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CAPITULO 1
INTRODUCCION

Durante los ultimos 20 afios, ha habido un incremento del 400% en la tasa de
nacimientos multiples. Durante el mismo periodo el nacimiento incrementé su tasa
de natalidad en solo el 6%, y el nacimiento gemelar en un 52%.

El incremento en embarazos mdultiples se asocia con una mayor tasa de
prematuridad y frecuencia de recién nacidos de bajo peso, y por tanto aumento en
la incidencia de las enfermedades asociadas a ello, se describe que el embarazo
pretérmino es la principal causa de morbilidad y mortalidad neonatal en las
gestaciones gemelares. Ademas, la incidencia de complicaciones esta
directamente relacionada con el numero de fetos in utero. (12)

En México se refiere que los embarazos multiples representan sélo el 2.5% de
la poblacion y aportan el 12.6% de la mortalidad perinatal (13).

En el Instituto Nacional de Perinatologia, los recién nacidos de embarazos
multiples en el afio 2007 correspondieron al 8.7% del total de nacimientos. Y
debido a que es una poblacién especialmente vulnerable, debemos conocer la
tasa de mortalidad y cuales son las enfermedades que se presentan en ellos, asi
como su frecuencia.

Es importante conocer la tasa de mortalidad especifica en recién nacidos de
embarazos multiples y la incidencia de enfermedades en esta poblacion en la
actualidad.

Por lo que se realiza un estudio prospectivo, descriptivo, con el objetivo de
conocer la tasa de mortalidad y la frecuencia de enfermedades en los recién
nacidos de embarazos mdultiples en el Instituto Nacional de Perinatologia en el
periodo enero a diciembre de 2008.



RESUMEN

Objetivo. Conocer la tasa de mortalidad y la frecuencia de enfermedades en los
recién nacidos de embarazos multiples en el Instituto Nacional de Perinatologia en
el periodo enero a diciembre de 2008.

Método. Estudio descriptivo, longitudinal, prospectivo. Se calcularon
porcentajes y tasa de mortalidad.

Resultados. Se incluyeron un total de 384 fetos y recién nacidos de embarazos
multiples, de los cuales 362 son productos de embarazos dobles, 12 de
embarazos triples, 10 de embarazos quintuples. El 15.6% por algin método de
reproduccion asistida. Una mediana de edad gestacional de 35.5 semanas. La
enfermedad materna mas frecuente fue toxemia, seguido de diabetes. El 59.3%
presentd peso por debajo de la percentila 10 para EG. La enfermedad mas
frecuente fue sindrome de adaptacion pulmonar (29.7). La tasa de mortalidad
neonatal 4.3 muertes por cada 100 RN vivos.

Conclusiones. La edad gestacional encontrada es mayor que en lo reportado
en la literatura. Enfermedad materna mas frecuente fue la toxemia. Mas de la
mitad de los pacientes presentaron RCIU. La tasa de mortalidad fue de 4.3/100,
principalmente por enfermedades asociadas a prematurez.



ABSTRACT

Aim. To meet the mortality rate and frequency of disease in infants of multiple
pregnancies at the National Institute of Perinatology in the period January to
December 2008.

Method. Descriptive, longitudinal, prospective study. We calculated percentages
and mortality rate.

Results. We included a total of 384 fetuses and newborns from multiple
pregnancies, of which 362 are products of twin pregnancies, 12 triplet pregnancies,
10 pregnancies fivefold. 15.6% for any method of assisted reproduction. The
median gestational age of 35.5 weeks. The disease was more frequent maternal
toxemia, followed by diabetes. The 59.3% had weight below the 10th percentile for
EG. The disease was more frequent adaptation pulmonary syndrome (29.7). The
neonatal mortality rate 4.3 deaths per 100 live RN.

Conclusions. Gestational age is greater than that found in data reported in the
literature. More frequent maternal disease was toxaemia. More than half of the
patients had IUGR. The mortality rate was 4.3/100, mostly from diseases
associated with prematurity.



CAPITULO 2
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Durante los ultimos 20 afios se ha reportado un incremento del 400% en la tasa
de nacimientos multiples, durante el mismo periodo hubo un incremento en la tasa
de natalidad gemelar en un 52% (1).

Uno de los factores que a nivel mundial se relacionan con el incremento en
embarazos multiples es el aumento de procedimientos para tratamiento de la
fertilidad. EIl Instituto Nacional de Perinatologia es un hospital de tercer nivel de
atencion que cuenta con servicio de Biologia de la Reproduccion, por lo que existe
un mayor porcentaje de embarazos mdltiples. En el afio 2007, en el Instituto hubo
un total de 5,459 nacimientos, de los cuales 473 fueron de embarazos multiples,
es decir, el 8.6%. De ellos, el mayor porcentaje lo ocupan productos de embarazos
dobles (91.7%), seguido de los productos de embarazos triples (5.7%) y, por
altimo de cuéadruples (2.5%).

El incremento en embarazos mdultiples se asocia con una mayor tasa de
prematuridad y frecuencia de recién nacidos de bajo peso, y por tanto aumento en
la incidencia de las enfermedades asociadas a ello, se describe que el embarazo
pretérmino es la principal causa de morbilidad y mortalidad neonatal en las
gestaciones gemelares. Ademas, la incidencia de complicaciones esta
directamente relacionada con el nimero de fetos in Gtero.

Se describen anomalias congénitas hasta en el 5% de los recién nacidos de
embarazos multiples (4), en cambio, la incidencia mundial de defectos congénitos
al nacimiento oscila entre 25 y 62/1000, en la poblacion general de paises de
América Latina se encuentran tasas de 12/1000 recién nacidos vivos (12).

En el Instituto Nacional de Perinatologia la incidencia de gestaciones triples es
de 1:1208 en un periodo de seis afios, con una tasa de mortalidad de 288 por
1000 nacidos vivos. En los nacimientos triples la tasa de mortalidad para el
segundo infante es del doble que para el primero (13). Es importante conocer la
tasa de mortalidad especifica en recién nacidos de embarazos mdultiples y la
incidencia de enfermedades en esta poblacién en la actualidad.



