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RESUMEN

OBJETIVO: Investigar si los marcadores ultrasonogrdficos diferentes a translucencia
nucal en el primer trimestre del embarazo se relacionan con resultados perinatales
adversos.

MATERIAL Y METODO: EI estudio fue observacional de tipo cohorte, retrolectivo,
llevado a cabo en el Departamento de Medicina Materno Fetal del Instituto Nacional
de Perinatologia “Isidro Espinosa de los Reyes”, se tomaron en cuenta como
marcadores diferentes a translucencia nucal a la ausencia o inversion de onda “a” del
ducto venoso durante la valoracion Doppler, la longitud femoral por debajo del
percentil 5 para edad gestacional, la presencia de arteria umbilical unica y la
bradicardia severa, en todos los casos la translucencia nucal por debajo del percentil
95 y sdlo para los casos de longitud femoral se tomo el percentil 99. Fueron
considerados como resultados perinatales adversos la presencia de aborto, obito, parto
pretermino, RCIU, cardiopatia, muerte neonatal, displasia esquelética y defectos
congenitos mayores. Se realizo la separacion en dos grupos denominados expuestos y
no expuestos de acuerdo con la presencia o ausencia de marcadores realizandose la
fase descriptiva del estudio.

RESULTADOS: Fueron revisados un total de 487 expedientes de pacientes a quiénes
les fue realizado estudio de primer trimestre, encontrdandose 33 casos con resultado
positivo para tres de los cuatro marcadores (ningun caso de bradicardia severa), 26
para onda “a” ausente o inversa, 3 para longitud femoral menor a percentil 5 y 4 para
arteria umbilical unica, los desenlaces se presentaron de la siguiente manera: para
aborto con cuatro casos, dos de ellos para onda “a” ausente, uno para longitud
femoral menor a percentil 5 y otro mds para arteria umbilical unica, para defectos
congenitos con tres casos uno para cada uno de los marcadores positivos, dos obitos

“

uno para onda “a” ausente en ducto venoso y el otro caso para longitud femoral
menor a percentil 5 y un solo caso de parto pretérmino para onda “a” ausente o
invertida.

CONCLUSIONES: los principales factores de riesgo que presentan las pacientes
en nuestra muestra son la edad materna y la pérdida gestacional recurrente, de tal
manera que los marcadores se encuentran con mayor frecuencia presentes en este grupo
de pacientes, de ahi la importancia que sean identificadas de manera temprana para
poder ser enviadas a tiempo a realizacion del estudio de primer trimestre.

Hasta el momento por la cantidad de casos no es posible aun realizar inferencias y
hay que esperar para obtener resultados finales, por lo que se plantea el seguimiento del
estudio en anos posteriores para poder tener resultado validos.

Palabras clave: marcadores, resultados perinatales adversos, primer trimestre.



ANTECEDENTES

La evaluacion integral ultrasonografica del primer trimestre se basa en las
descripciones realizadas por Langdon Down en 1866, en las que describe que
los recién nacidos con trisomia 21 presentaban redundancia de la piel a nivel del
cuello en la porcidon nucal, nariz achatada, disminucién del tamano del maxilar,
implantacion baja de los pabellones auriculares y la disminucion en la talla, se
inicia de esta manera la busqueda de caracteristicas fenotipicas tempranas de
trisomia 21", Posteriormente la busqueda y hallazgo mediante ultrasonido de
nuevos marcadores de aneuploidia marca la pauta en el diagnéstico prenatal, sin
embargo, algunos de estos marcadores aun se encuentran en evaluacion para
determinar su importancia en el diagndstico de alteraciones cromosomicas, asi
mismo como predictores de resultado adverso obstétrico y perinatal.

Los primeros marcadores fueron descritos asociados a alteraciones
cromosémicas, no obstante a medida que se realizan mas estudios estos
marcadores van tomando mayor solidez e independencia, de tal manera que
algunos de ellos se piensa por sus mecanismo fisiolégicos pueden ser utilizados
como predictores de resultado perinatal adverso, tal es el caso de los siguientes:
la valoracién cualitativa del Doppler del ducto venoso, longitud craneo cauda, la
frecuencia cardiaca fetal, longitud de huesos largos, la presencia de arteria
umbilical unica, el volumen placentario, mediciéon Doppler de arterias umbilicales,
y el diametro del cordén umbilical®. Se han mencionado otro tipo de marcadores
que se utilizan en el segundo trimestre, como son: los quistes de plexos
coroides, defectos de pared abdominal, pielectasias, focos ecogénicos
intracardiacos, etc., estos son defectos estructurales que presenta el feto y se
asocian a alteraciones de tipo cromosdémico de tal manera que, no son sino
consecuencia de una alteracion previamente establecida, por ende son utilizados
en el tamizaje de segundo trimestre, pero algunos de ellos pueden ser vistos
desde la realizacion de la primera ecografia entre las 11 y 13.6 semanas.
Actualmente algunos de todos estos marcadores se encuentran en etapa de
estudio en busqueda de alguna asociacion tal es el caso de los siguientes en
nuestro instituto:

ONDA “a” AUSENTE O INVERSA DEL DUCTO VENOSO

El ducto venoso de Arancio es un vaso unico que comunica directamente la
sangre oxigenada de la vena umbilical a la vena cava inferior y auricula derecha,
de donde la sangre pasa a través del foramen ovale a la auricula izquierda.
Durante la evaluacién Doppler se caracteriza por una onda de flujo de alta
velocidad durante la sistole y diastole, posterior a las mismas se observa una
tercera onda denominada onda “a” que representa la contraccién de la
auricula®, este tercer componente de la medicion Doppler se puede encontrar
con ausencia o inversidn , en estos casos puede representar patologias a nivel
de miocardio, o bien alteraciones de la circulacién fetal, ya que el angulo por el
que el ducto venoso se une a la vena cava inferior permite el paso de la sangre
oxigenada a la auricula izquierda, por tanto cuando se encuentran dificultades
para el paso ya sea por resistencia o falta de comunicacion entre auriculas
podemos verificar la alteracion en la contraccion auricular representada en la



