/2 ?‘7
ax(
L 7

Universidad Nacional Auténoma
de México

‘m‘usmm '!-\C“’M!. 2
:

FACULTAD DE MEDICINA
Division de Estudios da Posigrodo
Hospital Regional “'20 de Noviembre"
LSS S LE

MORBILIDAD FETAL Y NEONATAL EN RECIEN NACIDO DE
MADRE SOMETIOA AMNIOCENTESIS GENETICA

TESIS DE POSTGRADO

Que pora obtener el titulo en lo Especialidad de
PEDIATRIA MEDICA

pres antao

DR. EDGAR NICOMEDES MANON RIVERA

Asesor: Or. Morio Violante Dioz

FALLA DE GRGEN

ISSSTE México, 0. F. 1989




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



I ¥ D1 C E

PAGINA

Introduccién e ettrne bt iesbe st aseat e ey 1
Material y Método it eterteseeertaeaaniaant 14
Resultados bttt er e sttt e bttt 18
Discusifén y Conclusiones L L E R TR RRR R 28

Bibliografin 33



INTRODUHCCION

La amniocentesis es un procedimiento dingndstico usa-
do fracucntemente en el manejo del embaraze de alto riesgo,

Las complicaciones graves somp raras. (1)

Este procedimiento es generalmente empleado en edades
diferentes do la gestacién, ya s¢a tempraznamente en el scgun-
do trimestre o durante el tercer trimestre de 1o gestacién.
Los tipos de complicaciones encontradas y el riesgo relative
de ocurrencin difieren dependiendo del tiempo de la gestn - -

cidn. (2}

El uso del ultrasonido (USG) para identificar la loca
lizacién placentaria y fetal puede ayudar pars un mejor asesa
Tamiento de los peligros de la ampiocentesis y puede veducir
el riesgo si la amniocentesis es llevada a cabe inmediatamen-

te después del USG. (3,4}

En este estudio analizamos la incidencia de comptica-
ciones cuande se realiza amniccentesis come diagafstico preng
tal en el segundo trimestrc del embaraco, Las complicaciones
m4s Frecuentemente asociadas con amniocentesis pepérica citn-
das en 1a literatura son: muestra contaminada con saagre, rup
turs prematura de membranas, aborto espeonténeo ) dafo fetal,

(5,6). Sobre este dltimo punto harcmos miyor énfasis ya que



éste ¢35 el objetive de nuestra revisién.

La indicacién mis comfin de amniocentesis en el segun-
do trimestre de la gestacién, es el diagnéstice genético pre-
natal; las pruebas que mds frecuentemente se realizan son: -
cariotipo fetal de células cultivadas de material obtenide -
del 1{quido amniético ¥ determinacién de alfan-fete protefna.

Menos frecuentemente se realizn el estudio bisquimico., (6)

La presencia de sangre en el 1iquido amnidtico, y su
origen es de preccupar per razones obvias. Esta puede indi -
car dafio al feto o a la placents o vasos placentarios, ademds
de contaminacién del lfquide amniftico con sangre; cuande 1la
sangre ¢s de origen fetal, resulton significativamente eleva-
das las cifras de alla-feto protefna en el suere del mismo.
Esta contaminacién del suero fetal puede no ser remevida por
centrifupacidn y presenta dificultad en ¢l seguimiento del fg
to con riesgo de dgfecto del tube neural. La frecuencia  de
muestri contaminada con sangre reportada en diferentes cstu -

dios va de 5.5% a 22%. (7)

Datos de estudios cooperatives sugieren gue el riesgo
de deformidad misculo-esquelética y luxacién conpénita de ca-
dera estf aumentado con 1a amniocentesis genética. Estas --
anormalidades son muchas veces ntribuidas a un estado de oli-

gohidramnios crénico posterior a la amniocentesis en ol scgun



do trimestre de embarazo, (8)

El Medical Research Council del Reino Unido en un es-
tudio de 1978 (UK MRC Study) fué el primero en sugerir que 1la
amniocentesis puede llevar @ morbilidad perinatal como ejem -
plo de esta es la presencin de dificultad respiratoria inex -
plicable en el neonato. {9). En ese reporte hubo un aumento -
significativo del 1% en dificultad respiratoria severa inex -
plicable al nacimiento en recién nacidos en el grupo estudio
comparado con ¢l grupo control y este aumento fué mds impor -
tante en aquellos nacidos entre las semanas 34 a 37 de gesta-

cién,

INDICACIONES DE LA AMNIOQCENTESIS.

La pmniocentesis en el segundo trimestre del embarazo
puede practicarse ya sea con propfsito diagnésticoso terapedti
cos. Como un procedimiento diagnéstico, la técnica puede ser
utilizada como una prueba definitiva ¢ como una preliminer pa
ra determinar si otra investigacidén adicional come la fetosco

pfa es necesaria,

El anflisis del 1fquido amniético en general, (sepun-
do y tercer trimestre de la gestacifn), incluye por un lados
el estudio del contenido de las células fetales y comprende -

el cultivo de dichas células, para establecer el carietipo --



fetal y por otroi mediciones bioquimicas de los componentes,

tales como: cuantificacién de alfa-fetoproteinu (para diagnés
tico de defectos del tubo neural); de lon acetilcolinesterasa,
relacifn de lecitinn-esfingomielina, fesfatidil-etanolamina,

fﬁsfatidil-giicerol y bilirrubinas; esto (litimo medionte el -
examen espectrofotométrice del 1f{quido amniétice a 450 MC, pa
ra determinar la densidad 6ptica como seguimiento de la seve-
ridad de la isoinmunizacién materne-fetal en embarazos afecty
dos. A pesar de no ser especificm en la incompatibilidad a -
Rh, la densidnd 6ptica a csta longitud de onda estd relacionp
da con el nivel de pigmento biliar en el LA y con la severi -

dad del proceso hemolftico en el feto. (10)

