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Resumen

Introduccion: No se cuenta con estudios de las modificaciones de la onda de velocidad de flujo
del tronco de la arteria pulmonar por el uso de corticoides. Objetivos: Evaluar el efecto del uso
de corticoides prenatales sobre la medida del indice Doppler tiempo de aceleracion/tiempo
de eyeccion sistélico (TA/TE) en el flujo del tronco de la arteria pulmonar fetal en el embarazo
pretérmino, y correlacionar una posible variacion en el indice TA/TE con la induccion de madurez
pulmonar fetal. Diseno: Estudio descriptivo, prospectivo y longitudinal. Institucion: Hospital
Regional Honorio Delgado, Arequipa, Per(. Participantes: Fetos pretérmino. Intervenciones:
Evaluacion ultrasonografica obstétrica con biometria fetal y medicion del flujo sanguineo
en el tronco de la arteria pulmonar fetal, usando el Doppler pulsado, antes y después de la
administraciéon de corticoides para maduracion pulmonar fetal. Se muestra los resultados
mediante estadistica descriptiva y se los compara mediante pruebas pareadas y con pruebas
de correlacion. Principales medidas de resultados: Variacion del indice TA/TE del tronco de
la arteria pulmonar por el uso de corticoides. Resultados: Se evalué 35 gestantes con edad
promedio 27,2 afos, edad gestacional promedio 33,1 semanas. El indice TA/TE luego de la
administracién de corticoides se elevo de 0,26 a 0,29 (p < 0,05). El incremento del indice TA/TE
en relacion a la basal inferior al 20% se encontrd en la necesidad de intubacion del neonato, de
realizacion de masaje cardiaco, administracion de medicamentos, presentacion de neumonia
congénita, necesidad de admision en UCI y ventilacion mecanica, asi como con mortalidad de
los neonatos. Conclusiones: La medicion del indice TA/TE en el flujo del tronco de la arteria
pulmonar fetal en el embarazo pretérmino aumenta significativamente con la administracion
de corticoides prenatales, y su elevacion por encima de 20% en relacion a la medicion basal
disminuye la presencia de complicaciones importantes en el recién nacido pretérmino.
Palabras clave: indice Doppler tiempo de aceleracion/tiempo de eyeccion sistélico (TA/TE),
tronco de la arteria pulmonar, corticoides, embarazo pretérmino.
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ABSTRACT

Introduction: No studies were encountered determining changes
of the pulmonary artery trunk flow velocity waveform with the use
of corticosteroids. Objectives: To determine the effect of ante-
natal corticosteroids on the pulmonary artery trunk acceleration
time/systolic ejection time index (AT/ET index) in preterm fetal
pregnancies and to correlate a possible variation in the AT/ET
ratio with the induction of lung maturity. Design: Descriptive, pro-
spective, longitudinal study. Setting: Hospital Regional Honorio
Delgado, Arequipa, Peru. Participants: Preterm fetuses. Inter-

ventions: Fetuses had ultrasound evaluation with biometry and
measurement of the pulmonary artery trunk blood flow by using
pulsed Doppler, before and after administration of corticoste-
roids for fetal lung maturity. Results used descriptive statistics
and were compared by paired tests and correlation tests. Main
outcome measures: Variation of the fetal pulmonary artery trunk
AT/ET index by use of corticosteroids. Results: We studied 35
pregnant women with mean age 27.2 years, mean gestational
age 33.1 weeks. Mortality of preterm infants was 11.4% of all
births. AT/ET index following corticosteroids administration rose
from 0.26 to 0.29 (p <0.05). AT/ET index increase in relation to
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baseline below 20% was associated with need for neonatal intu-
bation, cardiac massage, drugs use, congenital pneumonia, need
of ICU admission, mechanical ventilation, and mortality. Conclu-
sions: Preterm pulmonary artery trunk flow AT/ET ratio increased
significantly with the administration of antenatal steroids, and its
elevation above 20% from baseline diminished the presence of
important complications in the preterm newborn.

Key words: Acceleration time/systolic ejection time index, pulmo-
nary artery trunk, corticosteroids, preterm pregnancy.

INTRODUCCION

Ningun problema de salud afecta al ser humano
con mayor gravedad que el nacimiento prema-
turo, ya que amenaza a todas las razas y grupos
étnicos, particularmente a la gente pobre en los
paises no desarrollados y a las minorias étnicas
de las sociedades desarrolladas.

En nuestro pais, la tasa de mortalidad perinatal
en el afio 2010 fue de 13 defunciones por 1 000
embarazos, constituyendo un valor cuatro veces
mayor a la registrada en la mayorfa de los paises
industrializados®.