ausencia o inversion de la onda “a” mediante Doppler, otra posible causa de la
aparicién de esta onda “a” es que a diferencia del adulto en la etapa fetal
temprana, los miocitos son unicos y se pueden encontrar en replicacion
(hiperplasia), el miocardio es mucho menos flexible y la principal diferencia son
la fibras no contractiles que ocupan aproximadamente el 60% comparado con el
corazén del adulto en donde se encuentran Unicamente en el 30%, por lo que
esta falta de contractilidad pudiera condicionar un aumento en la resistencia que
se manifestaria a nivel del ducto, ademas de la disminucién en el reticulo
sarcoplasmico de los mecanismos de liberacion y recaptacion de calcio®. Estas
diferencias y las alteraciones a en el desarrollo del corazén pueden manifestarse
por alteracion en el flujo Doppler del ducto venoso, las principales son a nivel de
la formacion de los tabiques de separacion de las cavidades o alteraciones a
nivel valvular, también en patologias derivadas del tronco-cono * ®. La gran
mayoria de patologias cardiacas estan relacionadas con la expresion génica, sin
embargo sabemos que la patologia cardiaca es la mas frecuente de las
malformaciones congénitas ¥). Se ha asociado a la inversion o ausencia de onda
“a” con resultados perinatales adversos hasta en 80% de los casos, mientras
que los fetos con resultado normal sélo se encuentra ausente o invertida en un
4%® 7 Los resultados con los que fue asociada la inversion o ausencia de onda
“a” son: muerte intrauterina, aborto, alteraciones estructurales multiples,
cardiopatia, displasia renal y muertes neonatales ©®_ Utilizado como prueba
diagnostica para defectos estructurales se encontré con una sensibilidad de
25%, sin embargo su especificidad es de 92% con valor predictivo positivo de
98%, asi mismo para determinacion de muerte fetal o aborto se encontré con
sensibilidad de 22% y especificidad de 92% con valor predictivo positivo de
98%"). Con base en estos fundamentos es posible utilizar al ducto venoso como
un marcador asociado a resultado perinatal adverso en el tamizaje de primer
trimestre.

FRECUENCIA CARDIACA FETAL

Otro marcador utilizado durante el primer trimestre y que guarda también
relacion con el ducto venoso es la frecuencia cardiaca fetal. Las variaciones que
presenta se relacionan directamente con la madurez del sistema simpatico y
parasimpatico © '®. Durante las primeras semanas del embarazo y hasta la
semana nueve la frecuencia cardiaca aumenta progresivamente, para en la
semana 10 comenzar a disminuir hasta tomar una media de 150-155 latidos por
minutos en la semana 14 de edad gestacional. La frecuencia cardiaca fetal se
encuentra regulada por el sistema nervioso simpatico, parasimpatico,
quimiorreceptores, barorreceptores, y por funciones corticales altas © 9. El
sistema nervioso autonomo por medio del nervio vago inerva al corazon, a nivel
del nodo sino-atrial, el estimulo parasimpatico da como resultado disminucién en
la frecuencia cardiaca fetal y la disminucion permite el predominio del sistema
simpatico, este inerva directamente las fibras miocardicas, por lo que el estimulo
o disminuciéon del tono parasimpatico aumenta la frecuencia cardiaca fetal,
aumentando simultaneamente el llenado y el volumen de salida . Los demas
mecanismos se encuentran maduros en etapas tardias del embarazo y son
exclusivamente para mantener la homeostasis del feto ©) Experimentos
realizados en embriones de pollo han demostrado que la frecuencia cardiaca
fetal se puede alterar en los casos de falta de migracion de células de la cresta



neural al corazén, en ellos se muestra disminucion en la frecuencia cardiaca
fetal, y alteraciones en la funcionalidad cardiaca como disminucién en la fraccién
de eyeccién y disminucion en la velocidad de conduccién ('"). Por otra parte
también se han observado alteraciones a nivel facial asociadas a falta de
migracion de células de la cresta neural y alteraciones cardiacas a nivel del
tronco cono ""). Otra causa de disminucién de la frecuencia cardiaca fetal puede
ser alteraciones a nivel del sistema de conduccién por mal desarrollo cardiaco,
en los casos de bloqueo AV completo hay asociacion de miocarditis inducida
por anticuerpos antifosfolipidos o se pueden observar también alteraciones
morfoldgicas cardiacas, sélo en pocos casos se observa de manera aislada en el
primer trimestre, estos casos se han asociado a enfermedades cardiacas y mal
prondstico, ya que se entenderia como una fase o etapa preterminal para el
desenlace del embarazo por muerte fetal "9, De esta forma la medicion de la
frecuencia cardiaca fetal fue asociada a resultado perinatal desfavorable, de
acuerdo con caracteristicas de la frecuencia ya que se ha observado que los
embriones con disminucion en la frecuencia cardiaca presentan con mayor
frecuencia muerte intrauterina en algunas revisiones, hasta 94% de los casos,
este dato puede considerarse como signo de falla del embarazo cuando la
frecuencia es de 85 latidos por minuto con posibilidad de pérdida de 79% de los
embarazos y en los casos de 70 latidos por minuto se asocia a pérdida del
embarazo en el 100% de los casos ('?. También por disminucion en la fuerza
contractil se puede observar retardo de crecimiento en estos fetos. La mejor
medicién de la frecuencia cardiaca fetal es mediante el modo M, los resultados
en fetos con frecuencia cardiaca fetal normal se relacionan con buen resultado
en 90 a 97% de los casos y se puede presentar aborto hasta en un 2 a 4% .

LONGITUD DE HUESOS LARGOS

El desarrollo de las extremidades tiene su origen a partir de las
protuberancias que emergen de la pared lateral del embrion '®. El principal
constituyente de la extremidad es el mesodermo sin embargo las contribuciones
de las somitas precursoras de musculo y la progresiva invasion por tejido
nervioso y endotelial dan el origen final '®). El desarrollo se lleva a cabo por la
presencia de centros de sefalizacion en los que se secretan moléculas que
intervienen en el proceso, los dos principales centros conocidos son la cresta
apical ectodérmica y la zona de actividad polarizante, ambos se encargan de
producir factor de crecimiento de fibroblastos ('®. El primero se desarrolla en la
porcidn distal del hueso y el segundo en la porcion proximal, sin embargo son
interdependientes y se requieren ambos para el correcto desarrollo de la
extremidad. Una mala sefalizacién de estos centros es consecuencia del mal
desarrollo de las extremidades y frecuentemente se asocian con defectos en
otros niveles "®. La evaluacién del crecimiento de las extremidades puede ser
realizada a partir de las 7 semanas, sin embargo la evaluacién real de los
huesos es en la semana 10 cuando la calcificacién se esta dando '?). En los
casos de displasia esqueléticas deben ser medidos los huesos largos, es de
utilidad para determinar la edad gestacional, se utiliza principalmente la longitud
femoral, sin embargo la medicion de todos las extremidades nos dara una mayor
precision en estimar la edad gestacional, ya que se ha encontrado que la



