (4,78%)
asociadas
Aspiracion meconial 0 1 (0,68%) 1 (0,53%)
Sano (no patologia confirmada) 1 (2,43%) 1 (0,68%) 2 (1,06%)
Alteraciones glucemia 1 (2,43%) 0 1 (0,53%)
Anemia 0 1 (0,68%) 1 (0,53%)
Complicaciones severas
) 0 1 (0,68%) 1 (0,53%)
prematuridad
CIR 1 (2,43%) 0 1 (0,53%)
Infeccion 0 1 (0,68%) 1 (0,53%)
Distrés respiratorio 2 (4,87%) 2 (1,36%) 4 (2,12%)
RPBF 1(2,43%) 0 1 (0,53%)
Total ingresos 7 (17,07%) 15 (10,20%) 22 (11,70%)

Tabla 36. Diagnosticos de ingreso neonatal en hijos de gestantes preinducidas por RPM segun

via de finalizacién del embarazo.
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5.5.6. NECESIDAD DE INGRESO NEONATAL

Precisaron ingreso en Unidad Neonatal el 11,70% (22 casos) de los 188 nacidos
de madres que habian requerido preinduccion cervical por RPM.

Al diferenciar segun la via de finalizacion del embarazo, se observo que
ingresaron 15 de los nacidos via vaginal (10,20%) y 7 de los nacidos mediante cesarea
(17,07%), diferencia no estadisticamente significativa; p = 0,271 (Tabla 36).

La mayoria de los ingresos en gestaciones finalizadas via vaginal se produjeron
como consecuencia de la prematuridad y complicaciones asociadas a ella (8 ingresos
neonatales).

En los casos finalizados mediante cesarea, la indicacion de ingreso neonatal mas

frecuente fue el distrés respiratorio (2 casos).

5.5.7. COMPLICACIONES MATERNAS

Al analizar la frecuencia de complicaciones maternas en las gestantes
preinducidas por RPM, en funcion de la via de finalizacion de la gestacion, se observo
un numero de casos de fiebre intraparto significativamente superior en las pacientes que

requirieron realizacién de cesarea que en las que tuvieron un parto vaginal; p = 0,037.

Parto vaginal Ceséarea p

Atonia uterina 0 2 (4,87%) -
Fiebre intraparto 11 (7,48%) 8 (19,51%) 0,037

Endometritis 1 (0,68%) 0 -

Tabla 37. Distribucion de complicaciones maternas en gestantes preinducidas por RPM segun

via de finalizacién del embarazo.

Las diferencias observadas en la frecuencia de atonia postparto y de endometritis
puerperal no fueron valorables debido al pequefio nimero de casos (Tabla 37).
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5.5.8. POSIBLE RELACION ENTRE INDICACION DE CESAREA Y
FACTORES OBSTETRICOS

Al comparar aquellos casos que precisaron cesarea en funcion de su indicacion
(por RPBF o por otras causas), se observd una diferencia minima pero significativa en
el pH medio de arteria umbilical en el momento del nacimiento; p = 0,047. Sin embargo
no se objetivaron diferencias estadisticamente significativas en el nimero de casos con
pH < 7,15; p = 0,288 (Tabla38).

Indicacion de cesarea pH < 7,15 pH>7,15 pH medio
Mediana 7,28,
RPBF 18,18% (2) 81,82% (9)
rango 1C: 0,14
Mediana 7,31,
Otras 6,67% (2) 93,33% (28)
rango 1C: 0,09

Tabla 38. Resultados de pH de arteria umbilical en el momento del nacimiento en hijos de

gestantes preinducidas por RPM a las que se practicé cesarea, segin indicacion de la misma.

Al estudiar el tiempo transcurrido desde el inicio de la preinduccion hasta el
parto en aquellos casos que precisaron cesarea, en funcion de la indicacién de la misma
(DPC frente a otras causas), no se observaron diferencias significativas; p = 0,824
(Tabla 39).

o ) Tiempo desde inicio de preinduccion
Indicacion de cesarea )
hasta cesarea (horas)

DPC Mediana 26, rango IC: 13

Otras Mediana 31, rango IC: 19

Tabla 39. Tiempo transcurrido desde inicio de preinduccion hasta parto en gestantes

preinducidas por RPM a las que se practic cesarea, segun indicacion de la misma; p = 0,824.
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5.6. PACIENTES PREINDUCIDAS POR ROTURA
PREMATURA DE MEMBRANAS: ANALISIS DE RESULTADOS
EN FUNCION DEL TIEMPO DE EVOLUCION DE BOLSA ROTA

En los analisis de este apartado se excluyeron los 6 casos con rotura de
membranas de tiempo de evoluciéon desconocido, de modo que el tamafio muestral

analizado fue de 182 pacientes.

5.6.1. VIA DE PARTO

Se realiz6 un anélisis de la via de finalizacion del embarazo de las 182 gestantes
que precisaron preinduccion cervical por RPM, en funcion del tiempo de evolucion de
la RPM hasta el inicio de la preinduccion. Para ello se les dividio en 3 grupos: RPM de
evolucion menor a 12h, RPM de 12 a 24h de evolucion y RPM mayor o igual a 24h de
evolucion.

No se observaron diferencias significativas en la via de finalizacion de la

gestacion entre los tres grupos descritos. (Figura 15).
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20,00% -
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RPM < 12h RPM 12-24h RPM 2= 24h

Figura 15. Distribucion de las vias de parto de pacientes preinducidas por RPM segln tiempo
de evolucion de la RPM hasta el inicio de la preinduccion.
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Tampoco se observaron diferencias significativas en la via de parto al realizar este

mismo analisis tras agrupar a las gestantes en solo 2 grupos: RPM de evolucién menor a

12h y RPM de evolucion mayor o igual a 12h; p = 0,087 (Figura 16).
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B PARTO VAGINAL

Figura 16. Distribucién de las vias de parto de pacientes preinducidas por RPM segln tiempo

de evolucién de la RPM hasta el inicio de la preinduccion.

5.6.2. NECESIDAD DE INDUCCION OXITOCICA
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Figura 17. Porcentaje de pacientes preinducidas por RPM que precisaron induccién oxitdcica,

en funcidn del tiempo de evolucion de la RPM; p = 0,339.
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En el grupo de pacientes con RPM < 12h de evolucién, 32 casos (el 34,04%)
precisaron induccién, mientras que en el grupo de RPM > 12h de evolucion la

precisaron 36 pacientes (el 40,90%), diferencia no significativa (Figura 17).

5.6.3. VALORACION FETAL INTRA Y POSTPARTO

Se observaron alteraciones de la FCF en el registro cardiotocografico intraparto
en el 89,36% de pacientes con RPM < 12h y en el 94,31% de pacientes con RPM > 12h,
diferencia sin significacion estadistica; p = 0,224 (Tabla 40).

Al analizar diversas variables de bienestar neonatal en funcion del tiempo de
evolucion de la RPM, no se observaron diferencias significativas en la puntuacion
media del test de Apgar al primer y al quinto minuto de vida ni en el pH de arteria
umbilical (Tabla 40).

Tampoco se observaron diferencias significativas en la necesidad de ingreso
neonatal en funcién del tiempo de evolucién de la RPM. (Tabla 40).

Al analizar el peso neonatal, se observd que seguia una distribucion normal en
ambos grupos. Se objetivo un peso neonatal medio significativamente superior en los
nacidos de gestantes con RPM < 12h de evolucion (3243,15g) respecto de los nacidos
de gestantes con RPM > 12h de evolucion (3026,53g); p = 0,011 (Tabla 40).

RPM < 12h RPM > 12h p

Peso medio 3234,15g 3026,53g 0,011

pH medio de corddn 7,26 7,25 0,48
Apgar medio 1° minuto 8,64 8,47 0,31
Apgar medio 5° minuto 9,74 9,68 0,48
Alteraciones FCF 89,36% 94,31% 0,22
Ingreso neonatal 10 (10,63%) 11 (12,50%) 0,694

Tabla 40. Pardmetros de valoracion neonatal de hijos de pacientes preinducidas por RPM,

segun tiempo de evolucion de RPM.
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5.6.4. COMPLICACIONES MATERNAS

Al analizar la frecuencia de aparicion de complicaciones maternas en funcion del
tiempo de evolucién de la RPM, no se observaron diferencias significativas en cuanto a
la existencia de atonia uterina postparto ni de endometritis puerperal.

La fiebre intraparto también aparecié con frecuencia similar en ambos grupos
(10,63% en las pacientes con RPM < 12h y 9,09% en las pacientes con RPM > 12h)
(Tabla 41).

RPM < 12h RPM > 12h p
Atonia uterina 2 (2,12%) 0 -
Fiebre intraparto 10 (10,63%) 8 (9,09%) 0,727
Endometritis puerperal 0 1(1,13%) -

Tabla 41. Distribucion de complicaciones maternas segun tiempo de evolucion de RPM.

5.7. ANALISIS DE RESULTADOS EN FUNCION DE LA
PRESENCIA O AUSENCIA DE ANTECEDENTES DE
RELEVANCIA

Dado que habian sido observadas diferencias significativas entre las pacientes
con Bl y las pacientes con RPM respecto a la presencia o ausencia de antecedentes de
relevancia (y a pesar de que al valorar los grupos en funcién de cada uno de los diversos
antecedentes estas diferencias no se mantenian), se consideré oportuno valorar las
principales variables de resultado maternofetal en funcion de la presencia o ausencia de
dichos antecedentes (y descartar asi que actuaran como factor de confusion).

A la vista de los resultados de las Tablas 42 y 43, se descartd que la presencia
de antecedentes maternos de relevancia constituyera un factor de confusion en las
diferencias encontradas en los resultados maternofetales entre pacientes con RPM y

pacientes con BI.
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] o Si antecedentes  No antecedentes
Variables cualitativas ; p
(149 casos) (676/671' casos)

LA Teiiido 21 (14,09%) 121 (17,89%) 0,265
Necesidad de ingreso fetal’ 20 (13,42%) 66 (9,83%) 0,196
Parto via vaginal 111 (74,49%) 490 (72,48%) 0,617

Feto macrosoma 6 (4,02%) 49 (7,24%) 0,154
Bajo peso neonatal 19 (12,75%) 73 (10,79%) 0,493
Anomalias FCF intraparto’ 14 (9,39%) 71 (10,58%) 0,687
Variabilidad anormal’ 16 (10,73%) 84 (12,51%) 0,548

Presencia de desaceleraciones
] - 82 (55,03%) 360 (53,65%) 0,759
tipo 116 I

Tabla 42. Anélisis de variables cualitativas de resultados maternofetales en funcion de la
presencia o ausencia de antecedentes de relevancia.
T Se excluyeron los 5 casos de éxitus fetal (todos ellos formaban parte del grupo sin antecedentes de

relevancia).

] o Si antecedentes No antecedentes
Variables cuantitativas ; p
(149 casos) (676/671' casos)

Tiempo medio desde

preinduccion a parto 214k 17 0,604
pH de cordén promedio’ 7,24 7,25 0,570
Apgar 1 promedio’ 8,42 8,46 0,727
Apgar 5 promedio’ 9,66 9,70 0,501

Tabla 43. Andlisis de variables cuantitativas (comparacion de medias) de resultados
maternofetales en funcion de la presencia o ausencia de antecedentes de relevancia.
T Se excluyeron los 5 casos de éxitus fetal (todos ellos formaban parte del grupo sin antecedentes de

relevancia).
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5.8. ANALISIS DE RESULTADOS EN FUNCION DE LA
EDAD GESTACIONAL

Para evaluar el hallazgo de diferencias significativas en la EG media entre el
grupo de pacientes preinducidas por RPM vy las preinducidas con BI, se plante6 la
valoracion las principales variables de resultado maternofetal en funcion de la EG (y
descartar asi que actuara como factor de confusion).

En primer lugar se analiz6 la relacion entre EG y diferentes variables de
resultado maternofetal:

1. Para el andlisis de las comparaciones de las variables cualitativas se empleo el

test estadistico de Regresion Logistica (Tabla 44).

Coeficiente de
Variables cualitativas determinacion R? p
de Nagelkerke

Parto via vaginal 0 0,742

Anomalias FCF intraparto’ 0,004 0,228
Necesidad de ingreso neonatal’ 0,346 < 0,001

Presencia de desaceleraciones tipo 1l 6 ' 0,008 0,025

Variabilidad anormal’ 0,026 0,001

Tabla 44. Analisis de relacion de variables cualitativas de resultados maternofetales con la edad
gestacional.

T Se excluyeron los 5 casos de éxitus fetal.

2. Para el analisis de las comparaciones de las variables cuantitativas se empled
el test de correlacion de Pearson (Tabla 45).

A partir de los resultados obtenidos, se realizé un analisis multivariante para el
estudio de aquellas variables de resultado maternofetal que se habian relacionado con la
EG de manera estadisticamente significativa:

e Andlisis multivariante con regresion logistica: calculo de p para pacientes
preinducidas por RPM ajustada por EG:

- Para la variable Necesidad de ingreso neonatal: 0,105

130



Tesis doctoral Resultados

- Parala variable Presencia de desaceleraciones tipo 11 6 111: 0,200
- Para la variable Variabilidad anormal: 0,100
e Andlisis multivariante con regresion lineal multiple: calculo de p para pacientes
preinducidas por RPM ajustada por EG:
- Parala variable pH de cordén: 0,379

- Parala variable Apgar al 5° minuto: 0,316

Variables cuantitativas r de Pearson p
Tiempo medio desde preinduccion a parto -0,053 0,130
pH de cordén promedio’ -0,098 0,005
Apgar 1 promedio’ 0,025 0,480
Apgar 5 promedio’ 0,081 0,020

Tabla 45. Analisis de relacion de variables cuantitativas de resultados maternofetales con la
edad gestacional.

T Se excluyeron los 5 casos de éxitus fetal.

A la vista de los resultados se concluyd que, tras ajustar por EG, la presencia de
RPM no se asociaba de manera estadisticamente significativa con ninguna de las

variables analizadas.

5.9. COMPARACION DE RESULTADOS
MATERNOFETALES ENTRE PACIENTES PREINDUCIDAS POR
ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS Y PACIENTES
PREINDUCIDAS POR OLIGOAMNIOS

Se planteo la realizacion de este andlisis, dado que el oligoamnios fue la segunda
indicacion en frecuencia de preinduccion cervical en pacientes preinducidas por
indicacion diferente de RPM.

Se observé mayor incidencia de ingreso neonatal en el grupo RPM (11,70%

frente a 4,44%) y mayor frecuencia de desaceleraciones de la FCF intraparto en el grupo
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de pacientes con oligoamnios (65,18% frente a 48,41%), en ambos casos de manera
estadisticamente significativa (Tabla 46).

