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ABSTRACT

Preterm birth is the final common pathway of a series of different physiopathological
processes, so it is considered a syndrome. Spontaneous preterm birth represents
two thirds of preterm deliveries. Prevention can be primary or secondary, and is
basically focused on prediction, which is currently done by risk calculators that
combine medical history, cervical length and fetal fibronectin. Vaginal progesterone
reduces the rate of spontaneous preterm birth to 35-40%, if used from week 16
through week 34.
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RESUMEN

El parto pretérmino es la via final comun de una serie de procesos fisiopatolégicos
diferentes, por lo que constituye un sindrome. El parto pretérmino espontdneo
representa las dos terceras partes del parto pretérmino. Su prevencion puede ser
primaria o secundaria, y se centra basicamente en la prediccién, la que actualmente
se realiza mediante calculadoras de riesgo que combinan factores de historia clinica,
longitud cervical y fibronectina fetal. La progesterona vaginal reduce la tasa de parto
pretérmino espontaneo en 35 a 40%, si se administra desde las 16 hasta las 34
semanas.

Palabras clave. Parto pretérmino, Prevencion, Ecografia, Fibronectina fetal,
Progesterona.
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INTRODUCCION

Se define como parto pretérmino aquel que se
produce entre las 22 y las 36 semanas 6 dias
después de la fecha de ultima menstruacién. Su
incidencia oscila entre el 5% (algunos paises de
Europa) y 18% (algunos paises de Africa)?. Sin
embargo, y a pesar de los recientes avances en
obstetricia, de 65 paises que disponen de datos
fiables sobre tendencias, todos menos tres han
registrado un aumento en las tasas de nacimien-
tos prematuros en los ultimos 20 afios. En el
INMP, centro de referencia de la patologia obs-
tétrica en PerU, la tasa de partos pretérminos se
mantiene entre 8 y 10 % en los Ultimos 8 afios
(2010-2018).

Causas

Actualmente se considera al parto pretérmino
(PPT) como un sindrome y no una patologia en
si®. Por tanto, se postula tenga un origen multi-
factorial. No existe consenso acerca de las cau-
sas que puedan originar un parto pretérmino.
Algunos autores subdividen al parto pretérmino
en 2 grandes grupos:

1. Parto pretérmino espontaneo: responsable de las
2/3 partes de PPT. En este grupo solo 15% de las
pacientes tienen antecedente de PPT y 85% son
primigestas o han tenido embarazos a término.

2.Parto pretérmino iatrogénico: aquel que se
produce por indicacién médica ante la apari-
cion de una complicacién del embarazo que
impide continuar con la gestacién al poner en
grave riesgo la vida de la madre, el feto o am-
bos. La lista de complicaciones incluye:
* Preeclampsia severa

+ Restriccién del crecimiento intrauterino con
alteraciones del Doppler

+ Colestasis intrahepatica

* Rotura prematura de membranas pretérmi-
no prolongada

* Placenta previa sangrante
+ Desprendimiento prematuro de la placenta
* Embarazo monocoridnico complicado.
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El estudio de las causas de parto pretérmino se
restringe al parto pretérmino espontaneo. La
evidencia actual sugiere dos grandes grupos de
causas:

a.Intrinsecas, que comprenden
* Activaciones hormonales
« Activaciones neurales.
b.Extrinsecas, entre las que se encuentran
+ Sobredistensién uterina
+ Infecciones maternas
* Isquemia uteroplacentaria
* Malformaciones uterinas
+ Enfermedades cervicales
* Estrés.

Algunos autores, como Roberto Romero®), con-
sideran hasta 7 causas de parto pretérmino:

1.Infeccion intrauterina: es el Unico proceso
en el que se ha podido demostrar una rela-
cion causal con el parto pretérmino. Se es-
tima que al menos 40% de todos los partos
pretérminos ocurre en madres con infeccion
intrauterina, la mayoria subclinica ®. Los mi-
croorganismos mas comunmente aislados
son Ureoplasma, Fusobacterium y Mycoplasma.
La frecuencia de cultivos positivos de liquido
amniotico en pacientes con trabajo de parto
pretérmino y membranas intactas es 12,8%,
y con membranas rotas (RPM) se eleva hasta
32,4%9).