medicién del fémur, humero, tibia y radio tienen una adecuada correlacién con la
longitud craneo cauda % 2", La medicién en etapas tardias del embarazo puede
ser de utilidad para determinar disminucién en el crecimiento y displasias
esqueléticas principalmente (' '® )| a medicién de huesos largos en el primer
trimestre nos puede servir como marcador temprano de RCIU y alteraciones de
tipo esquelético, que pueden verse asociadas a alteraciones estructurales
mayores. Utilizando el percentil 1-99 se ha determinado que sélo el 0.5% de la
poblaciéon general presenta fémur corto ®®. Se ha mostrado que el mejor
parametro para discriminar las displasias esqueléticas es la longitud femoral e
indice fémur-circunferencia cefalica, en los resultados que publica la dra. Parilla
menciona una sensibilidad de 65% con especificidad de 96.1% para la deteccién
antes de la semana 24 de gestacion 4.

ARTERIA UMBILICAL UNICA

La presencia de arteria umbilical Unica se presenta aproximadamente en el
1-2% del total de partos, sin que hasta el momento se relacione con alguna
etiologia, las teorias que explican la ausencia la relacionan con aplasia primaria
de una de las arterias o atrofia principalmente de la arteria izquierda que es la
que no se observa con mayor frecuencia *"). Se observa un diametro de cordén
umbilical mayor cuando se encuentran dos vasos que cuando el cordén es
normal con tres vasos, y la relacidon arteria vena se encuentra alterada, es
importante diferenciar la fusién de las arterias de la ausencia de uno de los
vasos ?". La presencia de arteria umbilical Unica se ha asociado a alteraciones
estructurales mayores hasta en 30 a 60%, las anomalias con las que se
relaciona principalmente son defectos cardiacos y a nivel genitourinario, aunque
puede verse afectado cualquiera de los 6rganos principales ' 22 La presencia
de arteria umbilical uUnica puede detectarse desde la semana 11 o 12
encontrandose relacionada con los siguientes resultados perinatales:

(22)

RESULTADO PERINATAL |ARTERIA UMBILICAL POBLACION
UNICA GENERAL
Muerte perinatal 49 /1000 8.3/ 1000
Semanas promedio al nacimiento 36.6 38
Peso promedio al nacimiento 2706 gr 3017 gr
Fetos con RCIU (percentil 10) 27% 14%
Parto por cesarea RR 1.7 RR 1

De esta manera la presencia de arteria umbilical unica es un importante
marcador de primer trimestre para resultados perinatales adversos, como se
observa en la tabla previa.

El resto de marcadores ultrasonograficos de primer trimestre no tienen
fundamentos fisiopatoldégicos o no se han encontrado asociados a resultados
adversos perinatales y por otra parte unicamente se encuentran como
marcadores especificos para alteraciones cromosdmicas de acuerdo con las
descripciones de diversos estudios. La utilizacion de marcadores noveles se
encuentra aun en evaluacion, por ende en la valoracion de primer trimestre en el




Instituto Nacional de Perinatologia se utilizan unicamente los descritos en
parrafos previos.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Podemos observar de acuerdo con lo planteado hasta el momento que los
diversos marcadores del primer trimestre valoran diferentes niveles en el feto por
lo tanto su uso no se restringe exclusivamente a determinar enfermedades
cromosomicas, como fundamentalmente se venian utilizando, sino también
alteraciones en el desarrollo, alteraciones en el funcionamiento de algun érgano
o simplemente defectos estructurales que pueden servirnos para determinar
riesgos en el embarazo y de esta forma utilizarlos como factores asociados a
mal resultado perinatal, de la misma manera que existen algunos marcadores
como la hipoplasia del hueso nasal, la longitud del maxilar, oreja y otros que se
relacionan exclusivamente con cromosomopatias y que por tanto su utilidad es
nula como predictores en el resultado del embarazo. De ahi que no todos los
marcadores hasta ahora descritos en el primer trimestre se utilicen con esta
finalidad, sin embargo los que se describen previamente consideramos que si
pueden ser de utilidad en asociacion a resultados adversos perinatales en
embarazos que se detecten la presencia de estos marcadores en el estudio
ultrasonografico de primer trimestre.

OBJETIVO GENERAL

Evaluar los marcadores ultrasonograficos de primer trimestre diferentes a
translucencia nucal como factores de riesgo asociados a resultado perinatal
adverso.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Cuantificar los casos con onda “a” ausente en la valoracién Doppler y que
presenten resultado perinatal adverso en el estudio de primer trimestre,
obteniendo la fuerza de asociacién con este resultado.

Cuantificar los casos con bradicardia severa y que presenten resultado
perinatal adverso en el estudio de primer trimestre obteniendo la fuerza de
asociacién con este resultado.

Cuantificar los casos con longitud femoral debajo del percentil 5 y que
presenten resultado perinatal adverso en el estudio de primer trimestre
obteniendo la fuerza de asociacién con este resultado.

Cuantificar los casos con arteria umbilical Unica y que presenten resultado
perinatal adverso en el estudio de primer trimestre obteniendo la fuerza de
asociacion con este resultado.



DISENO DEL ESTUDIO
Observacional, tipo cohorte retrolectiva.
INTENCION CLINICA

Estudio de causalidad.

DESCRIPCION DEL ESTUDIO

El estudio se realizé en el departamento de Medicina Materno Fetal del
Instituto Nacional de Perinatologia, se reviso en la cohorte de primer trimestre
los expedientes de las pacientes que se presentaron marcadores positivos que
se utilizaron en el presente estudio, una vez conseguida la muestra de grupo de
expuestos (pacientes con tamizaje positivo para marcadores diferentes a
translucencia nucal) se revisaron los resultados perinatales de cada una de las
pacientes con marcadores positivos para de esta manera determinar las
variables dependientes, previamente se valoré la medicion realizada de la
translucencia nucal para determinar si son elegibles o no para el estudio, luego
se seleccionaron de la misma cohorte las pacientes que se integraron en el
grupo de no expuestos revisandose también los resultados perinatales y
medicién de translucencia nucal para completar el grupo, finalmente se
concentraron en las hojas de captacion de datos todo lo referente al desenlace y
variables de desenlace que se utilizan en el estudio, de donde se analizaron las
caracteristicas de la poblacién estudiada, luego se realizara el calculo del riesgo
relativo de los diferentes marcadores y sus respectivos desenlaces.