Asimismo se observd la existencia de un mayor tiempo medio desde el inicio de
la preinduccion hasta el parto en el grupo con oligoamnios (24,73h frente a 20,11h) y un
pH medio de corddn discretamente superior en el grupo RPM (7,25 frente a 7,23),
ambas diferencias también estadisticamente significativas (Tabla 47).

En el resto de variables analizadas no se hallaron diferencias significativas
(Tablas 46 y 47).

Variables cualitativas RPM  Oligoamnios p RR (IC)
Parto via vaginal 78,20% 17, 77% 0,929
FCF intraparto normal’ 92,02% 90,37% 0,603

Necesidad de ingreso neonatal”  11,70% 4,44% 0,022 2,633 (1,097-6,317)

Presencia de desaceleraciones
] - 48,41% 65,18% 0,003 0,743 (0,613-0,900)
tipo 116 I

Variabilidad anormal’ 10,11% 8,14% 0,55

Tabla 46. Comparacion de resultados maternofetales entre pacientes preinducidas por RPM vy
pacientes preinducidas por oligoamnios. Variables cualitativas.

T Se excluyeron los 5 casos de éxitus fetal en el grupo RPM.

Variables cuantitativas RPM Oligoamnios p
Tiempo medio desde preinduccion a parto 20,11 h 24,73 h 0,001
pH de cordén promedio’ 7,25 7,23 0,017
Apgar 1 promedio’ 8,54 8,63 0,545
Apgar 5 promedio’ 9,71 9,81 0,194

Tabla 47. Comparacion de resultados maternofetales entre pacientes preinducidas por RPM y
pacientes preinducidas por oligoamnios. Variables cuantitativas.

T Se excluyeron los 5 casos de éxitus fetal en el grupo RPM.
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Dados los resultados obtenidos, se realizd6 un anélisis multivariante para el
estudio de las variables en las que se habian observado valores de p estadisticamente
significativos, con el objetivo de descartar que la EG actuase como factor de confusion:

e Andlisis multivariante con regresion logistica: calculo de p para pacientes
preinducidas por oligoamnios ajustada por EG:

- Para la variable Necesidad de ingreso neonatal: p = 0,753. OR: 1,190. IC:
0,402-3,524. Se concluyo que las diferencias detectadas en la probabilidad
de ingreso neonatal entre pacientes preinducidas por RPM y por oligoamnios
eran espurias y podian ser explicadas por la EG.

- Parala variable Presencia de desaceleraciones tipo I1 6 I11: el valor de la OR
ajustada fue similar al valor sin ajustar, es decir, la EG no actuaba como
factor de confusion.

e Andlisis multivariante con regresion lineal multiple: calculo de p para pacientes
preinducidas por oligoamnios ajustada por EG:

- Para la variable pH de cordon: el valor de OR ajustada fue similar al valor
sin ajustar, es decir, la EG no actuaba como factor de confusion.

- Para la variable Tiempo medio desde preinduccién a parto: p < 0,001, con
una diferencia de tiempo de 6,171 h (diferencia similar a la de antes de
ajustar por EG). Se concluy6 que la EG tampoco era un factor de confusion

en esta variable.

5.10. COMPARACION DE RESULTADOS
MATERNOFETALES ENTRE PACIENTES PREINDUCIDAS POR
ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS Y PACIENTES
PREINDUCIDAS POR HIPERDATIA

La hiperdatia fue la indicacion mas habitual de maduracién cervical en pacientes
preinducidas con bolsa integra (cohorte control). Por ello se decidié comparar los
resultados obtenidos en ambos grupos.

La frecuencia de ingreso neonatal fue significativamente superior en el grupo de
pacientes preinducidas por RPM que en el grupo de las gestantes preinducidas por
hiperdatia (11,70% frente a 2,33%); p = 0,001 (Tabla 48).
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Asimismo se observd mayor tiempo desde el inicio de la preinduccion hasta el
parto en el grupo de gestantes preinducidas por hiperdatia (25,96h) que en el grupo
RPM (20,11h) y un pH medio de corddn discretamente superior en el grupo RPM que
en el grupo de hiperdatias (7,25 frente a 7,23), ambas diferencias estadisticamente
significativas (Tabla 49).

En el resto de variables analizadas no se hallaron diferencias significativas
(Tablas 48 y 49).

Variables cualitativas RPM Hiperdatia p RR (1C)
Parto via vaginal 78,20% 74,85% 0,456
FCF intraparto normal’ 92,02% 92,39% 0,894
Necesidad de ingreso neonatal”  11,70% 2,33% 0,001 5,003 (1,759-14,225)

Presencia de desaceleraciones
] - 48,41% 52,63% 0,424
tipo 116 I

Variabilidad anormal’ 10,11% 9,94% 0,959

Tabla 48. Comparacion de resultados maternofetales entre pacientes preinducidas por RPM y
pacientes preinducidas por hiperdatia. Variables cualitativas.

t Se excluyeron los 5 casos de éxitus fetal en el grupo RPM.

Variables cuantitativas RPM Hiperdatia p
Tiempo medio desde preinduccion a parto 20,11 h 25,96 h < 0,001
pH de cordén promedio’ 7,25 7,23 0,017
Apgar 1 promedio’ 8,54 8,36 0,211
Apgar 5 promedio’ 9,71 9,65 0,371

Tabla 49. Comparacion de resultados maternofetales entre pacientes preinducidas por RPM vy
pacientes preinducidas por hiperdatia. VVariables cuantitativas.

T Se excluyeron los 5 casos de éxitus fetal en el grupo RPM.

Dados los resultados obtenidos, se realizd un andlisis multivariante para el
estudio de las variables en las que se habian observado valores de p estadisticamente

significativos, con el objetivo de descartar que la EG actuase como factor de confusion:
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e Andlisis multivariante con regresion logistica: calculo de p para pacientes
preinducidas por hiperdatia ajustada por EG:

- Para la variable Necesidad de ingreso neonatal: p = 0,246. OR: 2,623. IC:
0,515-13,353. Se concluyo que las diferencias detectadas en la probabilidad
de ingreso neonatal entre pacientes preinducidas por RPM y por hiperdatia
podian ser justificadas por la EG.

e Andlisis multivariante con regresion lineal multiple: calculo de p para pacientes
preinducidas por hiperdatia ajustada por EG:

- Para la variable pH de corddn: el valor de OR ajustado fue el casi el mismo
que sin ajustar, es decir, la EG no actuaba como factor de confusion.

- Para la variable Tiempo medio desde preinduccion a parto: el valor de OR
ajustado fue similar al valor sin ajustar, es decir, la EG no actuaba como

factor de confusion.
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6. DISCUSION
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6.1. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

La realizacion de cualquier estudio clinico-epidemiologico tiene por objetivo
fundamental poner de manifiesto al final del mismo si existe 0 no asociacion entre
diferentes variables. Dicha asociacién puede existir realmente o bien podria ser
producto del azar, de la presencia de sesgos o de la existencia de variables de
confusion 2.

Una de las aplicaciones de la estadistica es hacer inferencias a poblaciones, a
partir de muestras. En la realizacion de este proceso inferencial siempre existe el riesgo
de error o imprecision, bien por el azar, bien por la variabilidad biolégica del fenémeno
a estudiar. La carencia de error aleatorio debido al azar se conoce como precision.

Cuanto mayor es el tamafio muestral mayor es la precision y menor es la
variabilidad explicada por el azar. La posibilidad de error, siempre que no existan
sesgos ni variables de confusion, se corrige mediante el incremento del tamafio de la
muestra, si bien ello no es siempre posible. En cualquier caso el papel del azar debe ser
siempre contemplado, evaluado y medido, mediante la realizacion de pruebas de
hipdtesis y la construccion de intervalos de confianza, para conocer la precision de
nuestra estimacion dentro de una seguridad previamente definida.

Es conveniente por otro lado tener en cuenta que la significaciéon estadistica
entre dos variables depende de dos componentes fundamentales. En primer lugar la
magnitud de la diferencia a medir: cuanto mayor sea la diferencia entre dos variables,
més fécil es demostrar que esta diferencia es significativa. EI segundo componente
fundamental es el tamafio muestral: cuanto mayor sea éste, mas facil es detectar las
diferencias. Cualquier diferencia puede ser estadisticamente significativa si se dispone
de suficiente nimero de pacientes **,

Tras la realizacion de estas consideraciones, se van a analizar las limitaciones de
este estudio, las posibles fuentes de sesgo en la eleccion de la muestra y los puntos

débiles de la metodologia.

6.1.1. TAMANO MUESTRAL

Uno de los propoésitos de esta investigacion ha sido analizar una muestra

representativa de la poblacion controlada en el entorno zaragozano, con dos objetivos
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primordiales. En primer lugar, para poder extraer inferencias poblacionales validas de
los resultados obtenidos en las muestras del estudio. En segundo lugar, con objeto de
conocer las caracteristicas epidemioldgicas de las gestantes atendidas en el HUMS vy la
incidencia de resultados adversos obstétricos y perinatales. Todo ello condujo a limitar
la seleccidn de pacientes a aquellas que realizaron control de su embarazo y finalizacion
del mismo en dicho hospital de Zaragoza o en cualquiera de los CME dependientes del
mismao.

Las muestras hospitalarias aportan una gran fiabilidad en relacién a los datos
obtenidos, pero presentan el inconveniente de que, si proceden de un solo centro, como
ha sucedido en esta investigacion, el numero de casos puede verse limitado. Si se
utilizaran datos obtenidos de distintos hospitales (estudios multicéntricos), el tamafio
muestral seria mas amplio pero probablemente los instrumentos de medida no serian

idénticos y la comparacion de pacientes seria mas dificil.

Autor NUmero de pacientes incluidas
Ekman Ordeberg™® 20
Goeschen™ 579
Mc Caul™ 91
Van der Walt™ 60
Mozurkewich™ 305
Hannah TERM PROM™* 5041
Lin* 1583 (metaanalisis)
Ingermasson® Revision
Duff® Revision
Chua™* 94
Martinez, 2012 188

Tabla 50. Tamafio muestral de diversos estudios publicados que compararon el uso de oxitocina
con el uso de prostaglandinas en el manejo de pacientes con RPM (en el estudio presentado se

utilizaron inicialmente solo prostaglandinas).

En las tablas 50, 51 y 52 se describen los tamafios muestrales obtenidos en
algunos de los trabajos mas significativos existentes acerca del manejo de las pacientes
con RPM a término. La mayoria concluyeron que estudios mas amplios aportarian
mayor informacion al respecto.
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Autor Numero de pacientes incluidas
Ozden® 62
Hannah: TERM PROM'?* 5041
Lin* 1583 (metaanalisis)
Da GraCa'®® 150
Mc Caul™ 91
Ingermasson® Revision
Duff* 134
Larrafiaga® 744
Martinez, 2012 188

Tabla 51. Tamafio muestral de algunos trabajos publicados sobre el manejo de pacientes con
RPM, que compararon manejo expectante con finalizacion electiva de la gestacion (en el estudio

presentado se realizo finalizacion electiva en todos los casos).

Autor NUmero de pacientes incluidas
Frohn™ 109
Kalkat'' 120
El Shawarby™ 72
Martinez, 2012 188

Tabla 52. Tamafio muestral de varios estudios comparativos del uso de diferentes

prostaglandinas en el manejo activo de la RPM.

A pesar de que el tamafio de las cohortes de este estudio es inferior al de otras
investigaciones, lo cual supone una limitacion de su poder estadistico, el volumen de
pacientes del HUMS y una rigurosa seleccién de las mismas han permitido intentar un
correcto control de potenciales sesgos y variables de confusion. De este modo se ha
logrado una muestra representativa de la poblacion del area de estudio, una cuidadosa
aplicacion del protocolo y una detallada y homogénea recoleccion de resultados.

La cohorte expuesta fue constituida a partir de todas las pacientes gestantes de
34 sg completas en adelante con diagndstico de RPM que precisaron preinduccién
cervical desde el 15 de Noviembre de 2005 hasta el 15 de Mayo de 2008 en el HUMS y

que cumplieron los criterios de inclusion. La muestra, tras aplicar los criterios de
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seleccion, quedd constituida por 188 pacientes, 1o que representaba el 22,78% de las
preinducciones realizadas durante el periodo de estudio e incluidas en el mismo.

Los motivos para incluir solamente a aquellas pacientes preinducidas durante el
periodo de estudio fueron:

- El tiempo considerado era suficiente para construir una cohorte expuesta y una
cohorte control con tamarios adecuados para la realizacion de comparaciones e
inferencias estadisticas.

- Durante ese periodo se pudo realizar un seguimiento exhaustivo y prospectivo de
las pacientes, con mayor accesibilidad a las historias clinicas, lo cual permitio
evitar la posible pérdida de informacion y minimizo el porcentaje de archivos
extraviados.

La cohorte control quedd constituida, tras aplicar los criterios de inclusion y
exclusion, por las 637 pacientes preinducidas por indicaciones diferentes a la RPM
(77,22% del total de pacientes preinducidas de 34 6 mas sg) durante el periodo de
estudio.

Se disponia de un registro de pacientes preinducidas, de sus vias de parto y de
datos acerca de los resultados perinatales, durante los meses previos a la realizacion del
estudio (esa muestra también se incluyé en el trabajo). Dicho registro permitio un
correcto célculo del tamafio muestral.

Al realizar esta investigacion, el nimero de pacientes finalmente incluidas
sobrepasO ligeramente el estimado inicialmente y fue suficiente para demostrar si
existian diferencias estadisticamente significativas en las variables estudiadas. Los
resultados obtenidos y su significacion estadistica corroboraron la validez de la muestra
poblacional seleccionada.

6.1.2. METODOS PARA CONTROLAR POSIBLES SESGOS

Se entiende por sesgos aquellas fuentes de error sistematicas que pueden afectar

a los resultados de un estudio. Si no son controladas adecuadamente, pueden hacer que

el estudio sea imposible de interpretar y que no sea posible extraer inferencias validas.
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SESGO DE SELECCION

En la bibliografia revisada se ha comprobado como, en muchos casos, se
analizaban grupos con protocolos diferentes de control gestacional (que en la mayoria
de los estudios no se especificaban) y con métodos dispares de recogida de informacion.
Esta actitud dificulta la generalizacion de los datos y disminuye la validez externa de los
estudios. Ademas, los resultados de una investigacion de estas caracteristicas pueden
estar sesgados, en cuanto a su origen poblacional, por diferentes factores como por
ejemplo la raza, el nivel socioecondmico, el origen rural o urbano, la asistencia privada
0 publica y las caracteristicas de paridad previa de la poblacion. En esta investigacion se
han seleccionado las muestras de la poblacion controlada en el HUMS, de modo que las
caracteristicas epidemioldgicas de las pacientes sean representativas de la poblacién
gestante atendida en este centro. Asimismo, los grupos de estudio han seguido un
protocolo de control obstétrico consensuado, lo cual facilita que sean comparables.

