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1. INTRODUCCION

En 1958, la Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia definié como “edad materna
avanzada” a aquella en la cual la mujer se embaraza después de los 35 afos, sin embargo, no hay
una definiciéon universal.

Durante las ultimas tres décadas, a nivel mundial se ha observado una tendencia en el retraso de
la maternidad en la poblacion femenina, secundario a factores personales, profesionales, sociales,
e incluso econémicos, constituyendo asi un grupo de alto riesgo obstétrico el cual se ha asociado a
alteraciones en la fertilidad, aborto espontaneo, cromosomopatias, anomalias congénitas,
trastornos hipertensivos previos o durante el embarazo, diabetes pregestacional o gestacional,
embarazo multiple, y alteraciones placentarias, de las cuales se derivan complicaciones perinatales
como parto pretérmino, productos con peso bajo al nacimiento, restriccion del crecimiento
intrauterino y muerte fetal.

1.1 PLANTAMIENTO DEL PROBLEMA

El Centro Médico Nacional 20 de Noviembre es una unidad hospitalaria de tercer nivel de atencién
y referencia para el diagndstico y control prenatal de embarazos de alto riesgo. El grupo a estudiar
constituye el sector predominante de las pacientes atendidas en el Servicio de Medicina Materno
Fetal, por lo que se considera elemental conocer la morbilidad y mortalidad en pacientes con edad
materna avanzada, y aportar informacion a la casuistica de nuestro pais, ya que se carece de
datos a este respecto, lo que permitira en un futuro mejorar las estrategias de vigilancia,
prondstico, diagndstico y tratamiento de estas pacientes.

1.2 DEFINICION DEL PROBLEMA

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Cual es la morbilidad y mortalidad materna y perinatal en pacientes con edad materna avanzada
mayor o igual a 35 afios en el Servicio de Medicina Materno-fetal del Centro Médico Nacional 20 de
noviembre del 1 de enero 2012 — 31 de diciembre 2013.
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1.3 OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Conocer la morbilidad y mortalidad materna y perinatal en pacientes con edad materna avanzada
mayor o igual a 35 afios en el Servicio de Medicina Materno-fetal del Centro Médico Nacional 20 de
noviembre del 1 de enero 2012 — 31 de diciembre 2013.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

En pacientes con edad materna avanzada mayor o igual a 35 afios atendidas en el servicio
de Medicina Materno Fetal:

1. Conocer las complicaciones mas frecuentes.

2. Conocer el principal motivo de hospitalizacién.

3. Conocer alteraciones en el crecimiento fetal de estas pacientes.

4. Conocer las cromosomopatias y malformaciones en los fetos.

5. Conocer la frecuencia de amenaza de parto pre-término.

6. Conocer las vias de interrupcion del embarazo.

7. Conocer la edad gestacional promedio en la que se interrumpié la gestacion.
8. Conocer las complicaciones neonatales mas frecuentes en los recién nacidos
9. Conocer la estancia en la unidad de cuidado intensivo o intermedio neonatal.
10. Conocer la mortalidad perinatal y materna asi como sus causas.

OBJETIVO SECUNDARIO

Comparar los hallazgos de nuestro estudio con lo informado en la literatura médica en el periodo
de 1 de enero del 2012 al 31 de diciembre del 2013.

1.4 JUSTIFICACION

La edad materna avanzada es uno de los principales factores de alto riesgo durante el embarazo y
constituye el sector predominante de las pacientes atendidas en el Servicio de Medicina Materno
Fetal, de este Centro Médico Nacional por lo que mediante la realizaciéon de este protocolo de
investigacion se pretende conocer la incidencia de las complicaciones maternas y perinatales, y
aportar informacion a la casuistica nacional, ya que se carece de datos a este respecto, lo que
permitira en un futuro mejorar las estrategias de vigilancia, prondstico, diagnéstico y tratamiento de
estas pacientes.



2. FUNDAMENTOS TEORICOS DE LA INVESTIGACION

2.1 MARCO TEORICO

En 1958, la Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia definié como “edad materna
avanzada” a aquella en la cual la mujer se embaraza después de los 35 afos, sin embargo, no hay
una definicion universal.

En las ultimas décadas, los censos de diversos paises confirman el aumento gradual de la edad a
la que se embaraza la poblacién femenina. En Canada, entre 1995 y 2003, la edad promedio de
las mujeres al primer parto se mcremento de 28.8 a 29.6 afios," en la Union Europea de 1980 a
1993 aumento de 27.1 a 28.6 afios.? En Chile, el promedio de edad de las pacientes obstétricas
primiparas aumentd de 25 afios en 1972 a 27 afios en el 2005.> En Estados Unidos, la tasa de
nacimientos de hijos de mujeres entre 35 y 39 anos de edad se increment6 de 47.3 por cada mil
nacimientos en 2006 a 47.5 por cada mil nacidos en el 2007 y se ha mantenido en aumento en los
ultimos 29 afios.* La tasa de nacimientos de hijos de madres primiparas de 40 a 44 afos de edad
en el 2007 4fue de 9.5 por cada mil nacidos; es decir, que se increment6 en 1% en relacion con el
afio previo.

En 2011, el 14% de nacimientos en Estados Unidos fueron recién nacidos de mujeres = 35 afios, y
una de cada doce mujeres tuvo su primer hijo a esa edad. Se registré un incremento de 4 afos en
la media de edad al tener un primer hijo de 1970 a 2011 (de 21.4 anos a 25.6 anos) En otros
paises desarrollados, tales como Canada (media de 29.6 afos), Suiza (media de 28,3 afos), y
Holanda (28.7 anos) también esta sucediendo este fendmeno. En nuestro pais no contamos con
estadisticas claras y confiables de informaciéon semejante, a pesar de la importancia como grupo
de alto riesgo que representa la mujer de edad materna avanzada.’