CAPITULO 3
ANTECEDENTES

Durante los ultimos 20 afios, ha habido un incremento del 400% en la tasa de
nacimientos multiples. Durante el mismo periodo el nacimiento incrementé su tasa
de natalidad en solo el 6%, y el nacimiento gemelar en un 52%. El incremento en
la tasa de nacimientos triples ha sido mas marcado en mujeres de mas de 40 afios
de edad. Existen dos razones principales para ello. Primero, la tendencia a tener
hijos a mayor edad, lo cual en si mismo esta asociado con incremento en el riesgo
de nacimientos multiples; y el segundo y tal vez mas importante, el incremento en
el disponibilidad y uso de medicamentos y procedimientos para mejorar la
fertilidad. (1)

De acuerdo con el incremento en los embarazos multiples, ha habido también
un incremento en la tasa general de prematuridad y la frecuencia de recién
nacidos de bajo peso al nacer. Los embarazos gemelares estan en riesgo de
nacimiento pretérmino. De hecho, el 58.2% de los gemelos nacen pretérmino
(menos de 37 sdg), y 11.9%de los gemelos nace menos de 32 sdg. Los gemelos
tienen cerca de 11 veces mas probabilidad de tener muy bajo peso al nacer
(menor de 1500g) en comparacion con embarazos Unicos, y mas de la mitad tiene
bajo peso al nacer (menos de 2500g). El nacimiento pretérmino es la principal
causa de morbilidad y mortalidad neonatal en las gestaciones gemelares, y ha
mostrado ser el principal contribuyente al costo del cuidado neonatal. (2)

La gestacion multiple produce una distension uterina excesiva, lo cual esta
descrito como un factor de riesgo para trabajo de parto pretérmino. Un aumento en
el estiramiento del miometrio induce la formacion de uniones gap,
sobrerregulacion de los receptores de oxitocina, y produccion de prostaglandina
E2 y F2 y las cadenas ligeras de miosina cinasa, los cuales son eventos criticos
gue preceden las contracciones uterinas y la dilatacion cervical.

La distension del compartimiento fetal también contribuye a la activacion del
miometrio. Citocinas, protaglandinas y colagenasa se producen por un
estiramiento excesivo de la membrana fetal (3).

En Estados Unidos, las Estadisticas Vitales Nacionales para embarazos
multiples se informa una edad media de nacimiento a las 32.2 semanas de
gestacion, con un 34.6% de los nacimientos entre las 34 y 36 sdg. El peso medio
es de 1698 g. (1)

La incidencia de complicaciones esta directamente relacionada con el numero
de fetos in Utero. En la serie publicada en 2001 por Devine y cols, realizada en el
New England Medical Center, Boston Massachusetts se incluyeron 100



embarazos triples. De los que hubo 296 recién nacidos vivos, con cuatro casos de
muerte fetal intrauterina. De los 196 vivos, hubo 21 nacidos en una edad
gestacional previable (menos de 24 sdg) y murieron poco después del nacimiento,
otras 6 muertes neonatales relacionadas con complicaciones de prematurez
extrema (24-25 sdg). La mortalidad corregida fue de 97/1000. El peso medio al
nacimiento fue de 1665 g. La edad gestacional media la nacimiento fue de 33
semanas. El 5% de los neonatos fue diagnosticado con anomalias congénitas. En
orden decreciente las complicaciones neonatales encontradas fueron: sindrome
de distrés respiratoria, taquipnea transitoria del recién nacido, persistencia de
conducto arterioso, hemorragia intraventricular, retinopatia del prematuro,
enfermedad pulmonar cronica, enterocolitis necrosante y sepsis. En cuanto a las
complicaciones obstétricas, la mas frecuente fue trabajo de parto pretérmino, en
un 78% de las pacientes (4).

En México se refiere que los embarazos multiples representan sélo el 2.5% de
la poblacion y aportan el 12.6% de la mortalidad perinatal (13).

Por si mismo, el nacimiento por cesarea electiva a término se asocia con un
mayor riesgo de morbilidad respiratoria en el neonato comparado con el
nacimiento por via vaginal (5).

En 1996 se public6 un estudio realizado en el Instituto Nacional de
Perinatologia, las tres patologias mas importantes encontradas en gemelos dobles
fueron: Sepsis, enfermedad de membrana hialina y hemorragia subependimaria
intraventricular (12).

MORBIMORTALIDAD EN EL SEGUNDO GEMELO

Varios estudios han confirmado que el segundo gemelo, en los embarazos
dobles, tiene mayor probabilidad de sufrir mortalidad perinatal y mayor morbilidad
neonatal seria que el primero. El modo de nacimiento y la presentacion se han
implicado como los determinantes primarios de resultados perinatales adversos
del segundo gemelo. Otros factores, incluyendo la discordancia del peso, intervalo
internacimiento 'y género, han sido también evaluados como posibles
determinantes del riesgo incrementado en el segundo gemelo. En su estudio,
Armson (6) confirma que el segundo gemelo tiene mas probabilidad de sufrir
resultado perinatal adverso independientemente del peso al nacer, género,
presentacion o modo de nacimiento, con un OR de 3.787 (IC 95% 2.31-6.16).
Tanto los gemelos monocoridnicos como los dicoridnicos existe mayor riesgo para
el segundo gemelo.

La tasa de morbilidad perinatal es mayor en los pares de gemelos que tienen
una discordancia en el peso al nacer de mas de 20%, particularmente cuando el
segundo gemelo es mas grande que el primero. En esos casos también se han



encontrado mayores incidencias de sufrimiento fetal, requerimiento de oxigeno,
sindrome de dificultad respiratoria y menores cifras de Apgar a los 5 minutos, asi
como mayores problemas mecanicos al nacimiento y depresion respiratoria (7).

El nacimiento del Segundo gemelo entre 15 y 30 minutos después del
nacimiento vaginal del primero se asocia con mayor morbilidad (6).