Las indicaciones terapeGticas de amniocentesis inclu-
yen: inyeccifn de diversos preparados para inducir sbortos tg
rapedticos, extraccién del exceso de LA en polihidromnios sip

tomfitico o transfusiones intrauterinas en casos de isoipmuni-

zacifn materno-fetal severa. (9)

TECNICA DE LA AMNIOCENTESIS.

Si bien originalmente 1la amnjocentesis se llevd & ca-
bo con anestesia general, ésta puede por lo general practigar
se con anestesia local. La aguja de aspirocién es gencralmen
te introducida en el saco amniétice transabdeminalmente Yy en

forma temprana desde la 15a, a 16a. semana de gestacién; a pe



sar de que la amniocentesis transvaginal puede efectuarse a -
través del fondo de saco anterior on edades pestocionales adn
mfis tempranas, este procedimiento no ha sido adoptade amplia-
mente cn parte debido al temor de lu presencia de sepsis pero
prioritariamente por cl alto riesgo de aborte, (11}. La amnio
centesis debe ser llevada a cabe per persenal experimentado -
en la técnicn, Este punto de vista fué apoyado por el estu -
dio del MRC UK que demostré que aquellos clfnicos gue habfan

efectuado mds de 50 amniocentesis tenfan probabilidad de fa -
llar en obtener lfquido que aquellas personas <on menos expe-
riencia (i1.1% comparado con 9.9% de error respectivamente).

(®)

El Internaticnal Workshop de Montreal (1979} recomien
da que la amniocentesis debe ser llevada a cabo con nyuda --
del uvltrasonograma (USG) para confirmar: tamafio del feto; vi-
talidad; nfdmerc de fetosi normalidad y edad gestacional; vi -
sualizacién del LA y localizacidn de 1a placenta, mejerando -
la precisifén de la insercién de la aguja. El USG muestra el
mejor sitioc para la puncién en la parte baja del abdomen, el
camino que €sta debe seguir para penetrar el LA sin dafiar la
placenita, vy la profundidad & la cual la punta de la aguja de-
be ser insertada a partir de la pared abdominal anterior. (4)
El reporte del National Institue of Child Health and Develop-
ment Amniocentesis Registry (1978) mostré que la incidencia -

del riesgo de aborto inducide gumentd con el nlmero de inser-



cionos de la aguja hechas en un s8lo intente de smniocentesis,
Por esto os mis seguro recomendar que l1a falla al primer in -
tento no debe ser seguida de més intentos en ese momenrto. Si
in gegundns puncifn tambidn falla, se debe postponer una sema-
nt y generalmente al hacer esto el tercer intente es satisfac
torie 8 la primera insercidn. Esta rutina puede ayudar a re-

ducir el riesgo de sbortes asociados con repetidas puncianes
fallidas, {12)

La amniecentests debe ser llevada a cabo con técnicas
ssépticas ya dempstradas, En general el uso profilfictico de
antibifticos no es recomendado mientras que 1la totapis (Gtero

inhibidores} es administrada ecn algunos centros,

Con el conocimiento de que mujeres Rh nmegative pueden
seT sensibilizgdas por cste precedimients, pacientes Rh nega-
tivo que no han sido sensibilizadas y en 1as que se practica
amaiocentesis se le¢s debe administrar profilfeticamente inmu-
nogleobulina anti-0 2 dosis recomendadas por is Gran Bretafiz -
de 50 micropramos hasta la semana 20 de gestacidn y 100 megs

en embarazos més avantados. (13,14)

COMPLICACIONES DE LA AMNIOCENTESIS EN EL SEGUNDD TRIMESTRE.

Serias complicaciones se han asociado con amniocento-

sis en el segundo trimestre ¢ incluyen: aborto espontdneco ¥y



ruptura de membranas. La asociacifn causal entre el aborto -
espontdnea en el 20, trimestre d; embarazo y la amniocentesis
es diffcil de analizar yn que a esta edad flestacional hay un
riesgo elevado de aborto espentéineco se efectle o no la ampio-
centesis. Datos de estudios cooperativos mostraron que ¢l -
riesgo de sborto espontfineo [ué de .0BY, 1% y 2,5%. (12) La
infeccifn juega un papel importante asf{ como, cl ndmero de in
sercjones de la aguja, La incldencia de ruptura de membranas
posterior a la amniocentesis, en series asisladas es de .9% o
3.56%, mientras que estudios cooperativos muestran que la inci
dencia es de 0.1% a 1.3%. (15) El estudio cooperativo Britfi-
nico incluye un estudio suplementarioc de 1026 parcjas, grupo

control. Al estandarizar estas parcjas por edad y paridad, -
1a pérdida fetal o 1la ruptura de membranas fué de 1,75% para

el grupo estudio y 1.2% para el grupo control. A pesar de ~--
que esta diferencin no es cstodisticamente significativa, el
estudio concluyé que el porcentaje de aborto después de amnio

centesis fué de 1.46%. (12)