2.Isquemia uteroplacentaria: la isquemia ute-
rina aumenta la produccion de renina en el
Utero y las membranas fetales tienen un siste-
ma renina-angiotensina funcional. Cuando la
isquemia uteroplacentaria es severa conduce
a la necrosis decidual y hemorragia, la misma
que genera trombina que puede activar la via
comun del parto.

3.Distensidn uterina excesiva: el polihidramnios
y el embarazo multiple se asocian a parto pre-
término espontaneo. El estiramiento uterino
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puede aumentar la contractilidad miometrial,
la secrecion de prostaglandinas, la expresion
de conexina y la concentracion de receptores
de oxitocina en el miometrio.

4.Enfermedad cervical: puede ser consecuen-
cia de un problema congénito (cuello uterino
hipoplasico), traumatismo quirurgico (coniza-
cion cervical) o lesidén traumatica de la integri-
dad estructural del cérvix (dilatacién cervical)
que produce incompetencia cervical durante
el segundo trimestre del embarazo.

5.Reaccién anormal del aloinjerto: algunas pa-
cientes en trabajo de parto pretérmino, en
ausencia de infeccidn tienen concentraciones
elevadas del receptor soluble de IL-2, que son
consideradas signo temprano de rechazo, en
pacientes con trasplantes renales.

6.Fendmenos alérgicos: el Utero es una fuente
rica de mastocitos, cuya degranulaciéon farma-
colégica induce contractilidad miometrial. Se
ha detectado eosinoéfilos en liquido amniotico
de pacientes en trabajo de parto pretérmino,
lo que sugiere una respuesta inmunoldgica
anormal producto de una reaccién alérgica.

7.Trastorno endocrino: alteraciones en las con-
centraciones séricas maternas de estrégenos,
progesterona, cortisol y sulfato de dehidroe-
piandrosterona (DHEAs) estan involucradas
en la génesis del parto pretérmino, ya sea en
forma primaria o como consecuencia de pro-
cesos infecciosos.

Ultimamente se ha afiadido un octavo elemen-
to a esta lista: el estrés materno, que es un ele-
mento que activa prematuramente el eje hipo-
talamo-hipdfisis-adrenal dando inicio al parto
pretérmino®”, ya sea aumentando los niveles
séricos de estrégenos (que estimulan contrac-
cion miometrial) o disminuyendo la progeste-
rona (que mantiene la quiescencia uterina). Los
estresores maternos pueden ser tanto fisicos
como psicoldgicos, incluyendo ansiedad y de-
presion.

Finalmente, respecto a las causas antes men-
cionadas hay que sefialar que estas no son ex-
cluyentes, por lo que pueden interactuar entre
ellas compartiendo una via final comdn que es el
parto pretérmino.

MEDIDAS DE PREVENCION

Desde hace mas de una década se sabe que un
buen tamizaje e intervencion oportuna, permi-
tiria prevenir hasta el 44% de los partos pretér-
mino®,

Algunos procesos utilizados para la reduccion de
los factores de riesgo incluyen estrategias basa-
das en poblacién, como:

Preparacion para el parto: estado nutricional,
evitar tabaco y drogas

Educacion preventiva en signos de parto pre-
término

* Reposo en cama, reduccion de la actividad y
abstinencia sexual (modificacion del estilo de
vida)

Tratamiento de infecciones vaginales sintoma-
ticas antes de las 32 semanas

Tamizaje de vaginosis bacteriana

+ Uso de antibioticos en mujeres con fibronecti-
na fetal positiva o con bacteriuria asintomatica

+ Suplementacién con vitaminas, micronutrien-
tes o aceite de pescado.

Sin embargo, la evidencia actual no ha podido
demostrar que alguna de ellas sea efectiva en
prevenir el parto pretérmino®, porlo que la pre-
vencion se centra basicamente en la prediccion
del riesgo de parto pretérmino por medio de cal-
culadoras de riesgo.