El retraso en el crecimiento intrauterino en gemelos pretérmino discordantes
se asocia con un incremento del riesgo en 7.7 veces para mayor morbilidad
neonatal. La mortalidad o morbilidad neonatal severa (definida como SDR severo,
hemorragia intraventricular grado 3-4 o0 enterocolitis necrosante) son
significativamente mayores en pacientes gemelos discordantes de peso bajo para
edad gestacional que en discordantes con peso adecuado. Por lo tanto, los
gemelos discordantes con retraso en el crecimiento intrauterino (RCIU) requieren
monitorizacion mas estrecha que los pacientes sin RCIU (8).

Los segundos gemelos con muy bajo peso al nacer tienen un riesgo
significativamente mayor para SDR, enfermedad pulmonar cronica y muerte. No
parece haber un efecto protector del nacimiento por cesarea para este incremento
en el riesgo en el segundo gemelo (9)

La influencia del orden del nacimiento no se encuentra muy clara. Se ha
encontrado un incremento pequefio pero significativo en el riesgo de mortalidad
(OR 1.24, IC 95% 1.02-1.51). Algunos estudios han sugerido que el mayor riesgo
en SDR se encuentra solo en pacientes nacidos por via vaginal y se relaciona con
aumento en la incidencia de presentacién andmala y la presumible “asfixia” en el
segundo gemelo, pero otros estudios no confirman estos hallazgos. Aunque el
segundo gemelo tiene un riesgo incrementado de presentacion anomala, no hay
un incremento en el riesgo de puntuacion de Apgar a los 5 minutos baja o
necesidad de medidas de reanimacion. Ademas la asfixia clinicamente evidente
no es parte de la causa de incremento en el riesgo de SDR en los segundos
gemelos. De cualquier manera, una posibilidad no probada es que la hipoxia
transitoria y/o acidosis puede afectar la funcion del surfactante, lo cual podria
contribuir al desarrollo de dificultad respiratoria leve (6).

En México, en el estudio de Fernandez-Carrocera en 1996 se reporta una
diferencia significativa en la puntuacion de Apgar al minuto, a favor de los primeros
gemelos (en comparacion con el segundo) en el limite de 4 a 6 puntos, a los cinco
minutos no hubo diferencias (12).

EMBARAZOS TRIPLES

Se han estudiado los resultados neonatales en embarazos multiples
concebidos en forma espontdnea y por reproduccion asistida. En su estudio,



Zuppa Yy cols reportan edad gestacional y peso al nacimiento similares en ambos
grupos. No encontraron diferencias significativas en las tasas de peso bajo para
edad gestacional, discordancia, y morbilidad neonatal. Sus resultados sugieren
gue pudiera haber una incidencia de mayor morbilidad neonatal, especialmente
malformaciones, en el grupo de reproduccion asistida, pero no existe un estudio
mas grande que lo confirme. (10)

El estudio de Kaufman et al de hace ya 10 afios (11) reportdé que en recién
nacidos de embarazos triples encontraron resultados similares a los neonatos de
embarazos Unicos o gemelares dobles, cuando se estratificaron por edad
gestacional, nacidos entre las 24 y 34 sdg, encontrando solo diferencia
clinicamente significativa en un incremento en la incidencia de retinopatia del
prematuro en trillizos.

En el Instituto Nacional de Perinatologia la incidencia de gestaciones triples es
de 1:1208 en un periodo de seis afios, con una tasa de mortalidad de 288 por
1000 nacidos vivos. En los nacimientos triples la tasa de mortalidad para el
segundo infante es del doble que para el primero (13).



CAPITULO 4
OBJETIVOS

Objetivo General

Conocer la tasa de mortalidad y la frecuencia de enfermedades en los recién
nacidos de embarazos multiples en el Instituto Nacional de Perinatologia en el
periodo enero a diciembre de 2008.

Objetivos Especificos

1. Conocer la tasa de mortalidad en los fetos y recién nacidos de embarazos
multiples en el afio 2008.

2. Describir la frecuencia de complicaciones maternas y fetales durante la
etapa gestacional.

3. Describir la frecuencia de las enfermedades neonatales en los productos de
embarazos mdltiples.

4. Conocer las causas de mortalidad fetal en embarazos multiples

5. Conocer los dias de estancia hospitalaria y el estado al egreso de los recién
nacidos.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cual es la tasa de mortalidad en fetos y recién nacidos de embarazos
multiples?

¢, Cuales son las enfermedades mas frecuentes y cudl es su incidencia en recién
nacidos de embarazos multiples?

Debido a que es un estudio descriptivo no requiere la elaboracion de una
hipotesis.



JUSTIFICACION

Los recién nacidos de embarazos multiples presentan un incremento en la tasa
de prematuridad y, con ello, aumento también de las complicaciones asociadas a
ello. Otras condiciones, como el nimero de fetos in Gtero, el orden de nacimiento,
el retraso en el crecimiento intrauterino y la discordancia en los pesos al
nacimiento, se asocian a una mayor morbilidad y mortalidad neonatal.

En el Instituto Nacional de Perinatologia, los recién nacidos de embarazos
multiples en el afio 2007 correspondieron al 8.7% del total de nacimientos. Y
debido a que es una poblacién especialmente vulnerable, debemos conocer la
tasa de mortalidad y cuales son las enfermedades que se presentan en ellos, asi
como su frecuencia.

Con los datos obtenidos podremos conocer las enfermedades mas frecuentes
en este grupo de pacientes, y de esta manera, enfocarnos a los recursos que el
hospital requiere para su atencién. Este estudio podra servir de guia para futuros
trabajos. Y ademas, permitird tener una vision del personal médico encargado del
manejo de estos pacientes en cuanto a la morbilidad asociada, y plantear la
necesidad de medidas preventivas en las pacientes con embarazos multiples y/o
medidas de intervencion temprana en los recién nacidos.

El INPerlER cuenta con un servicio de Neonatologia bien estructurado, ademas
existe registro de todos los recién nacidos, que permite ubicar los productos de
embarazos multiples, por lo que se cuenta con los medios necesarios para poder
realizar el estudio.
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CAPITULO 5
DISENO METODOLOGICO

DISENO DEL ESTUDIO

Descriptivo, Longitudinal, Prospectivo.