ANALISIS ESTADISTICO

Se analizaron caracteristicas demograficas de la poblacion estudiada
mediante estadistica descriptiva y se calcularan riesgos relativos para cada uno
de los marcadores y sus respectivos resultados perinatales adversos asociados,
aplicando analisis de regresion logistica, caso de no completarse la muestra se
aplicara poder estadistico para verificar si se encuentran verdaderamente
diferencias y es posible el rechazo de la hipétesis nula.

Es importante aclarar que unicamente se llevé a cabo la descripcion de
las caracteristicas de la poblaciéon ya que por limitaciones temporales, no
se cuenta con muestra suficiente en el grupo de expuestos para mostrar
tendencias en el estudio, por lo que se pretende continuar con la
coleccion de muestra hasta completar el grupo de expuestos y asi realizar
el anadlisis estadistico propuesto originalmente.



UNIVERSO

Mujeres con embarazo de 11-13.6 semanas de gestacion.
POBLACION ACCESIBLE
Mujeres con embarazo de 11-13.6 semanas que acudan al Instituto Nacional de

Perinatologia a realizacion de ultrasonido de primer trimestre en el periodo
2004-2005

CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION

La edad gestacional debe ser entre 11 y 13.6 semanas y la longitud craneo
cauda entre 45y 84 mm.

Pacientes que concluyan su embarazo en el instituto

CRITERIOS DE EXCLUSION

La pérdida o ausencia del expediente

No hallar resultados de ultrasonografia

Translucencia nucal en el percentil 99 o mayor en el estudio de primer trimestre
Que concluyan el embarazo antes del término por indicacion materna

MUESTRA

Con estos datos, el calculo del tamano muestral se realizara mediante la
féormula:

i U=R)R+(-P)/P
- (ln(l—g))2

La proporciéon de expuestos al factor de estudio que presentaron el evento
de interés (P4). La proporcion de no expuestos que presentaron ese mismo
evento (P>).

El nivel de confianza o seguridad (1-a). Se trabajara con una seguridad del
95%. La precision relativa que se quiere para el estudio¢. Dicha precision es la
oscilacion minima con la que se quiere estimar el RR correspondiente,
expresada como el porcentaje del valor real esperado para ese riesgo Donde el



Z

valor > se obtiene de la distribucion normal estandar en funcion de la
seguridad (1-a) elegida para el estudio. En particular, para una seguridad de un

. Z, 4 =196
95%, se tiene que %

VARIABLE P1 P2 MUESTRA
Ducto venoso 0.8 0.04 195
Bradicardia 0.94 0.04 193
Arteria umbilical Unica 0.6 0.2 38
Longitud de huesos largos 0.6 0.2 38

TIPO DE MUESTREO
No probabilistica de casos consecutivos

ASPECTOS ETICOS

No se trata de un estudio experimental y no hay manipulacién en las variables de
ahi que no presenta riesgo, asi mismo por las caracteristicas del disefio (revision
de expedientes) no tiene implicaciones éticas.

Riesgo menor al minimo

Todos los procedimientos estaran de acuerdo con lo estipulado en el
Reglamento de la ley General de Salud en Materia de Investigacion para la
Salud.

Titulo segundo, capitulo |, Articulo 17, Seccion I, investigacion sin riesgo, no
requiere consentimiento informado

VARIABLES
INDEPENDIENTES

ONDA “a” INVERSA O AUSENTE DEL DUCTO VENOSO.- tercer componente
de la onda de velocimetria doppler que se obtiene al ser aplicada al ducto
venoso de Arancio y se manifiesta por alteracion de la hemodinamia cardiaca.
Operacionalizacion: Fetos en los que haya encontrado inversidon o ausencia de
la onda “a” en la medicion cualitativa del ducto venoso durante el estudio de
primer trimestre (ver anexo 2).

Tipo de variable: dicotomica

Medicion: presente o ausente

BRADICARDIA SEVERA.- Frecuencia cardiaca fetal cuantificada por debajo de
100 latidos durante un minuto o mas.

Operacionalizacién: Fetos en los que se haya encontrado una frecuencia
cardiaca por debajo de 100 latidos por minuto en el estudio de primer trimestre
mediante modo M (ver anexo 2).




Tipo de variable: dicotomica
Medicion: presente o ausente

LONGITUD FEMORAL.-medicién del fémur en su longitud mayor tomando en
cuenta la diafisis completa sin incluir epifisis distal.

Operacionalizacion: medicion de la longitud femoral mediante ecografia en el
expediente de acuerdo con tabla de Jeanty para edad gestacional por debajo del
percentil 5 durante el estudio de primer trimestre (ver anexo 2 y 3).

Tipo de variable: dicotomica.

Medicion: presente o ausente

ARTERIA UMBILICAL UNICA.-Presencia de sélo una de las arterias umbilicales
durante la revision del cordon umbilical.

Operacionalizacion: visualizacion mediante doppler color o poder sélo de una de
las arterias umbilicales a su salida en el feto en el estudio de primer trimestre
(ver anexo 2).

Tipo de variable: dicotdmica

Medicion: presente o ausente

DEPENDIENTES

OBITO: muerte fetal que ocurre después de la semana 20 y hasta antes del
nacimiento

Operacionalizacion: verificacion si el recién nacido fallecid6 antes del parto y
después de la semana 20.

Tipo de variable: dicotomica

Medicion: presente o ausente

PARTO PRETERMINO: nacimiento del feto vivo antes de la semana 37 y
después de la semana 22.

Operacionalizacion: nacimiento antes de las 37 semanas de gestacion y
después de las 22 corroborado por las semanas de gestacién que se otorgo al
recién nacido en la escala de Capurro o Balard al nacimiento por el servicio de
Neonataologia.

Tipo de variable: dicotomica

Medicion: presente o ausente

RCIU: peso al nacimiento por debajo de la percentil 10 de acuerdo con edad y
sSexo.