Los criterios de exclusion en los diversos estudios consultados acerca del manejo
de gestaciones con RPM no eran uniformes entre ellos. De dicha revision bibliografica
se desprende que cada autor utilizaba criterios diferentes. Asi por ejemplo, algunos

autores73,128,129

no excluian a las pacientes con cesarea anterior, las gestaciones
gemelares o pacientes con puntuacién de Bishop no valorada al inicio de la maduracién
cervical. En otros casos mas rigurosos se aceptaban como criterios de exclusion diversas
patologias asociadas a la gestacion como el estado hipertensivo del embarazo, la
diabetes gestacional insulinodependiente o la  gestacion  cronologicamente

prolongada *>**. Hay investigadores******

gue sdlo incluian pacientes nuliparas, hecho
que podria haber influido en sus resultados. En esta investigacion se han utilizado
criterios de inclusion y exclusion estrictos y bien definidos, tanto en la cohorte de riesgo
como en el grupo control, para evitar factores de confusion y la pérdida de informacién
sobre los resultados materno-fetales.

Se decidid no incluir en este estudio pacientes con cesarea anterior ni
gestaciones gemelares, dado que la preinduccion cervical en esos casos es aun
controvertida y por otro lado podria modificar los resultados globales. Por similares

razones tampoco fueron incluidas gestaciones de menos de 34 semanas.
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SESGO DE INFORMACION

En muchos de los trabajos revisados, los datos de las variables valoradas
(caracteristicas epidemioldgicas, resultado materno-fetal y complicaciones maternas y
fetales) eran obtenidos a partir de bases de datos completadas por distintos
investigadores "#*#1%2 | os medios informéticos actuales hacen posible centralizar y
condensar la informacion, de modo que sea posible obtener muestras de gran tamario.
Sin embargo, en muchas ocasiones algunas variables de interés no son incluidas, de
modo que esa informacion es irrecuperable. Por otro lado, la existencia de varios
investigadores hace que en ocasiones los criterios de valoracion no sean uniformes.
Todo ello provoca que los estudios puedan perder validez debido a los frecuentes sesgos
de informacion.

En este trabajo se ha realizado un estudio exhaustivo de la historia clinica de
cada una de las pacientes por un mismo investigador. De este modo se evitaron fuentes
externas de error en la interpretacién o transcripcion de datos y se pudo recoger
detalladamente toda la informacion deseada. La existencia de un control gestacional
protocolizado y el registro meticuloso de todos los datos gestacionales y perinatales en
la historia clinica se han traducido en que los datos de ambas cohortes hayan sido
recogidos de igual forma, contribuyendo asi a la comparabilidad de las mismas.

El protocolo de preinduccién cervical y de manejo de las pacientes con RPM ha
permanecido invariable durante el periodo de estudio, asi como el personal médico
encargado de supervisarlo y/o aplicarlo. El protocolo de manejo de la paciente en
trabajo de parto también se ha mantenido constante y basado en la existencia de criterios
uniformes a la hora de decidir la via de finalizacién de la gestacion. Del mismo modo,
no ha habido cambios en el equipo de pediatras ni en sus protocolos de manejo neonatal

y criterios diagnosticos en su caso.
SESGO DE CONFUSION
El objetivo fundamental de la aplicacion de los criterios de seleccion descritos

era obtener dos muestras poblacionales homogéneas, para evitar la interferencia de

posibles factores de confusién que pudieran interferir en los resultados obtenidos.
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El andlisis estadistico confirmaba dicha homogeneidad de las muestras para los
diferentes factores de riesgo. Solo se observaron diferencias significativas en la EG en
el momento de la preinduccion (6,56 dias superior en la cohorte con Bl). El importante
tamafio del grupo de gestaciones preinducidas por gestacion cronoldgicamente
prolongada (20,72% del total) probablemente podria tener gran influencia en este
resultado, asi como la preinduccion de numerosas gestaciones prematuras o a término
(pero con menor EG en cualquier caso) debido a RPM. Por todo ello se realiz6 un
meticuloso analisis estadistico en el que se valord la influencia real de la EG en los

resultados obtenidos.

6.2. ESTUDIO DESCRIPTIVO DE LAS COHORTES

6.2.1. EPIDEMIOLOGIA

En las dltimas décadas se ha producido un incremento notable en el nimero de
gestantes preinducidas, debido fundamentalmente a indicaciones no siempre bien
justificadas, como por ejemplo de indole social. En todo caso, la induccion del parto sin
causa médica ha sido desaconsejada por multiples sociedades, entre las que se incluye el
ACOG, ya que se asocia con un aumento de la tasa de cesareas, fundamentalmente en
pacientes nuliparas ®.

En el HUMS la practica totalidad de preinducciones respondieron a indicaciones
médicas relevantes, razon que justifica que en el periodo de estudio su numero haya
permanecido estable (pues el nimero de partos también lo ha permanecido) y que la

frecuencia de preinducciones por “indicacion social” haya sido minimo (Tabla 53).

2005 (desde 15/11) 2006 2007 2008 (hasta 15/05)  Total

N° de preinducciones 50 349 302 124 825
N° de partos 557 4580 4786 1930 11853
% de gestantes preinducidas 8,97% 7,62% 6,31% 6,42% 6,9%

Tabla 53. Numero anual de partos acontecidos en el HUMS en el periodo de estudio y % de los

mismos que supusieron las gestaciones preinducidas de al menos 34 sg completas.
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La edad media materna observada estuvo entorno a los 31 afios. En la mayor
parte de la bibliografia revisada la edad media de las pacientes que precisaron
preinduccién fue menor, con valores que oscilaban desde los 22 hasta los 30 afios. Sin
embargo, en el estudio de Larrafiaga y cols.*®, también realizado en Espafia, la edad
materna media fue de 31,3-31,5 afios, hallazgo més cercano al de esta investigacion. Un
factor que podria influir en estos resultados es el pais de origen de las pacientes, dado
que las menores edades medias fueron observadas en los estudios realizados en paises

menos desarrollados, mientras que aquellas de los realizados en paises industrializados

se aproximaban mas a las de este estudio (Tabla 54) 9110129
Autor Ta-maﬁo muestral Edad media materna % primiparafs/Paridad EG media (sg)
(pacientes con RPM) (afios) media
Goeschen'® 579 26,5-28,2 60-70% 39,8-40,1

C Vanderwalt™ o 2655 2025% -
© McCaul™® o 21217 1113 38,8396
- Mozurkewich™® 305 27152745 00% -
 BenAroush™ 20 29  ss1% 39
© ozden™® 62 250254 71742% 38,4385
"""" Fohn® 109" 245248  5658% 36362
""" Hannah® 5041  283-285  59160%  389-39
K. HoonPark™® 2 283 00% 395
 Lamafiaga® 27 31,3315 69,6-711% 39,3395
© Martinez, 2012 - 188 30,98-3155  77,39-8244% 38,9398

Tabla 54. Comparacion de variables epidemioldgicas maternas entre diversos estudios acerca de la
maduracion cervical en pacientes con RPM (a partir de 36 semanas completas).
tIncluye gestaciones a partir de 35 semanas completas.

tIncluye gestaciones a partir de 34 semanas completas.

Las dos cohortes del trabajo presentado fueron homogéneas en el porcentaje de
primiparas, que fue del 82,44% y 77,39% respectivamente. En todos los estudios
revisados el porcentaje de primiparas fue claramente inferior (excepto en aquellos que

solo incluian primiparas, obviamente); el mas aproximado al presentado fue de nuevo
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del de Larrafiaga y cols.*, con porcentajes del 69-71%. De nuevo el pais de origen
parece ser un factor determinante en las caracteristicas epidemiologicas de las gestantes,
si bien en este caso se observaron menos diferencias entre el resto de poblaciones
estudiadas (Tabla 54). Este hecho puede ser un reflejo de la realidad espafiola, y mas
concretamente de la Comunidad Auténoma de Aragon, donde en las ultimas décadas se
ha producido un descenso importante del indice de natalidad y de la tasa de
fecundidad **°.

Al dividir los casos en funcidn de la presencia o ausencia de antecedentes de
relevancia, si se observaron diferencias significativas (25% de los casos del grupo RPM
frente al 16% en el grupo no PRM; p = 0,005). Sin embargo, al comparar la presencia
de cada uno de los diversos antecedentes, no se objetivd que estas diferencias se
mantuvieran. Ademas, los resultados obtenidos (Tablas 42 y 43) permitieron descartar
que la presencia de antecedentes maternos de relevancia constituyese un factor de
confusion en las diferencias encontradas en los resultados maternofetales entre pacientes
con RPM vy pacientes con BI.

La EG en el momento de la preinduccion fue significativamente superior en el
grupo de pacientes con Bl que en el grupo RPM, si bien el gran numero de gestaciones
preinducidas por gestacion cronoldgicamente prolongada (dentro del grupo con BI)
probablemente fuera determinante en este resultado, asi como la preinduccion de
numerosas gestaciones prematuras debido a RPM.

En el grupo RPM, la EG media fue similar a la de numerosos estudios revisados.
Sin embargo fue claramente inferior a la de otros, probablemente porque en éstos solo

se incluyeron gestaciones de al menos 37 sg completas *©%*1%°,

Kyo Hoon Park y cols.**

obtuvieron mayor EG media tanto en pacientes con
RPM (278 dias) como en el grupo con Bl (286 dias), siendo la diferencia entre ambos
grupos significativa. Estas EG superiores a las observadas en el estudio presentado
probablemente fueran debidas a que solo incluyeron gestaciones de al menos 37
semanas completas, ademas de que en el grupo con Bl excluyeron las gestaciones con
patologia obstétrica asociada como preeclampsia o diabetes gestacional (de modo que se
deduce que la hiperdatia fue la indicacién mas frecuente en este grupo); no obstante, no
especificaron las indicaciones de preinduccidon en este grupo.

El incremento de peso durante el embarazo, que se distribuyd también

homogéneamente entre los dos grupos de este estudio, es una variable no valorada en la
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bibliografia revisada, en la que con frecuencia se informaba del peso materno en el
momento de la preinduccion. La tendencia actual consiste en atribuir mayor valor al

analisis del indice de masa corporal (IMC) que al valor absoluto de peso *****'.

6.3. CARACTERISTICAS DE PREINDUCCION CERVICAL

6.3.1. PERIODO COMPRENDIDO DESDE EL INICIO DE LA
PREINDUCCION HASTA EL PARTO

El tiempo medio observado desde el inicio de la preinduccion cervical hasta el
nacimiento fue significativamente inferior en el grupo RPM que en los casos con bolsa
integra (20,11h frente a 26,80h). Quizas deberia ser tenido en cuenta que la amniorrexis
por si misma puede actuar como factor desencadenante del parto; ademas esas pacientes
podrian llevar varias horas de evolucion desde el momento de la RPM, favoreciéndose
asi las condiciones cervicales (por tanto deberia ser valorada la posible influencia de la
puntuacion de Bishop de partida).

La duracion de este periodo en el grupo con Bl fue algo superior a la de otros

estudios. Asi, Kalkat y cols.**?

encontraron un valor medio de 23h hasta el parto en su
grupo inducido con Propess®, probablemente en relacién con una puntuacion de Bishop
media inicial de 3,5 (mientras que en este estudio fue de 2,16) y con que solo el 43% de
pacientes eran primiparas (frente al 77,4% de esta investigacion). Todo ello también
podria estar relacionado con su tasa de cesareas del 23% (menor al 28,7% en la muestra
estudiada), si bien no especificaban ni las indicaciones de preinduccion cervical ni las
indicaciones de cesarea en su caso.

Asimismo, El Shawarby y cols.®* encontraron un periodo medio de 25h en el
grupo preinducido con Propess®, en un estudio que diferfa del presentado en diversos
aspectos. Por ejemplo, las indicaciones de preinduccién eran claramente diferentes a las
de esta investigacion (44% de gestaciones prolongadas, 32% de estados hipertensivos
del embarazo y 3% de RPM incluidas). Ademas, no se diferenciaban los resultados en
funcién del estado de las membranas y la puntuacion de Bishop media inicial era de 3,8.
Otras diferencias importantes con este estudio fueron su 62% de primiparidad y su tasa

de cesareas del 15%. Existian asi numerosos factores que podian determinar esa
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diferencia en el tiempo desde la preinduccion al parto, a pesar de que el protocolo de

utilizacion de Propess® empleado fue parecido al aplicado en este estudio.

PGE2 gel

Compara Autor Misopsostol e Propess® p
(Prostin™)
Misop vs PGE2 7
; Frohn 16,4h 22h 0,01
gel
~ PGE2gelvs W
: Kalkat 20,3h 22,9h 0,23
Propess
~ PGE2gelvs o
: El Shawarby 23,1h 25h NS
Propess

Tabla 55. Valoracion del tiempo desde el inicio de la preinduccion hasta el parto en estudios que
comparan manejo activo con diversas prostaglandinas.
t Incluye solo gestaciones con RPM de 34 semanas completas en adelante.

1 Incluye solo gestaciones con Bl a partir de las 36 semanas completas.

Método Autor Grupo finalizacion  Grupo expectante p
Oxitocina o PGE, Hannah: TERM
128 17,2-23h 32,6-33,3h <0,05
gel PROM
””” Oxitocinao
Misoprostol: Lin* - - NS
Revision'
~ Misoprostol +
o ] Da GraCa 18,9h 27,5h <0,0001
Oxitocina posterior
- Oxitocinao PGE2 o
| Mc Caul 18,24h-21,36h 34,8h <0,01
ge
"""" . 193h(86hdesde  33h(262hdesde
Misoprostol Ozden . ] ] . 0,001
induccion) induccion)
"""""""""""""""""" -~ &  tiempoen tiempoen
Propess® Larrafiaga <0,001

dilatacion: 8,31h dilatacion: 10,26h

Tabla 56. Valoracion del tiempo desde la RPM hasta el parto en estudios que comparan manejo activo
frente a manejo expectante en gestaciones con RPM a término (a partir de 36 semanas completas).

tIncluye gestaciones de 35 semanas completas en adelante.

Del mismo modo, en otros trabajos en los que se empled Propess®, asi como en

otros que aplicaron PGE2 en forma de gel o en aquellos que utilizaron misoprostol, se
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observo la misma tendencia hacia un menor tiempo desde la preinduccién hasta el parto
(Tablas 55, 56 y 57). De nuevo factores como el menor porcentaje de primiparas y la
puntuacion de Bishop inicial podrian influir en dicha tendencia.