CRITERIOS DE SELECCION
Criterios de Inclusién

1. Recién nacidos de embarazo multiple, nacidos en el INPerlER

2. Productos de embarazos multiples que hayan fallecido en etapa fetal y con
atencién materna en el INPerlER

3. Sin importar peso, sexo y edad gestacional

4. Independientemente de patologia materna

5. Sin importar si son espontaneos o inducidos por método de fertilizacion

Criterios de eliminaciéon

1. No contar con el expediente completo
2. Traslado a otra unidad hospitalaria

TIPO DE MUESTREO

No probabilistico de casos consecutivos

TAMANO DE LA MUESTRA

Todos los fetos y recién nacidos de embarazos multiples en 2008.

POBLACION DE ESTUDIO
Universo de estudio

Fetos y recién nacidos cuyas madres hayan sido atendidas en el INPerlER

11



Muestra

Todos los fetos y recién nacidos de embarazos multiples.

DESCRIPCION Y OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Embarazo multiple

Definicién conceptual. Gestacion con mas de un producto.

Definicion operacional. Se definira por el nidmero de productos in utero.
Clasificada como: doble, triple, cuadruple, quintuple.

Tipo de variable. Cualitativa continua.

Edad gestacional

Definicién conceptual. Periodo de tiempo comprendido entre la concepcién y el
nacimiento.

Definicién operacional. Edad gestacional en semanas completas, calculada por
fecha de ultima menstruacién (FUM), cuando ésta sea confiable. Calculada por
Capurro o Ballard en caso de FUM no confiable.

Tipo de variable. Cuantitativa discreta.
Nivel de medicion. Semanas.

Peso al nacimiento

Definicion conceptual. El peso es la medida de la fuerza de gravedad que ejerce
sobre un cuerpo.

Definicion operacional. Peso en gramos medido al nacimiento.
Tipo de variable. Cuantitativa continua.
Nivel de medicion. Gramos.

Restriccion en el crecimiento intrauterino

Definicion conceptual. Es una medida de crecimiento fetal que es menor que el
normal para el potencial del crecimiento de un neonato especifico.

12



Definicidn operacional. Peso menor al percentil 10 para la edad gestacional, de
acuerdo a las tablas de referencia de Lubchenco.

Tipo de variable. Cualitativa dicotémica.
Nivel de medicion. Presente/ausente.

Crecimiento fetal discordante

Definicién conceptual y operacional. Diferencia del peso al nacimiento entre los
neonatos de un mismo embarazo de mas del 20%.

Tipo de variable. Cualitativa dicotémica.

Apagar

Definicion conceptual. Examen realizado a los neonatos para valoracion de su
estado general después del nacimiento. Evalia los parametros: frecuencia
cardiaca, esfuerzo respiratorio, tono muscular, irritabilidad refleja, coloracién. En
una escala de 0 a 10 puntos.

Definicién operacional. Calificacion de Apgar al minuto y a los cinco minutos de
vida.

Tipo de variable. Cuantitativa discreta.
Silverman

Definicidn conceptual. Indicador del estado respiratorio del recién nacido. Evalta
parametros de dificultad respiratoria: aleteo nasal, tiraje intercostal, movimientos
toracoabdominales, retraccion xifoidea y quejido espiratorio. En una escala de 0 a
10.

Definicion operacional. Puntuacion de Silverman a los 10 minutos de vida.
Tipo de variable. Cuantitativa discreta.
Enfermedades en el Embarazo

Diabetes mellitus

Definicion conceptual. Desorden del metabolismo que conduce a falta de
utilizacion de la glucosa, debido a una disminucién en la produccion de insulina o
resistencia de los tejidos a ella.
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Definicién operacional. Diabetes gestacional o pregestacional, de acuerdo a la
clasificacion de White.

Tipo de variable. Cualitativa ordinal.
Toxemia

Definicion conceptual. La preeclampsia o hipertension inducida por el embarazo
se presenta clinicamente después de las 20 semanas de gestacion,
caracterizandose por la aparicion sucesiva de edema, hipertension y proteinuria;
su inicio generalmente es sutil y ain no se conoce su etiologia.

Definicion operacional. Incremento en la presion arterial materna en dos o mas
determinaciones.

Tipo de variable. Cualitativa dicotémica.
Nivel de medicion. Presente/ausente.

Enfermedad tiroidea

Definicién conceptual. Hipotiroidismo: Afeccidén en la cual la glandula tiroides no
produce suficiente hormona tiroidea. Hipertiroidismo: El hipertiroidismo es una
patologia causada por la hipersecreciéon de hormonas tiroideas (tiroxina (T4) libre
o de triyodotironina (T3) libre, o ambas) dando lugar a unos niveles plasméticos
anormalmente elevados.

Definicién operacional. Diagndstico de hipo o hipertiroidismo antes o durante el
embarazo.

Tipo de variable. Cualitativa dicotémica
Nivel de medicion: Presente/ausente.
Infeccion

Definicion operacional. Se incluyen todas las infecciones de cualquier foco
ocurridas en el embarazo.

Tipo de variable. Cualitativa dicotémica
Nivel de medicion: Presente/ausente.

Sindrome de transfusion feto-feto
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Definicion conceptual. Transfusion de sangre de un gemelo a otro, que se
produce en embarazos dobles monocoriales y biamniéticos.

Definicion operacional. Sindrome de transfusion feto-feto, diagnosticado por
ultrasonido prenatal.

Tipo de variable. Cualitativa dicotomica.
Nivel de medicidn. Presente/ausente.

Numero de placentas/amnios

Definicién conceptual. Placenta es un érgano que se desarrolla posterior a la
concepcion con el objetivo de cumplir las necesidades de respiracién, nutricion y
excrecion del feto. Amnios es una membrana compuesta por somatopleura, que
rodea al embriodn, el cual queda suspendido en el liquido amniético que lo protege
evitando la desecacion, y ademas le proporciona equilibrio osmotico y temperatura
constante.

Definicion operacional. Cuantificacion del nimero de placentas y amnios en el
embarazo.

Tipo de variable. Cuantitativa discreta.