El signo mis comin de dafic fetal, posterior & la am ~
niocentesis efectuadas en el segunde trimestre cs: cicatriz cu
ténea u hoyuelos (o depresiones); sin embargo hay dates re --
portados que apoyan complicaciones mfis serias. En estudios -
en los cuales el rango de nifios cstudiados o procedimientos -
efectuados y reportados varib de 63 a 234, la incidencia de -

cicatrices cuténeus o depresiones varié de 0.8 a 9.3%. (16)



En un estudio de 107 pacientes Epley y cols. reportaron 10 ca
sos de daflo fetal en su mayor parte cicatrices cuténcas, ex -
cepto en un s6lo caso en que se reporté ruptura del tend6n pa
telar, En estas series la lesién aumenté conforme aumenté el
nimero de intentos de obtencién de LA, (8)., En el estudio del
National Institute of Child Health and Developmente Amniocen-
tesis Registry (NICHD) de 972 amniccentesis un RN presentd -
una pequefla marca en la espalda que pude haber sido causada -
por el procedimiento. (15), Datos de un estudie cooperativo -
Briténice sugicre que el riesgo de deformidad mfisculo-esquelé
tica y luxacién congénitn de cadersa se incrementa con la am -
niocentesis. Este estudio concluyé que hay un riesgo mayor -
de anormalidades posturales ortepédicas y SDR al nacimiento.

Las Annrmalidadcs misculo-esqueléticas ocurrieron en 1% del -
grupo en estudio comparada con ©.2% del grupo control, estas

anormalidades pueden ser atribufdas a oligohidramnios crénico
posterior a la amniocentesis. (9). En estudios comparativos -
efectuados por el Canadian Medical Research Council (CMRC), -
el UK y el NICHD no sc¢ demostré un incremento en la mortali -
dad perinatal posterior a la préctica de la amniocentesis. -
El estudio UK fué el primerc en sugerir que la amniocentesis

pucde llevar a un incremento en la morbilidad perinmtal secun
daria a patoclogfas tales como: SDR de causa inexplicable y -
anormalidades midsculo esqueléticas. Hubo un aumento sipgnifi-
cativo de alrededor de 1% cn el SDR severo inexplicable en nji

fios nacides posterior a una amniocentesis comparade con el -



grupo control, este aumento fué mds marcado en nifios que na -

cieron eatre lus semanas 34 y 37 de gestacidn, (%)

£l estudio amevicane NICHD tombifén menciona un incre-
mento en la incidenclia de SDR en estos productos, pero no fuéd
estadisticamente significativo. (15). En el estudie de UK, lau
mortalidad atribufda o SDRt seguide de amniocentesis fué tam -

bién elevado comparado coen el grupo control.

En Denver, la prevalencia del SPR repeortado por Jenes
y cols. fuf de 1.3%, similar 21 1.2% ¢n el estudlo Ilevade a
cabo e¢n la Gran Brotafa de cascs de smniocentesis, {8). Es im
portante recelcar que ls gran diferencia de la jincidencis de
SDR de causa inexplicable en nifos nacidos entre las semanas
34 y 37 (8.2 en el prupo estudio comparado con 0.9% del grupe
control) sugicre fuertemente que gste desorden [wé uno verda-
dera complicacidn de la amnioeentesis. Un reporte recicnte -
lievado a c¢abo por Hislop ¥ Fairweather (1982) indico que la
amniocentesis puede producir una reduccién en el nfmero de -
alveolos en primates sub-humanes y sugicre que una fupga créni
ca de LA puede interferir con el desarrollo normal del pulmfn.
(17). Ain més estudios heches por Vvas y cols. (1982) sobre ~
ls capacidad pulmonar Je neonotos en las que sc habfa llevado
#a cabo amniogcentesis cn el segundo trimestre, revelaron redug

cién en la capacidad vital de llante comparados con sus con -

troles. (9)
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El notable sumento de anormnlldudes mdsculo-esqueléti
cas en nifios de madres sujetas a nmnlocentesis se demostr& en

el estudio llevado a cabo en ln Grnn Bretaha [UK MRC) como se

observa en 1a tabla 1, (9)

TABLA 1, Incidencia de snormalidades mésculo-esqueléticas -

en nifios nacidos de;vapués de amniocentesis Y sus -

cantrolcsf
Grupo estudie Grupo control
total 2396 total 2419
Talipe equinc varus severo 11 1}
Luxacibn congénita de cadera 9 3
. Unilateral 5 1
. Bilateral 4 2
Cadera luxable . 4 2
Ancormalidades mayores ) 24 4
Anormalidedes menores 29 E o 23

Esto diferencia fué duda por el hnllazgo clinico a1 -
nacimiento de 20 casos de tallpe sevcro Y 1uxac16n congénitu
de caders en el grupo estudio compnradn,con 1 sﬁlp_caso on el

grupe contyol.
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COMPLICACIONES DEL TERCER TRIMESTRE.

