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ANTECEDENTES HISTORICOS, =~

En 1956 Bebish reconoci6 la utilidad clinica de la amnio-
céntesis para evaluar el estado fetal, encontrandoc eleva.-
dos los pigmentos sanguineos en el liguido amnistico en -
productos .con eritroblastosis; este hecho permitié poste-
riormmente y hasta la actualidad dar un tratamiento adecua
do ¢n las embarazadas con sensibilizacién al rh (1),

En los Gltimos aflos de la década de 1960 se conocib gue -
1a madurez fetal habla cambios citolégicos en el liquido-
amnibtico y en la concentracidn de creatinina.

En 1968, Buckingham publica los primeros ensayos del uso=-
de corticoides para inducir madurez pulmonar fetal.

La comprobacidn de tales afirmaciones fuerbh realizadas -
por Lemos en 1969 al inyectar hidrocortisona en uno de »-
los gemelos de corderoc sirviendo el otro de control,.

Asf mismo Liggins en 1969 en Nueva Zelandia observd el -
mismo fenbmeno el cual fue casual ya gque el autor estudia

ba el mecanismo inductor del parto en borregos,
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En 1971 Gluck y Col, demostrarbn que los fosfolipidos en
al ligquido amnibtico indicaban el grado de madurez del =~
sistema surfactante pulmonar fetal y podfan utilizarse ~
para establecer la posibilidad del sindrome de insufi~-~~

ciencia respiratoria neonatal ¢ S.I.R.I, (1),



INTEODUCCION, ~

El control prenatal es parte de 'la metodologia que el -

médico tiene como recurso para detectar oportunamente -

las complicaciones en embarazos normmales, y los cambios

que se suceden en embarazos con patologia materna pre-;

via; de esta forma prevee y da tratamiento oportuno a -

las posibles complicaciones qQue se presenten, lo Que ha

ce qgue disminuya la morbi-mortalidad perinatal y mater-

na, Sabemos que existen complicaciones obstétricas como

seria el caso de la coriocamnioitis, el desprendimiento-

prematuro de la placenta y las hemorragias agudas por -

placenta previa que son indicacionea absolutas para in-

terrumpir el embarazo sin tomar en consideracibn la ---

edad gestacional, Sin embargo existen situaciones en las
que es posible programar el parto o la cesfrea, conside=
rando cumo factor para decildiclo la madurer fetal.

La prenaturez es hoy en dia la causa ms importante de -

mormi-mortalidad perinatal, por lo que la preveacisn de-



un nacimiento prematuro debe ser.una de las metas m&s im

portantes del obstétra, ya que de los mlltiples peligros

de un nacimiento prematuro el m&s importante es la inma-

durez de la funcién pulmonar (4,5,8,10), La cual se va a

manifestar en el R.N. como un Sindrome de Insuficiencia-

Respiratoria Neonatal, que se caracteriza por atelectasia
espiratoria progresiva, consolidacidn pulmonar y destruc-
cibn alveolvar progresiva (2,7,10),

La madurez funcional del sistema surfactante en embarazos
normales suele ccurrir entre las semanas 33 y 37 de gesta
cidn con promedio de 35 (1),

Sin oewbargo existen situaciones en que la madurez puede -
retrazarse (mis de 37 semanas) como es el caso de algunas
diabéticas (clases A - C), y en alqunos productos con ===~
eritroblastosis fetal e incluso puede haber sindrome de -
insuficiencia respiratoria por membrana hialina en espe--
cial en diabéticas a pesar de contar con pruebas de madu-

rez pulmonar como positivas (1,7,8,10},.
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Existen entidades en las que la madurez pulmohar puede -
acelerarse como son los cuadros acompaflados de insufi---
ciencia placentaria en especial la preeclampsia, hiper--
tensibn arterial créniéa, hemoglobinopatias y diabetes -
con enfermedad vascular grave (clases F, R Yy algunas D),
Asf como la sGptura prematura de membranas, especialman-
te si han transcurrido m8s de 72 horas (5,7,10,13,15).
Una importanie causa de muerté fetal que puede ser evita
ble es el retrazo del parto en las pacientes con hiper-~
tensién arterial crbnica con feto maduro y que en conse-
cuencia el parto no debe ser retrazado una vez comproba-
da la madurez pulmonar independientemente del estado del
cérvix (1,15).