Ruptura prematura de membranas

Definicién conceptual y operacional. Pérdida de continuidad de las membranas
amniéticas producida mas de 18 horas antes del nacimiento.

Tipo de variable. Cualitativa dicotémica.

Nivel de medicion. Presente/ausente.

Corticoides antenatales

Definicién conceptual. Esquema de farmacos corticosteroides utilizados durante
el embarazo para inducir maduracion pulmoniar en el feto.

Definicidn operacional. Aplicacion de betametasona o dexametasona a la madre
durante el embarazo para inducir madurez pulmonar en el feto.

Tipo de variable. Cualitativa dicotébmica. Cuantitativa continua.
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Nivel de medicion. Aplicacién/no aplicacion.

Forma de embarazo

Definicion operacional. De acuerdo al tipo de concepcion: espontaneo, por
método de fertilizacion.

Tipo de variable. Cuantitativa dicotomica.
Nivel de medicién: Espontaneo/Inducido.

Condicion del gemelo

Definicion operacional. Condicion de estado de salud del (los) gemelo (s)
Tipo de variable. Cualitativa ordinal.
Medicion: Vivo/muerte fetal/muerte neonatal.

Via de nacimiento

Definicidon operacional. Via por la cual se obtiene el producto del embarazo.
Tipo de variable. Cualitativa dicotomica.
Medicion: Parto/Cesarea.

Maniobras de reanimacion al nacer

Definicidn. Serie de procedimientos realizados en el neonato al momento del
nacimiento para asistir la respiracion y circulacion.

Tipo de variable. Cualitativa ordinal.

Medicion: Ninguna/ oxigeno/ presion positiva/ masaje cardiaco/ medicamentos.

Enfermedades neonatales

Sindrome de dificultad respiratoria

Definicidn conceptual. Es una enfermedad por surfactante pulmonar inadecuado
debido a nacimiento pretérmino.

Definicion operacional. Diagndstico de sindrome de distrés respiratorio por los
datos clinicos y estadificacion radiografica.
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Tipo de variable. Cualitativa dicotémica.
Nivel de medicion. Presente/ausente.

Taquipnea transitoria del recién nacido

Definicidn conceptual. Es una patologia de neonatos cercanos al término o de
término que se expresa como taquipnea (frecuencia respiratoria mayor de 60
/min.) poco después del nacimiento y puede acompafnarse de quejido, aleteo
nasal, tiros intercostales y de cianosis.

Tipo de variable. Cualitativa dicotomica.
Nivel de medicion. Presente/ausente.

Conducto arterioso permeable

Definicion conceptual. Falta de cierre funcional del conducto arterioso después
de las 72 horas de vida.

Definicion operacional. Diagnéstico de persistencia de conducto arterioso por
hallazgos clinicos y corroborado por ecocardiografia.

Tipo de variable. Cualitativa dicotomica.
Nivel de medicidon. Presente/ausente.

Hemorragia intraventricular

Definicién conceptual. Lesién hemorragica que se presenta como complicacion
neuroldgica en los pacientes prematuros por la permanencia de la matriz germinal.

Definicibn operacional. Evidencia de hemorragia peri/intraventricular,
diagnosticada por ultrasonido de craneo. Clasificacion de Papille: grado |
subependimaria, grado Il inraventricular sin dilatacion, grado Il intraventricular con
dilatacion ventricular, grado 1V intraparenquimatosa.

Tipo de variable. Cualitativa dicotémica. Cualitativa ordinal

Nivel de medicion. Presente/ausente. Grados |, I, llI, IV.

17



Retinopatia del prematuro

Definicion conceptual. Trastorno de los vasos sanguineos de la retina, que
ocurre en pacientes prematuros de bajo peso, que potencialmente puede provocar
ceguera.

Definicion operacional. Diagnostico de retinopatia del prematuro de acuerdo a la
clasificacion internacional por etapa, zona y presencia o no de enfermedad plus.

Tipo de variable. Cualitativa ordinal
Medicion: Etapa 1/2/3/4/5, Zona I/ll/lll, Enfermedad plus Si/no.

Enfermedad pulmonar crénica

Definicién conceptual. Es el resultado del efecto de la ventilacion con presion
positiva sobre la estructura y funcién del pulmén inmaduro.

Definicién operacional. De acuerdo a la definicién y clasificacion de la nueva
displasia broncopulmonar: leve, moderada o severa, segun el FiO2 requerido.

Tipo de variable. Cualitativa dicotémica. Cualitativa ordinal.
Medicion. Si/no. Grado leve/moderada/severa.

Enterocolitis necrosante

Definicion conceptual. Sindrome de necrosis intestinal aguda de etiologia
multifactorial.

Definiciéon operacional. Diagndstico clinico y de gabinete con la clasificacion
modificada por Walsh y Kleigman, Estadios la, b, lla, llb, llla, llIb.

Tipo de variable. Cualitativa dicotémica / cualitativa ordinal.

Medicion: Presente/ausente. Estadio.

Sepsis

Definicion conceptual. La sepsis neonatal es un sindrome caracterizado por
signos sistémicos de infeccion, acompafado de bacteremia en el primer mes de
vida.

Dos patrones de infeccién neonatal:
a) La sepsis temprana. Va del nacimiento a los 3 dias de vida
b) La sepsis tardia. De los tres dias en adelante
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Definicidén operacional. Criterios clinicos y de laboratorio compatibles con sepsis.
Tipo de variable. Cualitativa dicotémica.
Nivel de medicion. Presente/ausente. Temprana/tardia

Malformaciones congénitas

Definicion conceptual. Alteracion del desarrollo anatdbmico que se presenta
durante la vida intrauterina.

Definicién operacional. Alteracion del desarrollo anatomico, diagnosticado o no
en forma prenatal y corroborado en forma postnatal por examen clinico o estudio
de gabinete.

Tipo de variable. Cualitativa dicotémica.
Medicion: Presente/Ausente.

Muerte neonatal

Definicion operacional. Cesacion de la vida en el periodo neonatal, dentro de los
primeros 28 dias de vida. Temprana cuando ocurra dentro de los primeros 7 dias
de vida extrauterina, tardia cuando ocurra en los dias posteriores.