Comentaremos ¢n forma muy breve, algunas de las com -
plicaciones que se presentan en el tevcer trimestre posterior

a la pmniocentesis, ya que en nuestra revisién solamente nos
basamos en algunas de las complicaciones del segundo trimes -

tre ¥ cn particular aquellas que sc relacionan con el feto ¥y
el recién nacido. Sin embarge un némero de complicaciones ma
vores han sido teportadas en smniocentesis del tercer trimes-
tre. Estas complicaciones incluyen: ruptura prematurs de mem
branas, trabajo de parto prematurc, infeccienes, hemorragia -
maternn, lcsiones uterinas, perforacién de vasos placentarios
y fetales y lesiones fetales. (18,19), la evaluacién de la in
cidencia de complicaciones del tercer trimestre reportadas, -
es més diffcil ya que la mayorfa de los reportes consisten en
casos aislados o en series de pacientes relativamente pegue -
fias. No hay estudios importantes comparados con ¢l larpgo nid-
mero de estudios cooporatives llevados a cabo en ¢l segundo -
trimestre, La incidencia de trabajo de parto posterior a la

amniocentesis sélo tiene relacién cuanto mis cercana es la fe

cha probable de parto.

Ekgren Yy Moe, reportaron una serie de amniocentesis -
terapeftica para eritroblastosis fetal generalmente practica-

da muchas semanas aptes del final del embarazo ¥ encontraron
una incidencia de parto premature de sélo 0.,2%, (10). Rome y

Glover reportaron una incldencip de trabajo de parto de 1.2%
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cuando 1a amniocentesis se practicd antes de la semana 38 y -

de 9.8% si se practicaba despufs de la semana 38. {14). De

los casos reportados aislados, la tasa de infeccién después
de 1a amniocentesis varié de 0.3 a 2% caracterizdndose ésta -

por peritonitis y amnioitis. (11)

El dano a 1a placenta o vasos placentarios es una de
las mayores complicaciones de la amniccentesis del tercer tri
mostre. El reporte mfs tempranamente publicado fué el de ~--
Menees y cols, en 1930, En su serie de 21 casos de amniogra-
£fa, hube un casoc de placenta previa, ¢l cual resulté en la -
expulsidn del feto 30 hs después de la jinyeccién, con eviden-
cia de separacifn placentaria, (20). En la década de los 6U's,
hubo varias series que no demostraban efecto adverso si los -
vases placentarios o umbilicules eran perforades. Ha habido
cn otras series 8 casos de lesidn de los vases pliacentarios o
fetales con muerte fetal y 6 casos con hematomas o laceracién
del cordén con sufrimiento y muerte fetal en 5§ casos. En eos-
tudios preliminares la incidencia de dano a vasoes placenta --
rios o fetales vari6 de 0.4% a 10.8%; cn estudios mis recien-
tes este¢ rango de incidencia ha disminuido hasta llegar a ser
de 0.3% a 1a 1.1%. (7). En general la complicacién ads impor-

tante de la amniocentesis es el daflo [etal,

La incidencia de hemorvagia Fetal o lcsién importante

in dtero es de 0.6 a 2%, (18). En una seriec reportadz de 50
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infantes hubn'; casos de 1ésidn'cuténeu y una complicacién -

“por infeccién. (15). Berner ¥ cols. reportaron 1 casc de un -

3

mielograma in titero en donde el nifio se desarrolld sin sccue-
las. Creasmian ¥ cols, reportaron 1 caso de 1 amniograma, que
resulté en 1a inyeccién de medio de coutraste cn el cecrebro ¥y
médula espinal fctnl siendo €ste absorbido después de 24 hs.

y culminande cl embarazo en trabajo de parto esponténeo con -
desprendimliento total de placenta normoinserta y parto de 1 -
mortinato con hemorragin subdural., (12). Se han reportade 6

casos de neumotérax secundarie a amniocentesis, También se -
reportd un caso de laceracidén de miocardio y un mortinate con
hemopericardio, ambas complicaciones asuciadas a amniocente -

sis. (20,Z1,22)

La amniocentesis diagnéstica para ¢l ascsoramiento de
la madurez fetal o la presencia de meconio también se ha acom
pafiado de otras cemplicaciones como: trauma rennl, laceracién
de bazo ¥y ffstula aértico-vena pulmonar, como complicaciones

raras. (23)
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MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio observacional, longitudinal, re
trospective y comparativo, en el Hospital Regional "20 de¢ No-
viembre™, del ISSSTE. del lo. de junio al 26 de octubre, 1968,
Se revisé a 100 nrifios, lactantes, nacidos de madre sometida -
al procedimiento de amniocentesis genftica, en el secgundo tri

mestre «de la gestacién.

En el programa para diagnéstico prenatal licvade a cao
bo por ¢l servicio de medicina perinatal y la seccién de gené
tica, de esta institucidni se realizaron 275 estudios de am -
niocentesis genética en el perfodo conprendido del 19383 al -
1987, el cual se hizo en forma colaborztiva entre ambos servi
clies. Se tomaron en cuenta los siguichtes criterios de inclu
sién: Historia clfnica de la paciente con especial atencién
en el nspecto genftico y gineco obstétrico, aseserumiento, in
formaciﬁn y autorizacién por escrite del procedimiento y estu

dios para su programacidn.