Operacionalizacién: aquellos recién nacidos con peso menor al esperado de
acuerdo a edad gestacional y sexo de acuerdo con las tablas de Jurado Garcia.
Para discriminar a los fetos constitucionalmente pequefos para la edad
gestacional se usara el calculo del indice ponderal: IP=(peso,g)/(talla/cm)® con
valores normales entre 2.3-2.8

Tipo de variable: dicotomica

Medicion: presente o ausente

ABORTO: expulsion del producto de la concepcion entre la primera y vigésima
semana de gestacion, o con un peso menor a 500 grs.
Operacionalizacién: embarazo concluido antes de la semana 20 o con peso



menor a 500 gr.
Tipo de variable: dicotomica
Medicion: presente o ausente

CARDIOPATIA.- Alteraciones en la formacién, desarrollo o funcién del corazdn
que estan presentes al momento del nacimiento o que se presentan en etapas
posteriores de la vida. Operacionalizacién: alteracién en la formacién, desarrollo
o funcién del corazén presente al nacimiento corroborado por Neonatologia o fue
detectada previamente en estudio ultrasonografico o durante estudio
anatomopatoldgico.

Tipo de variable: dicotomica

Medicion: presente o ausente

MUERTE NEONATAL.- Defuncién de un nifio menor a 28 dias de vida.
Operacionalizacion: recién nacido con alguno de los marcadores fallecido antes
del egreso del Instituto teniendo como causa alguna alteracién relacionada con
el o los marcadores detectados en el primer trimestre.

Tipo de variable: dicotdmica

Medicion: presente o ausente

DISPLASIA ESQUELETICA.- grupo heterogéneo de enfermedades que se
manifiestan por alteracion a nivel esquelético y se caracterizan por alteraciones
de forma, crecimiento o integridad de los huesos.

Operacionalizacion: alteracion en la forma, crecimiento o integridad de los
huesos presente al nacimiento o durante estudio de anatomopatologia
diagnosticado por Patélogos o Genetistas.

Tipo de variable: dicotomica

Medicion: presente o ausente

DEFECTOS CONGENITOS MAYORES.- variantes anatémicas, o funcionales
fuera de los parametros normales en humanos que requieren de correccion
quirurgica, o causan alteracién en el funcionamiento del érgano.
Operacionalizacion: presencia de una o mas alteraciones estructurales o
funcionales en el neonato, o durante la exploracion anatomopatolégica, valorado
por Patologo, Neonatdlogo o Genetista.

Tipo de variable: dicotomica

Medicion: presente o ausente




RESULTADOS

Se cuenta hasta el momento con resultados en el expediente de 497
pacientes a las que les fue realizado estudio de primer trimestre, fueron
seleccionados un total de 228 pacientes que cumplieron con los requisitos de
ingreso para conformar los grupos de estudio, repartidas en 195 para el grupo de
no expuestos y 33 expuestos ocupando un 85 y 15 por ciento del total como se
muestra en la grafica 1.

GRAFICA 1. PORCENTAJE DE PACIENTES CAPTADAS HASTA EL
MOMENTO DEL CORTE

PORCENTAJE DE PACIENTES CAPTADAS

m15% | Expuestos

| 85%

No expuestos

Fuente: base de datos cohorte primer trimestre Medicina Materno
Fetal INPer

Una vez hecha la agrupacion de la cohorte en no expuestos y expuestos,
encontramos que la comparacién por antecedentes ginecoobstétricos y edad fue
similar, encontramos que la mediana de la edad para ambos grupos fue de 33



afios y las edades maximas y minimas entre 17 y 44 anos, donde la diferencia
entre ambos fue un ano unicamente, el porcentaje de hijos previos con alteracion
cromosOmica fue mayor para el caso de los expuestos con un 2.2% mayor con
respecto a los no expuestos, de igual manera en el antecedente de hijo previo
con defecto congénito fue un 2.7% mayor para los expuestos. El resto de
antecedentes en cuanto a gestaciones, numero de partos y abortos previos es
muy semejante, esto lo podemos corroborar en la tabla 1.

TABLA 1. Caracteristicas en pacientes de grupo expuesto y no expuesto
para comparar la similitud entre grupos

Gestaciones Abortos previog

previas

Edad Hijo previo con Partos previos

Cromosomopatia

Hijo previo con
defecto congénito

Cesareas
previas

Md | Max | Min |Si|{% | No | % Si|% |No |% Md | Max | Min | Md | Max | Min | Md | Max | Min | SA |10

mas

EXPUESTOS |33 (44 (18 |2 |5.4|35 |94.6|/3 |8.1|34 (919(3 |9 0 1 3 0 1 7 0 21 (12

NO 33 |43 |17 |6 [3.2(180|96.8/10|5.4/176|94.6|3 12 |0 1 5 0 1 7 0 170| 25
EXPUESTOS

Md mediana, Max Maxima, Min Minima, SA sin antecedente
Fuente: base de datos cohorte primer trimestre Medicina Materno Fetal
INPer

Los antecedentes de importancia en cuanto a embarazos previos vy el
porcentaje de pacientes sin patologia son similares en ambos grupos,
encontrado que la gran mayoria son pacientes sanas y que las que fueron
encontradas con factores asociados ocupan el 30 y 40% para los expuestos y no
expuestos respectivamente. El principal factor por el que fueron enviadas a
estudio en el grupo de expuestos fue la edad mayor de 35 afios y en el grupo de
no expuestos la pérdida gestacional recurrente. Los factores que con menor
frecuencia se presentaron fueron infertilidad secundaria y la adolescencia en el
grupo de expuestos y el Rh negativo y patologia tiroidea en el grupo de no
expuestos, como se describe en la tabla 2.

TABLA 2. Antecedentes en embarazo previo en cohorte de estudio

Antecedente |No expuestos Expuestos

Frecuencia |% Frecuencia %
Sanos 119 60.62 22 66.6
DM 1 3 1.55 0 0
DM 2 8 414 2 6.06
Preeclampsia |2 1.03 0 0
HASC 0 0 2 6.06
Hipotiroidismo| 2 1.03 0 0
Hipertiroidismq 1 0.51 0 0
LES 1 0.51 0 0




Infertilidad 6 3.1 0 0
primaria

Infertilidad 3 1.55 1 3.03
secundaria

Pérdida 27 13.98 2 6.06
gestacional

rec.

Obito 8 414 0 0
Mayor de 35 |12 6.21 3 9.09
anos

Adolescente |0 0 1 3.03
Incompetencia| 2 1.03 0 0
istmico cervica

Rh negativo no 1 0.51 0 0
isoinmunizada

TOTAL 195 100 33 100

DM1 diabetes mellitus tipo 1, DM2 diabetes mellitus tipo 2, HASC hipertensién

arterial sistémica, LES lupus eritematoso sistémico

Fuente: base de datos cohorte primer trimestre Medicina Materno Fetal

INPer

En el embarazo actual el motivo por el que fueron enviadas a estudio de
primer trimestre principalmente fue la edad mayor a 35 afios, del total de
pacientes enviadas 45.2% del grupo de no expuestos tenia algun factor de
importancia para ser considerado embarazo de riesgo y 67.6% del grupo de
expuestos, haciendo notar que mas de la mitad de las pacientes en los no
expuestos eran sanas contra sélo un 32% en el grupo de expuestos. Asi mismo
se observa una disminucion en cuanto a la proporcion de pacientes sanas con
respecto a la tabla anterior, esto nos indicaria que a medida que se avanza en
edad y embarazos es factible que se presenten una mayor cantidad de

complicaciones.