Respecto a la duraciéon de este periodo en el grupo RPM, Kyo Hoon Park y

cols.r®

compararon gestaciones de 37 semanas completas en adelante preinducidas con
y sin RPM, en un estudio de disefio similar al presentado. Para ello emplearon un
protocolo de pre/induccion similar al protocolizado en el HUMS, si bien ellos aplicaron
una dosis de PG de 3mg y la segunda dosis 6h después de la primera. En esa
investigacion se analizé la duracion de la fase activa de parto y de la segunda fase del
parto, pero no el tiempo global desde la preinduccion hasta el nacimiento, por lo que los

hallazgos no fueron comparables.

) Resultados Resultados
Prostaglandina Autor ) o p
prostaglandina oxitocina
Hannah TERM
PGE2 gel oROM 23h 17,2h <0,001
Misoprostol’ Mozurkewich'*? 13,2 h 12,8h NS
PGE2 gel o pesario Ingermasson® - - NS
PGE2 gel Mc Caul** 21,36h 18,24h NS
"""""""""""""""""""""""""""" s Tiempo hastatrabajo  Tiempo hasta trabajo
PGE?2 tablets Van der Walt < 0,05
de parto: 15,37h de parto: 17,37h
PGE2 pesario 3mg Chua** 20,6h 19,2h NS
PGE2 gel Goeschen'® 17,06-19,96h 22,63-23,51h <0,05

Tabla 57. Valoracion del tiempo desde la RPM hasta el parto en estudios que comparan manejo activo con
prostaglandinas frente a oxitocina en gestaciones con RPM a término (a partir de 36 semanas completas).

tIncluye gestaciones a partir de 35 semanas completas.

Larrafiaga y cols.”®, en su estudio acerca de los resultados maternofetales en
pacientes con RPM preinducidas con Propess®, valoraron el tiempo desde que la
paciente entraba en la sala de dilatacion, bien por inicio de parto, bien para induccién,
hasta el nacimiento, de modo que tampoco fue posible conocer la duracién total del
periodo desde el inicio de la preinduccion.
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En otros trabajos revisados se cuantificd el periodo total transcurrido desde la
RPM hasta el parto, pero en ninguno de ellos se utilizé Propess® como farmaco de
maduracion cervical, sino que la mayoria empleaban PGE2 en forma de gel,
misoprostol, o bien se trataba de articulos de revisiébn que englobaban diversos
tratamientos. No obstante, en muchos de ellos este periodo era mas corto que en el
presente estudio y seria preciso un andlisis mas profundo para determinar qué factores
determinaban esa diferencia. La aplicacion de la medicacion de manera inmediata al
ingreso, en lugar esperar durante unas horas antes de la preinduccion, podria en parte

justificar esos resultados (Tablas 55, 56 y 57).
6.3.2. INDICACIONES DE PREINDUCCION

La indicacién de preinduccion mas frecuente fue la RPM (22,78%), seguida por
la hiperdatia (20,72%) y el oligoamnios (16,36%). El resto de indicaciones presentaron
una incidencia mucho menor. Estos datos podrian guardar relacion con la elevada tasa
de primiparidad, asi como con la edad materna claramente superior a la de otros
estudios (Tabla 54). El gran desarrollo de la ecografia obstétrica en las ultimas décadas,
tanto a nivel instrumental, con departamentos especificos de grandes empresas
dedicados a su desarrollo técnico, como a nivel de personal, con obstetras
superespecializados en dicha técnica, ha supuesto un elemento fundamental para el
diagnostico de diversas patologias del embarazo. Todo ello ha permitido la instauracion
de la ecografia como un elemento basico de la visita obstétrica en los paises
desarrollados, con la consecuente facilitacion de la datacion de la gestacion y de la
valoracion del volumen de LA. También ha hecho realidad un detallado control del
crecimiento fetal, cuya alteracion supuso entorno al 10% de las indicaciones de
preinduccion de este trabajo.

Kyo Hoon Park y cols.*

excluyeron aquellas gestaciones con “complicaciones
obstétricas tales como preeclampsia y diabetes gestacional”, de modo que en el 27,24%
de sus maduraciones cervicales se realizaron por RPM, el 43,52% por gestacion
cronoldgicamente prolongada, el 14,95% fueron preinducciones electivas (debidas a
factores sociales), el 8,3% indicadas por oligoamnios, el 3,98% por CIR y el 1,99% por

test basal no tranquilizador. La exclusion de pacientes “de riesgo” aplicada podria
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asociarse a mejores resultados maternofetales. Por otro lado, resulta destacable el
elevado numero de preinducciones realizadas por indicacion social.

El Shawarby y cols.®® observaron que un 37-44% de las gestaciones
preinducidas lo eran por indicacién de gestacion prolongada, un 3-5% de casos por
RPM de evolucion mayor a 24h, un 26-32% por estados hipertensivos del embarazo no
asociados a proteinuria, un 3-9% por insuficiencia placentaria, un 9-11% de
preinducciones se debieron a macrosomia fetal, un 9-11% fueron por solicitud materna
y un 3-5% por diabetes materna. Excluyeron a las pacientes con preeclampsia, dato que
podria asociarse a mejores resultados maternofetales. En este caso podria resultar
Ilamativa la elevada tasa de hipertension arterial sin proteinuria asociada al embarazo,
asi como la ausencia de casos de oligoamnios. Todo ello hace que sus resultados sean
poco comparables con los de otros trabajos.

En la investigacion de Lyrenas y cols.*®

el 30,9% de preinducciones fueron
motivadas por RPM (fue la indicacion mas frecuente), el 11,8% por estado hipertensivo
del embarazo (con o sin proteinuria), el 11,8% por gestacion cronolégicamente
prolongada, el 22% por motivos psicosociales, en 5,9% por CIR, el 1,5% por diabetes y
el 16% restante por otras causas. Quizas el elevado porcentaje de preinducciones con
indicacion social influyera de manera importante en esta distribucion, que difiere
sustancialmente de la del estudio presentado.

En otros estudios revisados solo se incluyeron pacientes con bolsa integra, como

en el de Kalkat y cols.**

(en el que no se describio la incidencia de cada indicacion de
preinduccién y se incluyeron gestaciones mdaltiples), o bien se trataba de estudios
comparativos entre diversos métodos de preinduccién en pacientes con RPM (y por
tanto sin otras indicaciones incluidas).

Por todo ello, esta investigacion constituye un reflejo fiel de las caracteristicas
de las pacientes preinducidas en la zona y sus resultados se adaptan a la realidad de la

Comunidad Auténoma de Aragon.
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6.3.3. METODO DE PREINDUCCION

Farmacos y dosis empleadas. Necesidad de induccion oxitocica y tiempo
desde ésta hasta el parto.

El 96,27% de casos con RPM preciso una sola dosis de PG, frente al 79,12% en
el caso de las pacientes con bolsa integra. Este hecho podria guardar relacion con el
menor tiempo de evolucion hasta el parto que mostraron los casos de RPM vy la
activacion en esos casos de mecanismos fisiologicos desencadenantes del parto, junto
con las restricciones al empleo de una segunda dosis de PG en el grupo RPM (expuestas
en “Material y método™). El 20,87% de pacientes con bolsa integra precisé una segunda
dosis de PG, frente a solo el 3,71% del grupo RPM, diferencia estadisticamente
significativa.

Por otro lado, el 51,96% de las pacientes con Bl preciso induccion oxitdcica,
frente al 38,82% de las pacientes con RPM (p = 0,002), dato que reforzaria dicho
razonamiento. El periodo medio transcurrido desde la induccion oxitocica hasta el
nacimiento fue de 8-8,5h (diferencia no significativa).

109 también emplearon Propess® inicialmente y observaron que el

Lyrenas y cols.
13,2% de las pacientes precisaban una segunda dosis (sin establecer diferencia segin
estado de la bolsa amniética) de PG, en ese caso en forma de gel. En el estudio de El
Shawarby y cols.” el nimero promedio de dispositivos de Propess® empleados fue de
1,4. En este caso la comparacion con los datos presentados es dificil, puesto que no
diferenciaban sus resultados en funcion del estado de la bolsa amniética; ademas, el
namero de pacientes incluidas preinducidas por RPM era minimo y por tanto no
representativo. Las diferencias de las caracteristicas poblacionales entre estudios ya
comentadas en apartados anteriores podrian también haber influido en estos resultados.

Mazouni y cols.*® emplearon Propess® en un grupo de pacientes en el que el
93,1% presentaban bolsa integra y observaron que el 74,6% iniciaban trabajo de parto
con una sola dosis, dato muy proximo al de la cohorte con Bl de este trabajo. Larrafiaga
y cols.*® emplearon una Gnica dosis de Propess® y no especificaron el nimero de casos
gue precisaron induccién oxitécica.

139

Kyo Hoon Park y cols.™ utilizaron comprimidos de 3mg de PGE2, aplicaron la

segunda dosis a las 6h de la primera y realizaron induccidn con oxitocina si la paciente

151



Tesis doctoral Discusion

no habia iniciado trabajo de parto a las 6h de esa segunda dosis. Todo ello hace que el
numero de dosis aplicadas, asi como la puntuacion de Bishop tras sucesivas dosis, no
sean comparables con las de esta investigacion. No obstante, el 63% de pacientes con
RPM vy el 74% con BI precisaron induccién con oxitocina (diferencia no significativa),
frente al 38,8% y 52% respectivamente en este estudio (donde la diferencia si fue
significativa). Este dato muestra que, en efecto, las pacientes con Bl precisaron
induccion con mayor frecuencia que aquellas con RPM y consecuentemente se observd
menor nimero de casos que precisaron una segunda dosis de PG en el grupo RPM. La
diferencia en el porcentaje de pacientes que preciso induccion oxitdcica podria guardar
relacién con la forma de aplicacion de la PGE2 (dispositivo de liberacion retardada
frente a comprimidos), con el protocolo de aplicacién o con la paridad de las pacientes
incluidas (inclusion exclusivamente de nuliparas en el estudio referido). Asimismo, Kyo
Hoon Park y cols. emplearon dosis méximas de oxitocina de 24,7-27,2 mU/min, frente a
las 33,3 mU/min que llegaron a ser empleadas en el presente estudio. Por otro lado, no
especificaron el tiempo transcurrido desde la induccién oxitocica (en los casos que la
precisaron) hasta el parto.

En la mayoria de trabajos revisados acerca de preinduccion cervical en pacientes
con RPM se utilizaba PGE2 en forma de gel o en forma de comprimidos, o bien la PG
empleada era misoprostol. Asimismo, muchos protocolos no contemplaban la aplicacién
de una segunda dosis sino la induccion con oxitocina en caso de no desencadenarse el
parto con la primera dosis de PG.

Precisaron induccién con oxitocina iv y/o aplicacion de una segunda dosis de PG
(24h tras la aplicacion de 1 dosis inicial de PGE2 gel) el 40% de casos en el estudio de

Ekman-Ordeberg y cols.**®

y todas esas pacientes alcanzaron el parto en menos de 10h
desde la induccion (si bien no se especificaba el tiempo medio). Esos resultados fueron
muy parecidos a los obtenidos en este trabajo, a pesar de la distinta via de aplicacion de
las PGs.

En el caso de Mozurkewich y cols.*®

, el 47,5% precisaron induccion oxitocica
(tras aplicacion de 2 dosis de misoprostol oral), mientras que en el estudio de Ben
Aroush y cols.”* la precisaron el 17,4% (tras empleo de hasta 4 comprimidos de

145 también tras

dinoprostona via vaginal separados 6-12h). En el de Sobande y cols.
empleo de comprimidos vaginales de dinoprostona durante un periodo maximo de 24h,

fue necesaria en el 22,3% de casos, sin ser observadas diferencias significativas en

152



Tesis doctoral Discusion

funcién de la paridad de las pacientes. En ninguna de estas investigaciones se
especificaba el tiempo transcurrido desde la induccion oxitécica hasta el parto.

128 ghservaron una tasa de induccién oxitdcica de

Sin embargo, Hannah y cols.
tan solo el 10,1%, tras aplicacion de dos dosis de PGE2 gel y transcurridas al menos 10
h desde la primera. En la misma linea, Da Graca y cols.*?® hallaron una tasa de
induccion con oxitocina del 5,3%, tras aplicacion de hasta 4 dosis de 25 microgramos
de comprimidos de misoprostol vaginal en un plazo total de 24h y con perfusion de
oxitocina en los casos que la precisaron a un ritmo de hasta 42mU/min, si bien tampoco
especificaban el tiempo transcurrido desde la induccion oxitocica (en los casos que la
precisaron) hasta el parto.

Otros estudios revisados tampoco especificaban el porcentaje de casos que

precisaron induccion oxitocica "3%01%°,

Kalkat y cols.**

encontraron que el porcentaje de pacientes con bolsa integra
que, 24h tras maduracion cervical con una dosis de Propess®, precisaban induccién con
oxitocina, era del 38%. Este valor fue claramente inferior al observado en el estudio
presentado. Esta diferencia podria guardar relacion con los criterios de seleccion de la
muestra, apenas esbozados por los autores, o con una puntuacion de Bishop mas
favorable al inicio de la preinduccion.

Por otro lado, en el metaanalisis de Austin y cols.*®

, en el que se revisaron
trabajos que comparaban los resultados de pacientes preinducidas con misoprostol
intravaginal frente a aquellas en las que se utilizaba un dispositivo de liberacion de
dinoprostona, obtuvieron tasas de induccion oxitécica del 43,9%-92,3% en el grupo
dinoprostona y del 31,4%-80% en el grupo misoprostol. Los diferentes protocolos
aplicados en cada estudio podrian haber determinado tan amplias diferencias entre ellos
y con los resultados de esta tesis. Ademas, solo 2 de los articulos incluidos no
precisaban la integridad de las membranas amnidticas como criterio de inclusion. En
ellos, la tasa de induccién oxitdcica fue del 68,7% y del 67,4% en los grupos madurados
con dinoprostona.