Las pacientes con hipertensién arterial crénica, presen=
tan envejecimiento prematuro de la placenta que conduce=
a un retrazo en el crecimiento in Gtero del producto, lo
que en un nomento dado hace confundir al clinico sobre -
la edad gestacional del producto, mixime si no se tiene

una fecha de amenorrea precisa,



El presente estudio va encaminado' a determinar en qQue mo-
mento de la gestacisn los productos de madres con hiper--
tengiSn arterial crénica presentan madurez pulmonar fe--
tal desde el punto de vista bioquimico por medio del and
lisis del l4quido amnibtico, El resultado nos orientari-
para decidir en que momento es conveniente la interrupe=-
cibn del embarazo en pacientes que cursan copn la patolo-
gia antes descrita.

Por otro lado nos permitir& detemminar si la hiperten---
si6n arterial crdnica afecta el proceso de madurez pulmo

nar fetal,



GENERALIDADES, -

El Sindrome de Insuficiencia Respiratoria por membrana --
hialina, es la causa principal de morbi-mortalidad en pre
maturos (1,3,5,6,8,10,;4).

Los principales fosfolipidos del surfactante son:
Fosfatildilcolina o Lecitina (FC), fosfatidiletanolamina-
(FE), fosfatidilserina (FS), fosfatidilinositol (FI), fos
fatidilglicerol (FG) y la esfingomielina (S).

Lés principales compuestos que disminuyen la tensibn su--
perficial d= los alveolos son: FC,FI,FG y S. Estos apare=-
cah en embarazos normales desde la semana 24 de gestacibn.
La concentracifn de lecitina se va incrementando en forma
gradual hasta la semana 34 y después se eleva en forma ri
pida, constituyendo a) final del embarazo el 70 al 75% de
los fosfolfpidos del lfquido amniético (1,4,6).

El fosfatidilglicerol aparece en ol liquido amnibtico, --

hasta después de la semana 36 de gestaciSén (1),



La relacifn de L/E es la prueba :;.as aceptada actualmente

para demostrar la madurez del sistema surfactante pulmo-

nar fetal, &sta determina los fosfolipidos mediante la -

cromatografia de capé delgada, observando que la 1ec1t1-

fna y la esfingomielina se separa a corta distancia, mien

tras que fosfatidiletanolamina y fosfatidilserina se eli

minan a cierta distancia de la lecitina (1,12),

En 1977, Clements y Col, desarrollarbn la prueba de agita
cién, una prueba ripida que determina la presencia de sur
factante en el liquido amnidtico, cuando aparece espuma -
en diluciones de 1:2 indica madurez.

Otras pruebas que se han usado para determinar la madurez
fetal del sistema surfactante es la densidad &ptica del -
1iquido amnibtico a 650 nm, en &ste estudio el valor ma--
yor da 0,15 indica madurez y se correlaciona con una rela

cibén L/E mayor de 2 (1,13),



MATERIAL ¥ METODO, =

Se eztudiarbn 16 pacientes con hipertensibn arterial cré
nica y embarazo (cuadro No. 1); captadas y controladas =

en el Mfdulo I de Embarazo de Alto Riesgo, del Hospitale

de Ginecologfa y Obstetricia No.3, del Centro Médico "La

Raza", en las que se investigd la cantidad del surfactag
te del lfquido amnibtico, siendo &stos:

Densidad Sptica a 650 nm, £b6sforo lecitina, relacién L/E

y prueba de Clements.