Se realiz6 ultrasonograffa previa, para corroborar -
ednd gestacional, eleccién del sitio de puncién, volumen de -
lgquido amnjético valorando: movimicntos fetales o vitnlidad
fetal, espesor de la placenta, embaraze mdltiple y anormalida

des uterinas y Ffetales. Se utilizé la técnica de ugﬁnja 1i ~
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bre transabdomimal, calibre No. 22, inmediata a lu ccosonogra
£fa,

El procedimiente se reslizé en el transcurso de las -
semanas 15,16,17, promedic de gestacifn por llevar menores --
riesgos de contaminacién de la muestra, lesidén a ia placenta,

vasos del corddén umbilical y lesiones fetales.

El estudie (AG), te realizf en sesiones con § inten -

tes como mfiximo en cads uns y miximo también de 3 sesiones.

£1 1fquida anniético obtenido en forma cstéril, se en
vi6 sellado al laboratorio de citogenética, para su observa -
cién y cultive el mismo dfa, S '

Se eligleron squellss mujeres que entraron ¢n las 4 -
categorfas sigulentes: edad materns avanzada, antecedentes de
ultersciones cromosémicas, maulformaciones cengénitas previas,

y errores congénitos del metabolismo.

Se excluyeron nquéllas mujeres en las que por implan-
tacifn anterier de 1a placenta, no se cncontr§ lugar adecuado
para la puncidén en el transcurso de las semanas 15,16,317, de

gestacidén y cuando pasaban de mfs de 19 semanas de gestacién.

Las pacientes se manejaron con reposo absoluto, por -
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dos o tres horas en el hospital; completande 60 hrs, en su do

micilio de vigilancia de complicaciones.

Decl total de pacientes, se eligicron 100 madres y su
producto, elegidas nl azar en su registro, para estudiar la -
morbilidad perinatal y nconatal en este grupo de pacientes na
cidos dc madre con amniocentesis genética. El precedimlento

usado fué:

Citamos & la madre y su producte a la consulta exter-
na de pediatrfa por medio de llamada telefénicu; ahf se inte-
rrogd por el propio investigador, todo lo relacionade a la evo
lucién del embarazo, tiempo, complicaciones y estado del pro-
ducto al momento del nacimiento (sexo, peso, calificaciédn ap-
gar, edad gestacional, complicaciones de tipo respiratovia y
plteraciones mésculo-esqueléticaos presentes al npacer). Se -
realiz6 historin ciinica y examen tisice a todos 1es nifpos, -
enfatizando en la presencia de complicaciones respiratorias y

alteroaciones misculo-cesqueléticas,

Se excluyeron del eostudie todas sguellas modres e hi-
jos, que por algln motivo no pudiecron ser localizadas durante
¢l tiempo de la investipacibpn y aquecllas madres que no asis -

tieron a la cita.

Asfmismo, se eligibd un grupe contral al azar en pa --
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cientes con control prenatal y dtencién del purto en el hospi
tal, con igual nfimero de nifios, en los cuflies a la madre ne -
s¢ le habfa rcaiizada ningdn procedimicato de amniocentesis -
en ¢l scgundo y tercer trimestre de embarazo; tomando en cuen
ta los mismos pardmetros maternos y del producte que se inclu
yeron en ¢l grupo estudio; esta vez en cmbarazos normales, -
con revisiones al momento del nacimiento y primevas 24 a 48 -
horag de vida, Ilevadas a cabo por pediatrfa y oétopedia. -
Los nifios detectados, yue presentaron complicaciones relacio-
nadas con el procedimiento de amniocentesis genftica, se some
tieron a cstudios de gabinete y tratamiento médico y ortopédi
ca conservador; durante el tiempe necesario, segfin su evolu--

cidn.

fLos datos obtenidos fueron sometidos a los siguicntes
nétodos estadfsticos inferenciamles: prueba de hipStesis para
dos proeporciones poblacionales {2} ¥ prueba de independencia

de dos criterios de clasificacidn (xzy.
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RESULTADOS

INDICACIONES EN EL GRUPO PROBLEMA.

- Ednd materna: Se cncontré como eras de esperarse -
un mayer porcentaje de madres entre les 35 a2 45 afles. (77 ca

sos) (58.3%), TABLA I.

~ ANTECEDENTES DE ALTERACIONES CROMOSOMICAS: Sindrome
de Down {31); Distrofia muscular de Duchenc (2); Translocan --
cién (2); Mosaicismo del cromesoma X (1); Trisemfa 22 (1); -
Trisomfa 28 {1); Trisomia parcial del cromosoma 1% (1}; y Tri

somfa parcial del cromosoms 10 (1), TABLA II.

« ANTECEDENTES DE MALFORMACIONES CONGENITAS PREVIAS:
Befectos de cicrre de tubo necural (3}; anencefalia (2} hidro
cefalia (2); malformaciones congénitas maltiples (4); otras -

{3). TABLA II.

- ANTECEDENTES DE ERRCOR CONGENITO DEL METABOLISMO:
Mucopolisacaridosis en 1 embarazo previo que sc presentd nue-

vamente en la pestacifn subsiguiente. TABLA 11,

- SESIONES ¥ PUNCIONLS: Ln cuanto a lus sesiones y -

nfimero de punciones (intentos) se encontrdé que 89 pacientes -
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ameritiron una sesidén con 114 punciones y s6lo una paciente -
ameritd 3 sesiones con 9 intentos sin obtener 1iquido amnifti
coj 11 pacientes con 23 sesiones ameritaron 36 punciones en -
total por: contaminacidén con sangre del 1fquido amniftico --
{LA); Enlta de desarrollo del cultivo de céflulas del LA e hi-
perexcitabilidad uterina, TABLA III.