En la actualidad hay pruebas importantes de que
los glicocorticoides administrados en un ciclo
de dos dias de duracién a las mujeres en cier-
tos periodos criticos de la gestacién inducen un
incremento de la maduracién pulmonar fetal®,
recomendandose su uso desde las 24 a las 34 se-
manas®?.

Existe en la actualidad una tendencia general a
evitar el uso de los métodos invasivos para la de-
terminacion de la madurez pulmonar tetal, debi-
do a las complicaciones de la amniocentesis”, y
adin no se cuenta con una prueba no invasiva que
se convierta en el estandar de oro para la deter-
minacién de la madurez pulmonar fetal®.

El estudio de la circulacién pulmonar fetal ha
sido abordado por pocos investigadores, como
Huaman y Sosa®’, quienes recomiendan la rea-
lizaciéon de nuevos trabajos que valoren el efecto
de los corticoides sobre el flujo sanguineo pul-
monar fetal.

Actualmente, no se cuenta con estudios deter-
minantes de las modificaciones de la onda de
velocidad de flujo del tronco de la arteria pul-
monar por el uso de corticoides y su correlacion
con la madurez pulmonar fetal, existiendo del
mismo modo pocos estudios que realizan segui-
miento a los neonatos prematuros hasta su alta
médica.
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METODOS

El presente estudio se realiz6 en el Servicio
de Obstetricia del Hospital Regional Hono-
rio Delgado Espinoza, en forma descripti-
va, prospectiva y longitudinal, desde julio de
2011 a junio de 2012. Se evalué a las gestan-
tes durante su hospitalizacion, se les realizo
seguimiento hasta el momento del parto y se
revisé las historias clinicas de los neonatos
al ser dados de alta. Se incluy6 gestantes con
embarazo de 26 a 34 semanas, con feto unico
vivo, con indicacion de recibir corticoides para
inducir la madurez pulmonar fetal por diver-
sas complicaciones obstétricas y que aceptaran
voluntariamente ingresar al estudio. Se excluyo
gestantes con embarazo multiple, diabetes ges-
tacional, patologia pulmonar fetal asociada (ef':
hernia diafragmatica, quistes pulmonares, ma
formacion a§enomatosa quistica), cardiopatias
congénitas, pacientes que recibieron la dosis de
corticoides incompleta, pacientes que tuvieron
su parto después de las 35 semanas de gesta-
cién o mas de 7 dias después de completar el
tratamiento con corticoides, y la muerte fetal
intrautero.

Se seleccioné 35 pacientes que cumplieron
con los criterios inclusién. Se informé detalla-
damente a cada una de las candidatas sobre la
naturaleza del trabajo, los objetivos, la forma
en que se recogid los datos y los aspectos re-
lacionados con la seguridad de la madre y el
feto durante la investigacion'". Aquellas pa-
cientes que aceptaron participar del estudio
llenaron un documento de consentimiento in-
formado disefiado especialmente para este
proposito! 12,

En cada una de estas pacientes se realizé eco-
graffa obstétrica que incluyo6 datos biométricos
de rutina (biometria, peso ponderado, edad
gestacional por biometria), asi como una medi-
cion del flujo sanguineo en el tronco de la arte-
ria pulmonar fetal, usando el Doppler pulsado.

Las medidas fueron obtenidas con un ecégrafo
de alta resolucién Aloka SSD 3500, con fun-
cién Dop(fler color y Doppler pulsado, usan-
do la sonda abdominal multifrecuencia de 2-5
MHz. Una vez obtenida la onda de velocidad
de flujo de la arteria pulmonar, se realizé en
cada caso la determinacion del tiempo de ace-
leracion (T'A) y del tiempo de eyeccion (TE) de
la onda, expresados en milisegundos, de acuer-
do a los parametros de medicién enunciados
en el marco tedrico del estudio.
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En la OVF del tronco de la arteria pulmonar
se evalaa el tiempo de aceleracion (TA), que se
inicia con la sistole y que concluye en el pico
maximo de la misma, y el tiempo de eyeccion
(TE), que lo consideramos desde el inicio de la
sistole hasta el final de la sistole. Este tiempo es
medido automaticamente en milisegundos?.

Con estos valores se determiné el valor del co-
ciente TA/TE o indice TA/TE, en cada caso.
Estas medidas, ademas de los datos clinicos y
epidemiolégicos de cada paciente, fueron re-
cogidos en una ficha disefada especificamente,
donde se adjunt6é una foto de onda de velo-
cidad de flujo de la arteria pulmonar con las
medidas tomadas.

La medicion fue realizada antes del inicio del
tratamiento con corticoides para inducir la
maduraciéon pulmonar fetal. La indicaciéon y
el momento para iniciar el corticoide fueron
determinados de acuerdo a los protocolos vi-
gentes en cada servicio y no dependieron del
criterio de los investigadores.