Tipo de variable. Cualitativa dicotomica

Destino al nacimiento

Definicidn operacional. Después del nacimiento, el servicio al que fue enviado el
paciente.

Tipo de variable. Cualitativa

Nivel de medicion: UCIN/ UCIREN1/ UCIREN 2/ UCIREN 3/ Alojamiento
conjunto/ Patologia.

Estancia Hospitalaria

Definicion operacional. Dias de vida extrauterina al momento del egreso.
Tipo de variable. Cuantitativa continua.

Unidad de medicioén: dias.
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se capturaron todos los embarazos mdultiples ocurridos en 2008, los cuales
contaran con los criterios de inclusion y se realizé el llenado de hoja de
recoleccion de datos. Posteriormente se realizo el vaciado a una base de datos
para el analisis estadistico y se calcul6 la tasa de mortalidad neonatal.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé un analisis descriptivo, con la obtencion de Tasas, Porcentajes,
Incidencias de las enfermedades mas frecuentes.

ASPECTOS ETICOS

De acuerdo a la Ley General de Salud en materia de investigacion para la salud
Titulo 1l, Capitulo I, articulos 17 y 23, el presente estudio se ubic6 como un
estudio sin riesgo. Por ser una investigacion en Categoria | de acuerdo a la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion, no requiere consentimiento
informado por escrito.
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CAPITULO 6
RESULTADOS

Durante el afio 2008 en el Instituto Nacional de Perinatologia “Isidro Espinosa
de los Reyes” hubo un total de 374 productos de embarazos gemelares dobles, 18
de embarazos triples y 10 de embarazos quintuples. No se registraron embarazos
cuadruples. Se excluyeron 12 productos de embarazos dobles y 6 de triples,
debido a que no se encontraron expedientes o0 éstos estaban incompletos.

Se incluyé un total de 384 fetos y recién nacidos de embarazos mdltiples, de los
cuales 362 son productos de embarazos dobles, 12 de embarazos triples, 10 de
embarazos quintuples.

Del total de pacientes, 350 (91%) estuvieron vivos a su egreso, 18 (5%) fueron

muertes fetales, 9 (2%) tuvieron muerte neonatal temprana y 7 (2%) muerte
neonatal tardia.

Gréafico 1. Distribucion de pacientes de acuerdo a su estado al egreso
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B Muerte fetal
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Muerte neonatal tardia
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La edad gestacional minima a la cual se registr6 muerte fetal fue de 6 semanas
de gestacion (SDG). En los recién nacidos vivos, la edad gestacional minima fue
de 24 SDG, méaxima 41.1, con una mediana de 35.3 SDG.



El total de productos corresponden a 181 embarazos dobles, 4 triples y 2
quintuples. De embarazos dobles, 163 fueron espontaneos, 14 fueron por
fertilizacion in vitro, seis con inductores de la ovulacion.

El embarazo fue espontaneo en 325 (84.6%), con algin método de
reproduccion 59, de los cuales 22 (5.7%) recibieron inductores de la evolucion y
en 37 (9.6%) se realizé fertilizacion in vitro.

Tabla 1. Nacimientos de acuerdo a la forma de embarazo: espontaneo, con
inductores de la ovulacion, fertilizacion in vitro

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Véalidos Espontaneo 325 84.6 84.6 84.6
Inductores de ovulacion 22 5.7 5.7 90.4
FIVTE 37 9.6 9.6 100.0
Total 384 100.0 100.0

De los 181 embarazos dobles, 132 (73%) fueron bicoriales-biamniéticos, 44
(24%) monocoriales-biamnioticos, y 5 (3%) monocoriales monoamnioticos.

Grafico 2. Porcentajes de embarazos dobles de acuerdo a nimero de placentas-

amnios
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De los 44 monocoriales biamniodticos, 10 (22.7%) presentaron sindrome de
transfusion feto-feto.



En los 187 embarazos incluidos, las enfermedades maternas que se registraron
fueron las siguientes: toxemia en 24 (12.8%), diabetes en 18 (9.6%), enfermedad
tiroidea en 9 (4.8%), infecciones en 8 (4.2%), y otras en 14 (7.4%), entre las que
se encuentran epilepsia (3), cardiopatia (3), insuficiencia renal (2).

Grafico 3. Numero de madres que cursaron con enfermedad durante el embarazo
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La distribucién por género fue la siguiente: 203 (53%) correspondieron al
género femenino, 171 (44%) masculino, y en 10 pacientes (3%) no fue posible
definirlo.

Grafico 4. Distribucion de los recién nacidos y fetos de acuerdo al género.
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En 15 pacientes, todos ellos de muerte fetal, no se registré el peso, 25 (6.5%)
pesaron menos de 1000g al nacimiento, 35 (9.2%) entre 1000 y 15009, 215
(56.7%) entre 1501 y 25009 y 94 (24.8%) tuvieron un peso al nacer mayor de
2500g.

Tabla 2. Numero y porcentaje de peso al momento en que se terminé el embarazo.

Grupo de peso | Numero | Porcentaje
No determinado 15 2.6%
<1000 g 25 6.5%
1000-1500 g 35 9.2%
1501-2500 g 215 56.7%
> 2500 g 94 24.8%

En los 369 pacientes en que se registro el peso, 219 (59.3%) tuvieron un peso
por debajo de la percentila 10 para la edad gestacional, y los restantes 150
(40.6%) presentaron un peso dentro de las percentilas 10 a 90 para EG. No hubo
pacientes con peso grande para edad gestacional.

En los gemelos dobles se determind la concordancia entre los pesos,
considerandose concordantes 274 (74%), discordantes 72 (20%) y no
comparables 22 (6%), estos ultimos debido a la falta de peso en uno de los
gemelos por muerte fetal.
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Tabla 3. Concordancia de peso entre los productos de embarazos dobles.

Condicion Numero | Porcentaje
Concordantes 274 74%
Discordantes 72 20%
No comparable 22 6%
Total 262 100%

Del total de pacientes, se registrd ruptura prematura de membranas en 71
(18.5%).