- EDAD GESTACIONAL AL MOMENTO DE LAS PUNCIONES: E1 -
mayor nmero de sesiones (87), se¢ realizaron entre las sema -
nas 15 y 17 de gestacién; 2 antes de la scmana 15 y 11 des --
pués de la semana 17. TABLA IV. En este dltimo grupo la ma-
yorfa de las pacientes que ameritaron ser repuicionadas fue -

por causas mencionadas al pie de la tabla IV, (TABLA IV).

= CARACTERISTICAS DEL LIQUIDO AMNIOTICO: El 1iquide
amnidtico obtenido por amnjocentesis genética on 82 pacientes
fué de cnracter{sticas normales (claro y amarillo transparen-
te) » en el resto de las pacientes (18) el lfquido amnibtice

resultd contaminado con sangre (TABLA V)

ViA DE RESOLUCION DEL PARTO. En 77 pacientes, la via
de resolucién del parto fué por medio de cesfren, y en 23 pa-
cientes fué por via vaginal. En cl grupo control esta inci -

dencia se invierte. TABLA VI.

P
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CICATRIZ CUTANEA. De un total de 100 pacientes suje-
tas a amniocentesis sblo se presentaron 3 casos de cicatriz -
cutdnen al nacimiento, siende la localizacién mfs frecuente -
en miembros inferiores (2) y regidén fromtal derecha (11, TA-

BLA VII.

ANORMALIDADES MUSCULO-ESQUELETICAS., La incidencia de
anormalidades mlsculo-esqueléticas en neconatos de madres some
tidas a maniocentesis penética fué de un total de 16 casa;, -
comparado con 5 casos en el grupo control. Las anormalidades
mdsculo-esqucléticns encontradas fueron: pie equino varus --
(2 cases); luxacién congénita de cadera (3); 2 casos de luxa-
cién coﬂgénita de cadera unilateral y 1 caso bilateral; cade-
rz luxable (2}: ple en hiperabducidn (5); ¥y talo valgo (2).
Esta diferencia fué estad{sticamente significativa. - - - -

%% = 6.437883 (P =0.001). TABLA VIII.

La incidencia promedio de anormalidades mfisculo-esque
léticas en la poblacién genernl de Recién Nacidos en ¢l Hospi
tal Regional "20 de Noviembre" en los afios 1986-1987 fué para
pie equino-varo de 0.18% y para luxacifén congénita de cadern

de 0.22% on un tctal de pacicntes de 6,105. TABLA IX.

SINDROME DE DIFICULTAD RESPIRATORIA. La incidencia -
de sindrome de dificultad respiratoria en neonatos de amnio -

centesis gendética fué de 3 casos cn el grupo estudia, compara
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do con 2 casos del grupo control. La ecdad gestacional corres
pondié a las semanmss 34 a 37 en 2 casos Yy 3 las scmanas 30 o
3% oen un sélo caso en el grupe de amniocentesis genética; com
parado con 2 ¢asns en las semanas 34 a 37  de cdad cestecio -
nal en el grupo control. La diferencia entre estad dos vro -
porciones (grupo estudio y grumo control) no fué esradfstica-

mente significativa. 2 = 0.641 (P = 0,2611). TABLA X.

Entre los neonatos nocidos de amniocentesis genétics
gque presentaron sfndrome de dificultad respiratoria hubo 2 -
neonatos con un pesc comprendido entre 2500-3000 gramos y un -
neonato con peso do 1550 grs. En ¢l grupo control se presen-
taron % .casos de neonatos con SDR con un peso de 1500 a 2 500

gras. TABLA XI.

De los 100 casos sometidos al procedimientoe (A.G) se
obtuvieren 47 masculinos normales y 53 femeninos de los cua -
les 50 fueron normales y 3 con variantes de lo normal como se

especifica en 1a tabla XII.



TABLA 1

Amniocentesis Genética
Edad materna al momento de lg amniocentesis.

Edad en aflos Amniocontesis genética
Nimero
Subtotal
23 - 29 18
30 - 34 15 ' 33
35 -~ 39 45 . 77
40 - 45 22 

Total 100

Haspitﬁl Regional "20 de Noviembre'

ISSSTE.
TABLA II
Amnjocentesis Genética
Indicaciones
Amniocentesis Genética
No.
Edad Materna 77
Antecedentes de alteraciones Cromosémicas 40

Malformaciones congénitas previas
{Incluye defectos de cierre del tubo neural) 14

Errores congénitos del metabolismo 1

TOTAL 132

Hospital Regional 20 de Noviembre"

ISSSTE.

* En 32 pacientes hubo mds de una de las indicaciones arriba -
sefialadas. lLas indicaciones mis frecuentemente asociadas

fueron:

edad materns avanzada + alteraciones cromosdmicas

edad materna + malformaciones congénitas previas.