La fertilidad (es decir, la probabilidad de lograr un embarazo en un ciclo menstrual) declina
claramente al avanzar la edad, especialmente después de los 32 afos, con un descenso mas
rapido alrededor de los 37 afios, y la mujer que concibe tiene un alto riesgo de presentar
complicaciones maternas y fetales durante el embarazo’ &9

La subfertilidad en mujeres mayores esta relacionada principalmente con la mala calidad de los
ovocitos por el envejecimiento (anomalias cromosémicas, anomalias morfolégicas, anomalias
funcionales), disminucion de la reserva ovarica (un menor numero de ovocitos), y un ambiente
hormonal alterado resultando en una disfuncion ovulatoria ’

Ademas de los factores relacionados al ovario, las mujeres mayores probablemente han adquirido
condiciones meédicas y quirdrgicas, como enfermedades cronico-degenerativas, endometriosis,
infeccion pélvica, polipos endometriales, miomas, lo que puede afectar la fertilidad.

La mayor incidencia de nacimientos a edad materna avanzada se ha asociado al incremento de la
poblacion de mujeres de 35 a 45 afos, asi como al matrimonio tardio, segundas nupcias, la
disponibilidad de métodos ant|concept|vos mas eficaces y mas oportunidades para la educacion y
la promocion profesional en la mujer.



La educacion materna es uno de los predictores mas importantes de la periodicidad materna para
embarazarse y del nimero total de hijos que la madre concebira. !

Las mujeres con estudios universitarios tienden a tener bajos indices de natalidad por primera vez
a los 20 afios, pero mayores tasas de nacimiento en sus primeros 30, mostrando asi una tendencia
al retraso en la maternidad relacionada a mayores oportunidades de realizar una carrera
profesional. En las encuestas las mujeres han citado el deseo de lograr objetivos educativos,
financierosy personales, asi como la estabilidad en una relacion matrimonial, antes de planear un
embarazo’

La mujer afosa experimenta un riesgo incrementado de aborto espontaneo. Estas pérdidas son
por trisomias o en fetos euploides, principalmente por disminucion de la calidad del ovocito; los
cambios uterinos y la funcién hormonal también pueden jugar un papel importante. La mayoria de
las pérdidas ocurren entre las 6 y las 14 semanas de gestacion.

Andersen y colaboradores en el aino 2000, reportaron que el promedio total de aborto espontaneo
manejado en hospitales fue de aproximadamente 11%. El riesgo calculado de pérdida espontanea
en cada grupo de edad fue en <30 afos (12 %), 30 a 34 afos (15 %), 35 a 39 afios (25 %), 40 a 44
afios (51 %), y = 45 afios (93 %). °

En un estudio prospectivo realizado por Farr y colaboradores de 148,000 embarazos por técnicas
de reproduccion asistida, la tasa de pérdida a pesar de la demostracion de la actividad cardiaca
fetal a la séptima semana de gestacién fue en mujeres <33 afios de 9.9 %, 33 a 34 afios de 11.4
%, 35 a 37 anos de 13.7 %, 38 a 40 anos de 19.8 %, 41 a 42 afios de 29.9 %, y en > 42 afios de
36.6 %. Esto sugirié que el aumento en la tasa de la pérdida del embarazo no esta confinado sélo
a un 6vulo de mala calidad. "’

Esta comprobado el riesgo de aneuploidias en estas pacientes; la mas comun es la trisomia
autosdmica. La edad materna se relaciona con la apariciéon de errores que incrementan el riesgo
de no disyuncién dando lugar a productos cromosoémicos desiguales. Estos errores pueden estar
asociados a la acumulacion del estrés oxidativo, deplecién en el nimero normal de ovocitos
disponibles para la maduracion, y el acortamiento de los telémeros de los ovocitos. '® ~2'

El riesgo dée2 tzesng un hijo con anomalias congénitas puede incrementarse con la edad materna
avanzada. = “> “* Las anomalias cardiacas, en particular, parecen aumentar con la edad materna
independientemente de aneuploidia. °

El Estudio Nacional para la prevencion de defectos al nacimiento en E.U.A. (NBDPS) realizado de
1997 a 2007 por Gill y colaboradores, fue un estudio de casos y controles que evalud la asociacion
entre defectos al nacimiento y edad materna, ajustada por raza/etnia, indice de masa corporal, uso
de acido fdlico, gravidez, educacion, tabaquismo y edad paterna. El estudio incluyé 20,377 casos
de infantes con malformaciones y 8169 controles y excluyé infantes con anomalias cromosémicas
reconocidas o con alta sospecha o desérdenes de un gen.25



En comparacién con el grupo de referencia de mujeres de 25 a 29 anos de edad, hijos de mujeres
240 afos tuvieron un riesgo incrementado de 2.2 a 2.9 de presentar varios tipos de defectos
cardiacos, asi como de 2.9 veces mas riesgo para atresia esofagica e hipospadias y 1.6 mayor
riesgo de craneosinostosis. %°

En el estudio FASTER, las tasas de las principales anomalias congénitas de hijos de mujeres <35,
35 a 39,y 240 afios fueron 1.7, 2.8, y 2.9 %, respectivamente (razéon de momios para las mujeres
= 35 en comparacién con mujeres <35 fue de 1.4 a 1.7). % Dado el gran tamafo de este ensayo,
los autores consideraron una razéon de momios >2 como clinicamente significativo, y ninguna de
éstas alcanzo este nivel de relevancia clinica. %