Se administraron corticoides antenatales en 16 embarazos (8.5%), 12 dobles, 3
triples y 1 quintuple.

En los 366 recién nacidos vivos se agrupo la puntuacion de Apgar al minuto y a
los 5 minutos devidaenla3,4a6,7alo.
Tabla 4. Puntuacién de Apgar 1 minuto

Porcentaje Porcentaje
Puntuacion Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
1-3 15 3.9 3.9 8.6
4-6 39 10.2 10.2 18.8
7-10 312 81.3 81.3 100.0
Total 366 100.0 100.0
Tabla 5. Puntuacién de Apgar a los 5 minutos
Porcentaje Porcentaje
Puntuacion Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
1-3 5 1.3 1.3 6.0
4-6 7 1.8 1.8 7.8
7-10 354 92.2 92.2 100.0
Total 366 100.0 100.0

En la poblacion de recién nacidos vivos (366), no se realizaron maniobras de
reanimacion en 144 (39.3%), 4 por ser inmaduros y dos por ser gemelos
onfalépagos por lo que solo se dieron medidas de confort, el resto no requirieron
maniobras por sus buenas condiciones al nacer. Se realizaron los pasos iniciales
de la reanimacion con administracion de oxigeno a flujo libre en 158 (43.1%), y
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requirieron hasta presion positiva 64 recién nacidos (17.4%). En ninguno de los
pacientes se registra masaje cardiaco ni administracion de medicamentos.

Del total de recién nacidos vivos (366), se diagnosticaron las siguientes
enfermedades: Restriccion en el crecimiento intrauterino en 208 pacientes
(56.8%); Sindrome de adaptacién pulmonar en 109 pacientes (29.7%); Se
presentd hiperbilirrubinemia en 74 recién nacidos (20.2%); Sepsis en 55 (15%),
considerandose temprana en 25 y tardia en 30 pacientes; Taquipnea transitoria
del recién nacido en 52 (14.2%); malformaciones congénitas en 35 pacientes
(9.5%); en 29 pacientes (7.9%) se diagnosticd enterocolitis necrosante; sindrome
de dificultad respiratoria 26 (7.1%), de los cuales 1 fue grado I, 11 grado II, 13
grado lll y 1 grado IV; Conducto arterioso permeable en 10 (2.7%); se diagnostico
enfermedad pulmonar crénica en 7 (1.9%); hemorragia intraventricular en 6
pacientes (1.6%), 3 grado | y 3 grado II; Retinopatia del prematuro en 5 pacientes
(1.3%), uno de ellos estadio 4, 2 estadio | en zona 2 y dos estadio Il en zona 2.

Grafico 5. Enfermedades diagnosticadas en los recién nacidos vivos
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Los fetos y recién nacidos fueron enviados a los siguientes destinos posterior a
recibirlos en la unidad tocoquirdrgica:

Tabla 6. Destino al nacimiento de los fetos y recién nacidos

Porcentaje | Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
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Validos UCIN 34 8.9 8.9 8.9
UCIREN 1 85 221 22.1 31.0
UCIREN 2 14 3.6 36 34.6
UCIREN 3 63 16.4 16.4 51.0
Alojamiento 163 42.4 42.4 935
Conjunto
Patologia 25 6.5 6.5 100.0
Total 384 100.0 100.0

La estancia hospitalaria minima fue menor de una hora, la maxima fue de 187
dias, con una media de 10.6 dias.

Mortalidad

Se calcula una tasa de mortalidad neonatal en 2008 de 4.3 muertes por cada
100 recién nacidos vivos (RNV) de embarazos mdltiples.

DISCUSION

Todos los embarazos triples y quintuples fueron producto de alguna
intervenciéon por infertilidad materna, tres triples con fertilizacion in vitro y las
madres de los dos quintuples recibieron inductores de la ovulacion. Se ha descrito
que el incremento en el nimero de embarazos multiples es debido en parte al
incremento en la disponibilidad de métodos para mejorar la fertilidad, y el Instituto
Nacional de Perinatologia tiene el servicio de Biologia de la Reproduccion, por lo
que se reciben pacientes producto de embarazos multiples que recibieron alguna
técnica de reproduccion asistida.

De los embarazos gemelares dobles monocoriales biamnioticos el 22.7%
presentaron sindrome de transfusion feto-feto. Se ha descrito que este sindrome
afecta al 10 a 15% de los embarazos multiples monocoriales, El mayor porcentaje
de este diagndstico en el Instituto es debido a que se reciben en el Servicio de
Medicina Materno Fetal, las pacientes referidas de otras unidades, y es en ese
aflo de 2008 en que se inicia el tratamiento quirargico de fotocoagulacion
placentaria.

En el estudio la edad gestacional minima fue de 24 SDG, maxima 41.1, con
una mediana de 35.3 SDG, que es mayor a la reportada en las referencias
consultadas, en las estadisticas vitales nacionales de Estados Unidos, que es una
edad gestacional media de 32.2 SDG en productos de embarazos multiples (1), y
Devine y cols (4) en su estudio reportan una edad media de 33 SDG, aunque éste
esta realizado solo en gemelos triples, lo cual explica la menor edad gestacional.
La prematurez que se reporta en todos los estudios, incluyendo nuestros
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resultados se explica por la distension uterina excesiva, lo cual induce la formacion
de uniones gap, sobrerregulacion de los receptores de oxitocina, y produccion de
prostaglandina E2 y F2 y las cadenas ligeras de miosina cinasa, que son eventos
criticos que preceden las contracciones uterinas y la dilataciéon cervical.

Las enfermedades maternas mas frecuentes fueron toxemia, diabetes,
enfermedad tiroidea e infecciones. La toxemia complico el 12.8% de los
embarazos y diabetes en el 9.6%, que son porcentajes mayores que los
reportados para la poblacion general. Aunque es importante tomar en cuenta que
este estudio estd realizado en un Instituto Nacional, que es centro de referencia
por ser tercer nivel de atencion.