¥y



TABLA TII
Amniocentesis Genética
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Sesiones (3 punclones maximo por sesién) y punciones (intentos)

Pacientes No. de sesiones Total de sesiones Total de pun
} . . ciones.
89 _ 1 89 114
10 2 20 27
1 ’ 3 3 9
Total Subtotal 36

" 100 ' 112

150

Hospital Regional 20 de Noviembre
ISSTE.

TABLA 1V
Amniocentesis Genética
Edad gestacional al momento de la puncién

No, Sesiones

Subtotal No, Puncig

nes.
Menores 15 semanas 4 114
Entre 15-17 secmanas B7 89
*Mayores de 17 semanas 11 11
Total 100

* Falla de primer cultivo y repuncién

Espera de espacio pars puncién per placenta anterior.

Hospital Regionml "20 de Noviembre"
ISSSTE.



TABLA V
Amniocentesis Genética
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Caracterfsticas del Liquido amnidtico ohtenido.

Ndmero de mmniocentesis Subtotal Total

Claro 28
Amarillo transparente 54
Sanguinolento 18

B2
18 100

Hospital Regional "20 de Noviembre"
ISSSTE.

TABLA VI
Amniocentesis Genética
V{a de resolucién del parta.

No. de Grupo Control
emnlocentesis
genética.

Cesfivea 77 28

Parte vaginal Z3 72

Total 100 100

Hospital Regional "20 de Novicmbre"
ISSSTE.



25

TABLA VII
Amniocentesis Cenética
Incidencia de cicatriz cutfinea en el nconato

Cicatriz cutfinen Nimero

Regién frontal derechua 1%

Extremidades inferiores 2%
Total 3

Hospital Regional "20 de¢ Noviembre"
ISSSTE.

TABLA VIII
Amniocentesis Genética

Incidencia de anormalidades msculo-esqueléticas en el
Recién Nacido.

No. de pacientes No.,de pacientes
grupo estudio. en grupo control.

Pie ecquino varus 2 0
Luxacién Congénita de cadera 3 0
" Unilateral 2
Bilateral 1
Cadera luxable 4 1
Unilateral 2
Bilateral 2
Pie en hiperabduccién 5 2
Talo valgo 3 2
Otros 1 D
Total 16 5

Z = 2,537. La diferencia entrc las dos proporciones es estadfs
ticamente significativa, Pl = 16/100 Pz = 5/100 P = 0,0057.
%2 = 6.437883 Correlacidn estadfsticamente significativa

(P= 6,001)

Hospitnl Regionasl "20 de¢ Noviembre® ISSSTE.
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TABLA IX

Incidencia de anormalidades mfsculo-esquelético en la pobla -
cién general de Recifn Nacidos en los afios 1986-1987.- del -
Hospital Regional "20 de Noviembre",

Aflo 19B6 Porcentaje Afio 1987 Por total Por -

cen centaje.
taje.
Total de pacientes 2652 3453 . 6105
Pie equino varo L] 0.22% s 0.14% 11 0.18% .
Luxacién congénita

de cadera 8 0.30% 6 0,17% 14 0.22%

Hospital Regional "20 de Novicmbre™
ISSSTE.

TABLA X
Amniocentesis Cenética
Correlacién de la edad gestacienal y el S.D.R.

Edad gestacional (semanas) Grupo Estudio Grupa Control
SDR No SDR SDR " No SDR
30 - 33 1 0 0 : o]
34 - 37 2 a 2 1
38 - 40 1} 93 0 87
Subtotal 3 97 2 98
Total 100 100

Z = 0.641 La diferencia cntre las dos proporciones mo ¢s esta -
disticamente significativa, P = 0,2611.

Hospital Regional "20 de Noviembre" ISSSTE.



TABLA XI
Amniocentesis Genética
Correlacién del peso al nacer y 5.D.R.
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Peso en gramos Grupo Estudio Grupo Control
SDR No SDR SDR No SDR
1500 - 2000 1 2 1 0
2001 - 2500 0 5 1 3
2501 - 3000 2 90 o 95
Subtotal 3 95 2 28
Total 100 100
Hospital Repional "20 de Noviémbrc“
ISS5TE.
TABLA  XII
Sexo al nacimiento
Masculino Femenino *Otras va- Total
riedades.
Amniocentesis 46 xy 46 xx normales
femenino
Genética
Subtotal 47 S0 3 100
46 xx, ISPT
46 xx, 1353t psSat
46 xx, + (19,20) (ql3-1 ;q13:3

Hospital Regional "20 de Noviembre" ISSSTE.
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DISCUSION - Y  CONCLUSIONES

Los aumontos ¢n la expectativa de vida y los avances
en tos fndices de salud, han permitido cada dfz que mujeres -
de mayor edad se emboracen y que parejas con problemas genéti
cos previos decidan aclarar la incégnita del estado de solud
ge su hijo en un nuevo embarazo. La edad por lo tanto sigue
slendo un factor e indicacién importante para la presentacién
de enfermedades genéticas y en este estudio ocupa el primer -
lugar en las indicaciones de amniocentesis genética; seguido
de antecedentes de alteraciones cromosfmicas y melformaciones
congénitas previas, aunque muches de nuestros pacientes tuvie

ron més de una de estas condiciones asocindas.