Resultados alrededor del mundo no han sido consistentes con todos estos hallazgos % '

Diferencias en el disefo de los estudios, en las definiciones y en confusores potenciales pueden
jugar un rol en estas discrepancias *°

Algunas complicaciones obstétricas en mujeres afiosas parecen estar relacionadas soélo con el
proceso de envejecimiento, mientras que otras lo estan con factores coexistentes tales como
gestacion multiple, alta paridad y condiciones médicas cronicas, las cuales son probablemente
menos observadas en la mujer joven. Como datos de alta calidad no estan disponibles, es dificil
comparar el resultado perinatal de una primigesta afosa con los de una joven. Resultados de
series pequefias sugieren que la primigesta afosa de bajo riesgo generalmente tiene resultados
perinatales alentadores, pero no equivalentes a aquellos en las primigestas jovenes 28,29

La prevalencia de enfermedades médicas o quirurgicas, tales como cancer, enfermedad
cardiovascular, renal, autoinmunitaria, diabetes y la obesidad se incrementa con la edad materna
avanzada. Por esta razén la mujer = 35 afios puede presentar de dos a tres veces mayores tasas
de hospitalizacion, parto por cesarea, y embarazo complicado que en pacientes jovenes. 2% 33

El tabaquismo ha estado asociado con un incremento en la morbilidad perinatal y muerte fetal en
todos los %;rupos de edad, pero el riesgo particularmente alto se presenta en fumadoras de larga
evolucién.™

Las dos patologias que mas complican el embarazo de estas pacientes son la hipertension
(preexistente y relacionada al embarazo) y la diabetes (pregestacional y gestacional). Ambas
condiciones se presentan mas frecuentemente en mujeres anosas, especialmente aquellas
quienes tienen sobrepeso. **

La hipertension es el problema médico mas comun encontrado en el embarazo y es
particularmente frecuente en las mujeres mayores. La probabilidad de ser diagnosticadas con
hipertension cronica es de dos a cuatro veces mas alta en mujeres =35 afos de edad que en
mujeres de 30 a 34 afos. *® La incidencia de preeclampsia en la poblacion general obstétrica es de
3 a 4 %, esta incrementa a 5 a 10 % en la mujer sobre los 40 afios y es tan alta como 35% en
mujeres mayores de 50 afios.*® ¥’
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La morbilidad y la mortalidad materna relacionada a trastorno hipertensivo durante el embarazo
puede disminuir con un monitoreo cuidadoso y una intervencién apropiada, pero con el secundario
incremento en el parto pretérmino, infantes pequefios para la edad gestacional y nacimiento via
cesarea, %34

La prevalencia de la diabetes aumenta con la edad maternal avanzada; las tasas de ambas,
pregestacional y gestacional se incrementan de tres a seis veces mas en mujeres de 40 afos en
comparacion con mujeres de 20 a 29 afios *****"*® | 3 incidencia de diabetes gestacional en la
poblacion obstétrica general es 3%, elevandose al 7 a 12% en mujeres mayores de 40, y 20 % en
mayores de 50 afios. %> ** ¥

La diabetes preexistente se asocia con incremento en el riesgo de anomalias congénitas,
morbilidad y mortalidad perinatal, mientras que la principal complicacion de la diabetes gestacional
es la macrosomia y sus secuelas. *'

La prevalencia de problemas placentarios, tales como desprendimiento prematuro de placenta y la
placenta previa, esta elevada en mujeres con edad materna avanzada.

En contraste, la edad, asi como la paridad, parecen ser factores de riesgo independientes para
presentar placenta previa. Las mujeres nuliparas 240 afios tienen diez veces mas riesgo de
placenta previa comparado con nuliparas de entre 20 a 29 afos, aunque el riesgo absoluto es
pequefio. (0.25 vs 0.03%).%®

La edad materna avanzada es responsable de manera sustancial de una mayor tasa observada en
los Ultimos afios de productos con bajo peso al nacimiento y parto pretérmino > 2~

Cnattingius y colaboradores, realizaron un estudio de cohorte prospectivo de 173.715 mujeres
nuliparas que comparo los resultados perinatales de mujeres de 35 a 40 afos con los de mujeres
de 20 a 24 anos. Las caracteristicas demograficas, tabaquismo, historia de infertilidad y otras
condiciones médicas fueron tomadas en cuenta al calcular el riesgo. La edad materna avanzada se
asocio con un riesgo significativamente mayor de bajo peso al nacimiento (OR = 1.7), pequefio
para la edad gestacional (OR = 1.7) y parto pretérmino (OR = 1.2); posteriormente se realizé el
ajuste de confusores tales como gestacion multiple, tabaquismo, paridad y enfermedad médica
materna. Las tasas de parto pretérmino en gestacion <32 semanas para mujeres de 20 a 29, 40 a
44,y 245 afios fueron 1.01, 1.80, y 2.24 %, respectivamente. *°

Un estudio basado en una serie canadiense compar6 tasas de peso al nacimiento y parto
pretérmino entre mujeres de 235 y menores de 35 afos. Entre las madres de mayor edad, el peso
al nacer fue ligeramente mas bajo en todos los grupos (<2500 g, <1500 g, <1250 g, <1000 g) (OR
1.1 a 1.6), al igual que la tasa de parto pretérmino (<37, <35, <32, y <30 semanas de gestacion )
(OR 1.1a1.3).2