TABLA 3. Factor de riesgo en el embarazo actual en ambos grupos de

estudio
Patologia No expuestos Expuestos

Frecuencia | % Frecuencia %
Sanos 111 56.5 10 30.3
DM 1 3 1.5 1 3.03
DM 2 8 4.1 2 6.06
Preeclampsia 4 2.05 0 0
HASC 0 0 2 6.06
Hipotiroidismo 4 2.05 0 0
Hipertiroidismo 1 0.5 1 3.03
LES 1 0.5 0 0
Infertilidad primaria |5 2.6 1 3.03




Infertilidad 6 3.1 0 0
secundaria

Pérdida gestacional |13 6.7 7 21.2
rec.

Obito 0 0 0 0
Mayor de 35 anos 29 15.0 8 24.24
Adolescente 0 0 0 0
Incompetencia 4 2.05 1 3.03
istmico cervical

Rh negativo no 1 0.5 0 0
isoinmunizada

Diabetes gestacional |5 2.6 0 0
TOTAL 195 100 33 100

DM1 diabetes mellitus tipo 1, DM2 diabetes mellitus tipo 2, HASC hipertension

arterial sistémica, LES lupus eritematoso sistémico

Fuente: base de datos cohorte primer trimestre Medicina Materno Fetal

INPer

Del total de 33 que presentaron tamizaje positivo para alguno de los cuatro
marcadores de interés en el presente estudio, que fueron considerados como

grupo de expuestos y distribuidos como se detalla en la grafica 2. El marcador

que con mayor frecuencia se encontré positivo en el tamizaje fué la inversiéon o

ausencia de onda “a@” en el ducto venoso, un total de 26 pacientes, por otra parte
la frecuencia cardiaca fetal por debajo de 100 latidos por minuto considerada
como bradicardia severa hasta el momento no cuenta con ningun caso positivo.

GRAFICA 3. NUMERO DE PACIENTES CON TAMIZAJE POSITIVO POR
MARCADOR DE PRIMER TRIMESTRE DETECTADO

EXPUESTOS

30+

25+

20

PACIENTES # 15-

10

1 Onda ““a” invertida ducto venoso
2 Longitud femoral menor a percentil 5
3 Arteria umbilical Ginica
4 Bradicardia severa




Fuente: base de datos cohorte primer trimestre Medicina Materno Fetal
INPer

Los diferentes desenlaces perinatales que se presentaron en ambos grupos
de estudio fueron los que se muestran en la tabla 4, en el grupo de expuestos la
proporcion de pacientes con resultado perinatal adverso es cuatro veces mayor
con respecto al grupo de no expuestos, con un total 11.91% contra un 42.42%
en los expuestos, siendo los principales desenlaces el aborto y defectos
congenitos mayores, haciendo notar que en el grupo de no expuestos el parto
pretérmino es principal desenlace presente con un total de 8 casos.

Finalmente la presentacion de resultados perinatales adversos se dio de la
siguiente manera de acuerdo con los datos obtenidos hasta el momento del
corte, el principal resultado perinatal presente fué en el grupo de expuestos el
aborto con cuatro casos, dos de ellos para onda “a” ausente, uno para longitud
femoral menor a percentil 5 y otro mas para arteria umbilical unica. Siguen los
defectos congénitos con tres casos uno para cada uno de los marcadores
positivos, dos 6bitos uno para onda “a” ausente en ducto venoso y el otro caso
para longitud femoral menor a percentil 5, llama la atencién que el resultado
perinatal que con mayor frecuencia se presenté en los no expuestos fue el parto
pretérmino con 8 casos y so6lo uno en el grupo de expuestos, todo esto se
muestra en la tabla 4.

TABLA 4. Resultados perinatales adversos que se presentaron en la
cohorte de estudio

Aborto | Defectos | Obito | Cardiopatia| RCIU |Displasia |Parto TOTAL
congénitos esqueléticg pretérmino
Expuestos 4 3 2 1 1 2 1 14
(42.42%
No 5 3 4 1 1 1 8 23
expuestos (11.91%

RCIU retardo de crecimiento intrauterino
Fuente: base de datos cohorte primer trimestre Medicina Materno Fetal
INPer




DISCUSION

Es importante reconocer que los diferentes marcadores que estamos
utilizando tienen una baja prevalencia de ahi que es necesario tener mejores
métodos para captar pacientes y realizar la evaluacion temprana de los
embarazos, para de esta manera completar la muestra y que se reconozca la
importancia del estudio de primer trimestre no s6lo como método de tamizaje
para cromosomopatias sino, también como método para busqueda de
marcadores que pudieran predecir resultados adversos perinatales, actualmente
con la muestra de pacientes que contamos en el grupo de expuestos no nos es
posible realizar el analisis para determinar tendencias o hacer inferencias, por lo
que tenemos que continuar con la recoleccién de muestra para completarla y de
esta manera poder determinar la utilidad de los marcadores y ver si pueden ser
incorporados a la practica clinica rutinaria dentro de el estudio de primer
trimestre.