El esquema de administracion del corticoide
fue cualquiera de los dos universalmente acep-
tados, ya fuera con betametasona 12 mg c¢/24
horas (dos dosis) o con dexametasona 6 mg
¢/12 horas (cuatro dosis), por via intramuscu-
lar.

Las pacientes en las que no se pudo realizar la
medicién previa al inicio del corticoide fueron
evaluadas dentro de las 6 horas siguientes a la
administracion de la primera dosis, y esta me-
dida fue considerada como basal.

Se realiz6 una segunda evaluacién ecografica
para hacer las mediciones de control cuando se
complet6 el ciclo de tratamiento, no dejando
pasar mas de siete dias desde la administracion
de la primera dosis del corticoide. Esta evalua-
cién tue lo mas proxima posible a la fecha del
parto. En ocasiones, se realiz6 mas de un con-
trol, en cuyo caso la dltima medida fue tomada
en cuenta para el andlisis de la informacion.

Una vez ocurrido el parto, la informacién de
cada una de las variables de seguimiento del
recién nacido fue tomada de las historias clini-
cas de neonatologia al alta del recién nacido, y
vaciada en las fichas de sus respectivas madres,
completando de esta manera los datos para
cada caso.

Se empled estadistica descriptiva con medidas
de tendencia central (promedio, mediana) y

medidas de dispersién (rango, desviacion es-
tandar) para variables continuas; las variables
categoOricas son mostradas como porcentajes.
La comparacién de variables categoricas entre
grupos dependientes se realizé con la prueba
chi cuadrado de McNemar, y la comparacion
de variables numéricas con la prueba t parea-
da. Asimismo, se aplicé prueba de regresion y
correlacion lineal entre la edad gestacional y el
tiempo de aceleracion (TA)/tiempo de eyec-
cién (TE) en la onda de velocidad de flujo del
tronco de la arteria pulmonar. También se apli-
c6 regresion logistica para evaluar el efecto de
variables categoricas en el indice TA/TE. Para
el analisis de c%atos, se empleo la hoja electroni-
ca de Excel 2010 con su complemento analiti-
coy el programa Statistica v. 7.0 para Windows.

RESULTADOS

La edad promedio de las madres fue 27,2 afios
(tabla 1), con edad gestacional gromedio de 33,1
semanas. LLos antecedentes obstétricos figuran
en la tabla 2. En todos los casos se evaluo el
indice TA/TE antes de la administracién de los
corticoides; este indice mostré una relacién li-
neal positiva y significativa con la edad gestacio-

nal (figura 1).

Figura 1. El indice TAITE muestra una relacion lineal positiva y
significativa con la edad gestacional.
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Ecuacién de regresion:TAITE Pre = +0,0166x;- 0,2886
Coef. r de Pearson: 0,45 p = 0,01

Tabla 1. Distribucion de madres segun edad.

Edad (afios) N° %
<20a 3 8,6%
20224 12 8,6%
25229 7 20,0%
31a34 8 22.9%
35239 5 14,3%
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Tabla 2. Antecedentes obstétricos maternos

N° %
Gestaciones Ninguna 11 31,4%
Una 9 25,7%
Dos a cuatro 15 42,0%
Partos Nulipara 12 34,3%
Primipara 13 37,1%
Multipara 10 28,6%

Las patologfas asociadas a la gestacién fueron
preeclampsia, en 13 (37,1%) casos, rotura pre-
matura de membranas (RPM) sin corioamnioitis
en 8 (22,9%), RPM con corioamnioitis en 6
(17,1%) y parto pretérmino en 3 (8,6%).

En 27 (77,1%) casos se empleé dexametasona y
en 8 (22,9%) betametasona. El tiempo desde la
administracién de los corticoides hasta el parto
fue en promedio de 4,5 dias (tabla 3).

En los neonatos, 34,3% tuvo necesidad de ma-
niobras de reanimacion, entre las cuales 58,3%
de los casos reanimados requirié ventilacion
mecanica a presion positiva o intubacién en-
dotraqueal; en 33,3% de los casos reanimados
se necesitod el uso de medicamentos, y en 25%
de casos, masaje cardiaco. En 40% de casos se
presentd taquipnea transitoria, en 20% neumo-
nfa congénita; no hubo casos de sindrome de
membrana hialina. En 22,9% de neonatos hubo
necesidad de hospitalizacion en la UCI neonatal;
en la misma proporcién se requirié de ventila-
cién mecanica, y en 45,7% se requirié axzhood.
En 14,3% se empled surfactante. I.a mortalidad
de los neonatos pretérmino fue 11,4% del total
de nacidos.

DISCUSION

Se realizo6 la presente investigacion con el pro-
posito de evaluar el efecto del uso de corticoides
prenatales sobre la medida del indice TA/TE en

Tabla 3. Tiempo transcurrido desde administracion de corticoi-
des hasta el parto.