Las intervenciones destinadas a disminuir la
ocurrencia de un parto prematuro se clasifican
en prevencion primaria y prevencion secundaria

[PREVENCION PRIMARIA

Son intervenciones destinadas a evitar la apari-
cion de un nuevo caso de PPT. Como se mencio-
no lineas arriba se basa en la prediccion de ries-
go mediante una, dos o hasta tres estrategias:

* Por medio de factores maternos e historia obs-

tétrica Unicamente®. Gracias a un algoritmo
desarrollado por la Fundacién de Medicina Fetal
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de Londres, Inglaterra, se pueden detectar hasta
38,2% de partos pretérmino en mujeres con em-
barazos previos y hasta 18,4% de las mujeres sin
embarazo previo, con una tasa de falso positivo
de 10%. Las caracteristicas maternas considera-
das son: edad, talla, raza, método de concepcion
y tabaquismo. En la historia obstétrica previa es
importante precisar la edad gestacional al mo-
mento del parto pretérmino, asi como el nime-
ro de partos pretérmino.

+ Por medicion de la longitud cervical por eco-
grafia transvaginal combinada con la historia
obstétrica ™. Segun esta aplicacién, desarro-
llada también por la Fundacién de Medicina
Fetal de Londres, Inglaterra, se puede detectar
hasta 82,2% de partos pretérmino antes de las
28 semanas y hasta 29,3% de los partos pre-
término entre 34 y 36 semanas.

+ Medicion de la longitud cervical por ecografia
transvaginal combinada con la historia obs-
tétrica y la fibronectina fetal. Esta aplicacién
desarrollada por el King's College!™ tiene una
sensibilidad reportada de 100% y una especi-
ficidad de 95% para un 10% de riesgo de parto
dentro de los 7 dias de la intervencién.

La prediccion del riesgo de parto pretérmino
puede hacerse en 2 momentos:

* Primer trimestre (entre 11y 13,6 semanas)
+ Segundo trimestre (entre 18 y 23,6 semanas).

Asi como también puede hacerse en 2 grupos de
pacientes:

« Asintomaticas

+ Sintomaticas (con contracciones uterinas fre-
cuentes).

La fibronectina fetal es una glicoproteina loca-
lizada entre el corion y la decidua, donde actua
como ‘goma’™, Detectada en todos los embara-
zos en niveles altos (> 50 ng/mL) antes de las 22
semanas, cae a niveles bajos (< 50 ng/mL) entre
las 24y 34 semanas, por lo que un resultado po-
sitivo (> 50 ng/mL) a partir de las 22 semanas se
asocia con un riesgo tres veces mayor de parto
pretérmino antes de las 37 semanas. La tasa de
deteccion de la fibronectina fetal cervicovaginal
es de 25% para una tasa de falso positivo de 5%.
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La longitud cervical (LC) medida por ecografia
transvaginal entre las 20 y 24 semanas de ges-
tacion tanto en embarazos de riesgo bajo como
alto de parto pretérmino es un método Util para
predecir la probabilidad de este.

El valor promedio es 34 mm entre las 20 y 24
semanas. En embarazos con parto pretérmino
espontaneo antes de las 34 semanas existe una
distribucion bimodal del cérvix:

* 1% de la poblacion tiene LC < 15 mm; aqui se
produce el 20% de los partos pretérmino es-
pontaneos de < 34 semanas

+ 10% de la poblacion tiene LC < 25 mm; aqui se
produce el 40% de los partos pretérmino es-
pontaneos de < 34 semanas

A menor longitud cervical, mayor riesgo de par-
to pretérmino.

Las intervenciones recomendadas para la pre-
vencion primaria del parto pretérmino se cen-
tran en tres puntos:

1.Progesterona vaginal:

a.en embarazos Unicos, con cérvix corto (< 15
mm), reduce la tasa de parto pretérmino es-
pontaneo de < 34 semanas en alrededor de
35 a 40%®.

b.en embarazos multiples, con cérvix corto (<
25 mm), reduce la tasa de parto pretérmino
espontaneo de < 34 semanas en alrededor
de 30%9.