Las caracteristicas de los grupos hasta el momento son similares (edad,
paridad, pérdidas gestacionales, etc.), por lo que de continuar la recoleccion y
persistir estas caracteristicas podriamos fortalecer las asociaciones encontradas,
por otra parte existe una clara disminucion en el grupo de pacientes sanas con
respecto al embarazo previo en la cohorte de los expuestos, esto podria estar
relacionado con que las pacientes a medida que avanza el tiempo tienden a
complicarse con patologias del tipo de las cronico degenerativas, es importante
entonces dentro del estudio integral del control prenatal realizar tamizaje para
este tipo de patologias o bien realizar la busqueda intencionada con objeto de
una deteccion oportuna. Observamos también un aumento en la proporcion de
los grupos de pérdida gestacional recurrente y la edad mayor a 35 afios entre el
embarazo previo y el actual, esto muestra que son pacientes incluidas en largos
seguimientos dentro de los protocolos de pérdida gestacional o infertilidad y que
por tanto llegan a edades mayores para la concepcion, si bien son pacientes que
se encuentran en estudio de algun otro factor de riesgo por el que estan
perdiendo los embarazos, en ellas muchas veces es detectada de forma tardia
alguna patologia relacionada con estas entidades como son el sindrome de
anticuerpos antifosfolipidos o endometriosis, y por la misma edad la frecuencia
de patologias crénico degenerativas aumenta, por lo que en este grupo de
pacientes es importante el estudio de otros factores que tienen relevancia desde
el punto de vista de la inmunologia reproductiva y en muchas ocasiones no se
toman en cuenta. La presencia de una mayor proporcion de pacientes con
enfermedades cronico degenerativas nos debe alertar en cuanto a la fase de
anadlisis estadistico puesto que algunas de ellas pueden funcionar como
variables intercurrentes en la presentacion de resultados perinatales adversos,
tal es el caso de: diabetes mellitus, hipertension y pérdida gestacional
recurrente.

La diabetes mellitus puede funcionar como variable confusora para los
casos de defectos congénitos, puesto que se ha visto una mayor frecuencia en
la presentacién de estos con un RR de15.5 para sistema nervioso central y 18
para cardiopatias, encontramos que tiene relacion también con los siguientes
resultados perinatales adversos: aborto con un riesgo relativo de 3, asfixia



perinatal hasta en 27% de los casos, para 6bito con razon de momios(OR) de
2.2 y en los casos tratados con insulina de 7, en estos casos pudiera ser
considerada como una variable intercurrente®. La hipertension arterial sistémica
tiene relacion con la presentacion de obito y se ha asociado con una razon de
momios de 1.5 a 1.8%°. La presencia de lupus eritematoso con 6bito se asocia
con un OR de 6 y se ha observado presentacién de cardiopatia en algunos de
estos fetos, asi mismo cuando se encuentra sindrome de anticuerpos
antifosfolipidos secundario se han encontrado mayor proporcion de recién
nacidos con retardo de crecimiento?®®. Se ha relacionado también la edad
materna mayor de 35 afios con 6bito con un OR de 5.1%% Por este motivo en la
fase de analisis es de suma importancia implementar la regresién logistica
tomando en cuenta estos factores como variables confusoras e intercurrentes,
ya que con lo descrito nos podemos dar cuenta que intervienen de manera
significativa en la presentacion de diversos resultados perinatales adversos que
son objeto en el presente estudio, por lo que deberan ser controlados en esta
fase de analisis, ya que en los criterios de exclusion no fueron tomados en
cuenta para determinar la seleccién de las pacientes.

En cuanto a los resultados que se han presentado en los pocos pacientes
captados, de acuerdo con la literatura, encontramos que, en lo que respecta a la
onda “a@” ausente del ducto venoso soélo nos ha reportado una cardiopatia y el
resultado que se encuentra presente en mayor numero es el aborto con dos
casos, cuando esperamos que las cardiopatias sean los casos principalmente
detectables por este marcador. Utilizando la longitud femoral por debajo del
percentil 5 se han detectado dos de tres casos de displasias 6seas y un falso
positivo, comparado con los reportes en primer trimestre, en donde se encontré
deteccion de 2 de cinco casos, tenemos una mayor deteccion hasta el momento
y si se compara con lo obtenido en el segundo trimestre en el que se detectan 21
de 30 casos tenemos un porcentaje similar. Es importante recalcar que la
principal variedad de displasia esquelética detectada es la osteogénesis
imperfecta y acondrodisplasia, ambos son los casos que se han detectado hasta
el momento. Finalmente para arteria umbilical unica no se observa por el nimero
de casos predominio de algun resultado perinatal adverso, ya que Unicamente se
tienen un caso para cada uno de los desenlaces.

Dada la muestra colectada hasta el momento, requerimos de una mayor
cantidad de pacientes con tamizaje positivo, por ende tenemos que mejorar los
métodos para captar pacientes, sensibilizando a los médicos de primer contacto
para que se realice el estudio de primer trimestre, requerimos aproximadamente
3000 pacientes para completar el grupo de expuestos y de seguir con este ritmo
tardariamos 6 afios en completar 3000 tamizajes, de ahi la importancia de que
participen de manera integral todos los servicios en este programa. Si con este
reducido grupo de pacientes expuestos realizaramos el calculo de riesgos
relativos como originalmente se planted, obtenemos datos que no son confiables
debido a que encontramos intervalos de confianza demasiado amplios que no
son de utilidad en este momento, y que se encuentran por debajo de la unidad,
por esta misma razén no es posible aun obtener poder estadistico para intentar
ofrecer tendencias del estudio o bien rechazar la hipétesis de nulidad y
determinar si es valido o no. Nos queda entonces continuar con el tamizaje y



completar la muestra para determinar si estos marcadores pudieran ser
incluidos en la practica rutinaria de primer trimestre.



CONCLUSIONES

Podemos obtener como conclusién en esta fase de corte del estudio que
los principales factores de riesgo que presentan las pacientes en nuestra
muestra son la edad materna y la pérdida gestacional recurrente, de tal manera
que los marcadores se encuentran con mayor frecuencia presentes en este
grupo de pacientes, de ahi la importancia que sean identificadas de manera
temprana para poder ser enviadas a tiempo a realizacion del estudio de primer
trimestre.

Pudimos identificar variables que funcionan como confusoras e
intercurrentes de acuerdo con su ubicacion en la linea causal, dentro del primer
caso la diabetes para la presentacion de defectos congénitos mayores y en las
segundas el lupus, la edad materna mayor de 35 y la hipertensidén. Estas
deberan ser controladas en la fase de analisis de datos que los resultados
tengan mayor validez.