Las pacientes que se incluyerén en el estudio tenfan an-

tecedentes de hipertensién arterial crbénica o la hiper--

tensifn fué detectada antes de la semana 24 de gestacibn.
En 8 de los casos se observb obesidad exBgena y en 2 se =
sospecho diabetes gestacional, confirmandose sélo en una,
Dos tenfan antecedentes de nefropatfa,

Las pacientes que llenarfn los requisitos del protocolo -

de estudio se hospitalizarbn a partir de la semana 28 de=
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DISTRIBUCION DE  PACIENTES POR EDAD GESTACIONAL
EDAD GESTACIONAL No. DE PACIENTES %
28 29 2 12.5
30 31 2 12.5
32 33 6 37.5
34 35 6 37.5

Cuadro No. 1 ,
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gestacibn para tomarles muestras de lf{quido amnibtico por
amniocéntesis abdominal, previa identificacién del sitio-
de puncibn por ultrasenogratfa.

El iapso entre el estudio del lfquido amniStico y la inte
rrupcifn del enbarazo varif entre una a cuatro semanas ==
con promedio de 1.6 semanas, de acuerdo a la edad gesta==-
cional y los resultados del L.A, asf como la indicacifn =
materna o fetal se efectlio la interrupcifn del mismo; en=
10 pacientes por operacifn cesfrea y en 6 mediante la —--
atencibn de parto, aplicfndose en uno férceps (cuadro 2).
La cuantificacibn de f£8sforo lecitina (FL}, se llevf a c3
bo mediante la técnica Hoichi Itaya modificada (12), y pa
ra la relacidn lecitina/esfingomielina (L/E), la técnica-
que se usd fuf la dictada por Gluck.

Los fndices de normalidad fuerfn para la lecitina valores
mayores de 4 mg. por 100 ( > 4 mg.) y de inmadurez por de
bajo de dicha cifra ( ¢ 4 mg.).

En cuanto a la relacién de lecitina/esfingomielina (L/E)-
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VIA DE IN'I‘ERROPCION DEL EMBARAZO

VIA NUMERO %
PARTO 6 37.5
CESAREA 10 62,50

Cuadro No. 2
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una relacibn de 1:2 se consider§ como de madurez.

La cdensidad bptica a 650 nm del lfquido amniStico se =w=
efectlo por centrifugacibn del mismo a 2500 rpm. a 4 GC.
por 10 minutos el procedimiento antes de los 60 minutos=-
después de la toma.

Se consider§ como {ndice de madurez cifras mayores de ===
0.15 (> 0.15),

La prueba de Clements o de la espuma se realizb e inter-=
pretb de acuerdo a la técnica y criterio de Clements.

Una espuma estable a diluciones de 1:2 nos indica madurez
mientras que en la proporcién de 1:1 se consider interms
dia y cuando no hubo espuma se considero negativa.
Clinicamente para considerar gue un R,N, presentaba S.I.-
R.I. &sta debfa presentar datos de insuficiencia respira-
toria progresiva cuyas manifestacicnes serfan: taquipnea,-
tiraje intercostal, quejido espiratorio y cianosis desde =
el nacimiento.

Los signos radioclégicos que se buscarbn fueron los de hipp

aereacifn alveolar y reticulogranular.
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RESULTADOS, =

El promedio de edad materna encontrado fuf de 34.3 afios, -
aiendo de 28 afios la de menor edad y de 43 afios il de ma=-
jor edad (cuadro 3).

El promedio de embarazos fuf de 4.5%, cbservandose en un~
50% multiparidad.

En cuanto al sexo y peso de 1los productos, se encontr§ ==
que el 56.2% correspondierfn al sexo femenino y por ende=
el 43.7% al sexo masculino.

El registro del peso de los productos al nacer promedis -
2,381 Kg. con talla también promedio de 46.1 cms.(cuadro 4).
La relacién L/E con valores menores de 4 se sncontré en 10~
casos antes de 1la semana 35 y en 6 casos se encontrarSn va=
lores myo:ei de 4 antes de la misma semana.