Lo edad gestacional en que se lleva a cabo cl procedi
miento de amniocentesis genética, es entre 15 y 17 semanas de
gestacién, por llevar menores riesgos de contaminacién de la
muestra con sangre, lesién a la placenta, vasos del cordén um
bilical y lesiones anl feto. En este estudio de un total de -
100 pacientes, 87 pacientes se puncionaron a esta edad gesta-
cional y sélo en wn pequefioc ndmero de casos, se realizé en -
otras edades por las razones expuestas anteriormente, EI@ 1f-
quide amniftico obtenido en 18 casos [ué sanguinolento. Se -
glin algunos autores, como ya se ha mencionado previamente a

mayor nimere de punciones fallidas mayoer es el riesgo de mor-
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bilidad fetal y neonatal. {12) Nuestro estudio apoya lo re -

portade por otros autores.

Las fallas encontradas (Contaminacidn del LA y secue-
la de cicatriz en el RN) se deben quizd a 1g téenica utiliza-
da de ogujas libre; pero sc cstd de ncuerdo en que @ medida -
que se aumenta ¢n ndmere de pacientes y la prictica de la téc
nica, los incidentes disminuyen. As{mismo el usc del ultraso
nido, para identificar la placenta y la localizacién fetal, -
ayudan cada vez mis a disminuir el riesgo de ia amniocentesis;
en nuestros paclientes ¢l procedimiento se¢ 1leva o cabo con el
uso de la ultrasonograffa previa e inmediata a la puncién. -

(3.,4)

Muchos estudios de umniocentesis reportan, como signo
mis comin deo dafe fetal, en ta mitad del scgundo trimestre, -
cicatrices cutfneas y depresiones u hoyuelos; en nucstro re -
porte encontrames una incidencia acorde con lo reportado en -
la literatura extranjeru. Pensamos que la incidencis pudiera
seT mayor, yo que on leos casos encontrados se detectaron por
la presencia de cicatrices queleides presentes sl nacimiento
¥ pudiera ser que un ndmere Je nifios no presentaran este tipo
de cicarrizacién y las lesienes al feto no fueran manifiestns
al nacer; ademfs pucde considerarse como un signo predictive
de cicatrices queloides a mayor edad, Asf{mismo el utilizar -

el estudio de ultrasonido con guis ultrasénica (Agujs gufn) -
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disminuirfa seguramente esta contingencia,

Es intercsante el incremento de anormalidades miscu -
lo-esquelética (3%), encontrado en este estudio comparade con
el grupo control y también estd acorde con lo reportado por -
diferentes grupos de estudio: Britiinico (UK MRC Study); Nor -
teamérica (NICHD USA) y Canadd (CMRC). (9,15). La incidencin
de estas anormalidades mdsculo-esqueléticas, en la poblacién
de recién nacidos del lespital 20 de Noviembre, ISSSTE, en -
una revisién de los (Gltimos dos afos (1986, 1987), recalizada
per nosotres, fue de 0.183% y 0.22% respectivamente, para pie
equino varts y luxacién congénita de cadera. Tabla XII. En
esta serie podemos sugerir que hay un riesgo mayer de anorma-
lidades ortopédica posturales y pueden ser atribufdas a un es
tado de oligohidramnios crénico, despuds de AG®. Diferentes
ostudios han mostrado un aumento en la morbilidad perinatal,
después Jde amniocentesis genética. En nuestro estudio tam -~
bién encontramos un aumento en la morbilidad neonatal, dada
por: anormalidades misculo-esqueléticas, ¥y cicatrices cutd --
neas. La presencia de sf{ndrome de dificultad respiratoria, -
fue similar en ambos grupos tanto en relacién con la edad ges
tacional como con el peso. Este resultado fué similar al re-
portado por el grupo americano NICID. (15), Los neconatos con
SDR fueron manejado en la Unidad de Cuidados Intensive Neonma-
tales, de este CH "20 de Noviembre” y no se registréd ninguna

muerte como consecuencia del 5.D.R.
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Lo técnica emplenda por el lnboratorio de citogenéri-
ca (Bandas Q@ ¥ subcultives), adn sin contar con los medios --
éptimos, muestran e¢xcelente resultados, ya que en un porcenta
je importante pudo efectuarse el cultivo y un diagnédstico fi-

nal fuec obtenido en mis del 97% de los casos,
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.CONCLUSION

‘La amniocentesis genética eos una técnica segura, cuando -

es.rezlizada por personas experimentddas ¥ cuando se usa

el ultrasonido come auxiliar indispensable.

Complicaciones mayeres son poco frecuentes, y varfan de -
pendiende de la edad gestacional eon que se realice el pro

cedimiento.  (En el segunde o tercer trimestre),

Las ancrmalidades de ripo msculo-esqualécicss encontradas
en nuestro estudio fueron frecuentes en recién nacide de

madres con amniocentesis genética.,

La complicacifn mis frecuentemente encontrada en el feto -
de madre sometida a amniocentesis en el segundo trimestre

de la gestacifn, en nuestra revisidn fue la cicatriz cuté-

nes.

No se encontyd una mayor inclidencis de morbilidad neonntil
secundaria a S.D.R. entre les neonatos de¢ madres con ampip

centesis gendtica y el grupo control.

La técnica emplendz por el laboratorio de citogenética --
(bandas Q y subcultives), muestran excelente resultade, ya
que en un porcentaje importante pudo cfectuarsc el cultive

y un diagnéstice finai.
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