11



Aunque madres con edad materna avanzada presentan mas partos pretérmino, dichos neonatos
no tienen riesgo incrementado de morbilidad comparado con los neonatos pretérmino de madres
jovenes. Kanungo y su grupo, publicd un estudio de cohorte basado en una poblacién canadiense
de 12,000 neonatos menores de 33 semanas de gestacion en la UCIN y observé tendencia de
mayores tasas de supervivencia neonatal sin morbilidad en la edad materna avanzada ( OR
ajustada de 1.047, 95% CI 1.001-1.095). *'

Grandes estudios en todo el mundo reportan que las mujeres de mayor edad (=35 afos) tienen un
mayor riesgo de muerte fetal en comparacién con mujeres mas jovenes. Una revision sistématica y
meta-analisis de esos estudios calculé que una edad materna mayor de 35 afios se asocio con un
65% de incremento significativo en la probabilidad de muerte fetal comparado con las mujeres
jovenes. = riesgo relativo de muerte fetal aumenta con el incremento de la edad materna
(ejemplo, es mas alto a los 40 afios que a los 35) y es mas notable después de las 37 semanas de
gestacion.*® *°

La muerte perinatal registrada en la mujer afiosa se debe en gran medida a las muertes fetales a
menudo inexplicables, incluso después de controlar factores de riesgo como la hipertension,
diabetes, hemorragia anteparto, tabaquismo y gestacion mdltiple. *® **>® Sin embargo, el riesgo
absoluto de muerte fetal en paises desarrollados es bajo, incluso a edades maternas muy
avanzadas.

Un estudio prospectivo basado en una poblacién sueca reportd riesgo absoluto para muerte
intrauterina en gestaciones mayores de =28 semanas o muerte en producto nacido a las 28
semanas de vida de 1.1% en mujeres mayores de 240 afos (343 muertes/31,662 nacimientos) y
1.7 % en mujeres 245 afios (20 muertes/1205 nacimientos) después del ajuste de confusores tales
como paridad, malformaciones congénitas, tabaquismo, y enfermedad materna. El riesgo absoluto
de muerte fetal o neonatal en hijos de mujeres de 20 a 29 afios de edad fue de 0.6 % (5246
muertes/ 876,361 nacimientos).*

Reddy y colaboradores, realizaron un analisis de mas de 5 millones de embarazos con feto Unico
no anomalo en los Estados Unidos y reportd que el riesgo de muerte fetal a las 37 a 41 semanas
en primiparas se incremento significativamente con la edad materna. El riesgo de muerte fetal para
una mujer por debajo de los 35 afios, 35 a 39 afios y de mas de 40 afos fue 3.73, 6.41, y 8.65 por
cada 1000 embarazos, respectivamente. El riesgo incrementado de muerte fetal con la edad
materna avanzada persistido después del ajuste con la enfermedad médica y la raza/ etnia. “En
contraste al aumento del riesgo de muerte fetal, el riesgo de muerte neonatal entre neonatos
pretérmino de madres afiosas es mas bajo que en neonatos de mujeres jévenes.

En el estudio de Kanungo mencionado con anterioridad, en una poblacion de neonatos <33
semanas admitidos en la unidad de cuidados intensivos neonatales, la mortalidad neonatal
disminuy6 progresivamente con el aumento de la edad materna. Esto pudo haber sido resultado de
las diferencias en los factores subyacentes, tales como un mayor uso de esteroides prenatales,
nacimiento via cesarea y tasas mas bajas de abuso de sustancias en las mujeres afiosas.*’

La edad avanzada se asocia con el incremento en la prevalencia de embarazo gemelar, el cual se
relaciona con un mayor riesgo de gemelos concebidos de forma natural y un mayor uso de
técnicas de reproduccion asistida. Curiosamente, en contraste con los embarazos unicos, el
resultado de los embarazos multiples en las mujeres mayores es tan favorable como el resultado
en mujeres jovenes. ** *°
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Estudios muestran consistentemente que en mujeres =35 afos es mas probable se resuelva el
embarazo via cesarea que en mujeres jévenes con un riesgo relativo de 1.4-2. 8. % Latasa de parto
por cesarea en mujeres mayores de 40 a 45 afios fue de un 50% y de casi 80% en mujeres de 50

anos, en contraste con la tasa en la poblacion obstétrica general del 25% en los Estados Unidos. ®
38, 56, 57

La razones que justifican la alta tasa de cesarea en la mujer con edad materna avanzada son
controvertidas, pero incluyen una prevalencia aumentada complicaciones médicas, induccion del
parto fallida, entre otras.*® *°

Cuando indicaciones especificas para cesarea son evaluadas, la mujer de edad materna avanzada
parece tener un riesgo incrementado de falla en el progreso normal de la labor de parto. El
aumento casi lineal en la relacién entre edad materna y disfuncion uterina es un efecto progresivo
en toda la edad fértil.*> ®'Los reportes actuales del efecto de la edad sobre la duracion de la
primera etapa del parto no han informado hallazgos conS|stentes mientras que la duracion de la
segunda etapa parece aumentar con la edad materna. °

La mujer afiosa quien se somete a una prueba de trabajo de parto después de una cesarea previa
parece tener riesgo incrementado de falla durante la labor y ruptura uterina. ** ®°

La mujer con edad materna avanzada presenta un riesgo incrementado de muerte, sin embargo,
tiene solo un pequefo efecto en paises desarrollados; el riesgo de muerte durante el parto es muy
bajo en estas areas. &

En los Estados Unidos de Norteamérica de 1991 a 1997, el riesgo de muerte materna relacionada
a embarazo para mujeres de 35 a 39 anos de edad fue mas del doble que en mujeres de 25 a 29
anos ( 21 vs 9 por 100,000 nacimientos); el riesgo en mujeres mayores de 40 afos fue 5 veces
mas alto (46 vs 9 por 100,000 nacimientos).