Seria necesario un estudio comparativo directo entre las diferentes PGs y los
diferentes regimenes de aplicacion para valorar cual de ellos es el que se asocia a
mejores resultados. La comparacion entre los diversos estudios disponibles resulta
compleja, debido a la heterogeneidad de los protocolos empleados y de los parametros

valorados en ellos.
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Puntuacion del test de Bishop inicial

En varios de los trabajos revisados la puntuacion de Bishop al inicio de la
preinduccién fue superior a la del presentado (Tabla 58), lo cual podria asociarse con
mejores resultados maternofetales. En numerosos estudios, sin embargo, no se realizé
valoracion sistematica del test de Bishop o no fue descrita en el texto, situacién que
parece fundamental a la hora de analizar los resultados de una preinduccién, pues es
bien conocido que la tasa de cesareas en pacientes preinducidas guarda relacion directa
con el Bishop inicial. En consecuencia, no seria extrafio que en los grupos preinducidos
hubiera pacientes que, segun el protocolo aplicado en el estudio mostrado, hubieran

podido ser directamente inducidas con oxitocina "#12812%14°

I 90 133

Ozden y colsl.”™ y Ekman-Ordeberg y cols.”* mostraron una puntuacion media
de Bishop inicial menor a la de esta investigacion (1,61 y 2,1 respectivamente). Factores
como una menor tasa de primiparidad en el primero o una menor edad materna en
ambos, asi como un diferente método (misoprostol y dinoprostona en gel
respectivamente) y protocolo de preinduccion podrian sin embargo haber influido en sus

resultados.

Bishop promedio al inicio
Autor ) B
de la preinduccion

Goeschen®® 3,7-3,9

El Shawarby®* 3,6-3,8
""""""" Kalkat® 3335
""""" Mozurkewich® >3

Ekman-Ordeberg'*® 2,1-3
""""""" Ozden® 1612
""""" KyoHoonPark™® 3
"""""" Larrafiaga® 266218

Martinez, 2012 2,16-2,34

Tabla 58. Puntuacion promedio del test de Bishop al inicio de la preinduccion en diversos

estudios acerca de maduracion cervical, independientemente del estado de las membranas.
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Larrafiaga y cols.*® describieron una puntuacién de Bishop inicial similar a la de
este estudio (2,18-2,66), aunque solo incluyeron pacientes con Bishop < 5. Esta nueva
similitud podria hacer pensar, una vez mas, en una posible influencia racial también en
esta variable, junto con un protocolo de preinduccién (y es de suponer que de control
gestacional) muy parecido al aplicado en el HUMS (Tabla 58).

Los resultados obtenidos en esta investigacion mostraron que la puntuacién de
Bishop al inicio de la preinduccion fue significativamente superior en el grupo con
RPM (2,34 frente a 2,16 en el grupo BI). Si bien se trataba de una diferencia minima,
podria venir justificada porque la amniorrexis por si misma puede actuar como factor

desencadenante del parto y asi de favorecimiento de las condiciones cervicales.

Puntuacion del test de Bishop al aplicar segunda dosis de prostaglandina

Pocos estudios han prestado atencion a la puntuacion de Bishop en los casos que
precisaban varias dosis de PGs. Ademaés, deberia ser tenido en cuenta que muchos
protocolos no contemplaban varias dosis sino la induccién con oxitocina en caso de no
desencadenarse el parto con la primera dosis de PG. Los algoritmos variaban en funcién
del tipo y via de administracion de la PG empleada.

En el estudio de Lyrenas y cols.'®

si fue valorada la puntuacion de Bishop tras
la retirada del dispositivo de liberacion de PGEZ2, si bien tuvieron en cuenta varios casos
que no llegaron al periodo completo de tratamiento por diversos motivos. No obstante,
observaron un minimo incremento en la puntuacion (paso de 3-4 a 5-6). En el estudio
presentado el aumento fue menor (paso a 3 en el grupo RPM y a 2,25 en el Bl) y la
diferencia resultante entre ambos grupos no fue significativa. Quizas en este resultado
tuvo importante influencia el escaso tamafio del grupo RPM que precisé/cumplio
requisitos para segunda dosis.

Ekman Ordeberg y cols.*®

, sin embargo, encontraron mejoria en las condiciones
cervicales 5h tras la aplicacién de gel vaginal de PGE2, con paso de una puntuacién
inicial de Bishop de 2,4-3 a 4-6, estadisticamente significativa en uno de los grupos de
estudio. En este caso la forma de aplicacion de la PG podria guardar relacion con dicha
mejora. También seria preciso estudiar si ello se asociaba con mejores resultados
materno-fetales y, en dicho caso, realizar un estudio comparativo con otras formas de

aplicacion.
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6.3.4. TIEMPO DE EVOLUCION DESDE AMNIORREXIS HASTA
INICIO DE LA PREINDUCCION

Al analizar los resultados obtenidos se observo que el tiempo medio de
evolucion fue de 920,47 minutos (DT: 631,67), es decir, 15,34 h.

De nuevo ha resultado dificil la comparacion de este valor con otros estudios,
dado que en la mayoria de ellos la aplicacion de PGs se realizaba al ingreso de la
paciente, tras confirmar la RPM, de modo que el tiempo de evolucién de dicha RPM era
claramente inferior. En muchos otros estudios no informaban de este dato, si bien su
protocolo de actuacion era de nuevo la preinduccion inmediata tras confirmar la RPM.

En el caso de Kyo Hoon Park y cols.*

, protocolizaban una espera minima de
12h tras la RPM, previa a la aplicacion de PGs. Por ello su tiempo medio de evolucion
fue de 14h.

La preinduccion inmediata al ingreso no permite diferenciar cuales son aquellos
casos que podrian iniciar espontaneamente trabajo de parto en un breve periodo de
tiempo (sin incremento por ello del riesgo de infecciones maternofetales) y podria
asociarse asi a un sobretratamiento. Tal como se comentd en la Introduccion, hasta un
60% de casos podrian iniciar espontdneamente el parto en las primeras 24h, de modo
que pareceria razonable la espera de 12-24h, siempre bajo cobertura antibiotica, antes de
indicar una preinduccion cervical. Del mismo modo, esa sobreactuacion en casos
“favorables” podria influir en la obtencién de mejores resultados globales (en cuanto a

tiempo hasta parto, tasa de cesareas, etc).

6.4. PARTO Y RESULTADO PERINATAL EN PACIENTES
PREINDUCIDAS POR ROTURA PREMATURA DE MEMBRANAS

6.4.1. TIPO DE PARTO E INDICACIONES

El 78,20% de las gestaciones preinducidas por RPM finaliz6 el embarazo via
vaginal, frente al 71,28% de las pacientes preinducidas con Bl, de modo que la tasa de
cesarea fue del 21,80% en el grupo RPM vy del 28,72% en el grupo BI. Esa diferencia no
significativa también se observd en la tasa de partos eutdcicos (59,04% frente a
51,96%).
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En los casos finalizados mediante cesarea, se observd mayor frecuencia de la
indicacion RPBF en el grupo Bl (39,89% frente a 26,82% en el grupo RPM), diferencia
no estadisticamente significativa probablemente debido al pequefio tamafio muestral. No
obstante, estas diferencias podrian estar asociadas a la inclusion en el grupo Bl de casos
asociados a mayor riesgo fetal, como por ejemplo oligoamnios, CIR, etc. (Tabla 14).
Un mayor tamafio muestral aportaria mayor informacion al respecto.

En diversos estudios revisados (Tablas 59-62) se observaron tasas de cesarea
inferiores, independientemente del método empleado en la preinduccion. Una
puntuacion de Bishop inicial mas favorable y/o una mayor paridad de las pacientes, asi
como las caracteristicas de cada protocolo, podrian justificar esas diferencias. Al

analizar las indicaciones de dichas cesareas, los resultados fueron dispares.

Prostaglandina Autor Resultados PG Resultados oxitocina p
PGE2 gel Mc Caul™* 8,6% 8% 0,70
PGE2 gel Goeschen®® 3-7% 12-20% <0,05
PGE2 gel Ekman Ordeberg** 0% 40% <0,05
PGE2 cps Van der Walt*** 0% 30% NS
Misoprostol’ Mozurkewich'* 20,1% 19,9% NS
"""""""""""" Hannah TERM
PGE2 gel 8 9,6% 10,1% NS
PROM
Misoprostol’ Lin* - - 0,54
- PGE2gelo
) Ingermasson 0-19,1% 10,4-40% NS
pesario
 PGE2 pesario s
Chua 19,1% 14,9% NS
3mg

Tabla 59. Tasa de cesareas en estudios que comparan manejo activo con prostaglandinas frente
a oxitocina en gestaciones con RPM a término (a partir de 36 semanas completas).

tIncluye gestaciones a partir de 35 semanas completas.

Kyo Hoon Park y cols.**

observaron un aumento de la tasa global de cesareas
(20% frente a 11%) en las pacientes preinducidas por RPM frente a aquellas con Bl,
dato completamente opuesto al obtenido en el estudio presentado y, en cualquier caso,

con tasas claramente inferiores. Asimismo, describieron un incremento significativo de
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la tasa de cesareas por no progresion de parto en el grupo RPM frente al grupo Bl (80%
de las cesareas frente al 45,5%), hecho que en este trabajo, y también en otros
revisados ", sucedi con frecuencia similar en ambos grupos (51,2-51,9%). Su baja tasa
de parto instrumental (6-13% frente a un 19% en este estudio) y la realizacion sélo de
vacuoextracciones (no asi forceps o espatulas) podrian haber influido en una elevacién
de la tasa de cesareas por no progresion de parto, si bien no se encuentra justificacion
clara que explique las marcadas diferencias con los resultados de esta tesis. Las tasas de
cesareas descritas por RPBF y por fallo de induccién también difirieron notablemente
de las de este estudio (20-27% frente a 26,8-39,8% y 0-18% frente a 6,5-17%
respectivamente). Factores como un pequefio tamafio muestral y la inclusion exclusiva
de nuliparas, asi como el empleo de PGE2 en forma de comprimidos vaginales, podrian

también haber influido en esos resultados.

Método Autor Grupo finalizacion Grupo expectante p
Revision Cochrane™® - - NS
Metaanalisis Boog™® - RR: 0,72 <0,05
Oxitocina o PGE; gel Hannah'?® 9,6-10,1% 9,7-10,9% NS
_______ Oxitocinao
Misoprostol: Lin* - - 0,19
Revision'
______ Misoprostol +
o Da GraCa 20% 30,7% 0,22
Oxitocina post
Misoprostol Ozden® 9,7% 12,9% NS
Oxitocina o PGE gel Mc Caul™* 8-8,6% 3,2% 0,70
Metaanalisis Ingermasson®® 3,6-20,7% 2,9-6,7% NS
Oxitocina Duff*® 20% 8% <0,05
Propess® Larrafiaga®® 9,3% 17,6% 0,04

Tabla 60. Tasa de cesareas en estudios que comparan manejo activo frente a manejo expectante
en gestaciones con RPM a término (a partir de 36 semanas completas).

tIncluye gestaciones a partir de 35 semanas completas.
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128 observaron una tasa global de cesareas del 9,6% en el grupo

Hannah y cols.
tratado con PGE2 gel vaginal. Al analizar sus resultados se diferenciaba una tasa del
13,7% en primiparas frente a una del 3,5% en multiparas, si bien no describian las
indicaciones de las mismas. Dado que se evitaba la exploracién de las condiciones
cervicales al ingreso y, a la vista del elevado porcentaje de pacientes del grupo de
manejo expectante, unas eventuales condiciones cervicales favorables podrian haber

influido en estos resultados.

Compara Autor Misopsostol PGE2 Propess p
Misoprostol vs 7
PGE2 gel' Frohn 19% 26% 0,38
ge
~ Prostinvs w
5 : Kalkat 13% 23% 0,23
ropess
~ Prostinvs o
5 : El Shawarby 8% 15% NS
ropess
‘Misoprostol vs s
Cervidil® Austin 13,2%-93% 10,5%-39,3% NS
ervidi
‘Misoprostol vs s
Wing 28,3-28,9% 27,1% NS

Cervidil®”

Tabla 61. Tasa de cesareas en estudios que comparan manejo activo con diversas

prostaglandinas.

T Incluye solo gestaciones con RPM de 34 semanas completas en adelante.

1 Incluye solo gestaciones con Bl a partir de 36 semanas completas.

* Metaanalisis. Incluye gestaciones con Bl o RPM a partir de 36 semanas completas.

** Incluye gestaciones con Bl o RPM a partir de 36 semanas completas.

129 ancontraron tasas de cesarea mas cercanas a las de esta

Da Graca y cols.
investigacion, con un 20% de cesareas en el grupo preinducido con comprimidos
vaginales de misoprostol. En este caso la mayor paridad y menor edad de sus pacientes
no parecieron favorecer la via vaginal. La indicacion de cesarea mas frecuente en el
grupo preinducido fue la DPC (60%), seguida por el RPBF (40%), datos méas proximos
aunque también alejados de los obtenidos en el trabajo expuesto.

Frohn y cols.” observaron tasas de cesarea y periodos desde el inicio de la
preinduccién hasta el parto mas proximos a los de este estudio. Aproximadamente el

50% de ellas fueron por RPBF y el 40% por NPP. De nuevo la menor EG, la mayor
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paridad y la menor edad materna de las pacientes favorecieron la via vaginal, aunque no
de manera tan marcada como en otros trabajos.

Los resultados del metaanalisis de Austin y cols.**®

también se aproximaron a los
de esta tesis, si bien la mayoria de los articulos revisados en él incluian exclusivamente
pacientes con Bl y los protocolos de manejo fueron diversos (de ahi la gran variabilidad
en las tasas de induccion oxitécica y de cesarea expuestas). También Wing y cols.**®
obtuvieron resultados mas cercanos a los de esta investigacion, si bien describieron una
tasa de cesarea del 19,3% en el subgrupo de pacientes preinducidas por RPM.

Sin embargo Ozden y cols.*® observaron una menor tasa de cesareas, a pesar de
que sus pacientes presentaban menor paridad y mayor EG. En este caso el 66% fueron

por RPBF.

% de cesareas por % de cesareas por

Autor Prostaglandina Bolsa
RPBF DPC/NPP
El Shawarby®* Propess® BI 20% 40%
"""" McCau®  PGE2gel  RPM 0%  100%
Mozurkewich'*? Misoprostol cps RPM 6,90% -
Mazouni® Propess® BI 60,60% 39,40%
Ben Aroush™ PGE?2 cps vaginales RPM 10,90% 72,90%
Ekman-Ordeberg'*® PGE2 gel RPM 50% 50%
""""" Ozden®  Misoprostolcps ~ RPM  66,66%  3333%
"""""""" . PGE2gelMisoprostol
Frohn RPM 42,85-50% 42,85-40%
cps
© KyoHoonPark™®  PGE2cpsvaginales RPM  20% 8%
Da Graca'®® Misoprostol cps RPM 40% 60%
Martinez, 2012 Propess® RPM 26,82% 68,28%

Tabla 62. Indicaciones mas frecuentes de cesarea en articulos con diversos métodos de

preinduccidn cervical.