La x2 report6 valor de 38.25 con un grado de libertad (gl),
que de una P menor de 0,001 ( P& 0.001 ); lo CUIIICIIdUCO

que la mayorf{a es inmaduro y por lo tanto no hay acelera===
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RELACION DE PACIENTES SEGUN LA EDAD
EDAD NUMERO %
28 a 29 5 31.25
30 a 34 k] 18.75
35 a 39 4 25.00
40 a 44 4 25.00

Cuadro No. 3
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PESO FETAL PROMEDIO SEGUN EDAD GESTACIONAL

AL NACIMIENTO.

EDAD GESTACIONAL PESO PROMEDIO {GRS,)
28 a 29 1550
30 a 31 2350
32 a 13 2175
34 a 35 2595

Cuadro No. 4
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cibn de la madurez pulmonar biogufmica (gr&fica 1 ).

La densidad 6ptica a 650 nm. con la misma prueba de X° =
dié un valor de 38.25 con un grado de libertad ( gl ), =
gue dié una P menor de 0.001 ( P < 0.001), (gréfica 2).
‘La lecitina nos report§ el 100% de casos por debajo de 4
(gréfica 3).

Estos dos Gltimos parSmetros confirman la inmadurez bio=-
quinica seflalada anteriormente, (cuadro 5).

En la prueba de Clements se encontr$ que 11 de los 16 Ea-
s0s se encontrarfn por arriba de 1:2, y solo 4 fuerén por
debajo de dicha cifra antes de la semana 35 dando una X<=
de 129 con un grado de libertad y con una P henor de ===
0,001 ( P < 0.001 ), lo cual indica que por esta prueba =
clfnica sf se demuestra una aceleracién del proceso de ma
durez pulmonar (gréfica 4).

Con respecto al estado de salud que guardarén los produc-
tos al nacer, obaervamos como se demuestra en el cuadro 6
que se presentd un Sbito en una- paciente gque cursaba la -
semana 32 de geatacidn y cuyo estudio de lfquido amnibti-
co se efectfio en la semana 28 de gestacibn, traduciendo =

inmadurez en los cuatro parfmetros analizados.
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RELACION DE FOSFOLIPIDOS EN LIQUIDO AMNIOTICO.

SEMANAS NUMERO  LECITINA REL, L/E D,0.650 nm,
GESTACION CASOS <4 >4 (42 22 <0.15 3»0.15

28 a 36 16 16 0 8 8 10 6
% 100% 100 O 56.2 - 56.2 62.5 37.5

Cuadro No. 5
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CALIFICACION DE APGAR AL NACIMIENTO.

APGAR NUMERO DE CASOS %
5 a 7 1 6.25
7 a 8 7 43,75
7 a 9 2 12.50
8 a 8 1 6.25
8 a 9 4 25.00
OBITOS 1 6.25

Cuadro No. 6
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MADJREZ PULMONAR FETAL EN MADRES CON HIPERTENSION

ARTERIAL CRONICA.

Relacibn
L/E

dy+ * . . .
3-3.9 .
2-2,9 o

1.5-1.9 .

1,0-1,4 LI

0.,5-0.9 . .

0,1-0.4 . .

26 29 30 31 32 33 34 3%
SEMANAS DE GESTACION

Gré&fica No, 1

Relacién del Indice Lecitina/esfingomielina,
segGn la edad gestacional. )

x2=50.5 p ¢ 0.00 glel
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MADUREZ ~PULMONAR FETAL EN MADRES CON HIPERTENSION
ARTERIAL CRONICA

D, O.
650 nm.

«90 0 .

+60~, 89
+30=,59 .
0,1550.2 ¢ e

- > — e e e = - A S . s - =.