En paises en desarrollo, sin embargo, la mortalidad materna sigue siendo un problema importante.
La falta de atencion adecuada contribuye sustancialmente a estas pérdidas maternas, pero las
caracteristicas maternas tales como aumento de la edad y la paridad son también contribuyentes
importantes. *°

2.2 HIPOTESIS

Por ser un estudio estrictamente descriptivo no requiere el planteamiento de hipotesis. Sin
embargo, considerando que existe informacion en la literatura médica con la cual poder comparar
los hallazgos de nuestro estudio planteamos la siguiente hipotesis relacionada con un objetivo
secundario del estudio:

La morbilidad y mortalidad materna y perinatal en pacientes con edad materna avanzada mayor o
igual a 35 afios en el Servicio de Medicina Materno-fetal del Centro Médico Nacional 20 de
Noviembre del 1 de enero 2012 — 31 de diciembre 2013 en similar a la informada en la literatura
médica en el mismo periodo de tiempo.
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2.3 DEFINICION DE VARIABLES

Variable Independiente: Edad materna avanzada mayor o igual a 35 afios
Variables Dedependientes:

menstruacion.

VARIABLE DEFINICION CATEGORIA UNIDAD DE MEDIDA
Edad del embrién o feto a
Edad gestacional partir del primer dia Cuantitativa L
) . Semanas de gestacién
después de la continua

Alteraciones
cromosomicas

Cambio en el nUmero
normal de cromosomas o
en la estructura de un
cromosoma

Cualitativa Nominal
Dicotéomica

Presente o ausente

Malformacion

Defecto en el cual se dafia
la estructura o la funcion

Cualitativa nominal

Presente o ausente

intensidad y frecuencia
suficientes, para producir
borramiento y dilatacion
progresivas, en un
embarazo entre las 20 y
las 37 semanas de
gestacion

nominal dicotdmica

congénita del 6rgano o sistema dicotémica
afectado
Embarazo Aquel en el que coexisten | Cualitativa, Presente o ausente
multiple dos 0 mas embriones nominal dicotémica
Comorbilidad | Estados patolégicos Cualitativa, Presente o ausente
materna maternos asociados al nominal dicotdmica
embarazo
Numero de Numero de embarazos Cuantitativa Numero
Gestas incluyendo aborto, parto,
cesarea y el embarazo
actual
Numero de partos | Numero de hijos nacidos Cuantitativa Numero
por via vaginal
Numero de Numero de hijos nacidos Cuantitativa Numero
cesareas via cesarea
Numero de Numero de abortos Cuantitativa Numero
abortos
Parto pretérmino | Contracciones uterinas de | Cualitativa, Presente o ausente

Via de nacimiento

Via de nacimiento del

Cualitativa nominal

Parto o cesarea

dentro de los 42 dias de la
terminacion de la
gestacion, con
independencia de la

embarazo actual dicotomica
Muerte materna Muerte de una mujer Cualitativa nominal | Presente o ausente
durante el embarazo o dicotomica
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duracién o localizacion del
mismo, a partir de
cualquier causa
relacionada o agravada
por la gestacién, pero no
por causas accidentales o
incidentales

Pequefio para la
edad gestacional

Peso fetal estimado debajo
del percentil 10 para su
edad gestacional sin
alteraciones en la
flujometria Doppler

Cualitativa nominal
dicotdmica

Presente o ausente

Estadio afectado
de restriccion del
crecimiento
intrauterino

Grado de afeccion capaz
de limitar en fase
intrauterina el potencial de
crecimiento intrinseco del
feto definido
estadisticamente como
peso fetal estimado debajo
del percentil 10 para su
edad gestacional o menor
del percentil 3 aunado a
alteraciones en la
flujometria Doppler

Cualitativa, ordinal

Tipo |
Tipo Il
Tipo lll
Tipo IV

Peso corporal del
recién nacido

Parametro cuantitativo
expresado en gramos para
la valoracion del
crecimiento, desarrollo y
estado nutricional del
recién nacido

Cuantitativa
continua

Gramos

Apgar

Sistema de puntuacion que
permite valorar la
gravedad de la depresién
respiratoria y neuroldgica
en el momento del
nacimiento mediante la
puntuacion de ciertos
signos fisicos. Se valora al
minuto y a los 5 minutos
después del nacimiento

Cuantitativa
discreta

Numérica

Dias de estancia

Unidad de tiempo

Continua, discreta

Dias

en la UCIN equivalente a 24 horas
Muerte fetal La muerte del producto de | Cualitativa Presente o ausente
la gestacion anterior a la nominal,
completa expulsiéon o dicotomica
extraccion de su madre
después de la semana 9
de gestacion
Muerte neonatal Muerte del recién nacido Cualitativa, Presente o ausente

vivo durante el periodo
neonatal, es decir, los
primeros 28 dias de vida
extrauterina

nominal dicotémica
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3. METODOLOGIA

3.1 TIPO Y DISENO DE LA INVESTIGACION
Estudio transversal, retrospectivo, descriptivo

Se realizé un muestreo simple, consecutivo no aleatorio de todas las pacientes del CMN 20 de
noviembre con edad materna avanzada mayor o igual a 35 afios, que recibieron atencion o control
prenatal durante el periodo del 1°. de enero del 2012 al 31 de diciembre del 2013

3.2 AREA DE INVESTIGACION

Centro Médico Nacional 20 de Noviembre

Servicio: Medicina Materno Fetal

3.3 POBLACION

Se realizo la revision de expedientes de las pacientes del CMN 20 de noviembre con edad materna
avanzada mayor o igual a 35 afos, que recibieron atencién o control prenatal durante el periodo
del 1°. de enero del 2012 al 31 de diciembre del 2013, posteriormente se llevd a cabo la busqueda
de los datos y variables de interés y se corroboré la informacién en el expediente del producto.