También Ben Haroush y cols.” observaron una tasa de cesarea més cercana a la
expuesta en este estudio (18,6%), pero en su caso mas del 70% se realizaron por DPC o
NPP y sélo el 10,9% por RPBF.
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Por el contrario, en el estudio de Lyrenas y cols. %

, solo 1 de las 16 pacientes
con RPM preinducidas con Propess® precisé cesérea.

Se puede concluir que las caracteristicas poblacionales y los diferentes
regimenes de aplicacion de PGs hacen dificil una comparacion entre los resultados
obtenidos y los de la bibliografia revisada (asi como una comparacion entre éstos).
Quizés la mayor tasa de nuliparidad de la poblacion aragonesa y la inclusion estricta de
pacientes con Bishop desfavorable puedan haber influido en la mayor tasa de cesareas
obtenida en el estudio que se presenta.

Sin embargo Larrafiaga, y cols.*® observaron una tasa de ceséarea del 9,3%, a
pesar de que sus caracteristicas poblacionales eran similares. Su protocolo consistia en
la aplicacion de Propess® durante las primeras 12 horas tras la RPM vy la induccién con
oxitocina pasado ese periodo. Ese algoritmo podria haber favorecido la consecucion de

los partos via vaginal. Por el contrario, en el estudio de Kalkat y cols.**

, el grupo de
pacientes preinducidas con Propess® mostré una tasa de cesérea del 23%, a pesar de que
la poblacidn incluida presentaba menor edad, mayor paridad y mejor Bishop de partida.
Es necesario matizar que en su estudio solo se incluyeron gestaciones con Bl en las que
se mantuvo el tratamiento con PGs durante 24h antes de iniciar una induccion con
oxitocina. También Mazouni y cols.®®, con un protocolo de actuacién similar,
observaron una tasa de ceséarea del 26,4% en pacientes preinducidas con Propess® por
indicaciones diferentes de RPM, de las cuales el 60,6% fueron por RPBF.

En resumen, serian necesarios estudios randomizados que comparasen los
diferentes regimenes de preinduccién cervical en una poblacién homogeénea para extraer

conclusiones vélidas al respecto.

6.4.2. ANOMALIAS EN EL REGISTRO DE FRECUENCIA CARDIACA
FETAL INTRAPARTO

La mayoria de los estudios revisados se centraban en el analisis de variables
neonatales y no tanto en las caracteristicas de la FCF intraparto (excepto cuando ésta
suponia la indicacion de una cesarea). En aquellos que realizaron alguna valoracion, se
observaron en torno a un 10% de “anomalias de FCF” o “distrés fetal”, sin especificar

cuales eran 90128129,
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No obstante, el analisis del resultado fetal-neonatal deberia ser valorado por el
bienestar final del feto-neonato, independientemente de las anomalias que acontezcan

durante el parto.

6.4.3. ANOMALIAS DE CORDON UMBILICAL

En ninguno de los estudios revisados se ha reflejado la presencia de vueltas o
nudos de corddn en el neonato. La determinacién de esta variable aislada tiene poca
trascendencia respecto a la valoracion del bienestar fetal-neonatal. Son las alteraciones

de la FCF que puede ocasionar las que si podrian influir en dicho bienestar.

6.4.4. COLOR DEL LIQUIDO AMNIOTICO

La aparicion de LA tefiido puede significar la presencia de un compromiso fetal,
de modo que su presencia debe ser valorada como un signo de alarma. Ademas, la
aspiracion meconial es una temida complicacion neonatal.

La frecuencia de aparicion de LA tefiido fue significativamente superior en el
grupo con Bl (19,46%) que en grupo RPM (7,45%). Una posible explicacion seria la
inclusion en el grupo Bl de pacientes con diversas complicaciones gestacionales (CIR,
EHE, etc) y por tanto mayor riesgo de compromiso fetal intraparto. Por otro lado, este
hecho también podria guardar relacién con que los casos de RPM con LA tefildo
inicialmente no se incluyeron en el estudio (se trataba de un criterio de exclusion).

Solo algunos de los estudios revisados recogieron esta variable. En todos ellos la
frecuencia de aparicion de LA tefiido en pacientes con RPM oscilaba entre el 5,3% y el
8,9%, dato muy similar al presentado en esta tesis. En aquellos que comparaban
preinduccién con PGs, induccion oxitocica y/o manejo expectante, no se observaban

diferencias significativas entre los grupos 22129132,

6.4.5. VALORACION DEL BIENESTAR NEONATAL

Los resultados mostraron una puntuacién media global en el test de Apgar al
primer minuto de 8,45 y a los 5 minutos de 9,69, sin diferencias significativas entre los
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grupos RPM y BI. A la vista de las tablas 63, 64 y 65, estos datos fueron similares o
incluso algo mejores que los de otros estudios.

Por otro lado, se observo un 9,81% de casos de Apgar < 7 al minuto de vida en
el grupo Bl y un 7,97% en el grupo RPM, asi como un porcentaje de casos de Apgar < 7
al quinto minuto del 0,47% en el grupo Bl y del 1,06% en el grupo RPM, diferencias no
significativas. De nuevo estos resultados fueron similares a los de otras investigaciones
(Tablas 63, 64 y 65).

En el trabajo expuesto no se observaron diferencias significativas en los valores
de pH arterial de corddén umbilical entre los grupos RPM y Bl, con valores medios de
7,25y 7,24 respectivamente. Tampoco se observaron diferencias en el nimero de casos
con pH < 7,15 (9,57% de casos de RPM frente a 11,39% en el grupo BI). Los resultados
fueron comparables a los de otros estudios (Tablas 63, 64 y 65) y se correspondieron
claramente con el bienestar neonatal ya expresado por las puntuaciones del test de
Apaar.

Quizas la elevada tasa de cesareas expuesta podria guardar relacién con
resultados neonatales tan positivos. En cualquier caso, toda la informacion obtenida en
el estudio realizado y en la revision bibliografica certifica la seguridad del protocolo de
preinduccion cervical empleado tanto en pacientes con RPM como con B, y en general
del uso de PGs.

El peso neonatal medio observado fue de 3123,59g en el grupo RPM vy de
3236,41g en el grupo BI, diferencia estadisticamente significativa; p = 0,019. Esta
diferencia podria ser explicable por la mayor EG media del grupo Bl, dado que en este
grupo la indicaciéon mas frecuente de preinduccion cervical era la hiperdatia. En la
bibliografia revisada no todos los autores informaron del peso fetal medio, dato que
podria ser un importante factor de influencia en la via de finalizacion de la gestacion.
Sin embargo la mayoria si que lo hizo, con valores que oscilaban desde los 2594g"
hasta los 3584g'®. De nuevo los resultados obtenidos fueron similares a los de la
mayoria de autores "##%1% No obstante, Frohn y cols.” realizaron un 19-26% de
cesareas a pesar de haber obtenido un peso fetal medio inferior al del resto de estudios
revisados, resultado que podria guardar relacion con la inclusion de gestantes a partir de

las 34 semanas completas de embarazo.
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Compara Autor Misopsostol PGE2 Propess® p

Apgar 1 min >6 M'SOpg‘éfTPGEZ Frohn™ 78% 89% 0,11

Apgar 5 min >6 M'SOpg‘éfTPGEZ Frohn™ 96% 98% 0,55
~ Misopvs . 13 o aomonon 955%- o
S Corvisi™ AT SRR e .

Agrgoar;: drir(])m Prostin vs Propess’  Kalkat* 7.9 8 NS

Prostin vs Propess* Shavxllzf:rbygl 8,1 8,7 <0,05

Agrgoar:é d?:)m Prostin vs Propess*  Kalkat'* 8,6 8,8 NS

Prostin vs Propess* ShaV\I/Ez:rbygl 9,1 9,3 NS

pH cordén promedio M'SOpg\gTPGEZ Frohn™ 7,29 7,30 0,38

Peso al nacimiento M'SOpg\éTTPGEZ Frohn™ 2710g 2594g 0,29

Tabla 63. Variables de bienestar neonatal en estudios que comparan manejo activo con diversas
prostaglandinas.

T Incluye solo gestaciones con RPM de 34 semanas completas en adelante.

1 Incluye solo gestaciones con Bl de 36 semanas completas en adelante.

* Metaanalisis. Incluye gestaciones con Bl o RPM a partir de las 36 semanas completas.

Prostaglandina Autor Resultados PG Res_ulta}dos
oxitocina
Apgar<573 MINS " Misoprostol’ ~ Mozurkewich'® 1,9% 1,4% NS
"""""""" +  HanmahTERM .
PGE2 QE| PROM128 2% 1% NS
pH <(;olrgon Misoprostol’  Mozurkewich®* 1,4% 2,9% NS
"""""""" ~  HamnahTERM .
PGE2 gel PROM2 1,4% 2,2% NS
pH cordén ot Martinez, 2012 0 . .
_______ s P TSR T
pH<(;02rgon Misoprostol'  Mozurkewich®®* 18,3% 22,1% NS

Tabla 64. Variables de bienestar neonatal en estudios que comparan manejo activo con
prostaglandinas frente a oxitocina en gestaciones con RPM.

tIncluye gestaciones de 35 semanas completas en adelante.

tIncluye gestaciones de 34 semanas completas en adelante.

*Incluye gestaciones de 36 semanas completas en adelante.
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Método Autor . G'.FUpO., Grupo p
finalizacién expectante
L Hannah: . .
Apgar 1 Oxitocina o TERM Apgar <7:12,6- Apgar<7:13,2- NS
minuto PGE, gel PROM2 13,1% 13,7%
~ Misoprostol +
Oxitocina DaGraCa'®  Apgar<7:53%  Apgar <7: 8% 0,87
_____ posterior
. 90 Apgar promedio: Apgar
| Mbsoprosiel - Ozden™ T 845 | pomedio: 8 N°
® 5o 46 ) 0 Apgar <7:
_____ rropess Lamenegsn Apgr<m A wraw %0
Martinez,
 Apgar5  Oxitocinao  Ramah o een12e o
. - 0 - i)
minutos PGE, gel P-II%EOIIQVII\{IZB Apgar <7: 1-2% 1,3% NS
~ Misoprostol +
Oxitocina DaGraCa'®  Apgar<7:0%  Apgar <7: 0% NS
_____ posterior
Oxitocina o 130  Apgar promedio Apgar
_____ PoE2gel  MOOMT o7 promedioss %%
. % Apgar promedio: Apgar
| Mbsoprosiel - Ozden™ T 968 promedioogzz N
Propess® Larrafiaga®  Apgar <7: 2,1% Apgar <7: 0,74
_________________________________________________________________ 26%
® Martinez, . 0
Propess 2012 Apgar <7: 1,06% - -
"""""""""""" .. Hanah:
pH Cordén Oxitocina o TERM <710:1,4220 <1019 NS
PGE2 g€| PROMlzg 2,3%)
Propess® Larrafiaga®®  Promedio: 7,23  Promedio: 7,23 0,9
Propess® M;rotllnzez, Promedio: 7,25 - -
naf:?riloie?:to Misoprostol Ozden® 3186,77g 3182,90g NS
Propess® Mz;rotllnzez, 3123,59g - -

Tabla 65. Variables de bienestar neonatal en estudios que comparan manejo activo frente a

manejo expectante en gestaciones con RPM a término.

No se observé diferencia significativa en la frecuencia de macrosomas (4,78%
en RPM y 7,22% en BI) ni de fetos con bajo peso (12,23% en RPM y 10,83% en Bl)
entre las cohortes de estudio. En la bibliografia revisada queda recogido un promedio

del 6-11,5% de macrosomas®®12%1%

y una posible relacion entre macrosomia y
elevacién de la tasa de cesarea **°. Sin embargo, ninguno de los trabajos revisados
mostro la tasa de fetos con CIR. Este hecho podria ser importante, dado que los casos de
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CIR podrian asociarse con una mayor tasa de cesareas, una mayor frecuencia de RPBF

y peores resultados neonatales.

6.4.6. COMPLICACIONES E INGRESO NEONATAL

En la presente investigacion fue observada una tasa de ingreso neonatal del
11,70% en el grupo RPM frente a un 10,12% en el grupo B, diferencia no significativa.
Como se puede comprobar (Tablas 66, 67 y 68) se trat de una tasa similar en algunos
casos y muy inferior en otros a la de la bibliografia revisada, a pesar de que en este
estudio se incluyeron gestaciones con diversas patologias. Esta baja tasa de ingreso
neonatal podria guardar relacion con una actitud conservadora en el manejo obstétrico
de las pacientes (y por tanto con la expuesta mayor tasa de cesareas) y al mismo tiempo
corrobora la seguridad del método utilizado.

En diversos estudios revisados, sin embargo, no se recogia la tasa de ingreso
neonatal ni la presencia de complicaciones neonatales #1913 Estos datos toman
elevada importancia a la hora de valorar la morbilidad neonatal y deberian ser

analizados siempre.

Compara Autor Misopsostol PGE2 p
Sepsis neonatal M'SODQZTTPGEZ Frohn™ 9% 7% 0,70
Ingreso UCI neonatal M'SODQZTTPGEZ Frohn™ 19% 20% 0,84

Tabla 66. Complicaciones neonatales en estudios que comparan manejo activo con diversas
prostaglandinas en gestantes con RPM.

T Incluye solo gestaciones con RPM de 34 semanas completas en adelante.

En relacion con la aparicion de otras complicaciones neonatales, solo se observo
un caso de infeccion neonatal, lo cual nuevamente confirm¢é la seguridad del protocolo
empleado. Quizas en este aspecto la antibioterapia profilactica desde el ingreso de la
paciente jugara un papel importante. El resto de complicaciones neonatales observadas
fueron ocasionales, con frecuencia similar o incluso menor que en la bibliografia
revisada (Tablas 66, 67 y 68).

166



Tesis doctoral

Discusion

Prostaglandina Autor Resultados PG Res_ulta}dos p
oxitocina
Ingreso Misoprostol”  Mozurkewich®® 20,1% 12,4% NS
neonatal T e el e
Misoprostol’ Lin* - - 0,80
PGE2 pesario Chua™ 5% 3,6% NS
________ Smg
Propess® Martinez, 2012 11,7% - -
~ Complicaciones
respiratorias Misoprostol’  Mozurkewich* 9,4% 6,9% NS
neonato
PGE2 gel Mc Caul™* 0% 0% NS
Propess® Martinez, 2012 2,12% - -
Aspiracion Misoprostol”  Mozurkewich®* 0,63% 0% NS
meconio oo MEAEEREER BEER R
Propess® Martinez, 2012 0,53% - -
Sepsis/Infeccion Misoprostol’ ~ Mozurkewich** 0,64% 0,68% NS
neonato T TEOTRERER BEER R T
Hannah TERM
______ Pofzeel  eeow® M W
PGE2 pesario Chua™ 1,7% 0% NS
________ Smg
PGE2 gel Goeschen'® 0-3,07% 4-8,92% NS
Propess® Martinez, 2012 0,53% - -

Tabla 67. Complicaciones neonatales en estudios que comparan manejo

activo con

prostaglandinas frente a oxitocina en gestaciones con RPM a término (a partir de 36 semanas

completas).

tIncluye gestaciones de 35 semanas completas en adelante.

tIncluye gestaciones de 34 semanas completas en adelante.