0,10-0.1

0.,05=0,0

0.01-0,0

A

78 29 30 31 32 33 34 35
SEMANAS DE  GESTACION

Grifica No. 2

Relacién de la densided Sptica a 650 nm. con
la edad gestacional,

X2 = 38.25 P <0.001 glwl



MADUREZ PULMONAR FETAL EN MADRES CON HIPERTENSION

ARTERIAL CRONICA

Lecitina 0 ___ _ _ _ _ _ _ _ _ __ =

3.5 [

300

2.5

1.5

1.0 ¢
0.5 ® .

0.1
0,05

0.00

Y A e e

28 29 30 31 32 33 M4 35

SEMANAS DE GESTACION
Gréfica No, 3

Indice de Lecitina en relacién a la
la edad gestacional,

X2 = 1,06.
P > .30 (N.S.)
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MADUREZ PULMONAR FETAL .EN MADRES CON HIPERTENSION

Clements,

112

1311

ARTERIAL CRONICA

L [} [ .
[ (X3 [ ] [
R R I I I .
. . » [ 4

S S S N " -

28 29 "30 31 32 33 34 35
SEMANAS DE  GESTACION

Grifica No., 4

Prueba de Clements en relacién a la edad
gestacional.

X2 = 129 P < 0.001 gl=l
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En los R.N. restantes se cncontré una calificacién de -
Apga: promedio de 6 a 8, siendo la menor de S y 7 al mi
nuto y cinco minutos respectivamente.

En ninguno de los casos se present§ el Sindrome de insy
ficiencia respiratoria por membrana hialina y el prome-

dio de hospitalizacibn fuf de 8.1 dfas.
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CLUSIONES, =

pPodemos concluir en el presente estudio segfin los ohjeti

vos planteados y que motivaron este trabajo que:

1) e~ La hipertensibn arterial crénica no afecta el proce
80 de maduracifn pulmonar fetal bioquimica en pro==

ductos de madres con dicha patologfa.

2) .~ La madurez pulmonar fetal biogqufmica de estos pro--
ductos se alcanza en la misma edad gestacional de =
productos de madres sanas. Es decir despufs de la =
semana 35 y por lo tanto es recomendable que la in=
terrupcifn del embarazo se efectle después de dicha

semana.
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SUME -

El presente estudio se efectfio con el propésito de cono-
cer el perfodo de la geatacifn en que los productos de =
madres con hipertensifn arterial crénica logran alcanzar
1a madurez pulmonar fetal bioqufmica y a la vez determi~
nar si la misma patolog{s antes descrita afecta el procg
80 de madurez pulmonar fetal.

Para ello se incluyerfn pacientes captadas en la consul=
ta externa del mSdulo I de Enbarazo de Alto Riesgo con =
hipertensién arterial crénica y embarazo de mfs de 28 y-
menos de 36 semanas de gestacibn.

Se les practic6 amniocéntesis para investigar relacibn -
L/E, densidad Bptica 650 nm. lecitina (L) y prueba de --
Clements, comparando los resultados con valores normales
para maduracifn pulmonar (segfin la técnica empleada) y ~
la valoracibn clfnica de los productos al nacer,

La relacifn L/E con valores menores de 4 se encontrarfn-

en 10 casos y en otros 6 los valores son mayores de 4 lo-
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que nos da una %2 de 38,25 con gl=al y P ¢ de 0.001,
La densidad bptica a 650 nm. di6 una X2 de 38.25 con gl =
de 1, que da una P menor de 0.001 ( P & 0,001 ),

La lecitina reportada dif un 100% de casos con valores-
menores de 4,

Tren de los parfmetros investigados traducen inmadurez -
pulnonar fetal bioquimica como es el caso de la lecitina,
1a densidad bptica y la L/E,

En cawbio la prueba clipica (Clements), reportf acelera--
cibn de la madurez pulmonar.

Este dato deber§ tomarse con reserva ya que todos los pa=
rmetros biogufmicos no concuerdan con el clfnico: sin ep
bargo al compararlo con el estado de los recién nacidos -
si fué concordante con madurez pulmonar ya que ningln preo

ducto present8 S.I.R.I.
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