Los datos del estudio se capturaron en una base de datos de registro electronico para después ser

procesadas mediante el paquete estadistico SPSS V21.0, donde se analizo la informacién obtenida
en el estudio.

3.4 DEFINICION DE UNIDADES DE OBSERVACION

Expediente clinico de las pacientes del CMN 20 de noviembre con edad materna avanzada mayor
o igual a 35 afios, que recibieron atencion o control prenatal durante el periodo del 1°. de enero del
2012 al 31 de diciembre del 2013
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3.5 CRITERIOS DE INCLUSION

Mujeres embarazadas con edad avanzada (mayor o igual a 35 afios) con datos requeridos
registrados de manera completa en el expediente clinico.

3.6 CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes con edad materna avanzada mayor o igual a 35 afios que se embarazaron mediante
técnicas de reproduccion asistida, debido a que el procedimiento de reproduccion puede
condicionar morbilidad adicional a un embarazo concebido en forma natural.

3.7 CRITERIOS DE ELIMINACION

Pacientes con informacion incompleta en el expediente

3.8 DEFINICION DEL PLAN DE PROCESAMIENTO Y PRESENTACION DE LA INFORMACION

- Se utilizara como instrumento un sistema informatico de recoleccién de datos elaborado en
programa Excel.

- Se elaboraran tablas de frecuencia y analizaran los factores de relevancia encontrados con
programa SPSS v21.0 para Windows.

- Para el andlisis descriptivo utilizaremos medidas de tendencia central y de dispersion
previa evaluacion con prueba K de Smirnoff.

- Para la hipotesis planteada y el objetivo secundario, utilizaremos prueba t de student o U
de Mann Whitney de acuerdo a K de Smirnoff para variables cuantitativas y Chi2 para

nominales.

Consideraremos significancia estadistica con un valor de p < de 0.05
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4. PRESENTACION, ANALISIS E INTERPRETACION DE RESULTADOS

RESULTADOS

Durante el periodo de analisis del 1 de enero del 2012 a 31 de diciembre de 2013 se atendieron un
total de 357 pacientes embarazadas de las cuales 250 contaban con una edad a = 35 afos, es
decir, edad materna avanzada.

Las pacientes que se analizaron fueron 210, se excluyeron 38 por tratarse de gestantes mediante
técnicas de reproduccion asistida y se eliminaron 2 pacientes ya que se encontraron con
informacioén incompleta en el expediente.

PACIENTES CON EDAD MATERNA AVANZADA ATENDIDAS EN EL
SERVICIO DE MMF
ENERO 2012 - DIC 2013

m INCLUIDAS =210 (84%)
M EXCLUIDAS= 38 (15.2%)
= ELIMINADAS= 2 (0.8%)
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La educaciéon materna es uno de los predictores mas importantes de la periodicidad materna
para embarazarse y del nimero total de hijos que la madre concebira. !

Las mujeres con estudios universitarios muestran una tendencia al retraso en la maternidad
relacionada a mayores oportunidades de realizar una carrera profesional, asi el 52.2 % de las
mujeres con edad de 35 a 39 afios y el 54.2% de las = 40 afios tenian estudios a nivel licenciatura

ESCOLARIDAD EN MUJERES CON EMA

B LICENCIATURA 53%
m BACHILLERATO 38%
m SECUNDARIA 8 %

B PRIMARIA 1%
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La edad promedio al primer embarazo en pacientes con edad materna avanzada fue 38.44 afios
+/- 2.3 afos

El porcentaje de pacientes en el grupo de 35 a 39 afios en presentar un primer embarazo fue
del 77.5% y en mujeres 40 afios fue del 72.2 %

En la literatura la fertilidad declina claramente al avanzar la edad, especialmente después de los
32 afios, con un descenso mas rapido alrededor de los 37 anos. El 10.5% de la muestra present6
antecedente de infertilidad siendo los 36 afios la edad mas frecuente de presentacion (22.7% de

las pacientes).

ANTECEDENTE DE INFERTILIDAD EN MUJERES CON EMA

m 36 ANOS 22.7 %
m 37 ANOS 18.1%
m 38 ANOS 13.6%
m 40 ANOS 18.1%
m 41 ANOS 9%

m 42 ANOS 13.6%
m 44 ANOS 4.5%
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El 9.5% de la muestra presenté miomatosis uterina, siendo la edad mas frecuente de presentacion

a los 40 anos con el 35% de los casos.

MIOMATOSIS UTERINA EN PACIENTES CON EMA

m 36 ANOS 15%
m 37 ANOS 15%
m 38 ANOS 15%
m 40 ANOS 35%
m 41 ANOS 10%
m 44 ANOS 10%

m2
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Esta comprobado el riesgo de aneuploidias en estas pacientes; la mas comun es la trisomia
autosdmica. La edad materna se relaciona con la aparicion de errores que incrementan el riesgo
de no disyuncién dando lugar a productos cromosoémicos desiguales.

El 3% de la muestra presenté cromosomopatia siendo la edad mas frecuente de presentacion la
edad materna de 36 afios con el 43% de los casos. Dichas cromosomopatias consistieron en 5
casos de trisomia 21 (84%) y 1 caso de trisomia 18 (16%).