Mas de la mitad de los recién nacidos vivos incluidos cursé con restriccion en el
crecimiento intrauterino, definido como peso menor de la percentila 10 para edad
gestacional. En la revision de Elliot et al (2), se refiere que los gemelos tienen
cerca de 11 veces mas probabilidad de tener muy bajo peso al nacer (menor de
1500g) en comparacion con embarazos unicos, y mas de la mitad tiene bajo peso
al nacer (menos de 2500q), en nuestro estudio este grupo de pacientes de bajo
peso correspondié al 72.4%, por lo cual coincide con la literatura consultada.

La complicacion neonatal mas frecuente fue el sindrome de adaptacion
pulmonar, el cual puede estar relacionado al nacimiento por via cesarea que
ocurri6 en el 98%. En la serie de Devine reporta como principal enfermedad
neonatal el sindrome de dificultad respiratoria, que se puede relacionar con la
menor edad gestacional de sus pacientes. En el estudio previamente realizado en
el Instituto Nacional de Perinatologia por Fernandez-Carrocera, se reporta como
enfermedades principales la sepsis y sindrome de dificultad respiratoria, seguida
de hemorragia intraventricular, en cambio, en nuestro estudio éstas enfermedades
ocupan el tercero, séptimo y décimo lugar, respectivamente. Debemos considerar
el cambio en la morbilidad por las distintas modalidades profilacticas y
terapéuticas pre y posnatales, ya que el estudio referido fue publicado en 1996.

El estudio de Devine (4) reporta un 5% de los neonatos con anomalias
congénitas, sin especificar si se tomaron en cuenta las malformaciones menores.
Encontramos malformaciones mayores y menores en el 9.5% de los pacientes
estudiados, sin establecerse una diferencia notable entre aquellos que fueron
productos de embarazos espontaneos, en que las malformaciones ocurrieron en el
8.9%, y los productos de embarazos con algun método de fertilizacion, en quienes
se presentaron en un 10.1%

En el mismo estudio referido se calcul6 una tasa de mortalidad de 97/1000. En
cambio, en nuestros resultados se calcula una tasa de 43/1000 durante el afio
2008. Consideramos que la menor mortalidad puede estar asociada a la mayor
edad gestacional de nuestros pacientes.
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CAPITULO 7
CONCLUSIONES

Se incluyeron un total de 384 fetos y recién nacidos de embarazos multiples, de
los cuales 362 son productos de embarazos dobles, 12 de embarazos triples, 10
de embarazos quintuples.

El embarazo fue espontaneo en 325 (84.6%), con algun método de
reproduccion 59, de los cuales 22 (5.7%) recibieron inductores de la evolucién y
en 37 (9.6%) se realizo fertilizacion in vitro.

Las enfermedades maternas mas frecuentes fueron toxemia y diabetes.

El 59.3% de los pacientes tuvieron un peso por debajo de la percentila 10 para
la edad gestacional, y el 40.6% presentaron un peso dentro de las percentilas 10 a
90 para EG. De los gemelos dobles el 20% fueron discordantes.

En 82.4% de los pacientes se realizaron pasos iniciales de la reanimacion y
requirieron hasta presion positiva el 17.4%.

La enfermedad mas frecuente fue Sindrome de adaptacion pulmonar en 29.7%,
que se relacion6 con el gran porcentaje de cesareas; seguido de
hiperbilirrubinemia (20.2%); Sepsis (15%), Taquipnea transitoria del recién nacido
(14.2%); enfermedades graves como enterocolitis necrosante y sindrome de
dificultad respiratoria se diagnosticaron en 7.9 y 7.1% respectivamente. Se
encontrd algun tipo de malformaciones congénitas en el 9.5% de los pacientes.

El 42.4%de los pacientes incluidos en el estudio se fueron al servicio de
alojamiento conjunto, a una terapia intermedia el 42.1% y requirio terapia intensiva
el 8.9%, con estancia hospitalaria media de 10.6 dias.

La tasa de mortalidad neonatal calculada en 2008 fue de 4.3 muertes por cada
100 recién nacidos vivos (RNV) de embarazos mudltiples.
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CAPITULO 8
ANEXOS

Hoja de recoleccién de datos

MORBIMORTALIDAD EN RN DE EMBARAZOS MULTIPLES Folio

Fecha de captura

Nombre Registro
Género Masc Fem Fecha Nac
EMBARAZO Doble Triple Cuédruple  Quintuple
Orden de nacimiento
Forma de embarazo Espontaneo Inducido Método
Via de
Enfermedades maternas Tipo nacimiento Parto
Toxemia Sl NO Cesérea
Diabetes Sl NO
Enf tiroidea SI NO
Enf
colagena Sl NO Ruptura de membranas
Infecciones Sl NO Tiempo
Otra SI NO
Sindrome transfusion feto-
feto Sl NO
Corticoides antenatales Sl NO NUm esquemas
Ndmero de placentas Amnios
Muerte
Condicién de gemelo (s) 1 Vivo fetal Muerte neonatal
Muerte
2 Vivo fetal Muerte neonatal
Muerte
3 Vivo fetal Muerte neonatal
Edad gestacional sem Apgar
Peso g Silverman
Peso del (los) gemelo (s) 1 g
2 g Concordantes
3 g Discordantes
Restriccién en crecimiento intrauterino Sl NO Indice ponderal

Simétrico/asimétrico

Maniobras de reanimacién
No
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Flujo libre

PPI

Masaje
cardiaco
Medicamentos

ENFERMEDADES NEONATALES

Sindrome distrés respiratorio
Taquipnea transitoria RN
Persistencia de conducto art
Hemorragia intraventricular
Retinopatia del prematuro
Enterocolitis necrosante

Enf pulmonar crénica

Sepsis

Malformaciones congénitas

Muerte Temprana
Destino al nacimiento

Estancia hospitalaria
Estado al egreso

Sl
Sl
Sl
Sl
Sl
SI
SI
SI
Sl

Tardia

1) UCIN

Vivo

Ndam.
Ciclos

NO
NO
NO
NO
NO
NO
NO
NO
NO

Grado

Grado
Grado
Grado
Grado
Tipo
Tipo

Motivo

2)UCIREN1 3)UCIREN2 4)UCIREN3

dias
Muerto
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