2.Cerclaje cervical:

a.en embarazos Unicos, con cérvix corto (< 25
mm) sin historia de parto pretérmino, redu-
ce la tasa de parto pretérmino espontaneo
de <34 semanas en alrededor de 15%.

b.en embarazos multiples, con cérvix corto
(<25 mm), aumenta la tasa de parto pretér-
mino espontaneo de < 34 semanas!®.

3.Pesario de Arabin:
a. en embarazos Unicos no seleccionados, con

cérvix corto (< 25 mm), se reportan resulta-
dos contradictorios respecto a la reduccién
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de la tasa de parto pretérmino espontaneo
de <34 semanas‘”".

b.en embarazos multiples seleccionados(*),
con cérvix corto (< 38 mm), disminuye el
riesgo absoluto de parto pretérmino espon-
taneo de < 34 semanas en 5,4%0,

(*) seleccionados se refiere a una poblacién es-
pecifica, constituida por embarazos monocorio-
nicos, doblesy en nuliparas o multiparas sin par-
to pretérmino previo.

[PREVENCION SECUNDARIA

Corresponde a las medidas que se adoptan en
pacientes en trabajo de parto pretérmino en
estadios iniciales con el objeto de detenerlo y/o
revertirlo y asi evitar las secuelas del mismo; es
decir, intervenir en la evoluciéon natural de la en-
fermedad.

Las intervenciones van a depender de la edad
gestacional al momento en que se produce el
trabajo de parto pretérmino (< 26 semanas o
>34 semanas), asi como de las causas que lo ori-
ginan (p.ej. corioamnionitis) y la condicion fetal
(p.ej. feto muerto o malformado).

Estas intervenciones son:
* Tocolisis

* Maduracién pulmonar con corticoides (entre
24y 34 semanas)

* Neuroproteccion (sila edad gestacional es <32
semanas)

* Antibidticos (solo en caso de RPM)

+ Atencién del parto (en centros que cuenten
con los recursos necesarios).

La tocdlisis se utiliza con el objetivo de permi-
tir la accion de los corticoides en la induccién de
maduracion pulmonar. Por lo tanto, no deberia
administrarse por mas de 48 horas. El tocolitico
de primera linea mas utilizado en nuestro me-
dio es el nifedipino por via oral, el mismo que
segln una revision sistematica publicada por
Conde-Agudelo el 2010 reduce el riesgo de parto
pretérmino antes de las 34 semanas en 23%?".
Recientemente contamos en Perl con un anta-

gonista especifico de receptores de oxitocina,
atosiban, el mismo que segun opinion de exper-
tos? es un farmaco desarrollado exclusivamen-
te para inhibir las contracciones uterinas, que
posee similar efectividad que la oxitocina, pero
con un mejor perfil de seguridad (menor fre-
cuencia de reacciones adversas severas) y que
estaria indicado como agente de primera linea
en:

* Amenaza de parto pretérmino extremo (22 a
28 semanas)

+ Profilaxis en cirugia fetal

+ Casos complicados con edema agudo del pul-
mon

+ Embarazos multiples
+ Alergia a nifedipino.
[PREVENCION TERCIARIA

Aquellas intervenciones destinadas a minimizar
los efectos de las secuelas de un caso de pato
pretérmino, mejorando la calidad y la esperan-
za de vida del neonato. Estas intervenciones van
mas alla de los objetivos del presente articulo.

CONCLUSIONES

El parto pretérmino es la via final comun de una
serie de procesos fisiopatologicos diferentes.
Por lo tanto no constituye una patologia en si,
sino un sindrome. El parto pretérmino espon-
taneo representa las 2/3 partes de PPT. Su pre-
vencion puede ser primaria o secundaria, y se
centra basicamente en la prediccion.

La mejor prediccion se realiza mediante calcula-
doras de riesgo que combinan factores de histo-
ria clinica, longitud cervical y fibronectina fetal.
La progesterona vaginal reduce la tasa de parto
pretérmino espontaneo en 35 a 40%, si se admi-
nistra desde las 16 hasta las 34 semanas.
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