CROMOSOMOPATIAS EN PACIENTES CON EMA

B TRISOMIA 21 84% (5 CASOS)
= TROSOMIA 18 16% (1 CASO)

El riesgo de tener un hijo con anomalias congénitas puede incrementarse con la edad materna
avanzada. % # ?* Las anomalias cardiacas, en particular, parecen aumentar con la edad materna
independientemente de aneuploidia. °

En el estudio FASTER, las tasas de las principales anomalias congénitas de hijos de mujeres <35,
35a 39,y 240 anos fueron 1.7, 2.8, y 2.9 %, respectivamente (razén de momios para las mujeres
> 35 en comparacion con mujeres <35 fue de 1.4 a 1.7). %

El 11.4 % de la muestra presentd anomalias congénitas y/o malformaciones estructurales,
predominando las malformaciones cardiacas con un 50% de los casos, de estas predomind la
comunicacion interauricular constituyendo el 41.7 % de los casos, comunicacion interventricular
con el 33.4 % de los casos, canal A-V 8.3 % de los casos, ventriculo izquierdo hipoplasico con
8.3% y anomalia de Ebstein con 8.3 %
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ALTERACIONES CONGENITAS EN PACIENTES CON EDAD MATERNA
AVANZADA

® CARDIOPATIA 50%

B MEGAVEJIGA 13%

m ATRESIA DUODENAL 9%

H STFF 4%

H DISPLASIA TANATOFORICA 4%
m ONFALOCELE 4%

= MENINGOCELE 4%

= ACARDIAS 4%

CARDIOPATIAS CONGENITAS EN FETOS DE MUJERES CON EMA

m CIA 41.7%(5)

m CIV 33.4% (4)

= CANAL A-V 8.3% (1)

® VENTRICULO 1ZQ HIPOPLASICO

8.3% (1)
= ANOMALIA DE EBSTEIN 8.3% (1)
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El 6.7% de la muestra presenté embarazo gemelar siendo la edad mas frecuente a los 38 afios con
el 28.6%

El 6.7 % de la muestra presentd hipertension gestacional siendo la edad mas frecuente a los 37
afnos con el 28.6%

El 1.4% de la muestra presenté diabetes pregestacional siendo la edad mas frecuente a los 36 y 37
afnos con el 28.6%

El 21% de la muestra presenté diabetes gestacional siendo la edad mas frecuente de presentacién
alos 36 y 37 con el 15.9% cada edad

El 16.7% de la muestra presentd hipotiroidismo subclinico siendo la edad mas frecuente a los 37
afnos con el 28.6%

El 1.4% de la muestra presentoé placenta previa siendo la edad mas frecuente a los 40 afios con el
66.7 %

El 41.5% de la muestra presentd parto pretérmino siendo la edad mas frecuente afios 40 afios con
el 40% de los casos

El 1.4% de la muestra de estas mujeres presento feto pequefio para la edad gestacional siendo la
edad mas frecuente a os 38 y a los 40 con el 33.3 % cada una

El 2.9% de la muestra presento feto con restriccion del crecimiento intrauterino
En el 91% de los casos de llevé a cabo la interrupcion del embarazo via cesarea
El 3.3% de la muestra presenté muerte intrauterina.

No se encontraron muertes neonatales antes de los 7 dias de vida extrauterina, pero el 1% la
presento entre los 8 y 28 dias de vida siendo la edad materna mas frecuente de presentacion a los
40 y 41 afios con el 50% cada uno.

No ocurrieron muertes maternas durante el periodo de estudio.
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5. CONCLUSIONES

A través de los resultados obtenidos a través de este estudio se encontré que losmorbilidad y
mortalidad materna y perinatal maternos y perinatales en las mujeres con edad materna avanzada
que recibieron atencion o control prenatal durante el periodo del 1°. de enero del 2012 al 31 de
diciembre del 2013 fueron los siguientes:

La escolaridad predominante en nuestra muestra fue la licenciatura con un 53% fendémeno
relacionado con la postergacién de la fertilidad, ya que se obtuvo una edad promedio al primer
embarazo de 38 . 44 anos +/- 2.4 afios.

El 10.5 % presentd antecedentes de infertilidad siendo la edad mas frecuente a los 36 afios con un
22.7% de los casos

El 3% de la muestra presenté cromosomopatia siendo la edad mas frecuente de presentacion la
edad materna de 36 anos con el 43% de los casos. Dichas cromosomopatias consistieron en 5
casos de trisomia 21 (84%) y 1 caso de trisomia 18 (16%), estos resultados confirman el riesgo de
aneuploidias en estas pacientes; la mas comun es la trisomia autosémica.

El 11.4 % de la muestra presentdé anomalias congénitas y/o malformaciones estructurales,
predominando como lo reportado en la literatura mundial las malformaciones cardiacas con un
50% de los casos; de éstas predomind la comunicacion interauricular constituyendo el 41.7 %,
comunicacion interventricular con el 33.4 % de los casos, canal A-V 8.3 % , ventriculo izquierdo
hipoplasico con 8.3% y anomalia de Ebstein con 8.3 %.

La patologias que se presentaron mas frecuentemente en las gestantes Ila fueron diabetes
gestacional y el hipotiroidismo subclinico en un 21 y 16.7 % respetivamente, lo cual difiere con los
resultados reportados en la literatura internacional donde predomina como patologia mas frecuente
la hipertension crénica y gestacional misma que se presento solo en un 6.7% en nuestra muestra.

Todas las condiciones antes mencionadas se presentan mas frecuentemente en las pacientes con
sobrepeso.