Dias N° %
Dos 4 11,4%
Tres 10 28,6%
Cuatro 4 11,4%
Cinco 5 14,3%
Seis 6 17,1%
Siete 6 17,1%
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el flujo del tronco de la arteria pulmonar fetal,
en el embarazo pretérmino, y correlacionar una
posible vatiacién en el indice TA/TE con la
induccion de madurez pulmonar fetal y con la
morbilidad y mortalidac{) en el recién nacido.

Con el objeto de establecer un punto de corte
con el cual determinar la variacién porcentual
del indice TA/TE luego de la administracion de
corticoides, se realizé6 comparaciones de esta va-
riacién con las diferentes consecuencias adver-
sas de los neonatos (figuras 2 a 6). Se encontro
que un incremento del indice TA/TE en rela-
cién al basal menor al 20% (0,062) se asocid con
la necesidad de intubacién del neonato, masaje
cardiaco, admisién en UCI y ventilacién mecani-
ca, asi como con la mortalidad de los neonatos.

Figura 2. indice TA/TE, antes y después de la administracién
de corticosteroides.
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Figura 4. Necesidad de masaje cardiaco.
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Figura 5. Necesidad de cuidados intensivos.
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Figura 6. Muerte neonatal.
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Comparando los estudios de Sosa y Medina po-
demos notar que en el transcurso de 4 semanas
se produce un incremento de 0,051 en el valor
del indice TA/TE del tronco de arteria pulmo-
nar fetal, lo que representaria aproximadamente
0,013 por semana de edad gestacional transcu-
rrida. En nuestro estudio, al conseguir el doble
del incremento esperado en una semana o me-
nos gracias al uso de los corticoides, vemos su
efecto protector reflejado en la menor necesidad
de intuﬁacién, masaje cardiaco y ventilaciéon me-
canica, asi como con la mortalidad de los neo-
natos.

Finalmente, para valorar si la magnitud de la
variacion se asocié con algunas de las caracte-
risticas maternas, las patologias obstétricas o el
tipo de corticoide administrado y la duracién del

Tabla 4. Anélisis multivariable para valorar si la magnitud de la variacién se asoci6 con algunas de las caracteristicas maternas,
las patologias obstétricas o el tipo de corticoide administrado y la duracién del mismo.

Beta Std. Err. of Beta B Std. Err.of B t(24) p
Edad materna -0,13 0,22 0,00 0,01 -0,56 0,58
Gestaciones 0,36 0,42 0,07 0,08 0,86 0,40
Paridad 0,19 0,42 0,04 0,10 0,46 0,65
Preeclampsia 0,21 0,26 0,09 0,12 0,78 0,44
RPM s/cotioamn 0,20 0,24 0,10 0,12 0,82 0,42
RPM c/cotioamn 0,10 0,23 0,06 0,13 0,44 0,67
Parto pretérmino 0,24 0,25 0,19 0,19 0,99 0,33
Tipo de corticoide -0,14 0,17 -0,07 0,09 -0,81 0,43
Dosis 0,01 0,21 0,01 0,28 0,05 0,96
Dias poscorticoide 0,28 0,18 0,04 0,02 1,55 0,12

Coeficiente de corr. multiple: R = 0,6309
Coeficiente de determinacion: R = 0,398/
p=0,1705
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mismo, se realizé un analisis multivariable (tabla
4), que demostré que ninguna de estas caracte-
risticas influy6 sobre la magnitud de la variacion
del indice TA / TE (p > 0,05), no disponien-
do de estudios para poder realizar un agecuada
comparacion.

En conclusién, el indice TA/TE del flujo del
tronco de la arteria pulmonar fetal en gestan-
tes de 26 a 34 semanas fue 0,26 antes de recibir
corticoides y 0,29 luego de recibir un ciclo de
corticoides. Se produjo un incremento de 0,03
del indice TA/TE de los valores medidos pre
y postratamiento con corticoides, el cual fue
significativo. No se encontré asociacién entre
la variacion de los valores del indice TA/TE de
la arteria pulmonar en el grupo de estudio con
los resultados perinatales de uso de ventilacion
mecanica, uso de oxigenoterapia, reanimacion
neonatal y tipo de reanimacion, taquipnea tran-
sitoria del recién nacido, neumonia congénita,
ingreso a UCI neonatal, uso de surfactante o
muerte neonatal. Todos los neonatos que ne-
cesitaron intubacion, realizaciéon de masaje car-
diaco, que ingresaron a UCIN, que necesitaron
ventilacién mecanica o que murieron, tuvieron
luego de un ciclo de tratamiento con corticoides
una variacién del indice TA/TE del tronco de la
arteria pulmonar por debajo del 20%, es decir,
de 0,062.
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