Hasta el momento por la cantidad de casos no es posible aun realizar
inferencias y hay que esperar para obtener resultados finales, por lo que se
plantea el seguimiento del estudio en afnos posteriores para poder tener
resultado validos.
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ANEXO 1

HOJA DE CAPTURA
REGISTRO NOMBRE
EDAD G P . C A
SEMANAS DE GESTACION FUM USG prev.
MARCADOR CUANTIFICACION TAMIZAJE TAMIZAJE
NEGATIVO POSITIVO
LCC mm|
Sen|
LF mm
Sen|
FCF Ipm
Hueso nasal Presente
Ausente
Ducto venoso Presente
Ausente
Cordon umbilical Diametro mm
No. De vasos
Notch Presente
Ausente
Alteraciones
morfoldgicas
EDAD GESTACIONAL AL NACIMIENTO SEM

ViA DE CONCLUSION DEL EMBARAZO

FECHA PESO Y SEXO CARACTERISTICAS




ANEXO 2

ESTANDARIZACION

Se utilizara para la medicién de los diferentes marcadores del primer
trimestre un equipo de ultrasonido marca ATL HDI 1500 imagen, el transductor a
utilizar en todos los casos de tipo convexo con multifrecuencia de 3 a 5 mHz,
bidimensional con el aditamento doppler color, de poder y pulsado. La medicién
se llevara a cabo por los médicos adscritos al departamento de Medicina
Materno Fetal del Instituto Nacional de Perinatologia certificados por la Fetal
Medicine Foundation en ultrasonografia de primer trimestre, durante el periodo
2002-2006 con la siguiente técnica: paciente en decubito dorsal, mediante
ultrasonografia abdominal, el feto una vez localizado en posicion neutra, se
realiza un corte sagital en el que se mide longitud craneo cauda, sobre esta
misma posiciéon se realiza la medicion de la frecuencia cardiaca fetal colocando
el doppler sobre el corazon del feto que se visualiza y se mide la distancia entre
crestas para determinar la FCF de acuerdo con tablas preestablecidas en el
equipo, en la misma posicion fetal se mide el ducto venoso colocando el doppler
en la zona inmediatamente por debajo del corazoén, visualizandose a nivel
hepatico vaso ecolucido en donde se realiza la medicion, hasta obtener la onda
de flujo caracteristica y constante guiandose también por el sonido del flujo, o
bien por visualizacion mediante Doppler color del ducto; la longitud del fémur se
toma en un corte sagital o coronal del mismo en el que se observe en su
totalidad cuidando de poner los calipers en forma adecuada, la visualizacion de
las arterias uterinas a su salida del feto se realiza mediante un corte axial a nivel
de vejiga se coloca el doppler color y obtenemos la imagen de los vasos
umbilicales que rodean a la vejiga y salen al cordon umbilical.

ONDA “A” INVERSA EN EL DUCTO VENOSO

LONGITUD FEMORAL

FCF e e e e——

ARTERIA UMBILICAL UNICA

De esta manera es como se llevara a cabo la medicion de los diferentes
marcadores que vamos a utilizar en el estudio.



ANEXO 3
TABLA DE HUESOS TUBULARES (JEANTY)

[Edad Fémur Humero Tibia Fibula Ulna Radio Clavicula

St 50 95 |5 50 95 |5 50 95 |5 50" 95" |5* 50" 95 |57 50 95" [5f 500 957
12 4 9 14 5 9 13 3 7 11 5 8 7 8 13 18
13 7 12 17 9 13 17 6 10 14 8 11 10 10 15 20
14 10 15 20 12 16 20 9 13 17 11 O N7 13 11 16 21
15 14 19 24 14 18 22 12 16 20 14 12 16 20 6 15 24 12 17 22
16 17 22 27 17 21 25 15 19 23 17 19 23 9 18 27 13 18 23
17 20 25 30 20 24 28 18 22 26 8 19 30 17 21 25 11 20 29 14 19 24
18 23 28 33 23 27 31 20 24 28 11 22 33 20 24 28 13 22 31 15 20 25
19 26 31 36 25 29 33 23 27 31 13 24 35 22 26 30 15 24 33 16 21 26
20 28 33 38 28 32 36 25 29 33 16 27 38 25 29 33 18 27 36 17 22 27
21 31 36 41 30 34 38 28 32 36 18 29 40 27 31 35 20 2 38 18 23 28
22 34 39 44 32 36 40 30 34 38 20 31 42 29 33 37 22 31 40 20 25 30
23 36 41 46 34 38 42 32 36 40 22 33 44 31 35 39 23 32 41 21 26 31
24 39 44 49 37 41 45 35 39 43 24 35 46 33 37 41 25 34 3 22 27 32
25 41 46 51 39 43 47 37 41 45 26 37 48 35 39 43 27 36 45 23 28 33
26 44 49 54 41 45 49 39 43 47 28 39 50 37 41 45 28 37 46 24 29 34
27 46 51 56 42 46 50 41 45 49 30 41 52 39 43 47 30 39 48 25 30 35
28 48 53 58 44 48 52 43 47 51 32 43 54 40 44 48 31 40 49 26 31 36
29 51 56 61 46 50 54 45 49 53 34 45 56 42 46 50 33 42 51 27 32 37
30 53 58 63 48 52 56 47 51 55 36 47 58 43 47 51 34 43 52 29 34 39
31 55 60 65 49 53 57 48 52 56 37 48 59 45 49 53 35 44 53 30 35 40
32 57 62 67 51 55 59 50 54 58 39 50 61 46 50 54 36 45 54 31 36 41
33 59 64 69 52 56 60 52 56 60 40 51 62 48 52 56 37 46 55 32 37 42
34 60 65 70 53 57 61 53 57 61 41 52 63 49 53 57 38 47 56 33 38 43
35 62 67 72 54 58 62 55 59 63 43 54 65 50 54 58 39 48 57 34 39 44
36 64 69 74 56 60 64 56 60 64 44 55 66 51 55 59 39 48 57 35 40 45
37 66 71 76 57 61 65 57 61 65 45 56 67 52 56 60 40 49 58 36 41 46
38 67 72 77 57 61 65 58 62 66 46 57 68 53 57 61 40 49 58 37 42 47
39 69 74 79 58 62 66 60 64 68 47 58 69 53 57 61 41 50 59 39 44 49
40 70 75 80 59 63 67 61 65 69 48 59 7 54 58 62 41 50 59 40 45 50




TABLA 4
PERCENTIL 95 PARA TRANSLUCENCIA NUCAL DE ACUERDO CON
LONGITUD CRANEO CAUDA. NICOLAIDES 2005.

LCR| Percentil 95th (mm)
45 2.10
46 2.115
47 2.130
48 2.146
49 2.161
50 2.176
51 2.192
52 2.207
53 2.223
54 2.238
55 2.253
56 2.269
57 2.284
58 2.299
59 2.315
60 2.330
61 2.345
62 2.361
63 2.376
64 2.392
65 2.407
66 2.422
67 2.438
68 2.453
69 2.468
70 2.484
71 2.499
72 2.515
73 2.530
74 2.545
75 2.561
76 2.576
77 2.592
78 2.606
79 2.622
80 2.653
81 2.653
82 2.668
83 2.684
84 2.699
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