No se documento ningun caso de preeclampsia lo cual difiere también de los resultados reportados
en otros estudios donde, dicha entidad representa una incidencia de 5 al 10% en la mujer afiosa

La prevalencia de problemas placentarios, tales como desprendimiento prematuro de placenta y la
placenta previa, no aumentaron en estas pacientes encontrandose en un 1.4% de la muestra,
resultado distinto a lo reportado en la literatura internacional donde citan que mujeres =40 afos
tienen diez veces mas riesgo de placenta previa.
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La edad materna avanzada es responsable de manera sustancial de una mayor tasa observada en
de parto pretérmino con un 41.5 % en nuestra muestra, sin embargo no se encontraron muertes
neonatales antes de los 7 dias de vida extrauterina, pero el 1% la presentd entre los 8 y 28 dias de
vida secundaria a complicaciones relacionadas con la prematurez.

En la literatura mundial citan a la que la edad materna avanzada se asocia con un riesgo
significativamente mayor de bajo peso al nacimiento (OR = 1.7), pequefio para la edad gestacional
(OR = 1.7), sin embargo en nuestras pacientes sélo se encontraron defectos en el crecimiento fetal
consistentes en pequefo para la edad gestacional y restriccion del crecimiento intrauterino tipo | en
el 1.4 y 2.9% de la poblacion respectivamente los cuales no aumentaron la morbilidad o mortalidad
a corto plazo en dichos productos.

El 91 % de los embarazos se finalizaron via cesarea lo cual coincide con el 80% reportado en
otros trabajos y hace contraste con el porcentaje de la poblacion obstétrica general del 25%

La razones que justifican la alta tasa de cesarea en la mujer con edad materna avanzada son
controvertidas, pero incluyen una prevalencia aumentada complicaciones médicas y un riesgo
incrementado de falla en el progreso normal de la labor de parto.

Grandes estudios en todo el mundo reportan que las mujeres de mayor edad (=35 afos) tienen un
mayor riesgo de muerte fetal en comparacion con mujeres mas jovenes, es decir 65% de
incremento significativo en la probabilidad de muerte fetal, sin embargo los casos que se
presentaron en nuestras pacientes solo constituyeron el 3.3% y fueron secundarias a 3 casos
severos de megavejiga alrededor de las 20 semanas.

No ocurrieron muertes maternas durante el periodo de estudio
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6. RECOMENDACIONES

Un seguimiento y protocolo estrictos con el objetivo de lo mas tempranamente posible patologias
relacionadas a las gestantes afosas como son diabetes e hipertension gestacional vy
pregestacionales.

Realizacion estricta en tiempo y forma de calculo de riesgo para cromosomopatias para poder
ofrecer el diagnostico oportuno con pruebas diagnosticas definitivas en caso de las pacientes con
alto riesgo, ya que en si muchas de las pacientes con edad materna avanzada parten un riesgo a
priori elevado, situacion que en ocasiones se modifica al realizar el protocolo adecuado.

Abordaje y adecuada pesquisa de malformaciones congénitas especialmente de cardiopatia fetal
en caso de tener marcadores tempranos de la misma, para realizacion de ecografia temprana en
caso de ser necesaria.

Tomar en cuenta el alto riesgo de parto pretérmino para sensibilizar a la pareja sobre la
probabilidad alta de presentarlo y abordar de manera integral el rubro realizando estudios
correspondientes de manera estricta para minimizar en la medida de lo posible su presentacion.
Asi mismo, dar explicacion amplia a la pareja sobre los riesgos potenciales al producto dada la
prematurez.

Proponer en un futuro la realizacion de protocolos de estudio para abordar y confirmar o descartar
si las pacientes efectivamente presentan progresion fallida de trabajo de parto lo que se ha
relacionado con alta incidencia de interrupcion de estas gestantes via cesarea.
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8. ANEXOS

CONSIDERACIONES ETICAS.

Todos los procedimientos se llevaron a cabo de acuerdo con lo estipulado en el Reglamento de la
ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud.
Titulo segundo, capitulo I, Articulo 17, Seccidn |, investigacion sin riesgo.

PROGRAMA DE TRABAJO
FECHA DE INICIO DEL ESTUDIO: 01 DE ABRIL 2015
FECHA DE TERMINO DEL ESTUDIO: 30 DE JULIO 2015

TAREA MESES
| 1 |2 [ 3 | 4 | 5 | 6
1. ALISTAMIENTO PARA LA EJECUCION
1.1 Revision Bibliografica y elaboracion de la
propuesta de investigacion
1.2 Proyecto
1.3 Preparacién de los Instrumentos
1.4 Reunion de investigadores para
estandarizacion de procedimientos del
protocolo
1.5 Elaboracién de la bases de datos
1.6 Presentacion del protocolo final
2. EJECUCION DEL PROYECTO

2.1 | Ejecucion del Proyecto

3. PROCESAMIENTO DE DATOS, ANALISIS Y RESULTADOS

3.1 Digitacion

3.2 Analisis de datos

3.3 Verificacion de calidad de la informacion
3.4 Analisis final
4. DIVULGACION
4.1 | Presentacion del informe final | | |

RECURSOS HUMANOS

Emma Karina Cantu Segovia

Médico Adscrito del Servicio de Medicina Materno Fetal del C.M.N. 20 de Noviembre.

Asesoria en cada actividad para el desarrollo del presente trabajo y del analisis e interpretacion de
resultados obtenidos.

Teresa Miriam Flores Amador

Médico Residente del Servicio de Medicina Materno Fetal del C.M.N. 20 de Noviembre.
Recoleccién de datos, interpretacion, analisis de los resultados y elaboracion del informe final bajo
la asesoria del investigado responsable.
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