6.4.7. COMPLICACIONES MATERNAS

La aparicion de fiebre materna se objetivo en el 10,10% de casos con RPM y en

el 9,10% de pacientes con Bl, diferencia no significativa. Sin embargo, esta frecuencia

algo superior a la de otros estudios (Tablas 69 y 70) no se asocidé con mayor porcentaje

de corioamnionitis ni de sepsis neonatal. De hecho no fue diagnosticado ningln caso de

corioamnionitis y se objetivo un solo caso de endometritis puerperal, dato que refuerza
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la seguridad del protocolo empleado. De nuevo la antibioterapia profilactica sistematica

aplicada a todas las pacientes con RPM podria haber influido en ello.

Método Autor . G'.FUpO., Grupo p
finalizacién expectante
r:ggr:i\igl Revision Cochrane® RR: 0,72 - <0,05
v R
PGE. gel TERM 6,6-9,2% 10,2-11,6% NS
o eROM®
Misoprostol +
Oxitocina Da GraCa'®® 0% 0% NS
______ posterior
Misoprostol Ozden® en UCI 9,7% en UCI 19,4% NS
Infeccion Revision Cochrane® - - NS
neonatal
Metaanalisis Boog™® RR: 0,57 - <0,05
vt
PGE. gel TERM 2-3% 2,7-2,8% NS
eSS eROM®
Misoprostol +
Oxitocina Da GraCa'®® 0% 0% NS
______ posterior
OPXC';E‘Z"Szlo Mc Caul™® 0% 0% NS
Metaanalisis  Ingermasson*® - - NS
Oxitocina Duff* 1,49% 0% NS
 "Resultados  Oxitocinao
adversos" Misoprostol: Lin* - _ NS
neonatales Revision®
%ngg'gzlo Mc Caul'® 0% 0% NS
~ Misoprostol +
Oxitocina Da GraCa'®® 0% 0% NS
posterior

Tabla 68. Complicaciones neonatales en estudios que comparan manejo activo frente a manejo
expectante en gestaciones con RPM a término (a partir de 36 semanas completas).

tIncluye gestaciones de 35 semanas completas en adelante.

La atonia uterina postparto tuvo una incidencia minima y en todos los casos se
resolvio con tratamiento medico. En los estudios revisados en los que se analizaba esta

variable también se observé una aparicién ocasional *+#1%,
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Compara Autor Misopsostol PGE2 Propess® p
Tasa Corioamnionitis  Misop vs PGE2 gel”  Frohn™ 6% 9% 0,47
Fiebre materna Prostin vs Propess’  Kalkat'?° 3,3% 5% NS

Tabla 69. Complicaciones maternas en estudios que comparan manejo activo con diversas
prostaglandinas.
T Incluye solo gestaciones con RPM de 34 semanas completas en adelante.

1 Incluye solo gestaciones con Bl a partir de 36 semanas completas.

Prostaglandina Autor Resultados PG Res_ulta}dos p
oxitocina
Corioamnionitis ~ Misoprostol” ~ Mozurkewich*2 10,1% 6,2% NS
PGE2 gel Hagg""gl\;E?M 6,20 4% NS
Misoprostol’ Lin* - - 0,40
Fiebre materna  Misoprostol”  Mozurkewich** 10,1% 5,5% NS
PGE2 gel Mc Caul*® 5,7% 12% 0,68
. HamahTERM ..., oo e
PGE2 gel PROM2 5,8% 3,8% NS
Propess® Martinez, 2012 10,1% - -
Endometritis Misoprostol”  Mozurkewich*2 1,9% 3,4% NS
PGEgrﬁgsa”o Chua™ 3,6% 1,8% NS
Propess® Martinez, 2012 0,5% - -

Tabla 70. Complicaciones maternas en estudios que comparan manejo activo con

prostaglandinas frente a oxitocina en gestaciones con RPM a término (a partir de 36 semanas
completas).

tIncluye gestaciones de 35 semanas completas en adelante.

tIncluye gestaciones de 34 semanas completas en adelante.
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Método Autor . GF“F"?, Grupo p
finalizacion expectante
. L L. .y 43 RR:
Corioamnionitis/Endometritis Revision Cochrane 0,74/0.30 - < 0,05
Metaanalisis Boog™® - - NS
777777777777777777777 Hannah:
Oxitocina TERM 4% 8,6% <0,001
____________________ PROM™*
Misoprostol
+ Oxitocina ~ Da GraCa'®® - - NS
___posterior
Misoprostol Ozden® 0% 6,5% <0,05
Metaanalisis  Ingermasson® - - NS
Oxitocina Duff*® 16% 4% <0,05
"""""""""""""""""""" Fiebre ~  Fiebre
Propess® Larrafiaga*® intraparto  intraparto NS
__________________________________________________________________________ 63%  76%
Oxitocina o
Hemorragia puerperal Misoprostol: Lin* - - 0,60
______________________________________ Revision'
Misoprostol
Muertes maternas + Oxitocina  Da GraCa'®® 0% 0% NS
posterior

Tabla 71. Complicaciones maternas en estudios que comparan manejo activo frente a manejo
expectante en gestaciones con RPM a término (a partir de 36 semanas completas).

tIncluye gestaciones de 35 semanas completas en adelante.

6.5. PACIENTES PREINDUCIDAS POR ROTURA
PREMATURA DE MEMBRANAS: ESTUDIO COMPARATIVO DE
GESTACIONES FINALIZADAS MEDIANTE PARTO VAGINAL
FRENTE A GESTACIONES FINALIZADAS MEDIANTE
CESAREA

En el estudio expuesto se observo una asociacion estadisticamente significativa
entre el incremento excesivo de peso durante el embarazo y la finalizacion del embarazo
mediante cesérea (11,56% en via vaginal frente a 41,46% en cesarea). En la bibliografia
revisada acerca de gestantes preinducidas por RPM no se encontrd ningun articulo que
recogiera este pardmetro. Quizas la valoracion del indice de masa corporal (IMC)

hubiera sido una medicion mas adecuada, dada la conocida relacién entre un elevado
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IMC materno y peores resultados gestacionales (incluida mayor tasa de cesareas y de
fallos de induccion) >4*°71%°,

También fue objetivada una asociacion entre mayor EG vy tasa de cesarea (EG
media de 271,52 dias en via vaginal frente a 275,93 dias en cesarea), si bien la
diferencia encontrada fue de tan solo unos dias. Por el contratrio, otros autores no
observaron diferencias entre ambos grupos 2#%*%_ La posible relacién entre mayor EG
e incremento de la tasa de cesareas contintia siendo objeto de debate 1162,

No se demostrd asociacion alguna entre la puntuacion de Bishop inicial y la
mayor probabilidad de cesarea, resultado similar al de otros estudios revisados **°.

La asociacion significativa observada entre necesidad de induccion oxitocica
(31,97% en via vaginal frente a 63,47% en cesarea) y mayor tiempo desde inicio de
preinduccion hasta el parto (18,64h en via vaginal frente a 25,39h en ceséarea) con
mayor tasa de cesérea si que ha sido previamente objetivada por otros autores ***¢°,

La menor frecuencia de anomalias de la FCF encontrada en los casos finalizados
en cesarea (94,55% en via vaginal frente a 82,92% en cesérea) probablemente se asocio
al minucioso analisis de la FCF realizado en este estudio.

La relacion observada entre finalizacion via cesarea y una menor frecuencia de
vueltas o nudos de cordon (29,93% en via vaginal frente a 9,75% en cesarea) tampoco
habia sido previamente documentada en la bibliografia revisada. No se encontrd
explicacion para dicho hallazgo.

La presencia de LA tefiido fue mas frecuente también en las pacientes con parto
vaginal, si bien no de forma estadisticamente significativa (probablemente debido al
limitado tamafio muestral). Podria resultar llamativo que otros autores habian descrito
previamente la relacion opuesta *°.

Los resultados mostraron un valor medio de pH de arteria umbilical
significativamente superior en el grupo de pacientes que finalizaron en cesarea (7,25 en
via vaginal frente a 7,28 en cesarea), si bien el valor de éste fue también normal en las
que finalizaron via vaginal. Ademas, esta diferencia no fue observada en el porcentaje
de casos con pH < 7,15 (9,52% de casos via vaginal frente a 9,76% de cesareas). Sin
embargo, la puntuacion media del test de Apgar al primer minuto de vida fue superior
en el grupo vaginal, aunque no de manera significativa. Esta diferencia en el test de
Apgar favorable a los nacimientos via vaginal si fue significativa al quinto minuto de

vida (9,76 en via vaginal frente a 9,54 en cesarea). Asimismo, se observé un nimero de
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casos con Apgar al primer minuto de vida <7 significativamente superior en el grupo
finalizado via cesarea que en el grupo vaginal (4,76% en via vaginal frente a 19,51% en
cesarea), diferencia que no se confirm6 al quinto minuto de vida, momento en el que los
casos de Apgar inferior a 7 fueron excepcionales. A la vista de los resultados, no parece
existir concordancia entre el mayor numero de casos de Apgar al minuto de vida < 7
con las cifras de pH de cordon al nacimiento en los casos finalizados via cesarea. La
tendencia actual es el uso del pH arterial de cordén umbilical, dado que se trata de un
parametro mas objetivo y reproducible que el test de Apgar **'**. Ninguno de los
estudios revisados encontro asociacion entre estas variables y la via de finalizacion de la
gestacion.

En la poblacion estudiada el peso fetal siguioé una distribucion normal en ambos
grupos (cesarea y via vaginal) y su valor medio fue significativamente superior en el
grupo que finalizé6 mediante cesarea (3349,769) que en el grupo de nacimientos via
vaginal (3060,51g). Sin embargo, no se observaron diferencias significativas en el
porcentaje de nacimientos con diagndstico de macrosoma ni tampoco respecto al
namero de bajos pesos neonatales. Algunos investigadores si han encontrado relacion

139,159,160

entre la realizacion de cesarea y la tasa de macrosomas , pero ninguno de los

revisados la ha descrito con el peso medio fetal.

Peleg y cols.'®

también describieron el diagndstico de corioamnionitis como
factor predictor de cesarea, pero no asi la fiebre materna aislada (variable que en el
analisis mostrado si se asocio significativamente con una mayor tasa de cesareas: 7,48%
en via vaginal frente a 19,51% en cesérea).

La presencia de RPM ha sido descrita como factor predictor de cesarea por

139 encontraron una tasa de

diversos autores. Por ejemplo, Kyo Hoon Park y cols.
cesareas en pacientes con RPM a término del 20% frente al 11% en gestantes con Bl (p
< 0,05). Sin embargo, la no inclusién de gestantes con patologias como preeclampsia o
diabetes gestacional podria haber favorecido la baja tasa de cesareas en el grupo Bl (en
el que un 20% de las pacientes fueron finalizadas por factores sociales). Ben-Haroush y
cols.” también concluyeron que la RPM actuaba como factor de riesgo independiente
para la cesarea (OR: 2,31). En este caso el grupo control habia sido constituido
integramente por gestantes sin ninguna patologia, hecho que de nuevo podria haber sido
determinante y que no fue valorado en el andlisis. Ademas no se informé de la

puntuacion inicial de Bishop en ninguno de los grupos. Esta posible relacién no ha
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podido ser corroborada en esta tesis, en la que se han obtenido tasas de cesarea menores,
aunque no significativamente, en el grupo RPM.

Tampoco se ha podido confirmar la relacién con el empleo de Propess® descrita
por Mazouni y cols.®®, dado que en el presente estudio todas las pacientes fueron
preinducidas con dicho farmaco. No obstante, Mazouni y cols. compararon la evolucion
de pacientes preinducidas con la de pacientes que iniciaban espontdneamente trabajo de
parto, e incluyeron pacientes con Bl y con RPM. Quizés seria preciso un estudio
comparativo con otros métodos de preinduccion o bien con manejo expectante para
extraer dicha conclusion.

Llama la atencidn el listado de factores predictores de cesarea hallados por Peleg
y cols.*®®. Asi, el factor més influyente era el pais donde se producia el parto, hecho que
evidencia como determinantes las practicas obstétricas de cada nacion. De acuerdo con
ello seria posible argumentar que las diferencias previamente comentadas entre los
resultados de esta tesis y los de diversos articulos pudieran ser debidas en parte a ese
factor. También observaron mayor tasa de cesareas en las gestantes nuliparas, hecho que

159 también

no se ha reproducido en la poblacion de este estudio. Pevzner y cols.
describieron la raza hispana y la nuliparidad como factores predictores de cesarea, asi
como la edad materna menor a 35 afios, en un estudio en el que la tasa de cesarea en las
pacientes preinducidas por RPM fue del 19,3%.

Numerosos estudios han analizado los resultados obstétricos de pacientes
preinducidas por RPM, pero pocos han extraido conclusiones acerca de cuéles son los
factores que podrian predecir una mayor probabilidad de cesarea. Estudios mas amplios
al respecto podrian aportar mas informacién, si bien parece demostrado que la mayor
duracién del parto, la necesidad de induccion oxitécica y el mayor peso fetal podrian

asociarse con un incremento en dicha tasa de cesarea.

6.6. PACIENTES PREINDUCIDAS POR ROTURA
PREMATURA DE MEMBRANAS: ANALISIS DE RESULTADOS
EN FUNCION DEL TIEMPO DE EVOLUCION DE BOLSA ROTA

No se objetivaron diferencias significativas en la via de parto ni en la necesidad
de induccion oxitocica en funcion del tiempo de evolucion de bolsa rota. Tampoco se

observaron diferencias en los parametros de valoracion del bienestar fetal intraparto y
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postparto ni en la frecuencia de complicaciones maternas (incluida la fiebre intraparto).
Todo ello confirmo la seguridad del protocolo empleado y respalda la posibilidad de un
manejo expectante de las gestantes con RPM durante varias horas previamente a la
maduracion cervical con farmacos. La Guia Cochrane®™ observé una reduccién de la
morbilidad infecciosa materna (RR: 0,74-0,30) y una menor tasa de ingreso neonatal en
unidad de cuidados intensivos (RR: 0,72) en aquellas gestaciones con RPM a término
en las que se realizo finalizacion electiva del embarazo frente a aquellas en las que se
aplicé actitud expectante. No obstante, diversos articulos han expuesto los beneficios y
seguridad del manejo activo tras unas horas de evolucion de la RPM (la mayoria
entorno a 12 h) #128139185 A |3 vista de la bibliografia y de los resultados presentados,
el protocolo empleado en este estudio se muestra adecuado y seguro.

Tan sblo se observaron diferencias significativas en el peso fetal, que fue
superior en los casos de RPM de menos de 12h de evolucién. La inclusion en el estudio
de gestaciones a partir de 34 semanas completas podria haber influido en este resultado,
gue no se ha observado en la bibliografia revisada (en la que mayoritariamente se
incluyeron gestaciones de al menos 36 semanas completas).

6.7. INTERPRETACION DE ANALISIS MULTIVARIANTE Y
POSIBLES FACTORES DE CONFUSION

6.7.1. ANALISIS DE RESULTADOS EN FUNCION DE LA PRESENCIA
O AUSENCIA DE ANTECEDENTES DE RELEVANCIA

No se observaron diferencias significativas en ninguna de las variables
analizadas (Tablas 42 y 43), de modo que se descarto que la presencia de antecedentes
maternos de relevancia constituyera un factor de confusion en las diferencias
encontradas en los resultados maternofetales entre pacientes con RPM y pacientes con

bolsa integra.
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6.7.2. ANALISIS DE RESULTADOS EN FUNCION DE LA EDAD
GESTACIONAL

Dado que se habian observado diferencias significativas en la EG media entre la
cohorte de pacientes preinducidas por RPM vy las preinducidas con BI, se valoraron las
principales variables de resultado maternofetal en funcion de la EG.

A la vista de los resultados se concluyd que, tras ajustar por EG, la presencia de
RPM no estaba asociada de manera estadisticamente significativa con ninguna de las
variables analizadas (via de parto, anomalias de FCF intraparto, necesidad de ingreso
neonatal, desaceleraciones tipo I1 ¢ 111, variabilidad anormal, tiempo desde preinduccion
hasta parto, pH de corddén, Apgar al primer y al quinto minutos de vida) (Apartado
5.8).

Se evidencio asi que la preinduccion cervical en presencia de RPM no aumentd
el riesgo de cesarea ni tampoco se asocié con empeoramiento en los resultados
maternofetales con respecto a las pacientes con BIl. Por tanto nuevamente quedd
demostrada la seguridad del protocolo empleado en esta tesis.

6.7.3. COMPARACION DE RESULTADOS MATERNOFETALES
ENTRE PACIENTES PREINDUCIDAS POR ROTURA PREMATURA DE
MEMBRANAS Y PACIENTES PREINDUCIDAS POR OLIGOAMNIOS

Dado que el oligoamnios fue la segunda indicacion en frecuencia de
preinduccion cervical en pacientes preinducidas por indicacion diferente de RPM, se
planted la realizacion de este andlisis comparativo de las variables de resultado
maternofetal mas representativas.

Se observé mayor frecuencia de ingreso neonatal en el grupo RPM (11,70%
frente a 4,44%; RR: 2,633). En el anélisis multivariante se confirmé que esta diferencia
podria ser justificada por la EG media menor en el grupo RPM.

Se objetivd mayor frecuencia de desaceleraciones de la FCF intraparto en el
grupo de pacientes con oligoamnios (65,18% frente a 48,41%), de manera significativa.
Sin embargo, la inexistencia de diferencias a nivel de la puntuacién de Apgar y la

minima diferencia hallada en el pH de cordén (aunque significativa) demostraron un
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resultado fetal similar en ambos grupos y refrendaron asi la seguridad del protocolo
empleado.

Asimismo se observo la presencia de un mayor tiempo medio desde el inicio de
la preinduccién hasta el parto en el grupo con oligoamnios (24,73h frente a 20,11h),
hecho que reforzé el argumento de que la RPM por si misma podria actuar como factor
de mejora de las condiciones cervicales.

En el resto de variables analizadas no se hallaron diferencias significativas. Ha
guedado asi demostrado que las pacientes preinducidas por RPM obtuvieron resultados
maternofetales al menos no inferiores a los de aquellas preinducidas por oligopamnios.
En la bibliografia revisada no se ha observado ninguna comparacion directa entre ambas
indicaciones de preinduccion cervical. Serian asi necesarios estudios especificos mas

amplios que confirmaran esta ausencia de diferencias.

6.7.4. COMPARACION DE RESULTADOS MATERNOFETALES
ENTRE PACIENTES PREINDUCIDAS POR ROTURA PREMATURA DE
MEMBRANAS Y PACIENTES PREINDUCIDAS POR HIPERDATIA

La hiperdatia era la primera indicacion en frecuencia de preinduccion cervical en
pacientes preinducidas por indicacion diferente de RPM. Por ello se plante6 la
realizacion de un analisis comparativo de las variables de resultado maternofetal méas
representativas entre ambos grupos.

De nuevo se observo mayor frecuencia de ingreso neonatal en el grupo RPM
(11,70% frente a 2,33%; RR: 5,003). También en este caso el analisis multivariante
confirmd que esta diferencia podria ser justificada por la EG media menor en el grupo
RPM.

No se encontraron diferencias a nivel de la puntuacion de Apgar y la diferencia
hallada en el pH de corddn, aunque significativa, fue también minima.

Estos resultados refrendaron nuevamente la seguridad del protocolo de
maduracion cervical empleado.

Se observo la presencia de un mayor tiempo medio desde el inicio de la
preinduccién hasta el parto en el grupo de pacientes con hiperdatia (25,96h frente a
20,11h), hecho que nuevamente reforzd el argumento de que la RPM por si misma

podria actuar como factor de mejora de las condiciones cervicales.
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No se objetivaron diferencias significativas en el resto de variables analizadas.
En conclusion, las pacientes preinducidas por RPM obtuvieron resultados
maternofetales similares o mejores que los de aquellas preinducidas por hiperdatia. En
la bibliografia revisada tampoco hemos observado ninguna comparacion directa entre
ambas indicaciones de preinduccion cervical. Serian asi necesarios estudios especificos

mas amplios que confirmaran esta ausencia de diferencias.

6.8. SITUACION ACTUAL. INTERROGANTES PRESENTES Y
FUTUROS EN EL MANEJO DE GESTANTES A TERMINO CON ROTURA
PREMATURA DE MEMBRANAS.

A pesar de las diversas técnicas de preinduccion cervical existentes, la opcién
“ideal” adn no ha sido definida y el fracaso de las mismas se sigue manteniendo como
una de las principales causas del aumento de la tasa de ceséreas **.

La tasa de cesareas no es significativamente diferente en las finalizaciones
electivas respecto al parto esponténeo si el cérvix es favorable. Ahora bien, si es mas
frecuente en finalizaciones electivas de nuliparas con cérvix desfavorable 28796-%,

La SEGO recomienda utilizar el método mas adecuado segun el criterio y la
experiencia del obstetra, asi como la disponibilidad en cada caso. También afirma que
las PGs son superiores a placebo y a oxitocina como método para la maduracion
cervical %. No obstante, la bibliografia revisada concluye que son necesarios estudios
més amplios a este respecto 812,

Los diversos estudios comparativos entre PGs revisados no han utilizado
mediciones de resultados estandarizadas, por lo que serian necesarios otros nuevos para
determinar qué preparado de PGs obtiene mejores resultados (incluidos los de coste-
efectividad), si bien la PGE2 en dispositivo de liberacion vaginal ha parecido ofrecer
mejores resultados que el resto de PGs %1071,

En la actualidad esta en marcha una revision de la Guia Cochrane con objeto de
comparar los diversos métodos de preinduccion y establecer un protocolo en el uso de
las diversas técnicas de maduracion cervical *°°,

En relacion con la maduracion cervical de gestantes con RPM, ha quedado
evidenciado que no existe consenso en cudl es el manejo mas adecuado. Las variables

valoradas en las diferentes publicaciones no fueron las mismas, ni se utilizaron los
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mismos parametros de medida. Existieron diferencias fundamentales entre los diversos
estudios: métodos y protocolos de maduracion cervical, paridad de las pacientes
incluidas, inclusion en ocasiones de pacientes con cesarea anterior, diferente aplicacion
de antibioterapia, randomizacién inconstante, diferencias en el uso de tocurgia,
indicaciones de cesarea, etc. Todo ello hace que sean necesarios estudios comparativos
de tamafio muestral adecuado, con objeto de aclarar cuél es el método/protocolo ideal de
actuacion en estas pacientes, habida cuenta de la efectividad y seguridad de las diversas
técnicas.

Tampoco se ha llegado a un consenso acerca de si es preferible un manejo
expectante o bien un manejo activo de las gestantes con RPM. En el estudio expuesto,
en el que se realiz6 un manejo activo tras varias horas de evolucion de la RPM, no se
encontraron diferencias en los resultados materno-fetales en funcién del tiempo
transcurrido desde la RPM. Un estudio que comparase dichos resultados entre un grupo
de manejo activo inmediato tras la RPM, otro de manejo similar al de este trabajo y
otros de manejo expectante podria determinar la actitud idonea. No obstante se puede
concluir que el manejo expectante durante unas horas, bajo adecuada cobertura

antibiotica, es seguro para la madre y para el feto.
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7. CONCLUSIONES
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1. No se han objetivado diferencias significativas en el resultado maternofetal en
las gestaciones preinducidas por RPM con respecto a gestaciones finalizadas
electivamente por otras indicaciones. Esta ausencia de diferencias se concret6 en
las siguientes variables: via de parto, anomalias de FCF intraparto, pH arterial de
cordon, Apgar al primer y al quinto minuto de vida, necesidad de ingreso
neonatal, complicaciones neonatales y aparicion de complicaciones maternas.

2. Las pacientes preinducidas por RPM precisaron una segunda dosis de PG
(3,71% vs 20,87%) e induccion oxitdcica (38,82% vs 51,96%) con menor
frecuencia que aquellas preinducidas con BI. Asimismo presentaron una
puntuacion media de Bishop inicial superior (2,34 vs 2,16) y un menor tiempo
transcurrido desde inicio de preinduccion cervical hasta el parto (20,11h vs
26,80h).

3. Las gestantes preinducidas por RPM que requirieron finalizacion del embarazo
via cesarea presentaron, de forma significativa, respecto a aquellas que lo
finalizaron via vaginal: mayor frecuencia de aumento excesivo de peso durante
el embarazo (41,46% vs 11,56%), mayor EG media (275,93 dias vs 271,52 dias),
mayor tiempo desde inicio de preinduccion hasta el parto (25,39h vs 18,64h) y
mayor frecuencia de induccion oxitocica (63,47% vs 31,97%).

4, Las gestantes preinducidas por RPM que precisaron realizacion de cesarea
mostraron, en relaciéon con las que finalizaron el embarazo via vaginal, menor
frecuencia de anomalias de la FCF intraparto (82,92% vs 94,55%), menor
frecuencia de vueltas/nudos de cordon (9,75% vs 29,93%), mejor pH de corddn
medio (7,28 vs 7,25), mayor frecuencia de Apgar al primer minuto menor a 7
(19,51% vs 4,76%) y menor Apgar medio al quinto minuto (9,54 vs 9,76),
mayor peso fetal medio (3349,76g vs 3060,51g) y mayor frecuencia de fiebre
materna intraparto (19,51% vs 7,48%).

5. No se ha observado asociacién entre finalizaciébn mediante cesarea y otras
variables como la puntuacion de Bishop inicial ni el nimero de dosis de
prostaglandinas empleadas.

6. El tiempo de evolucion de bolsa rota no ha mostrado asociacion con el tiempo
hasta el parto, la frecuencia de complicaciones intraparto, la modalidad de parto,

ni con las diversas variables de resultado materno y perinatal.
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7. No se han observado diferencias significativas en los resultados maternofetales
de gestantes preinducidas por RPM con respecto a aquellas preinducidas por
oligoamnios, excepto un menor tiempo medio desde el inicio de la preinduccion
hasta el parto (20,11h vs 24,73h) y un pH de cordon minimamente superior (7,25
vs 7,23), asi como una menor frecuencia de desaceleraciones de la FCF
intraparto (RR: 0,743).

8. Los resultados maternofetales de gestantes preinducidas por RPM no fueron
significativamente diferentes de los de aquellas preinducidas por hiperdatia,
excepto un menor tiempo medio hasta el parto (20,11h vs 25,96h) y un pH de

cordon minimamente superior (7,25 vs 7,23).
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ACOG: American College of Obstetricians and Gynecologists.
Bl: Bolsa integra.

CE: Cesarea.

CIR: Retraso del crecimiento fetal intrauterino o crecimiento intrauterino
retardado.

cm: Centimetros.

CME: Centro médico de especialidades.
Cols.: Colaboradores.

DPC: Desproporcion pelvicocefalica.

DT: Desviacion tipica.

ECG: Electrocardiograma.

EG: Edad gestacional

FCF: Frecuencia cardiaca fetal.

FO: Forceps.

FUR: Fecha de Gltima menstruacion/regla.
HLA: Antigenos leucocitarios humanos.
HUMS: Hospital Universitario Miguel Servet.
IC: Intervalo de confianza.

1g: Inmuglobulina.

ILA: indice de liquido amniético.

im: Intramuscular.

IMC: indice de masa corporal.

iv: Intravenoso.

kDa: Kilodaltons.

L: Litros.

LA: Liquido amnidtico.

L/M o LPM: Latidos por minuto.

mEQq/L: Miliequivalentes/Litro.

ml: Mililitros.

mm: Milimetros.

mmHg: Milimetros de mercurio.

mU/ml: Miliunidades por mililitro.

NPP: No progresion de parto.
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OCE: Orificio cervical externo.

OR: Odds ratio.

PAMG-1: al-microglobulina placentaria.

pCO,: Presion parcial de didxido de carbono en sangre.
PCR: Proteina C reactiva.

PGs: Prostaglandinas.

PN: Parto normal.

pO,: Presion parcial de oxigeno en sangre.

PRPM: RPM pretérmino.

RMF: Recuento materno de los movimientos fetales.
RPBF: Riesgo de pérdida de bienestar fetal.

RPM: Rotura Prematura de Membranas.

RR: Riesgo relativo.

SEGO: Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia.
SG: Semanal/s de gestacion.

SNC: Sistema nervioso central.

TNE: Test basal no estresante.

VE: Vacuoextraccion.

VPN: Valor predictivo negativo.

VPP: Valor predictivo positivo.

Ul: Unidades internacionales.
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